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Kolorektdlny karcinom a FOB skrining

v ambulancii vseobecného lekadra

MUDr. Beata Blahova

Ambulancia vieobecného lekara, Krompachy

Pocet novodiagnostikovanych nadorovych ochoreni neustale narasta. Z nich vyznamny podiel tvori kolorektalny karciném. Z toho
vyvstava potreba véasného zachytenia ochorenia, kym je eSte bez symptomov, ktoré vyznamne ovplyvnuju perspektivu chorych. Jednou

zmoznosti je test na okultné krvécanie s moznostou vyhodnotenia priamo v ambulancii.

Klucove slova: kolorektalny karcindm, test na okultné krvacanie.

Colorectal carcinoma and FOB in general practice

The number of newly diagnosed cancer is steadily growing. Colorectal carcinoma is a significant proportion of them. From this arises the
need for an early capture of the disease without symptoms, which significantly affects the perspective of patients. One of the options
is Faecal Occult Blood test, which can be evaluated directly in the doctor’s office.

Key words: colorectal carcinoma, faecal occult blood test.

Od 70. rokov minulého storocia, po Ustu-
pe vyskytu infekénych chordb preventabilnych
oc¢kovanim, predstavuju zhubné nédory druhu
najcastejsiu pri¢inu smrti (po Umrtiach na cho-
roby obehovej sustavy) vo svete.

V slovenskej populdcii pribuda ro¢ne viac
ako 25 000 novohlasenych pripadov zhubnych
nadorov (vratane nadorov in situ). Takmer 70 %
vsetkych zhubnych nadorov (ZN) sa vyskytuje
u muzov a zien vo veku nad 60 rokov.

U muzov dominuju nadory pluc, kolorekta
a prostaty. U Zien su to prsniky, pohlavné orga-
ny (telo maternice, kr¢ok maternice, vaje¢niky)
a kolorektum (obrazok 1), (1).

Kolorektalny karciném

Kolorektalny karcindm (KRCA) patri medzi
najzavaznejsie sticasné problémy sveta v oblasti
neprenosnych choréb. Je celosvetovo tretim
najrozsirenejsim druhom rakoviny u muzov
(663 000 pripadov; 10,0 % celkovo) a druhym
najrozsirenejsim druhom rakoviny u Zien
(571000 pripadov; 94 %). Takmer 60 % pripadov
sa vyskytuje vo vyspelych $tatoch. Najviac pripa-
dov bolo zaznamenanych v Austrélii a Novom
Zélande a v zédpadnej Eurdpe. Najmenej pripa-
dov bolo v Afrike (okrem Juznej Afriky) a v juznej
a centrélnej Azii. Incidencia je vy$sia u muzov
v porovnani so zenami (priblizny pomerje 1,4: 1).

Rocne je pocet Umrti na KRCA celosvetovo
priblizne 608 000, ¢o tvori 8 % z Umrti na vietky
druhy onkologickych ochorenf a prislicha mu
Stvrté miesto.

Na Slovensku bolo v r. 2008 hldsenych no-
vodiagnostikovanych 2 138 pripadov u muzov
a 1 511 pripadov u Zien. Mortalita v r. 2008 bola

742 u Zien a 1 089 u muZov. Pocet diagnostiko-
vanych ochoreni md stupajucu tendenciu (2).

Nepriaznivé trendy v incidencii a mortalite
nutia spolo¢nost obracat sa k tomuto problému.
Problematike v¢asnej detekcii a prevencii KRCA
sa venuju odborné timy a prebiehajui mnozstva
odbornych diskusif.

Pre efektivitu intervencii neexistuju dosta-
toc¢né dokazy. Napriek moznostiam diagnostiky
a terapie mortalita v désledku KRCA neklesa.
Pritom nadory hrubého ¢reva a konecnika su
najlepsie preventabilné nadory vnutornych or-
gdnov. Moznym riesenim je v¢asné zachytenie
ochorenia v obdobi bez symptémov. Podla
medzindrodnych prehladov maju pacienti so
zachytenym nadorom v $tadiu Dukes A, v kto-
rom je karciném obmedzeny na ¢revnu stenu,
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83 % nadej na patrocné preZitie. Pacienti s na-
dorom rozsirenym do miazgovych uzlin, maju
38 % nadej na patrocné prezitie a pacienti so
vzdialenymi metastazami len 3 %. Nador zostava
dlho asymptomaticky, hlavne v proximalnych
Castiach hrubého ¢reva. Napriek Usiliu je stale
90 % pripadov diagnostikovanych u sympto-
matickych pacientov (3).

Etiopatogenéza

Kolorektalny karcinom vychddza z buniek
sliznice hrubého creva a konecnika, ktoré sa
menia defektmi génov (APC, DCC), antionkogé-
nov (Ki-ras). Deviatim z desat KRCA predchadza
benigny adendm, ktory povazujeme za prekan-
cerézu. O rizikovosti polypu rozhoduje jeho vel-
kost a histologicka Struktura. Vilézne adenémy

Obrdzok 1. Celkovy pocet novohladsenych zhubnych nadorov v SR v obdobi rokov 2001-2005 a ich

incidencia podla jednotlivych lokalizacif
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Zdroj: Sprava o stave zdravotnictva na Slovensku, 2011
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maju vo véeobecnosti vyssie riziko maligneho
zvratu nez adendmy tubuldrne. Maligne bunky
su spociatku lokalizované len v sliznici. Invazivny
karcinédm vznika preniknutim buniek cez muscu-
laris mucoasae ¢revnej steny. Na vnutrobunkovej
drovni prebieha mnohostupriovy proces karci-
nogenézy s kumulaciou mutdcifi a dysregulacif
v génoch riadiacich bunkovy cyklus (predo-
vietkym protoonkogény a tumorsupresorové
gény), ¢o vedie k strate kontroly nad prolifera-
ciou, nekotrolovanému bunkovému deleniu,
invazivnemu rastu a metastazovaniu.

Maligna premena polypu na adenokarci-
ném je pomaly proces, ktory prebieha radovo
v rokoch, obvykle 8 — 10 rokov, a poskytuje tak
dostatok ¢asu na v¢asnu detekciu a profylaxiu,
respektive lie¢bu.

Proces méze byt ulahceny a urychleny, po-
kial geném daného jedinca uz obsahuje zdede-
nu, alebo novovzniknutd mutéciu niektorych
z alel doleZitych génov. Takto mozno vysvetlit in-
terindividudlnu variabilitu v rychlosti rozvoja na-
doru a v citlivosti na rizikové faktory. Histologicky
zriedkavo ide o karcinoid, vzacne o sarkém. Vo
vacsine pripadov (90 %) vo vietkych lokaliza-
cidch ide o adenokarcinom. 60 — 70 % n&dorov
je lokalizovanych distalne od liendlnej flexury,
10 9% v dosahu prsta pri palpacii kone¢nika.V 3 %
pripadov sa vyskytuje tzv. synchronny karciném,
t. j. sUbezny nddor v ingj Casti hrubého Creva.
O tzv. metachromnom nadore hovorime, ak po
odstraneninadoru vznikne v ¢reve nador novy.

Z patogenetického hladiska rozliSujeme
niekolko typov KRCA, ked najdolezitejsie je Cle-
nenie na sporadickd formu a familidrnu resp.
hereditarnu formu.

Moznosti prevencie

Primdrna prevencia je snaha o eliminaciu
rizikovych faktorov. Pre va¢sinu odporucanych
aktivit a preventivnych opatrenf zatial nemame
presvedcivé dokazy. Existuju véak podklady pre
diétne poradenstvo a ovplyviiovanie Zivotného
Stylu nasich pacientov, ktoré su povazované za
zniZenie rizika vzniku nddoru. Napriklad, zvy-
senie podielu vlakniny v strave, obmedzenie
podielu zivocisnych tukov, obmedzenie spot-
reby cerveného masa, alkoholu, nefajcenie, udr-
Ziavanie idedlnej hmotnosti, zavedenie reZzimu
pravidelnej stolice, pohyb a cvicenie, ochrana
pred nadmernym slnenim, zvysenie privodu
kalcia v potrave. V su¢asnosti prebiehaju studie
skumajuce protektivny vplyv aspirinu (3, 4, 5).

Sekundarna prevencia zahfna skoré za-
chytenie ochorenia a ovlyvnenie uz vzniknutého
ochorenia. Diagnostikovanie v¢asnych Stadif
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nadorov a prekanceréz vyznamne ovplyvhuje
perspektivu chorych. Sekundédrna prevencia vy-
Zaduje dobru spoluprécu lekdra a jeho pacienta.

Terciarna prevencia v onkoldgii znamena
predchadzanie dalsim skodadm v dosledku na-
dorového ochorenia alebo terapie.

Kvartérna prevencia znamena identifikaciu
a predchadzanie désledkom progredujucich
a nevyliecitelnych choréb a pordch, optimali-
zaciu zvyskovych funkcii a kvality Zivota (3, 6).

Skrining

Skrining je rozpoznavanie zdravotného
problému (choroby, stavu) u 0sob, ktoré nejavia
znédmky tohto problému, pomocou testov ale-
bo metdd, ktoré rozliSia medzi tymi, ktori dany
zdravotny problém pravdepodobne majy, alebo
sU v jeho riziku, a tymi, ktorf postihnuti nie su.

Skrining KRCA méd vzhladom na vysoku inci-
denciu a mortalitu velky vyznam. Odporucania
sU na zacatie od 50. roku Zivota. Naj¢astejsie
pouzivanymi vysetreniami v rdmci skriningu je
test na pritomnost okultného krvacania v sto-
lici (TOKS) a kolonoskopia. Podla rizikovosti
jedinca su stanovené odporucania a postupy.
RozliSujeme pacientov s beznym a zvysenym
rizikom vzniku KRCA. Jednou z moznosti je
ponukaci, oportunny skrining, pri ktorom
ho prakticky lekdr pontka svojim kapitovanym
poistencom vo veku nad 50 rokov, s beznym
rizikom vzniku KRCA TOKS. Poistenec s bez-
nym rizikom vzniku KRCA ma u nds narok na
toto vysetrenie kazdé dva roky. U poistencov
so zvysenym rizikom nie je test vekovo ob-
medzeny. V pripade pozitivity testu musi byt
pacient odoslany na kolonoskopické vysetrenie.
Dalsou moznostou je pozyvaci skrining, ktory
uz aktivne prebieha vo viacerych eurdpskych
Statoch. Ide o aktivne zasielanie TOKS vybra-
nej skupine obyvatelstva. V SR tiez Uspesne
prebiehala predpilotnd studia. Tretou moznos-
tou je kolonoskopicky skrining (7). Od 1. 4.
2009 plati zdkon, ktory umoznuje poistencovi
starsiemu ako 50 rokov absolvovat skriningo-
vé kolonoskopické vysetrenie. Vysetrenie je
hradené a poistenec s beznym rizikom ma na
neho narok raz za 10 rokov (8).

Test na okultné krvacanie v stolici

TOKS

B ma nizku diagnostickd hodnotu - negativ-
ny TOKS nevylucuje pritomnost nddoru ani
polypu

B vzhladom na predpoklad, Ze krvécanie z po-
lypov alebo nadorov je intermitentné, je
potrebné test opakovat v ur¢enom intervale

B pozitivny TOKS je indikaciou na totalnu ko-

lonoskopiu

Fyziologické straty krvi: u dospelého ¢loveka
dochddza denne ku strate 0,5 — 2,5 ml krvi, (t. .
cca 0,3 - 1,3 mg hemoglobinu na 1 g stolice).
Z toho vyplyva, Ze testy na okultné krvacanie
s nastavené tak , aby tUto koncentraciu nede-
tekovali ako pozitivny nélez.

K dispozicii mdme testy guajakové, imuno-
chemické, pristrojové s kvantitativnym vysled-
kom (s moznostou nastavenia cut — off).

Guajakovy test

Princip spociva v reakcii guajakovej Zivice na
peroxiddzovu aktivitu hemoglobinu. K reakcii
dochdadza pri uvolneni hemoglobinu z cerve-
nych krviniek po natraveni bunecnej membrany.
K tomu dochédza v traviacej trubici uc¢inkom
pri postihnuti konec¢nika.

Senzitivita jedného testu je 19 — 50 %, ale
zvysuje sa pri opakovani.

Specificita je 96 — 98 %.

Pozitivna predpovedna hodnota (positive
predictive value, pravdepodobnost v %, Ze ti, ktorf
maju pozitivny test, maju tiez hladany znak, alebo
chorobu) gTOKOS pre kolorektdlny karciném je
nizka, 80 — 90 % testov je falosne pozitivnych.

Nevyhody: spdsob odberu (manipulécia so
stolicou), nutnost opakovania testu, nedé sa
automaticky odcftat a neda sa nastavit cut —
off, t. j. hodnotu koncentracie hemoglobinu,
pri ktorej je uz vzorka povazovana za pozitivnu,
nizka senzitivita (3, 9).

Imunochemicky test

Tieto testy sa vyznacuju vyssou senzitivitou
a rovnakou specificitou pri jednorazovom vyset-
reniv porovnani s guajakovym testom prevadza-
nym na 6 vzorkach z 3 odberov stolice (3, 10).

Maju nizku senzitivitu na krvacanie z proxi-
malnej Casti traviacej trubice (z dasien, pazerdka,
7aludka). Odber sa prevadza bez predchddza-
juceho diétneho alebo liekového obmedzenia,
staci len jedna vzorka stolice.

Su zaloZené na principe stanovenia ludské-
ho hemoglobinu v stolici s protildtkou v teste.
Vyuzivaju sa rézne metddy, napr. kvalitativna
hemaglutinécia a latexova aglutindcia.

Imunoturbidimetricky test

Je to test s moznostou kvantitativneho vy-
sledku, pouzivany napr. v systéme QuikRead,
vyuziva mikrocastice pokryté prasacim anti-
sérom obsahujucom polyklonové protilatky
proti fudskému hemoglobinu. Hemoglobin



Tabulka 1. \Vyznam nastavenia cut — off

Cutoff Senzitivita Specificita Pocetkolonoskopii Pozitivna prediktivna hodnota (PPV)
vyssi ! 1 1 1
nizsf T 1 T 1

Tabulka 2. Pocet vysetrenych pacientov na okultné krvacanie v ambulancii autorky a vysledky

Spolu vietky FOB test FOB test QuickRead

druhy testov guajakovy imunochemicky FOB test
pocet vysetrenych pacientov 716 394 208 14
FOB pozitivne 18 1 9 8
karcinom * 2 1 1 0
antrumgastritida 6 0 3 3
hidtova hernia 2 0 3 0
vredova choroba duodena 1 0 1 0
polyp HC 3 0 1 2
divertikuléza 1 0 1 0

* I-krdt squamoceluldrny kacindm ezofdgu (guajakovy test), 1-krdt karciném céka (imunochemicky test)

Obrdzok 2. Pristroj QuikRead go umoznuje vykonat a priamo v ambulancii vyhodnotit test na

okultné krvéacanie (FOB)
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pritomny vo vzorke reaguje s mikrocasticami
a vysledna zmena turbidity roztoku sa meria
fotometricky.

Testy je mozné vyhodnotit v rezZime POCT
(point of care testing — meranie priamo v mieste
poskytovania starostlivosti, v ordinécidch) alebo
v laboratériach.

Vyznam nastavenia cut - off
Dohodnutd hodnota, od ktorej sa test po-
vazuje za pozitivny (tabulka 1).

1. zvysenie cut off
Bude menej pozitivnych, teda nizdia senzi-
tivita, ale vyssia Specificita. Pozitivna predikéna

hodnota, t. j. pravdepodobnost v %, Ze ti, ktorf
maju pozitivny test, maju tiez hladanu chorobu,
bude vyssia.

2. znizenie cut off

Bude vyssia miera pozitivity testu a teda
bude nasledovat viac kolonoskopi, ale s mensou
pravdepodobnostou polypu alebo rakoviny.

Kazuistiky

Kazuistika ¢. 1 (oktober 2007)

75-rony pacient s anamnézou polypu zZa-
lddka (2/2007 — adendm), vysetreny pri rutin-
nej preventivnej prehliadke. Neuddaval Ziadne
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zdravotné tazkosti. FOB pozit (quajakovy test).
Bol odoslany na GIT vysetrenie, kde zisteny
squamoceluldrny karcindm ezofagu (TINOMO),
v novembri 2007 vykonand thoracotomia . dx.,
laparotomia, mediastinotomia cervicalis.
Pacient t. ¢. bez tazkosti, sledovany gastroen-
terolégom.

Kazuistika ¢. 2 (jun 2011)

70-ro¢nd pacientka s anamnézou artériovej
hypertenzie, ICHS, DM, pri preventivnej prehliadke
uddvala slabost. Zistena anémia tazkého stupna,
FOB test bol pozitivny (imunochemicky). Bola odo-
sland na GIT vysetrenie. Zistend velka skizna hidtova
hernia. Pacientke bola poskytnuta prislusna liecba.

Kazuistika ¢. 3 (maj 2013)

48-rofna pacientka, s anamnézou pso-
ridazy, pri preventivnej prehliadke si Ziada FOB vy-
Setrenie, ktoré jej je poskytnuté. Neudava Ziadne
zdravotné, ani tazkosti v suvislosti s ochorenim
gastrointestindlneho traktu. FOB test je pozitivny
(QuikRead). Bola odoslana na GIT vysetrenie,
kde zistené: erozivna antrumgastritida, polypy
v kolon sigmoideum, pocet 3, vykonana poly-
pektdmia, hemangiém rektosigmy.

Pocas svojej praxe (od r. 2007 doteraz) som
v ambulancii vysetrila TOKS u 716 pacientov. Z to-
ho 394 guajakovym testom. Od juna 2011 som
pouzivala imunochemicky typ testu, pouzity
u 208 pacientov. Od novembra 2012 pouZivam
QuikRead FOB testy, vySetrenych 114 pacientov.
Pocas pouzivania guajakovych testov som zachytila
1 pozitivneho pacienta s karcindmom ezofagu, ¢o
potvrdzuje nizsiu senzitivitu testov, ale vyssiu Spe-
cificitu. 1 karcindbm céka bol zachyteny pomocou
imunochemického typu FOB testu.

Celkovo som pri skriningu zistila 18 pozitivnych
FOB testov. Zo zvysnych 17 pacientov, 4 odmietli
dalsie gastroenterologické vysetrenie, 1 sa nevyjadril
a uzneprisiel na kontrolu. U 3 pacientov bola zistena
antrumagastritida, u 3 hidtova hernia, u 2 pacientov
duodenitida a bulbitida, u 1 pacienta vredova cho-
roba duodena, u 3 pacientov polypy hrubého Creva,
u 1 pacienta divertikuléza (tabulka 2).

Pozitivita TOKS bola v mojej ambulancii
2,514 %. Zial, neméam evidenciu poc¢tu nevré-
tenych alebo znehodnotenych vydanych TOKS
vo svojej ambulancii. Informovanost o moznosti
vysetrenia okultného krvacania u pacientov stu-
pa, niektori pridu do ambulancie a ziadaju si ho
sami. Avsak su aj taki, ktorf sa o svoje zdravie ak-
tivne a ani pasfvne nezaujimaju. Do buduicnosti
je potrebnd sistavna osveta a informovanost aj
prostrednictvom médil.
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Zaver

Idedlne by bolo, keby sa skriningu kolorektal-
neho karcinému zucastnilo ¢o najviac ludi, kto-
ri spadaju do ohrozenej skupiny. Preto je velmi
dolezitd informovanost z viacerych stran, napr.
zmédif (TV, rozhlas, Casopisy, letaky, plagaty) aj od
svojho obvodného lekéra. Prinosom pre pacienta
je skord diagnostika, a tym vacsia nddej na prezi-
tie. MoZnost vysetrenia FOB testov kvantitativne
pomocou pristroja, ktory zaroven umoziuje aj
vysetrenie inych parametrov ako napr. CRP, pri-
spieva k rychlemu vysledku priamo v ambulandii.

Literatura

1. Hlavaty a kol. Sprava o stave zdravotnictva na Slovensku.
Ministerstvo zdravotnictva SR: 45-46, [http://www.health.
gov.sk/Clanok?sprava-o-stave-zdravotnictva-na-slovensku]

Via practica | 2013;10(5) | www.solen.sk

2. GLOBOCAN 2008 (IARC). Section of Cancer Information,
http://globocan.iarc.fr/factsheet.asp

3. Seifert B. Screening kolorektalneho karcinému, edicia am-
bulantna gynekoldgia. Maxdorf Jessenius: 13-59.

4. Galas et al. Does dietary calcium interact with dietary fi-
ber against colorectal cancer? A case control study in Cen-
tral Europe. Cancer Treat Res 2014; 159: 35-50. http://www.
ncbi.nim.nih.gov/pubmed/24093824

5. Thorat M, Cuzick J. Role of Aspirin in Cancer Preven-
tion. Curr. Oncol Rep. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pub-
med/24114189

6. Sedlakova D. Rakovina hrubého ¢reva a konecnika: Statis-
tiky a programy prevencie. http://www.vpl.sk/files/file/krca-
files/kampan_krc.pdf

7. Seveikova K, Usakova V. Kolorektalny karciném. Onkoldgia
vieobecny i prakticky lekar 2013: 38-42.

8. Hr¢ka R. Realizécia skriningu kolorektalneho karcinomu
v SR. Via pract. 2009; 6(5): 223.

9. Giai J, et al. Sensitivity of a colorectal cancer screening
program based on a guaiac test: A population-based study.
Clin Res Hepatol Gastroenterol. 2013, http://www.ncbi.nim.
nih.gov/pubmed/2389636

10. Lejeune C, et al. The cost-effectiveness of immunoche-
mical tests for colorectal cancer screening. Editrice Gastro-
enterologica Italiana S.r.l. 2013. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
pubmed/24012177

MUDr. Bedta Blahovd
Ambulancia vseobecného lekdra pre
dospelych

Stdrova 6, 053 42 Krompachy
bblahova46@gmail.com




