Jicnovy gist - skutecna rarita
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Vyskyt

Gastrointestinalni stromalni tumory (GISTy) tvofi nejvétsi skupinu mezenchymalnich nadora traviciho
traktu. Nejcastéji se vyskytuji v Zaludku (60-70%) a v tenkém stfevé (25-30%), nacez také signifikantni
mnozstvi je lokalizovano v kolorektu a mimo travici trakt. Extrémné raritni zalezitosti (<1%) je rdst
tohoto typu tumoru v jicnu. Diky nizkému vyskytu je komplikované adekvatné interpretovat data
nasbirand od postizenych pacientll a skladat je do souvislosti. Pfedpokladana incidence jicnovych
GISTG je 0,1 - 0,3 osob na milion obyvatel. K 1.1.2014 jich bylo na uzemi Ceské republiky
diagnostikovdno 19, coz Cita 1,5% z celkového poctu GISTU. Pacienty jsou Castéji muzi stfedniho véku

a ve vétsiné pripadl je tumor situovan v dolni ¢asti jicnu.

Etiologie, patogeneze

Etiologie je véda zabyvajici se pricinou a plvodem nemoci. O nadorech obecné mizeme fict, Ze jsou
zplsobeny nekontrolovatelnym mnoZenim bunék na zakladé zmény genetické informace. Vytvorena
masa tkané pak utlacuje okolni struktury, v horsim pfipadé je prorlsta a zabrariuje jejich spravnému
fungovani. Nékteré tumory mohou produkovat hormony a ovliviiovat jimi funkce srdce, ZIaz, mozku a
jinych organd. Gastrointestinalni stromalni tumor vznika z tzv. Cajalovych bunék (Obr. 1), jez jsou
dllezitou soucasti travici trubice, kde generuji pohyb stén za Ucelem zpracovdni a posunu potravy.
Patogeneze charakterizuje odpovéd organismu na chorobny proces, tedy priibéh nemoci. U jicnovych
GISTU, jako i u vétSiny tumor(, jsou pfiznaky variabilni. Nespecifické projevy zhoubného procesu v
téle jsou ztrata chuti k jidlu, hubnuti bez omezeni pfijmu potravy, nadmérné poceni, zvétsSeni
lymfatickych uzlin a zndmky chudokrevnosti jako bledost, neobvykla Unava ¢i snizena vykonost. Mize
se také stat, Ze je nador, vétSinou jesté v ¢asné fazi, nalezen ndhodné pfi jiném vysetfeni. Jak laicka
tak i odborna verejnost rozliSuje nadorové bujeni na zhoubné a nezhoubné. Jicnové GISTy se vSak v

naprosté vétsiné pripadl chovaji nezhoubné.
Hlavni pfiznaky

Prednimi projevy jsou polykaci potiZze (53%), Ubytek na vaze (24%) a krvaceni (12%), jez mUze klinicky
vypadat jako zvraceni Cerstvé Cervené krve, nebo odchod tmavé stolice zabarvené natravenou krvi.

PFi rGstu tumoru v dolni ¢asti jicnu se mlZe objevit paleni Zzahy.



Vysetieni

Pfi podezfeni na tumor jicnu je pacient odeslan na endoskopické vysetreni (Obr.2). Lékaf mu pres
Usta do jicnu zavede tenkou trubici s kamerou na konci. Na obrazovce prohliZi terén v
nékolikanasobném zvétseni a pfipadné muZe pouZit zobrazeni ultrazvukem k identifikaci zdrojové
vrstvy nadoru, popisu hloubky proristani léze a vztahu tumoru k okolnim strukturam. Timto
pristupem lze i odebrat vzorky tkdné metodou tenkojehlové aspiraéni cytologie, ale v pfipadé
jicnového GISTu se odbér neprovadi, aby nebyla narusena sliznice. Tim zlstavd mozné miniinvazivni
chirurgické reSeni. Endoskopické wvySetfeni je pro pacienta vykon nepfijemny, ale ze strany
diagnostika velice hodnotny a trva pouze nékolik minut. Lékafi vySetfeni doplni jesté zobrazovaci
metodou PET/CT (Obr. 3,4), kdy je pacientovi do Zily aplikovana glukdza znacena radioaktivni latkou.
Glukéza je zdrojem energie pro bunky a nadory ji spotfebovavaji velké mnoistvi, takze pti PET
snimkovani loZiska neprehlédnutelné sviti oproti svému okoli. Tumor je mikroskopicky zkouman az
po operacnim odstranéni. Vzorek tkané obdrzi patolog, ktery ho prohlizi ve svételném mikroskopu.
Posuzuje hloubku proristani nddoru do zdravé tkané a hodnoti stupen odlisnosti nadorovych bunék
od nenddorové tkdané napriklad ve tvaru a pravidelnosti bunélnych jader. Dale
imunohistochemickymi metodami hodnoti receptory nachazejici se na povrchu bunky, ¢imz urdi, ze
které tkdné tumor pochazi. V nasem pripadé nalezne znaky charakteristické pro buriky Cajalovy.
Nakonec muze jesté pomoci analyzy DNA definovat presnou mutaci, od které se v pfipadé jicnového

gastrointestinalniho stromalniho tumoru odviji U¢innost a davkovani Iéka.

Lécba

Po peclivé diagndze, jez je prvni ze tii pilitl UspésSné lécby, pfichazi stanoveni |é¢ebného procesu
zahrnujiciho chirurgické odstranéni tumoru a podani 1éka ze skupiny inhibitord tyrozinkinaz.
Chirurgickd intervence je slozita ze dvou dlavodl. Zaprvé, jicen neni na rozdil od bfiSnich organt
chranén serdzni membranou, coz je nevyhodné pro hojeni, a zadruhé kvili nedefinovanému
krevnimu zasobeni. V potaz prichazi mistni odstranéni tumoru u mensich 1ézi, nebo totalni odstranéni
jicnu u pokrocilych nador(. Zakrok se provadi thorakoskopicky bez otevieni hrudni dutiny, ci
pfistupem z dutiny brisni pfes branici (transhiatalné) v pripadé lokalizace nadoru v dolni ¢asti jicnu.
Operatéfi chtéji docilit stavu RO, coZz znamend vytéti tumoru ohrani¢eného tkani bez nadorovych
bunék. Nesmirnym pokrokem v |écbé gastrointestinalnich stromalnich tumor( byl objev mutace KIT
receptoru. Tento povrchovy receptor usmérfiuje rlst a preziti bunky. Jestlize je receptor mutovan,
dojde k jeho nadmérné aktivaci, nesmrtelnosti buriky a nekontrolovanému mnozZeni, coZ znamena
zvrat v buriku nadorovou. Léky skupiny inhibitor( tyrosinkinaz, jmenovité Imatinib a Sunitinib, byly
designovany k zablokovani aktivovaného receptoru. Farmakologicky jsou mozné dva pfistupy.

Neoadjuvantni |[éCba znamena podavani léku pred operaci. Ma za cil redukovat velikost tumoru pro



zmenseni rozsahu chirurgického zakroku, zvySeni pravdépodobnosti odstranéni vSsech nadorovych
bunék a zachovani vétsi ¢asti postizeného orgdnu. Naopak pfi adjuvantni [é¢bé se farmakum indikuje

az po operaci, aby riziko opétovného objeveni tumoru kleslo na minimum.

Komplikace

Pacient by mél vidy byt o moznych komplikacich predem dlikladné informovan. VysSe popsany
chirurgicky zakrok nese minimalni rizika s nulovou mortalitou (Umrtnosti) a minimalni morbiditou
(nemocnosti). Vedlejsim acinkem |écby Imatinibem c¢asto byva sniZend funkce Stitné Zldzy
(hypotyroidismus). Pfiznaky hormondlniho nedostatku se pak projevi celkovym zpomalenim
organismu zahrnujicim mimo jiné Unavu, spavost, zimomfivost, pfibirani na vaze, poruchy
menstruace u Zen, suchou pokozku a vypadavani vlasl. V pribéhu lécby je tudiZ nutno sledovat
hladinu hormon@ stitné Zlazy. K dals$im neZadoucim ucéinkim muZe patfit poskozeni jater

(hepatotoxicita).

Praktické rady pro pacienta

Existuji nadory, u nichz jsou potvrzeny rizikové faktory pfispivajici k zhoubnému bujeni, napftiklad
karcinom plic ve spojitosti s koufenim. U jicnového GISTu nebyla prokdzdna ndvaznost na urcity
rizikovy faktor, ale Zijeme ve znecisténém ovzdusi, primérna skladba jidla je chaba a pohyb nasemu
télu obecné také pfilis nedopfdvame, proto praktikovani zdravého Zivotniho stylu je ¢lovéku nadmiru
prospésné i ve smyslu prevence nadorového bujeni. Pravidelnymi preventivnimi prohlidkami u
praktického lékare zvysite pravdépodobnost véasného zachytu malignity. Britskd studie Stuarta
Keebla dosla k zavéru, Ze jicnové tumory maji ve srovnani s jinymi lokalizacemi jeden z nejdelSich
Casovych intervald mezi objevenim pfiznakd a prvni navstévou lékare. Potize s polykdnim jsou
pacienty malo kdy vnimany jako ukazatel nddorového ristu. Nepodceriujte tedy na vasem zdravotnim

stavu cokoli, co ndhle ¢i pozvolna vybocuje z normalu.
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Obr. 1: Mikroskopicky vzhled jicnového gastrointestindlniho stromalniho tumoru

(http://www.pathologyoutlines.com/topic/esophagusGIST.html)

Obr. 2: Pohled na tumor pfi endoskopickém vysetteni jicnu

(S laskavym svolenim MUDr. Martina Staska)
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Obr. 3: Zobrazeni tumoru pfi PET/CT vysetreni

(S laskavym svolenim MUDr. Martina Staska)

Obr. 4: Zobrazeni tumoru pfi CT vySetfeni

(S laskavym svolenim MUDr. Martina Staska)



