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UvoD

Téma své bakalarské prace Zhoubny novotvar mlééné zlazy,
prevence, vyvojové trendy jsem si vybrala, nebot' jsem se timto
problémem zabyvala jiz na stfedni Skole a osobné jsem se podilela na
zvysSovani informovanosti Zen v prevenci tohoto nadorového onemocnéni.

Pod pojmem rakovina prsu rozumime fadu zhoubnych nadoru prsu,
které se liSi svymi biologickymi vlastnostmi, rychlosti rdstu i prognézou.
Typicka rakovina prsu se zaklada u Zeny jiz v mladém véku, u €asti Zen
dale v prsu roste, nador se zvétSuje a pfi urcité velikosti zaklada dalSi
loziska v lymfatickych uzlinach (hlavné v podpazni jamce) a vzdalenych
organech. Bez |éCby pak vede postupné ke smrti. Existuji vSak i pfipady,
kdy nador dale neroste, v rlstu se zastavi a ke smrti nevede. Na druhém
polu jsou pomérné zfidka se vyskytujici velmi agresivni nadory, které se jiz
pfi velmi malé velikosti Sifi mimo prs, do ostatnich Casti téla. Prognéza
u takového typu nadoru neni pfili§ dobra.

Rakovinou prsu mize onemocnét kazdy. U muzl je tento nador
vzacny, roCné unas zaznamename jen néco pies padesat novych
pripadu. U zZen je vyskyt stonasobné vysSi (pfes pét tisic novych pfipadu
rocné). V mladém véku se rakovina prsu vyskytuje, ale jen zfidka — do 29.
roku véku se vyskytuje jen asi 0,3 % ze vS8ech pfipadu. U starSich zen se
vyskyt zvySuje, vétsi vzestup pocétu novych pfipadl rakoviny prsu je
predevSim po 40. a 45. roku. Na nepfiznivém trendu trvalého vzestupu
poCtu novych pfipadd ve vyspélych zemich se podileji predevsim
civilizaéni faktory, ,zapadni“ zpusob ZzZivota, stres, Skodliviny v Zivotnim

prostfedi, nezdravé stravovaci navyky.



V nasi zemi je kazdoroCné diagnostikovano vice jak 4 600 novych
pfipadd onemocnéni a incidence neustale vzrusta. Na nasledky karcinomu
prsu zemre kazdy rok vice jak 2 000 ¢eskych Zzen a mezi pfiCinami umrti
ve vékove kategorii 20 - 54 let tak zaujima karcinom prsu prvni misto.

Podle odbornikGl prohravaji zeny svlj boj s rakovinou c¢&asto
zbyte¢né&. Cerné &islo by nemuselo byt tak veliké, kdyby chodily k lékafi
v€as, jenze nechodi. Pro¢? Jednim z dlvodu mize byt i to, Zze je dési
predstava, Zze by nakonec mohly pfijit o tu ¢ast téla, ktera déla zenu

Zenou.



1 Incidence a mortalita

Zhoubny novotvar mlécné Zzlazy je dnes nejbéznéjsSi formou
rakoviny u Zen ve vétSiné vyspélych statd Evropy a severni Ameriky.
Choroba tvofi pfiblizné jednu &tvrtinu v8ech zhoubnych nadorG u Zen a
incidence nemoci stale jesté stoupa, pfedevsim v rozvijejicich se zemich.
V soucCasnosti se pocita, ze ve vyspélych zemich onemocni béhem svého
Zivota touto chorobou kazda devata az desata zena. ( Danes et.al. 2002)

Karcinom prsu je zaroven nejbéznéjsi pfiCinou umrti na rakovinu
Zzen a umrtnost odpovida asi jedné tfetiné incidence choroby. Nové

zhoubné novotvary dle Cetnosti na svété udava graf1.
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| u nas je bohuzel zhoubny novotvar prsu nejCastéjSi a zaroven
nejzavaznéjSi onkologické onemocnéni u zZen. Nové zhoubné novotvary

dle getnosti v Ceské Republice udavéa za rok 2005 graf &.2.
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PocCet hlaseni za rok 2005 je 5533 a velmi se blizi incidenci
zhoubného novotvaru plic u muzd. Tato hodnota se ve srovnani s rokem
2003, kdy byla incidence za celou dobu sledovani novotvard v CR
nejvyssi (5877), snizila o 6%. Ale oproti roku 1997 vzrostla primérné o 3,6
%. Mira fatality ma klesajici tendenci, v porovnani s rokem 1989 klesla z
53 % na 35 %. Podivame-li se na vyvojové trendy v incidenci, mizeme
konstatovat neustale mirny vzestup choroby, ale mortalita vykazuje spise
setrvaly stav. Jak uz jsem uvedla dle udaja UZIS v roce 2005 bylo zjisténo
5 533 pfipadu, coz predstavuje 21 % ze vSech hlaSenych onkologickych
onemocnéni u zen ( graf €. 2). Incidence ma v dlouhodobém pohledu
vzrustajici tendenci, avSak od roku 2003 je pozorovan pokles absolutnich
hodnot hlasenych pripadl i pokles urovné standardizované incidence ZN
prsu. Zejména se jedna o pokles poctu pfipadu zjisténych v nizSich
klinickych stadiich. Zaroven dochazi k ranéjSimu zachyceni pfipadu ve
formé& carcinoma in situ. Av8ak mirny narust incidence carcinoma in situ
kompenzuje pouze z ¢asti pomérné vyrazny pokles incidence zhoubného
novotvaru prsu mezi roky 2003 a 2005. V roce 2005 pocet hlasenych
pfipadd ZN in situ dokonce také poklesl na 257 pfipadd (proti 320
pfipadim v roce 2004). Vyvoj incidence na 100 000 Zen od roku 1959 do
roku 2005 udava graf €. 3.
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Prestoze je 1éCba karcinomu prsu zvlasté v ranych stadiich velmi
uspésna, zustava zhoubny novotvar prsu nejCastéj§i onkologickou
pFicinou umrti u Zen. V roce 2005 zemfelo v CR na ZN prsu 1 916 Zen, ;.
36,5 Zzen na 100 tis. V dlouhodobém pohledu standardizovana umrtnost na
ZN prsu zen mirmné klesa. Umrtnost na zhoubny novotvar mlééné Zzlazy

v CR udava graf ¢. 4.
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NejrozSifenéjSim zhoubnym novotvarem ve svétovém meéfitku je u
Zen zhoubny novotvar (ZN) prsu. Vyjimku tvofi nékteré rozvojové zemé, ve
kterych se Castéji vyskytuje ZN hrdla délozniho. Podle mapek (srovnani s
ostatnimi zemémi) vyplyva, Ze rozvinuté staty maji vysSi incidenci nez
méné rozvinuté.

Z pohledu celého svéta maji nejvysSi incidenci karcinomu prsu na
100 000 Zen Spojené Staty Americké (ASR-W 101.1) za nimi je Novy
Zéland, (ASR-W 91.9) Francie ( ASR-W 91.9), Belgie (ASR-W 92). Incidenci

z pohledu celého svéta na 100 000 zen uvadi obr. 1.

Standardizovana incidence na 100 000 Zen svét 2002
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CR je na 34. mist& v incidenci ZN prsu na 100 000 Zen a v poé&tu
zemrelych (svétovy standard) na 100 000 Zen zaujima 20. misto (spolu s
Chorvatskem). V poméru incidence na 100 000 Zen a mortality na
100 000 Zen (evropského standartu) jsou na tom nejlépe Svédsko, Finsko,
Lucembursko a Francie, méné vyspélé zemé jsou na tom hire. | pfes
tyto zavéry, pomér rostouciho vyskytu ZN prsu, jeho vC€asny zachyt a
téméf se neménici umrtnost svédCi pro dobrou prognézu tohoto
onemocnéni ve vyspélych zemich. Umrtnost na 100 000 Zen z pohledu

celého svéta uvadi obr. 2 .

Standardizovana amrtnost na 100 000 Zen Svét 2002
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2 Rizikové faktory

V pribéhu let se vypozorovala fada faktor(, spojenych se zvySenym
rizikem tohoto novotvaru. Monitorovani téchto rizik umoznilo stanovit
faktory, u kterych je relativni riziko nejvy$si (RR= 2,1-4). (Kelsey and
Gammon,1993):

= Vék nad 50 let

=  Geografické riziko

= Rodinny vyskyt karcinomu prsu

= Benigni proliferaéni mastopatie

= Vice nez 75% modularni densita v mamografu

= Ozareni hrudniku vyS$Simi davkami ionizujiciho zareni
A dalS8i faktory, u kterych je relativni riziko 1,1-2:

= Vék menarche pod 12 let

= Vék menopauzy nad 55 let

= Veék prvniho téhotenstvi nad 30 let
» Vysoky socioekonomicky standart
= Bydleni ve mésté

= Postmenopauzalni obezita

= Svobodny stav

Pokud je pfitomen jeden nebo vice rizikovych faktorll, neznamena
to, ze automaticky dojde k onemocnéni. U nékterych Zen se rakovina
nikdy neobjevi, pfesto u nich Ize nalézt nejedno riziko. Zatimco u jinych
Zen s diagnostikovanou rakovinou prsu néktery ze znamych rizikovych

faktort hledame marné.



2.1 Rakovina prsu a hormony

Biologie vzniku a rozvoje zhoubného novotvaru miécné zlazy neni
zcela jasna a je bezpochyby komplexni, ale pfevazuji diikazy, ze ovarialni
hormony jsou kliCovym faktorem patogeneze. Pfedpoklada se, ze tyto
hormony ovliviuji riziko zvySovanim mitotické aktivity. Zejména soucasné
zvySené hladiny obou hormonu (estradiolu a progesteronu) se povazuji za

potencionalni rizikové faktory tohoto karcinomu.

ZvySena fyzicka aktivita oddaluje u divek nastup menstruace a
zejména ovulacnich cykld a tim vyrazné snizuje riziko karcinomu prsu

vV pozdéjSim véku.

Kojeni, svym blokujicim u€inkem na ovulaci, ma protektivni ucinek
na vznik karcinomu prsu. Studie v zemich, kde je dlouhodobé kojeni
normou, prokazaly progresivni snizeni rizika, v zavislosti na kumulativni

délce kojeni.

Pokud se prvni menstruace objevi v mladSim véku, nebo menopausa
pfijde v pozdnim véku, je zena delSi dobu vystavena estrogenim a jinym
vajeénikovym hormoniim. Zeny, které mély prvni menstruaci pied 12.
rokem, nebo jejich menopausa nastala az po 55. roku maji zvysené riziko
rakoviny prsu nez Zeny, které byly vystaveny kratSi dobu vajeCnikovym
hormondm.

Uzivani estrogenu, i ve formé antikoncepénich pilulek nebo
estrogenové - hormonalni nahradni terapie po menopause, mohou zvysit
riziko objeveni rakoviny prsu. Mit déti, a to pfed tficatym rokem, snizuje
riziko karcinomu. Cim méné prodéla Zena menstruaénich cykl(, tim ma
mensi riziko karcinomu mammy. Mnoho diskuzi je kolem pouzivani
hormonalni antikoncepce a hormonalni substituéni terapie. Ze zavéru
mnoha studii vyplyva, Ze hlavné dlouhodobé a Spatné indikované uzivani

hormonu vede ke zvy$eni rizika.
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Postmenopausalni obesita

Obezita je vSeobecné uznavany rizikovy faktor mnoha chorobnych
stavll. Na pocatku rizik stoji endokrinologické dusledky obesity. Jsou jimi
pfedevSim hyperestrogenismus, ktery je dusledkem zvySené konverze
androgenu v estrogeny v tukové tkani. Dale potom hyperandrogenismus,
jenz dale usnadnuje ukladani rizikového visceralniho tuku u Zen.
NadbyteCna tukova tkan pfispiva ke zvySeni hladin estrogenu, ktery
pusobi na rust zdravych, ale i rakovinovych bunék.

Existuje silna korelace mezi vysokym pfijmem tukd a nadorem prsu.
USA, Nizozemi a Velka Britanie, které konzumuiji jidla bohata na tuky, maji
i nejvétsi vyskyt rakoviny prsu. Japonsko a Rumunsko, oba staty s nizkou
konzumaci tu€nych jidel, maji Sestinovy a polovicni vyskyt rakoviny prsu v

porovnani s USA.

2.2 Vék

S vékem se riziko vyvoje karcinomu prsu zvySuje. Zena ve véku 50
let ma celozivotni riziko vyvoje karcinomu prsu 7-10%. Ve véku 60 let je
mozno ocCekavat vyvoj karcinomu prsu v pétiletém obdobi pfiblizné u 17
zen ze 100. (Konopasek et. al. 2006)

Jevem poslednich let je nartst poctu nemocnych mladsi vékové
skupiny. VétSina autord udava vék jako nezavisly prognosticky rizikovy
faktor. Pouze se liSi stanovenim arbitrarni hranice. Néktefi ji kladou do
véku 50, jini do 45 nebo 40. Konsenzus potvrzeny v St. Gallenu stanovil
onu hranici do 35 let. Arbitrarné stanovena hranice 35 let vymezuje
skupinu zen s karcinomem prsu s vySSim rizikem metastatické diseminace

bez ohledu na dalSi rizikové faktory.
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2.3

Geografické riziko

Podle americkych studii jsou bélosky timto onemocnénim ohrozeny

trochu vice nez Zeny afro-americké, ale Afro-ameriCanky na tuto nemoc

Castéji umiraji. U zZen hispanského puvodu je riziko zhoubného nadoru

prsu nejmensi.

Rozdily

skupinach jsou znazornény v grafu €. 5:

incidence a mortalita 1997-2001
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graf 5: inicdence a mortalita v eetnickych skupinach, zdroj:
http://nar.oxfordjournals.org/cgi/content/full/32/suppl_1/D528/GKHO005F2

incidence a mortality v rlznych etnickych
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2.4 Rodinny vyskyt

U rodin s tzv. familiarnim (genetickym) postizenim svych pfislusniku
karcinomy prsu anebo ovaria byly na zaCatku 90. let objeveny specifické
zarode¢né mutace genu BRCA (Breast Cancer) 1 a 2. Tyto geny patfi
mezi antiproliferacni, nebo tzv. tumor-supresorické geny, které vyzaduji ke
své inaktivaci kompletni ztratu obou alel. Néktefi Clenové z téchto
postizenych rodin maji vrozenou deleci jedné alely takového tumor-
supresorického genu. Ke ztraté heterozygozity a tedy funkce genu staci
v téchto pfipadech jen jeden ,zasah®“.( Knudson, 1972)

Pokud dévCe zdédi mutovany gen, ma az 80 procentni
pravdépodobnost, Ze se u ni vyvine karcinom prsu i ovarii. Pfitomnost
pokrevnych pfibuznych s karcinomem prsu Ci ovarii znamena take
zvySené riziko. Pokud onemocnéla matka, sestra nebo dcera znamena to
dvakrat zvySené riziko.

Mutace genu BRCA 2 je také spojena s vrozenou vnimavosti
k vyvoji karcinomu prsu. Odhaduje se, ze mutace tohoto genu jsou
odpovédné pfiblizné za 85% vSech pfipadd genetickych karcinomu prsu,
riziko vyvoje karcinomu prsu je oproti mutacim na BRCA 1 mnohem nizsi.

U muzi s karcinomem prsu byva pomérné Casto detekovana
vrozena mutace genu BRCAZ2. Detailni analyzou rodin s mutaci BRCA2
byla téZz nalezena vySSi incidence jinych neoplazii, jako napf. ovaria,
endometria, jater, laryngu, prostaty a pankreatu oproti jejich normalni

populaéni incidenci .( Narod, S.A)

Mutaci vBRCA 1 genu na chromozomu 17 vznikd 85% riziko
nadoru prsu a 60% riziko nadoru vajecniku. Mutaci v BRCA 2 genu na
chromozomu 13 je riziko vzniku nadoru prsu také 85% ale u nadoru

vajecniku je riziko vyrazné nizSi nez u mutaci v BRCA1, je 20%.
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Tento tzv. familiarni vyskyt se udava v 10-15 %. Pouze v3ak asi u
1/3 z nich jde o nador geneticky podminény, tj. 2-5% a spojuje se

s nalezem mutovanych geni BRCA 1,2 (Konopasek et.al.,2006).

K zachyceni nadoru v€as je nutné s preventivnimi prohlidkami zacit
velice brzo, mnohem dfive, nez je tomu bézné v populaci.

Doporucuje se zacit s lékafskymi prohlidkami prsou od 20-25 let
spoleCné s vySetienim ultrazvukem a od 30 let je doporu€ovano

mamografické vySetfeni prsou kazdorocné.

2.4.1 Genetické testovani

Vzhledem k tomu, Zze naprosta vétSina nadoru prsu neni podminéna
vrozenou genetickou dispozici, Ize oCekavat pfinos genetického testovani
pouze u malé skupiny osob. Pokud je v rodiné s vysokym vyskytem
nadoru prsu nebo vajecniku zijici zena s nadorovym onemocnénim, méla
by byt vySetfena nejprve ona. O vySetfeni ostatnich rodinnych pfislusnikd
v€etné muzd by mélo byt rozhodnuto az na zakladé vysledku vySetfeni
této pacientky.

U Zen, které podstupuji testovani, se pravdépodobnost zachytu
mutace pohybuje mezi 10—40 %, u nejrizikovéjSich rodin dosahuje az
75 %. PFi testovani rodinnych pfislusnikd (sourozencu, rodiCh, déti)
pozitivné testované osoby se pravdépodobnost jejich postizeni blizi 50 %.
Pozitivni vysledek testu neznamena, ze se nadorové onemocnéni u dané
osoby musi rozvinout. Jde pouze o dispozici, ktera se mize a nemusi
projevit. Snizeni rizika vyplyvajiciho z nosi¢stvi mutace geni BRCA 1 a

BRCA 2 I1ze dosahnout fadou aktivnich opatfeni. (Zimovjanova 2006)
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Na pracovistich Onkologické kliniky VFN a 1. LF UK a II. Ustavu
|ékafské chemie a biochemie 1. LF UK povaZuji za opodstatnéné

vySetfovat tyto skupiny osob:

A) Nemocné osoby bez pozitivni rodinné anamnézy

% Karcinom prsu nebo vaje¢nikli diagnostikovany u zeny do 35 let
véku

% Karcinom prsu u muze vznikly v kterémkoliv véku po vylouceni jiné
pFiciny (napf. Klinefelterdv syndrom)

% Vyskyt nadoru prsu a vajecniku u jedné osoby

¢+ Oboustranny karcinom prsu, prvni diagnostikovan do 40 let véku

« Medularni karcinom prsu +/-

B) Nemocné osoby s pozitivni rodinnou anamnézou

s Dvé pfibuzné prvniho stupné (pfes otce druhého stupné) s
nadorem prsu nebo snadorem vajeCnikl, alesponn jedna
diagnostikovana ve véku pod 50 let

% Tfi a vice karcinomu prsu nebo vaje¢nik( u pfibuznych prvniho i

druhého stupné v jedné linii bez vékové limitace

C) Zdravi rodinni pfrislusnici pozitivné testovanych osob, muzi i

zeny, od 18 let véku

15



2.5 Protektivni faktory

Clovék potiebuje pro udrzeni svych Zivotnich funkci trvaly pfisun
energie. Rostliny dovedou vyuzit energii sluneCniho zareni, Clovék a
zvifata pfijimaji po cely zivot potravu obsahujici ziviny, z nichz slozitym
zpusobem uvolriuji potfebnou energii a vytvareji nesmirné mnozstvi latek,
nezbytnych pro jejich organismus.

Denné podstupujeme volbu vybéru pfijimané potravy. Zdalo by se,
Ze dnesdni velky vybér potravin na naSem trhu je dostate€nym divodem,
proto, aby i naSe strava byla pestra, ale epidemiologické studie nas
presvédCuji o opaku, vysledek je vice uniformni, nez by se dalo oCekavat.
(Wilhelm a kol. 2004)

Vyznam vyzivy vzrustda predevSim z preventivniho hlediska.
VyS8Sim pfijmem pfirozené stravy s vyraznym zastoupenim cerstvého
ovoce, zeleniny, lusténin, doplnéné o obiloviny snizuje vyskyt Fady
onemocnéni a to i zhoubnych novotvarl, pokud tato strava neni
kontaminovana zdravotné zavadnymi latkami — napfiklad v dusledku
chybného skladovani.
potravin hlavni souc€ast pfijimané stravy a pravé u této populace je
souCasné zaznamenan také nizSi vyskyt fady onemocnéni ve srovnani
s populacemi vyspélych zemi.

Pribéh onkologického onemocnéni je charakterizovan plynulym
pfechodem od stadia tichého onemocnéni s vyskytem prekancerdznich
bunék, naslednou iniciaci a promoci, kdy se jiZ vyskytuje abnormalni rast
bunék. V této fazi jsme schopni onemocnéni zachytit a diagnostikovat.
Progrese onemocnéni vede ke generalizaci — v€etné vyskytu metastaz.

Rada latek s antikancerogennimi G&inky m(ze mit soudasné i
uCinky protizanétlivé, imunostimulacni, regulujici krevni tlak, krevni
glukozu, cholesterol. Vyskytuji se napfiklad v ovoci, zeleniné, lusténinach,

obilovinach, kofeni a v &aiji.
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Do skupiny chemopreventivnich latek je zafazovana nesouroda

skupina vlakniny, nékteré mikronutrienty i fFada fyto-sloucenin.

Podle zvefejnénych vysledkd World Cancer Research Found a
American Institute for Cancer Research muzZzeme hlavni nutricni a
pfidruzené faktory, které snizuji i zvysSuji rizika onkologického onemocnéni
sefadit do tabulky (Tab 1) :

Riziko snizuje Riziko zvySuje

Zelenina, ovoce nadvaha
++ ++

VlIaknina Zvyseni hmotnosti u dospélych

+ ++

Karotenoidy Alkohol

+ ++

Fyzicka aktivita ZvySeny pfijem lipidl

+ +
|:| Zvyseny konzum Cerveného masa

+

Tabulka 1: hlavni nutri¢ni faktory: Silhej a kol. 2004zdroj: Silhej a kol. 2004
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3 Prevence

Explozivni narlst nadorl v posledni dobé souvisi s rozvojem
civilizace a jejich negativnich vlivli na Zivotni prostfedi i na zZivot jedince.
Stoupa koncentrace nebezpeénych chemickych iniciatord zhoubného
bujeni, tzv. karcenogenu, které pfimo zpUsobuji genetickou zménu burky,
v ovzduSi, vodé a potravé; projevuje se negativni vliv nebezpeénych
navyku, jako je koufeni a konzumace alkoholu. V posledni dobé stoupa i
negativni vliv ultrafialového zafeni nedostatecné stinéného oslabenou
ozonovou vrstvou vysoko v atmosféfe, tzv. ozonovou dirou.
Nezanedbatelné jsou i vnitfni vlivy, jako jsou rizné vrozené poruchy
imunitniho systému a dédi¢né dispozice nékterych nadortd v rodinach.

Prevence rakoviny prsu ma své zvlastnosti. Pfedné se jedna, jak
jsme se jiz zminila, o nejCastéjSi a bohuzel i pomérné Casto smrtici
zhoubny nador u Zen, proto prevence dokaze oslovit velké procento Zen,
vzdyt rakovinou prsu onemocni ve svém Zzivoté pfiblizné kazda desata
Zena. Nadory prsu jsou rovnéz svou lokalizaci pfistupné vySetfovacim

metodam Siroce dostupnym.

Moznosti prevence vzniku onemocnéni na individualni urovni jsou
omezené. Vzhledem k tomu, Ze u tohoto onemocnéni nebyl dosud poznan
rizikovy faktor vysvétlujici jeho pfi€inu s uspokojivou spolehlivosti (jako je
tomu napf. u nadoru plic), jedinou moznosti boje je véasna diagnostika a

uspésna lécba.
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V zasadé existuji tfi moznosti jak pfedchazet a uspésné IéCit

zhoubné novotvary:

e Primarni prevence, to je zabranéni vzniku nadoru,

e Sekundarni prevence, to je Casné objeveni a léCeni nadoru
v pocatec¢ni (klinicky latentni) fazi,

e Efektivni terapie a kompletni vyléCeni Kklinicky nalezenych

nadord.

Primarni prevence zahrnuje opatfeni zabranujici vzniku choroby
(€asovym posunem vzniku nemoci a zeslabenim vlivu rizikovych faktoru).
Mechanismus vzniku zhoubnych nadorl prsu, kromé pfipadu s genetickou
dispozici a pfipadl zZen vystavenych v minulosti iradiaci, prozatim neznam
a vySe popsané rizikové faktory jsou pouze relativni a nesamostatné a
jedinym preventabilnim faktorem je postmenopausalni obesita. Efektivni
vSeobecna primarni prevence rakoviny prsu je z tohoto divodu prozatim

prakticky nemozna.

Také zmény v technice chirurgického |éCeni a zafazeni radioterapie
i adjuvantni chemoterapie do schémat terapie v 60. az 80. letech

nepfinesly zasadni zmény v umrtnosti. (Dane$ et 2002).

Pozornost se tedy obraci na tfeti moznost — nalézt zhoubné nadory
prsu v pocCate¢nim stadiu, kdy nemoc probiha bez objektivnich i
subjektivnich pfiznakd. Ukolem sekundarni prevence tedy neni zabranit
vzniku choroby, nybrZz omezit rozsah Skodlivych uc¢inkd ¢asnym odhalenim
nadoru v klinicky latentni fazi, zastavenim dalSiho vyvoje onemocnéni a
moznost vylé&eni éasné zapod&atou terapii. Casnym odhalenim nemoci je
navic mozné zvolit méné radikalni chirurgicky vykon, operaci se
zachovanim prsu, pfipadné kratSi pro pacientky méné zatézujici

chemoterapii.
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3.1 SamovysSetreni prsu

Zakladni vySetfovaci metoda, kterou by méla uzivat kazda Zena v
prevenci nadorl prsu, protoZe je nejdostupnéjsi, nejlevnéjsi a stale jesté
vyhleda drtivou vétSinu nadord prsu, je samovysetfovani prsu, uzivana
jako zakladni metoda u mladych Zen do 40 let, nad touto vékovou hranici
je pak nedilnou soucasti komplexniho preventivniho programu nador(
prsu. V pfipadé pochybnosti pak nasleduje Iékaiské vySetfeni, kam patfi
kromé klinického vySetfeni rentgenové vysSetfeni prsu neboli mamografie,
které dokaze odhalit nadorové loZisko s predstihem dvou az péti let. Pro
mladSi zeny do 30 let je ur€eno vySetfeni sonografické ultrazvukem. Pfimé
ovéfeni patologického loziska je pak mozné punkci na cytologické
vySetieni tenkou jehlou nebo histologickym ovéfenim biopsii silnou jehlou

nebo malym chirurgickym vykonem.

SamovySetfeni by mélo byt provedeno tehdy, kdyZz jsou v prsech co
nejmensi hormonalni zmény. Takova situace nastane vzdy, kdyz skoncCi
menstruace.

SamovySetfeni prsu ma své vyhody, ale i limity. Mize se ho naudit
kazda Zena a ona pak sama vi nejlépe, zda se jeji prsy né&jak méni.
VySetfeni lze provadét v pravidelnych intervalech krok po kroku nebo
méné systematicky pfi oblékani a sprchovani. At uz Zena zvoli jakykoliv
postup, cilem zlstava zachytit v€as jakékoliv zmény. Pravidelnost v
samovysetfovani umozni vS§imnout si zmén i v zavislosti na menstruacnim
cyklu a Casovat tak vySetfeni do obdobi, kdy prs neni pfili§ citlivy a

napjaty.
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SamovySetfeni se ma vzdy zacit sebepozorovanim. Pro€ je dllezité
sebepozorovani? Nékteré zmény mohou byt natolik napadné (napfiklad
krvaceni z bradavky nebo zarudnuti kiize prsu), ze neni zapotfebi vytvaret
zvlastni podminky, aby byly odhaleny. Jiny vyznamny pfiznak, zatahovani
kGize (nové vznikly doli¢ek), musime hledat aktivné. Nékdy jde dokonce o
natolik jemny pfiznak, Zze neni viibec jednoduché jej objevit. TéméF kazdy
zhoubny nador v prsu si pfi svém rlstu pfitahuje okolni tkan. Toto
"pfitahovani" se pfenasi az na kuzi, kde se vytvofi dolicek. Cilem
pozorovani vlastnich prsu je tedy vyhledavani takovych doli¢ka i vétSich

vtazeni.

+ VySetfeni je nejlépe provadét po teplé sprse, kdy je pokozka
vlaéna. Prfed zrcadlem si v riznych polohach vs§imat viech

nerovnosti. (obr. 3, 4,5)

Obrazek 3 Obrazek 4

Obrazek 5
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+ Druhym krokem samovySetfeni je prozkoumani vSech casti
prsu, abychom odhalily, zda se v prsu neskryva néjaka vyznamna zmeéna.
VySetfeni se provadi pomalymi krouzivymi pohyby, jako vySetfovaci
nastroj poslouZzi tfi prsty poloZzené vedle sebe. Na prsty lehce tlaCime, ale
neni nutno se pfimo hmozdit. K vySetfeni zevnich ¢asti prsu pouzivame
vzdy ruky zdruhé strany, ruka, ktera je na strané prsu, je zvednuta. Krouzi

vymi pohyby postupné vysetfime jeden a pak i druhy prs.( obr.6)

Obrazek 6

+ K prsum patfi i oblast podpazdi. Zde jsou umistény uzliny. Za
normalni situace nejsou hmatné. Objevit pohmatem je mizeme, kdyz se
zvétSi. ZvétSeni uzlin se mize objevit po nemoci jako je chfipka, pfi
onemocnéni ramene a z ruznych jinych pficin, které hned nemusi byt
zavazne. ZvétSené uzliny se vSak také mohou objevit pfi nadorového

onemocnéni prsu.

22



+ DalSim krokem je prohmatani prsu silné obéma rukama proti sobé a

stiskem bradavky a vSimat si mozné sekrece. (obr.7)

Obrazek 7

+ DalSi c¢ast vySetfeni se provadi vleze na zadech slehce
podloZzenou vySetfovanou stranou, zvednutou pazi nad hlavu.

Postup pfi prohmatavani je stejny jako ve stoji vzpfimeném. ( obr.8)

Obrazek 8

Zdroj obr. 3-8 :
http://www.zdrav.cz/modules.php?op=modload&name=News&file=article&sid=963&mode=
thread&order=0
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3.2 screening

v rv

Casné nalezeny, lokalni a v organismu je$té nerozsifeny nador je
zpravidla vylécitelny. SniZeni umrtnosti v populaci je mozné uskuteCnit

pravidelnym preventivnim vySetfenim (screening)

Jedinou vhodnou metodou pro screening (ploSné vyhledavani
Castych stadii karcinomu prsu v populaci Zen), je mamografie, v nékterych
pripadech doplnéna dalSimi metodami, pfedevSim sonografii.

Screeningova mamografie je levna, relativné jednoducha metoda s
vysokou spolehlivosti zejména u prsu s pfevahou tuku. Umoznuje odhalit
mikrokalcifikace, které mohou byt pfiznakem karcinomu ohrani¢eného,
dosud bez invaze. Screeningova mamografie se provadi v jedno az
dvouroCnich intervalech, pfic¢emz dolni vékova hranice je rlzna v
jednotlivych zemich a pohybuje se mezi 40. az 50. rokem. U nas je hrazen
v8emi zdravotnimi pojiStovnami screening od 45. roku ve dvouroCnich

intervalech.

Obrazek 9: mamograf, zdroj: www.mammahelp.cz
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VSechny studie ukazuji na to, Zze neni vhodné mamograficky
screening provadét u Zen pod 40: Zlaza je u mladych Zen vétSinou bohata,
mamografie méné pfinosna, navic je prs u téchto Zen citlivéjSi na zafeni.
Proto se hledaji nové diagnostické zobrazovaci metody, které by byly pro
mladé Zeny s vyrazné nizSim rizikem vzniku karcinomu prsu. V praxi se
ovéfuje fada metod, které se vhodné kombinuji. Mezi né patfi zejména:

Sonografie prsu (ultrasonografie, ultrazvukové vysetfeni). Je
obvykle zakladni metodou u Zen s pfiznaky onemocnéni prsu. Nema
zadné vedlejSi ucinky, je levna, je mozné porovnavat obrazy s pohmatem.
Nevyhodou je omezena schopnost zjistit velmi malé nadory a systematicky
vySetfovat oba prsy.

Magneticka rezonance prst (MR mamografie). V sou¢asné dobé
je metoda doporuCovana pro pravidelné sledovani velmi rizikovych
mladych Zen (s pozitivitou genu BRCA 1 a 2). Ma& schopnost zjistit i
relativné malé nadory, i viceCetné a monitorovat uspésnost I1éEby. Problém
je vySSi cena vysetfeni, nutnost podavat do zily kontrastni latku a take
niz8i specifita (je vyssi podil faleSné pozitivnich pfipadu).

Optické zobrazovaci metody. VyuZivaji prosvécovani prsu, jsou
zaméfeny na zjistovani abnormalniho cévniho zasobeni v nadoru a jeho
okoli. Zastupcem je tzv. CT laserova mamografie, ktera vySetfuje kazdy
prs po vrstvach, podobné jako rentgenova CT.

Elektrické impedanéni metody. Principem je méfeni zmény
(poklesu) elektrického odporu v nadoru po prichodu velmi malého, zcela
neSkodného elektrického proudu. U tzv. elektrické tomografie (EIT) jsou
opét vysledkem obrazy jednotlivych vrstev od kiize az pohrudnik. EIT je
velmi rychla, prs je vySetien do jedné minuty, proto se vySetfeni mize
hodit i pro vySetfovani vétSiho mnozstvi Zen. Je mozné metodu vyuzit i pro

hodnoceni vhodnosti IéCby a sledovani hormonalnich zmén.
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Ukolem diagnostickych zobrazovacich metod je zjistit karcinom
prsu v pocatecnim stadiu, v dobé, kdy je progn6za onemocnéni dobra a
pravdépodobnost uspésného léCeni vysoka. Cilem je snizit umrtnost,

pfipadné prodlouzit pfezivani u karcinomem postizenych Zen.

predpovédi vyvoje. VétsSina lékarl potvrzuje, ze ¢asné diagnostické testy
rocné zachranuji mnoho zivotl. 80 procent nalezli z mamografu je tak
malych, Ze jsou zachyceny zZeny s velmi malym nadorem, takze pfi
léCbé nemusi dojit ke ztraté prsu, a jsou uz vylé€eny Zeny, které by za dva

nebo tfi roky pfisly s rozsahlym nadorem.

Od zafi roku 2002 se Ceska republika pFipojila k v&tsiné evropskych
zemi a zahajila celoploSny mamograficky screening, umoznujici Zzenam
od 45. roku kazdé dva roky pravidelna preventivni vySetfeni, s cilem
zvySeni podilu Casného zachytu onemocnéni v populaci. Vzdy s
doporu€enim obvodniho Iékafe &i gynekologa.

Finsko, Svédsko také poskytuje bezplatny mamograficky screening
ve dvou rocnich intervalech u zen od 50-70 let, ltalie 2-leté intervaly ve
véku 40-65 let. Anglie 3 leté intervaly ve véku 50-65 let, doporuCeni
Americké Spole€nosti pro Rakovinu (American Cancer Society) je
mnohem pfisnéjSi. Ta zahrnuje do skriningového vysSetfeni jiz Zeny od 40

let po cely aktivni vék s intervalem 1 roku.
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3.2.1 VYSLEDKY MAMOGRAFICKEHO SCREENINGU

3.2.1.1 Kritéria WHO pro zavedeni screeningoveho programu:

Jedna se o zavazny zdravotni problém

Podstata vzniku a vyvoje nemoci je znama

Existuje rozpoznatelné ¢asné stadium onemocnéni
Casna Ié8ba ma lepsi Gginky nez pozdni |é&ba

Je k dispozici vhodny test

Tento test je akceptovatelny pro pacienta

Je mozno fadné vysetfit osoby pozitivni v screeningu
Obdobi provedeni screeningu je mozné stanovit

Je mozno srovnat pro a proti pro pacienta

> © N o s wbdh-=

o

Je mozno srovnat naklady na screening s jeho pfinosem

3.21.2 Nejvétsi pfinos mamografie v poslednich letech:

+ Dosud nejspolehlivéj§i znama metoda v odhalovani zhoubnych
novotvaru prsu v po¢ate€nich stadiich

+ Snizuje umrtnost 0 30%

+ Spolehlivost 96%

27



Se spusténim screeningu v roce 2002 doslo k strmému narastu
pozitivné diagnostikovanych Zen: v roce 2002 max. 4600/rok, v roce 2003
jiz 5784/rok . Pfed zah&jenim screeningu v roce 2002 se v CR ro&né
vyskytlo 4 500 novych pfipadul, 2 500 zen na rakovinu prsu zemielo.

Vysledky mamografického screeningu udava tabulka 2:

Vysledky mamografického screeningu

2003 2004 2005

I' ocet
210 295 260 802 3 12 924
ySetienych zen
- b

Zastoupenl stadn

Tabulka 2:zdroj:Aliance ceskych organizaci a Zen s rakovinou prsu
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V roce 2005 navstivilo screening kolem 40% Zen. SniZzeni umrtnosti
je ale statisticky vyznamné tehdy, kdyz se screeningu bude pravidelné
ucastnit az 80% zen.

V Britanii nebo ve Svédsku, kde ma toto vySetfeni dlouholetou
tradici a Zeny jsou adresné zvany, je v mamografickém screeningu 80
procent zen. Ceska republika je tedy za t&mito vysp&lymi zemémi jesté

pozadu. Incidenci Evropskych zemi porovnava graf C. 6.

Incidence ZN zeny Evropa
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graf 6 : zdroj globocan 2002
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Pfi porovnani mortality Evropskych zemi, které provozuji
mamograficky screening jiz fadu let, vidime, ze mortalita strmé klesa.
(graf 7)

Mortalita ZN zeny Evropa

45

=e= Ceska
== Dansk
== \ladarsko
o Svédsko
=== Svyycarsko
=e= \/elka Britanie

graf 7: zdroj: globocan 2002
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Prestoze je IéCba karcinomu prsu zvlasté v ranych stadiich velmi
uspésna, zustava zhoubny novotvar prsu nejCastéjSi onkologickou
pfi¢inou umrti u Zen. V dlouhodobém pohledu standardizovana umrtnost
na zhoubny novotvar prsu zen mirné klesa.

V soucasnosti je program provozovan na 59 pracovistich, ktera
proSla procesem akreditace a jejichz Cinnost je pribézné monitorovana a

kontrolovana podle transparentnich pravidel.(obr. 4)

Akreditovana pracovisté v CR

Pracovisté zafazena do programu pro screening nadori prsu v CR

Detailni informace o zobrazenych pracovidtich dostanete umisténim
kurzoru nad Etveredek zndzorfivjicl pracovisté

Pristrojli celkem: 57
Textoyvy seznam pracovist

Liberec Jablonec ff?

Hachad

tad3 Boleslaw n
Hradec Kralove
[ 1]

Kladr
" Praha

EEEEE
peroun  HH Kalin

BeneZoy

Plzen ot
[ 1] &

Frirdak
histelc
u

. m
Pelhiimon B s
L] i o

Brno
EEEE

Ceské
Budéjovice
]

Kyjow
[ ]

Beclaw

Obrazek 10: zdroj: Radiologicka spolecnost
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4 Zaver

Estrogeny jsou jednim z hlavnich rastovych vlivli na prsni tkan.
Dulezitou roli hraje zejména délka exploze nezralé tkané prsu témto
hormonim. Proto se zvySuje riziko rakoviny prsu u zen se zacCatkem
menstruacniho cyklu pfed 12. rokem a naopak po ukonceni 50. roku véku,
dale u Zen s porodem az po 30. roku véku nebo u Zen nerodicich, naopak
porod u Zeny pfed 20. rokem véku sniZuje riziko rakoviny prsu o polovinu
proti zenam, které nerodily. Hormonalni antikoncepce rizikova neni,
negativni vliv naopak muze mit dnes tak moédni podavani substituéni
hormonalni IéCby v obdobi menopausy. Zde je tfeba pfed zahajenim 1éCby
vylouc€it pfednadorové stavy v prsech, které by se mohly hormonalni
|léCbou aktivizovat. Za rizikové faktory Ize povazovat i rodinny vyskyt,
Castéji se rakovina prsu vyskytuje u Zen obéznich a dale u kuracek, kde se
riziko zvySuje obecné o 35 %, u nadort plic az 0 90 %.

Jak uz jsem mnohokrat uvedla zhoubny novotvar stoji na prvnim
misté v zebfiCku onkologickych onemocnéni u Zen. Je proto nutné se
zabyvat prevenci pfesnéji sekundarni prevenci — v€as diagnostikovat a
nasledné 1égit. Od roku 2002 v CR probiha screeningova mamografie,
ktera umoznuje Zzenam od 45 let zdarma kazdé dva roky vySetfeni
mamografem. Dulezité ovSem je, aby zeny této nabidky vyuzivaly. Jak
jsem se vySe zminila v CR vyuZiva mamografického vySetieni jen 40%
Zen a aby byla vyznamné statisticky snizena mortalita je tfeba mit 80%
navstévnost. Je tedy velmi dulezité zvysit informovanost Zen. Podle mého
nazoru si mnoho Zen neuvédomuje zavaznost tohoto onemocnéni
anebo ze strachu ze ztraty prsu si toto onemocnéni nepfipousti. ZvySeni
informovanosti Zen je proto velmi dulezité, ale i naro¢né. Informovat Zeny
0 zplUsobu samovySetfovani prsou je dle mého nazoru velmi uziteCné

nebot 90 % nemocnych Zen si tento nador ( bulku) nasla sama.
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Zeny by mély védét ze:

B Kazdé ¢asné odhalené onemocnéni ma velkou $anci na vylééeni
B Nepodcerovat varovné signaly

B Nepodceriovat vyznam prevence

Medicina v dneSni dobé je na takové urovni, ze Zeny, které pfijdou
v ¢as nemusi o svUj prs pfijit a toto by méla dle mého nazoru kazda Zena

védét a prestat se bat nasledkl tohoto onkologického onemocnéni.

Lépe nemocem predchazeti, neZ nemoci léCiti
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5 Souhrn

Tato bakalafska prace se zabyva zhoubnym novotvarem prsu,
prevenci tohoto onemocnéni a zmifuje téz vyvojovy trend v incidenci a
mortalité.

V préci se zmifiuji o vyvoji incidence a mortality v Ceské republice a
porovnavam vyskyt a umrti na tuto chorobu s jinymi svétovymi zemémi.

Déle se zminuji o rizikovych faktorech spojenych se zvySenym
vyskytem tohoto novotvaru, kde se zvelké Casti rozepisuji o vlivu
pohlavnich hormonl jakoZto kliC¢ového faktoru tohoto nadoru.

Zvelké Casti se zabyvam prevenci tohoto onkologického
onemocnéni, kde se zminuji o samovySetfeni prsu jako jedné
nasledné zlepSeni prognézy onemocnéni. Zachycuji zde metodiku
samovysetfeni i s grafickym zobrazenim.
preventivnimu programu pro v€asné zachyceni zhoubného novotvaru prsu
a nasledné v€asné a uspésSné I|éCbé. Porovnavam navstévnost
mamografického screeningu Ceské Republiky s dal$imi staty, kde je tento
preventivni program uspésné pouzivan déle.

V zavéru se zminuji o dulezitosti dukladné informovanosti Zen

v problematice zhoubného novotvaru prsu.
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6 Summary

This report analyses breast cancer, prevention of this disease and
makes reference to development trends in incidence and mortality.

In this report | refer to the development, incidence and mortality in
the Czech republic and | compare the appearance and death due to this
disease with other worldwide countries.

| make reference to hazard factors connected with increased
incidence of this karcinom, ...where | am mainly writing about the
involment of the sexual hormones as a key factor of this karcinom.

| largely deal with prevention of this oncology disorder and | make
reference to examination of breasts by me as one of the most important
practices for fixation of breast karcinom in time and consequential
improvement in the prognosis of the disorder. | present methodology for
examination by me with graphic display.

| attend to mammogram screening as the most important prevention
programe for early inception of breast karcinom and consequential early
and successful treatment. | compare attendance of mammogram
screening in the Czech republic with other countries, where this prevention
programe has been used succesfully for a long period of time.

At the end | refer to the importance of total awareness for women to

breast karcinom problems.
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