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Vychodiska

Kolorektalni karcinom, malignita vychazejici z epitelu tlustého stfeva a konecniku, je jednou z
nejcastéjsich forem rakoviny. Jde o zhoubny nddor celosvétového vyznamu a predstavuje jeden z
nejvyznamnéjsich problém verejného zdravotnictvi. V civilizovanych zemich patii mezi nejcastéjsi
tfi karcinomy (mimo karcinom kdze), je druhym nejéastéjsim karcinomem po karcinomu plic u muzi
a karcinomu prsu u Zen (1). Celosvétova incidence je pfiblizné 1,3 milioni nové diagnostikovanych
pfipadl ro¢né a umrtnost je vétsi nez 600 000 pripadd rocné (2). Vyskyt kolorektalniho karcinomu ve
svété ukazuje az dvacetinasobné variace. Incidence je nejvyssi v zapadni a stfedni Evropé, v Australii
a v severni Americe. Jen v samotnych Spojenych statech postihuje vice nez 150 tisic osob ro¢né a je
zodpovédny asi za 15 % vSech malignit, rocni financni ndklady na léébu a péci o pacienty s
kolorektalnim karcinomem zde predstavuji 99 miliard dolard (3). V poslednich letech se rocni
incidence prudce zvysuje v Japonsku. Zatimco v civilizovanych zemich je rocni incidence v posledni
dekddé 35-50-70 i vice na 100 000 obyvatel. Naopak v Indii je ro¢ni incidence 1-5 na 100 tisic
obyvatel, v Nigerii 1,5 na 100 000 ro¢né (2). Umrtnost na kolorektélni karcinom ukazuje relativné
paralelni hodnoty a rozdily. Mirny pokles Umrtnosti v nékterych civilizovanych zemich souvisi
pravdépodobné se zavadénim screeningovych programi se snahou docilit ¢asnou diagndzu
onemocnéni.

Epidemiologicka analyza

Epidemiologicka analyza se opira o data spravovana Ustavem zdravotnickych informaci a statistiky CR
(UzIs CR), ktera jsou sbirana v rdmci Narodniho onkologického registru (NOR) od roku 1977 do 2017
(4). Ceska republika je v mezindrodnim srovnani vyznamné zatizena zhoubnymi nadory a v pfipadé
kolorektalniho karcinomu predstavuje dokonce jednu z nejzatizenéjsich zemi svéta. Incidence této
diagnézy dosahovala 72,0 na 100 tisic obyvatel (7 610 novych pripad(l) v roce 2016 — po
nemelanomovych koZnich zhoubnych novotvarech se tak jedna o druhé nejcastéjsi se vyskytujici
onkologické onemocnéni v CR (4). Soucasné jde o onemocnéni s druhou nejvy3$si mortalitou mezi
zhoubnymi nddory. Vice jak 40 % osob, u kterych se kolorektalni karcinom diagnostikoval, na toto
onemocnéni umira — coz odpovida 34,8 na 100 tisic obyvatel (celkem 3 681 umrti). Epidemiologicka
analyza ukazala vyrazny narUst incidence kolorektdlniho karcinomu v letech 1982 — 2002, a to
predevsim u muzll (viz obrazek 1) (4). Incidence KRK je obecné vy$si u muzd v poméru 1,5:1 (2012 —
2016 bylo diagnostikovano 92,1 muzl a 59,7 Zen na 100 000 obyvatel). Mira imrtnosti byla také vyssi
u muzll ve srovnani se Zzenami v poméru 1,5:1 (v letech 2012-2016 bylo zaznamenano 44 Umrti u
muzu a 28,8 umrti u Zen na 100 000 obyvatel) (viz obrazek 1) (4).

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0 Stranka 3z112




~

Evropska unie —_— . y e

Evropsky socialni fond ‘E’ Ve "1 MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI

Opera¢ni program Zaméstnanost - CESKE REPUBLIKY ] / 2 I
S AGEURA RO TRAVOINGKY WM CEHEREPULKY

Obrazek 1. Incidence kolorektalniho karcinomu a mortalita s ohledem na pohlavi (4).
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Zdroj: Ndrodni onkologicky registr CR, UZIS CR

cer

U Zijicich pacientl KRK je nejvétsi podil téch, ktefi byli diagnostikovani ve stadiu 1 (34,7 % u muzl a
35,5 % u Zen), dale ve stadiu 2 (30,8 % u muz(i a 30,6 % u Zen) a ve stadiu 3 (23,5 % u muzia 22,6 %

u Zen) (viz obrazek 2).

Obrazek 2. Pocet pacientd Zijicich v rdznych stadiich KRK (31. 12. 2016)
Muzi Zeny
(N =32 603) (N =25 127)
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Stadium pfi diagnéze: [l 1 2 3 4 M neuvedeno z objektivnich diivodi neznamo — nelplny zaznam

Zdroj: Nérodni onkologicky registr CR, UZIS CR

V rdmci lécby byl v poslednich 10 letech zaznamenan u pacientd v 1. stadiu KRK vyznamny narust
indikace a provadéni exstirpace nador( v porovnani s ostatnimi typy Iécby (viz obrazek 3). U pacient(

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0
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ve 2. stadiu KRK byl naopak pozorovan narlst v pouZivani radikalniho operacniho zakroku
s odstranénim uzlin (viz obrazek 3) (4).

Obrazek 3. Primarni 1é¢ba ¢asného KRK (4)
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—— radikalni operace s odstranénim regionalnich uzlin

Zdroj: Ndrodni onkologicky registr CR, UZIS CR

V roce 1999 Némecka gastroenterologickd spolecnost ve spolupraci s Némeckou onkologickou
spolecnosti poprvé publikovala S3 klinické doporucené postupy pro kolorektalni karcinom (CRC),
které mély poskytovat rozsahlé, standardizované a vysoce specializované doporuceni pro péci o
pacienty opirajici se o medicinu zaloZzenou na dikazech (evidence based medicine) (5). V pribéhu let
byly takté? publikovany Evropské doporucené postupy kolorektalniho karcinomu (6). Ridici vybor
Némeckych klinickych doporuéenych postupl usoudil, Ze je nevyhnutné definovat urcité specifikace
doporuceni vzhledem k heterogennimu systému zdravotni péce a individualnim standardim péce
v jednotlivych evropskych zemich. Proto Némecké klinické doporucené postupy pokryvaji aspekty
péce o pacienty s CRC, ktera nejsou zahrnuta v Evropskych doporucenich. Tyto postupy usiluji o
zvazeni vSech otazek a problémU relevantnich pro Némecko, coZ byl jeden z dlvodl rozhodnuti
adoptovat tento program. Z dlivodu ¢asového omezeni daného pro prvni pilotni projekty, jsme se
rozhodli zabyvat se pouze problematikou ¢asného kolorektalniho karcinomu (stadia I. — 11.).

Guideline (klinické) otazky/oblasti

Klinicky doporuceny postup se zabyva komplexnim pfistupem problematikou ¢asného kolorektalniho
karcinomu (stadia I. —Il.) a je zaméren na 6 nize uvedenych guideline (klinickych) oblasti:
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Endoskopie: diagnostika

Endoskopicka lécba

Diagnostika

Predoperacni diagnostika a chirurgicka |écba
Adjuvantni [é¢ba

Dispenzarizace

oukwnNneE

Vylucovaci a zahrnuijici kritéria ve formatu PICO

Primarni vylucovaci a zahrnuijici kritéria byla formulovana pomoci ndstroje PICO pro jednotlivé

guideline (klinické) oblasti:

1. Endoskopie: diagnostika

P: Populace s rizikem vzniku kolorektalniho karcinomu stadia I. a Il.

I: Kolposkopie

C: Flexibilni sigmoideoskopie, kapslova endoskopie, CT kolografie

O: Diagnosticka presnost (senzitivita a specificita) v diagnostice kolorektalni neoplazie
2. Endoskopicka lécba

P: Pacienti s diagnostikovanou kolorektalni neoplazii

I: Endoskopicka resekce

C: Chirurgicka resekce

O: Riziko recidivy kolorektalni neoplazie
3. Diagnostika

P: Pacienti s diagnostikovanym kolorektdlnim karcinomem

I: Ultrazvukové a RTG vysetreni

C: Vypocetni tomografie, magneticka rezonance a endosonografické vysetreni

O: Diagnosticka presnost (senzitivita a specificita) v urceni klinického stadia kolorektalniho
karcinomu

4. Predoperacni diagnostika a chirurgicka lécba
P: Chirurgicka resekce kolorektalniho karcinomu vcetné odstranéni/disekce uzlinového postizeni
I: Kurativni resekce kolorektalniho karcinomu
C: Neoadjuvantni onkologicka lé¢ba, lokalni excize nebo exstirpace rekta
O: Minimalizace komplikaci zvolené 1é€ebné metody kolorektalniho karcinomu
5. Adjuvantni lécba
P: Pacienti po RO resekci nddoru tlustého stfeva ¢asného stadia l. a ll.
I: Adjuvantni chemoterapie s cilem sniZeni rizika recidivy onemocnéni v pfipadech, kdy nejsou
kontraindikace k podani chemoterapie

C: Dispenzarizace
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O: Snizeni rizika recidivy a zlepS$eni kvality Zivota pacienta
6. Dispenzarizace
P: Pacienti po ukonceni onkologické lé¢by pro stadium I. a Il. kolorektalniho karcinomu
I: Onkologicka dispenzarizace po ukonceni lIéCby pro stadium I. a Il. kolorektdlniho karcinomu
C: Postup bez onkologické dispenzarizace — predani pacienta praktickému Iékafi

O: SniZeni rizika recidivy a zlepS$eni kvality Zivota pacienta

Nasledné bylo podle sekundarnich vylu¢ovacich a zahrnujicich kritérii specifikovano:

— Aktualnost zdrojového KDP.
— Metodika tvorby zdrojového KDP — KDP vytvofené pomoci standardizovanych metod a

nastrojl, vychazejicich z metodiky GRADE working group.

Vyhledavani existujicich relevantnich KDP

Vyhledavani existujicich klinickych doporucenych postupli bylo provedeno v niZze uvedenych
databazich a zdrojich. Senzitivni vyhledavaci strategie sestavala z klicovych slov: colorectal cancer,
colorectal neoplasm/s, colorectal carcinoma/s, colorectal tumor/s, colonic neoplasm/s, rectal
neoplasm/s, diagnosis, treatment, guideline/s, recommendation/s.

Nasledovalo dvoufazové hodnoceni relevance identifikovanych KDP vzhledem k primarnim a
sekundarnim vylucovacim a zahrnujicim kritériim.

Zdroje vyhledavaci strategie

PubMed

National Guidelines Clearinghouse (NGC)

Guidelines International Network (G-I-N)

Ontario Guidelines Advisory Committee (GAC) Recommended Clinical Practice Guidelines
Institute for Clinical Systems Improvement (ICSI)
National Institute for Clinical Evidence (NICE)

New Zealand Guidelines Group

Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN)
Canadian Agency for Drugs and Technology in Health
Canadian Medical Association Infobase

Food and Drug Administration

Directory of evidence-based information Web sites

Haute Autorité de Santé (HAS)
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CHU de Rouen - Catalogue & Index des Sites Médicaux Francophones (CISMef)

Bibliotheque médicale AF Lemanissier

Direction de la lutte contre le cancer - Ministere de la santé et des services sociaux du Québec
SOR:Standards, Options et Recommandations

Registered Nurses Association of Ontario

Agency for Quality in Medicine

Odborna lékarska spole¢nost CLS JEP

L] Jiny:

Vysledek vyhledavani

Senzitivni vyhleddvaci strategii a vyhleddvanim ve vyse uvedenych 20 zdrojich bylo identifikovano 35
klinickych doporucenych postupll. Na zakladé hodnoceni relevance identifikovanych KDP vzhledem
k primarnim a sekundarnim vylu¢ovacim a zahrnujicim kritériim bylo jedno KDP zhodnoceno jako
relevantni. Jednd se o némecké (7)

existuje relevantni KDP

je kvalitni po hodnoceni nastroji AGREE Il (Pfiloha A) [3, 4]
- adaptace KDP pomoci standardizovaného nastroje ADAPTE (Li¢enik, Kurfirst, & lvanova,
2013) [5]

[ neni kvalitni po hodnoceni nastroji AGREE Il (Pfiloha A)

[] existuje relevantni a kvalitni systematické review*
-> update systematického review a tvorba nového KDP

[ neexistuje relevantni a kvalitni systematické review*
-> tvorba nového KDP

[J neexistuje relevantni KDP

[ existuje relevantni a kvalitni systematické review*
- update systematického review a tvorba nového KDP

[ neexistuje relevantni a kvalitni systematické review*
-> tvorba nového KDP

* Provede se vyhleddni systematického review v platformé EPISTEMONIKOS a v pfipadé jeho dostupnosti ndsledné
zhodnoceni standardizovanym ndstrojem dle metodiky KDP

Kritické hodnoceni existujicich KDP

Bylo provedeno kritické hodnoceni relevantniho KDP S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom, Langversion
2.0, 2017, AWMF Registrierungsnummer: (7) z hlediska kvality, aktualnosti, obsahu, shody a
prijatelnosti/pouzitelnosti vdech doporuceni ve zdrojovém KDP.

Hodnoceni kvality: Kvalita zdrojového KDP byla zhodnocena standardizovanym nastrojem AGREE Il
(viz Ptiloha A). Hodnoceni kvality provedli 4 hodnotitelé (klinici i metodici). Celkové byl hodnoceny
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klinicky doporuceny postup doporucen k pouZivani v praxi a je vhodny k adaptaci pro pouzivani
v Ceské republice (viz Ptiloha A).

Hodnoceni aktualnosti: Zhodnoceni aktudlnosti zdrojového KDP bylo provedeno srovnanim KDP s
¢eskymi doporucenimi pro diagnostiku a |écbu ¢asného kolorektadlniho karcinomu, které pfipravuje
Spole¢nost pro gastrointestinalni onkologii CLS JEP, Ceskd chirurgickd spole¢nost CLS JEP, Ceska
onkologickd spole¢nost CLS JEP, Radiologickd spole¢nost CLS JEP a Ceskd gastroenterologicka
spole¢nost CLS JEP; a dale doporuéenimi mezindrodnimi (ESMO guidelines, NCCN guidelines, SIGN
guidelines). Vysledek hodnoceni aktudlnosti: identifikované némecké KDP bylo dokonéeno a
zverejnéno vroce 2017 a nejaktudlnéjsi ve srovnani s ceskymi a zahrani¢nimi KDP. Frekvence
aktualizace posuzovaného KDP je stanovena na 3 roky.

Hodnoceni obsahu: Zhodnoceni obsahu zdrojového KDP bylo provedeno porovnanim zaméreni a
klinickych oblasti zdrojového KDP véetné jeho doporuceni se zamérenim a klinickymi oblastmi
pfipravovaného ceského KDP. Vysledek hodnoceni obsahu: zaméfeni a formulovani klinické oblasti
v posuzovaném KDP se shoduji se zamérenim a specifikaci klinickych oblasti pripravovaného ceského
KDP.

Hodnoceni shody: Bylo provedeno hodnoceni shody mezi vyhleddvaci strategii a vybérem védeckych
dlikazl, na zakladé kterych byla formulovana doporuceni. Dale pak byla hodnocena shoda mezi
vybranymi védeckymi dikazy a tim, jak tvlrci tyto dlikazy shrnuji a interpretuji; a v neposledni radé
mezi interpretaci dikazd a doporucenimi. Vysledek hodnoceni shody: Selekce védeckych dikazl
podkladajici doporuceni v posuzovaném KDP vychazi ze senzitivni a transparentné dokumentované
vyhledavaci strategie. Az na nékolik drobnych chyb byla nalezena shoda mezi védeckymi dikazy a
jejich interpretaci a také mezi samotnou formulaci doporuceni.

Hodnoceni pfijatelnosti a pouzitelnosti doporuceni: Bylo provedeno hodnoceni ptijatelnosti a
pouzitelnosti KDP. Vysledek hodnoceni: Vzhledem k podobnosti zdravotnickych systému v Némecku
a Ceské republice by KDP mélo byt zavedeno do praxe (pfijatelnost) a pracovisté, kterym je KDP
uréeno, jsou schopnd doporuceni zavést do praxe (pouZitelnost). K hodnoceni pfrijatelnosti a
pouZzitelnosti byla pouZita Hodnotici tabulka — Prijatelnost/pouZitelnost (8,9), viz ptiloha B.
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Rozhodovani o prijeti doporuceni a zakladni popis metodiky
adaptovaného KDP

Vsichni ¢lenové tymu i panelu souhlasili s pfijetim vSech doporuceni zdrojového KDP ,S3-Leitlinie
Kolorektales Karzinom®, kterd se vztahuji k diagnostice a terapii ¢asného kolorektdlniho karcinomu
(viz specifikace klinickych (guideline) oblasti vyse).

Toto rozhodnuti vychdzelo z hodnoceni kvality, aktudlnosti, obsahu, shody, pfijatelnosti a
pouzitelnosti doporuceni ve zdrojovém KDP.
Metodika a metodologie tvorby zdrojového KDP

Na tvorbé zdrojového KDP (7) se podilelo celé spektrum specialistd z oboru gastroenterologie,
chirurgie, radiologie, onkologie a patologie, zabyvajici se problematikou kolorektdlniho karcinomu.

Metodika je podrobné popsana v ,reportu” zdrojového KDP (7), ktery je spolu se zdrojovym KDP k
dispozici na strankdch (https://www.leitlinienprogramm-onkologie.de/leitlinien/kolorektales-

karzinom/).

Klasifikace urovné védeckych dikaza podle Oxfordu CEBM (verze 2009)

Ke zhodnoceni rizika zkresleni a zmateni vysledkl identifikovanych studii byl vtomto (7) poufZit
systém Oxford Centre for Evidence-based Medicine ve verzi z roku 2009 (CEBM) (Oxfordské centrum
pro medicinu zaloZenou na dikazech) (Tabulka 2). Tento systém umoznuje klasifikovat Uroven
raznych typl védeckych dikazd (uéinnost lécby, prediktivni sila, diagnostickd presnost, atd.).
Vysledky klasifikace védeckych dlkazl lze nalézt v tabulkach dlkazl ve zpravé k doporucenému
postupu (7). Klasifikace urovné védeckych dikazl predstavuje podklad pro urceni kvality a miry
spolehlivosti diikazi pomoci metody GRADE.

Tabulka 1. Schéma urovné védeckych dikaz(i; Oxfordské centrum pro medicinu zaloZzenou na
dlikazech (verze brezen 2009).

Level Therapy. / Prognosis Diagnosis Differential EcoT\c')mlc and
Prevention, . . decision analyses
X diagnosis/symptom
Etiology / prevalence study
Harm
1a SR (with SR (with SR (with SR (with SR (with
homogeneity) homogeneity) homogeneity) of homogeneity) of homogeneity) of
of RCTs inception cohort Level 1 diagnostic prospective cohort Level 1economic
studies; CDR studies; CDR with studies studies
validated in 1b studies from
different different clinical
populations centers
1b Individual Individual Validating cohort Prospective cohort Analysis based on
RCT (with inception cohort study with good study with good clinically sensible
narrow study with > 80% reference follow-up costs or alternatives;
Confidence follow-up; CDR standards; or CDR systematic review(s)
Interval) validated in a tested within one of the evidence; and
single population clinical centre including multiway
sensitivity analyses
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2a SR (with SR (with SR (with SR (with SR (with
homogeneity) homogeneity) of homogeneity) of homogeneity) of homogeneity) of
of cohort either Level >2 diagnostic Level 2b and better Level >2 economic
studies retrospective studies studies studies

cohort studies or
untreated control
groups in RCTs

2b Individual Retrospective Exploratory cohort Retrospective Analysis based on
cohort study cohort study or study with good cohort study, or clinically sensible
(including low follow-up of reference poor follow-up costs or alternatives;
quality RCT; untreated control standards; CDR limited review(s) of
e.g., <80% patients in an RCT; after derivation, or the evidence, or
fol-low-up) Derivation of CDR validated only on single studies; and

or validated on split-sample or including multi-way
split-sample only databases sensitivity analyses
2c “Outcomes” “Outcomes” Ecological studies Audit or outcomes
Research; Research research
Ecological
studies

3a SR (with SR (with SR (with SR (with
homogeneity) homogeneity) of 3b homogeneity) of homogeneity) of 3b
of case- and better studies 3b and better and better studies
control studies
studies

3b Individual Non-consecutive Non-consecutive Analysis based on
Case-Control study; or without cohort study; or limited alternatives
Study consistently applied very limited or costs, poor quality

reference standards population estimates of data,
but including
sensitivity analyses
incorporating
clinically sensible
variations
Case-series . . -

4 E Case-serle's (and Case-control study, Case-series or Analy§|s' with no .

QUi conont poor-quality poor or non- superseded sensitivity analysis
prognostic cohort independent reference

and case- .
studies) reference standard standards

control

studies)

5 Expert Expert opinion Expert opinion Expert opinion Expert opinion
opinion without explicit without explicit without explicit without explicit
without critical appraisal, critical appraisal, or critical appraisal, critical appraisal, or
explicit or based on based on or based on based on physiology,
critical physiology, bench physiology, bench physiology, bench bench research or
appraisal, or research or “first research or “first research or “first “first principles”
based on principles” principles principles”
physiology,
bench
research or
“first
principles”
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Klasifikace védeckych dikaz podle GRADE

Po urceni pocatecni urovné védeckych dlkazl podle Oxford CEBM byla provedena klasifikace jejich
kvality a spolehlivosti pomoci systému GRADE (Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation).

Dle metodiky GRADE byla také posouzena dileZitost jednotlivych vystupl (outcomes) v
identifikovanych studiich z hlediska pacienta.

Identifikace niZze uvedenych faktord vedla ke sniZeni kvality védeckého dlikazu:

¢ Nerandomizovana studie

e Potencialné vysoké riziko zkresleni vysledk

¢ Heterogenita nebo nekonzistence védeckych dikazl v jednotlivych posuzovanych studiich
* Nepresnost odhadované ucinnosti s Sirokym intervalem spolehlivosti

¢ Neprimost védeckych dikaz
Nasledujici faktory vedly ke zvyseni kvality védeckych dlkazU:
¢ Gradient davky a odezvy nebo velky rozsah ucinnosti

Hodnoceni trovné dikazd podle GRADE je uvedeno v tabulce 2.

Tabulka 2. Stupné ddkazd dle GRADE (http://www.gradeworinggroup.org).

Kvalita dukazt Vysvétleni Symbol

Vysoka kvalita/high Dalsi vyzkum velmi nepravdépodobné zméni O aplanles)

spolehlivost odhadu Ucinnosti.

Stredni kvalita/moderate Dalsi vyzkum pravdépodobné muze mit dilezity DPPoO
vliv na spolehlivost odhadu ucinnosti a mize

zménit odhad.

Nizka kvalita/low Dalsi vyzkum velmi pravdépodobné ma dulezity ololele)
vliv na spolehlivost odhadu ucinnosti a

pravdépodobné zméni odhad.

Velmi nizka kvalita/very Jakykoliv odhad Ucinnosti je velmi nespolehlivy. olelele)

low
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Schéma klasifikace doporuceni

Ve zdrojovém KDP vychdazela vSechna doporuceni a stanoviska zaloZena na védeckych dlikazech
(evidence-based) z kvality dikazd podle metodiky GRADE. Na zakladé kvality védeckych dikazu byla
stanovena sila doporuceni (viz tabulka 3). Samotnd doporuceni byla formulovana dle jeho sily.

VSechna doporuceni ve zdrojovém KDP byla posouzena a schvalena zastupci s hlasovacim pravem
formou konsensualni konference, moderované certifikovanymi poradci, dle pravidel némeckého
programu KDP v onkologii ,Leitlinienprogramm Onkologie”. Na zakladé hlasovani byla kazdému
doporuceni zaloZzeném na védeckych dlikazech ptifazena konsensualini sila (viz tabulka 4)

Tabulka 3. Schéma klasifikace doporuceni.

Sila doporuceni Vysvétleni Zpusob vyjadreni

A Silné doporuceni M3 se udélat

B Doporuceni Mélo by se udélat

0 Otevrené doporuceni Mohlo by se udélat/nedélat

Tabulka 4. Sila konsensu v rdmci strukturované konference opravnénych hlasujicich.

Sila konsensu Procentualni souhlas

o o o .
S TR > 95 % opravnénych hlasujicich

> 75-95 % opravnénych hlasujicich

Konsensus

Vétsinovy souhlas > 50-75 % opravnénych hlasujicich

Neshoda < 50 % opravnénych hlasujicich
Stanoviska

Stanoviska jsou vyjadreni nebo vysvétleni konkrétnich skutecnosti nebo otazek bez okamiité vyzvy
k jednani. Jsou pfijimana v souladu s postupem pro doporuceni v rdmci formalniho konsensu a
mohou byt zaloZena bud' na vysledcich studii nebo na minéni odbornikl (expert opinion).

Konsensus expertu (EK)

Stanoviska/doporuéeni, u nichZz bylo posouzeni zaloZeno na konsensu skupiny odbornikd
pfipravujicich tyto doporucené postupy, byla oznacena jako expertni konsensus (EK). Pro EK nebylo
provedeno systematické review. Doporuceni zaloZzena na EK nepouZzivaji symboly ani pismena, které
by predstavovala silu doporuceni a kvalitu dlkaz(. Sila doporuceni vychazi vyhradné ze slovni
formulace, ktera byla pouzita v tabulce 3 [je doporuéeno / navrieno / mohlo by se].
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Nezavislost a uvedeni moznych stretd zajmu

Vytvareni a aktualizace zdrojového KDP probihala za podpory nezdvislé némecké organizace
»,Deutschen Krebshilfe”. VSichni ¢lenové pracovni skupiny poskytli pisemné vyjadieni o stavajicim
stfetu zajm0. Podrobny vypis stfetu zdjmu je kdispozici na internetovych strankach
(http://www.leitlinienprogramm-onkologie.de/leitlinien/kolorektales- karzinom/).

Metodologie epidemiologické analyzy zdlivodiujici potfebu tvorby ¢eského KDP

Zakladni epidemiologicka analyza se opira o data spravovana Ustavem zdravotnickych informaci a
statistiky CR (UZIS CR), ktera jsou sbirana v ramci Narodniho onkologického registru.

Narodni onkologicky registr (NOR) predstavuje celoplosny populacni registr, jehoz ucelem je
registrace onkologickych onemocnéni a periodické sledovani jejich dalSiho vyvoje. NOR poskytuje
souhrnné Udaje pro statistické prehledy na narodni i mezinarodni Urovni, dale pro epidemiologické
studie a zdravotnicky vyzkum. Udaje NOR slouZi také k podpofe véasné diagnostiky a lé&by novotvard
a prednadorovych stav(, ke sledovani trendl jejich vyskytu, pri¢innych faktor(i a spolecenskych
disledkl. Pro analyzu jsou k dispozici uzaviena data od roku 1977 do roku 2016. NOR poskytuje
epidemiologicka data k novotvarim zahrnujici: i) incidenci, prevalenci a mortalitu nadorovych
onemocnéni; ii) diagnézu dle MKN10; iii) diagnézu dle MKN-O (morfologie, topografie, biologické
chovani, grade); iv) rozsah solidnich novotvar( podle TNM (klinické TNM, pooperacni TNM, stadium
onemocnéni); v) primarni |éCbu — operace, chemoterapie, radioterapie, hormonoterapie, jina |écba;
vi) zdravotnické zafizeni zodpovédné za diagnostiku a jednotlivé typy lécby.

Tato analyza je zaloZena pouze na datech z NOR, protoZe identifikace dalSich potfebnych udaja o
poskytnuté lécebné péci, zejména identifikace endoskopickych vykon( ve vztahu k diagnostice a
[éCbé Casnych nador( kolorekta, je v dostupnych datech Narodniho registru hrazenych zdravotnich
sluzeb (NRHZS) a Narodniho registru hospitalizovanych (NRHOSP) obtiznd a mohla by poskytnout
nepresné a zavadéjici informace.
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Doporuceni

Byla ptijata/adoptovana viechna doporuceni ze zdrojového KDP ,,S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom*,
ktera byla relevantni k definovanym klinickym (guideline) oblastem, a zabyvala se diagnostikou a
terapii ¢asného kolorektdlniho karcinomu. Klasifikace sily doporuceni byla upravena dle systému
GRADE a narodni metodiky pro tvorbu KDP (8,9).

Tabulka 5. Klasifikace sily a formulace doporuceni (upraveno dle GRADE (9).

Sila doporuceni Symbol Zpusob vyjadreni
Silné doporuéeni PRO ™ doporuceno udélat
Slabé/podminéné doporuceni PRO 1? navrZeno udélat

Bez doporuéeni ? mohlo by se udélat
Slabé/podminéné PROTI ™ navrzeno nedélat
Silné doporuéeni PROTI ™ doporuceno nedélat
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1. Endoskopie: diagnostika polypa a kolorektalniho karcinomu

1.1. Role koloskopie v diagnostice polypt a kolorektalniho karcinomu

1.1.

Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2017

Sila doporuceni

17?

Totdlni koloskopie je standardnim vySetfenim v diagnostice kolorektdlni
neoplazie s nejvyssi senzitivitou a specificitou ze vSech dostupnych metod.

Kvalita vySetreni je zdsadnim faktorem pro efektivitu koloskopie.

Uroveri védeckého

dikazu 3b

(10,11)

Silny konsensus

1.2.

Doporuceni zalozené na védeckych dikazech

Sila doporuceni

?

™

U inkompletni koloskopie z dlivodu stendzy je vhodné pied operaci doplnit
CT kolografie.

Totalni koloskopie by méla byt provedena pooperacné.

Uroveri védeckého
dikazu

4

(12,13)

Silny konsensus

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0
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1.3 Doporuceni zalozené na védeckych dikazech
Sila doporuceni U inkompletni koloskopie zjinych ddvodu (naptiklad srdsty) je vhodné
1? doplnit CT kolografii

Uroveri védeckého
dﬁkazu (21’22)
3b

Silny konsensus

Background

Koloskopie je nejspolehlivéjsi metoda v diagnostice kolorektalni neoplazie (adenomové polypy,
karcinomy) s nejvyssi senzitivitou a specificitou v porovndni s ostatnimi metodami v pfipadé, zZe je
provedena kvalitné (10,11).

Kvalita je hodnocena na zdkladé jasné danych a hodnotitelnych parametrl oznacované jako
indikatory kvality (IK). Ty jsou definovany jako pomér mezi incidenci spravnych vykont a pfileZitosti
ke spravnym vykonim nebo podil vykon, pfi kterych byl dosazen preddefinovany cil. V pfipadé, Ze
jsou IK méfitelné, tak jsou uréeny v Ciselnych hodnotach v procentech. Nejcastéji sledovanymi
indikatory kvality v mezinarodnich doporucenich (ESGE, European Society for Gastrointestinal
Endoscopy; EU, European guidelines; Némecko; UK, Velkd Britanie, USA) jsou: kvalita stfevni oCisty
(procento vysSetrfovanych, ktefi maji adekvatni stfevni ocistu), podil totalnich koloskopii (dosazeni
céka), zachyt adenom( (adenoma detection rate; procento vysetfovanych, u kterych byl
diagnostikovan alespon jeden histologicky potvrzeny adenom), vysouvaci ¢as (doba vysouvani
kolposkopu od dna céka do rekta, bez ¢asu straveného terapii), sledovani vyskytu intervalovych lézi
(patologické léze diagnostikovana v intervalu kratSim, neZ je doporucovany), polypektomie (kvalita
endoskopického odstranéni polypt), adherence k dispenzarizaci (dodrzovani navrzenych interval()
(tabulka 1) (12-16).

V Ceské republice jsou dostupna presna data z koloskopii provedenych v ramci Narodniho programu
screeningu kolorektalniho karcinomu (Registr preventivnich koloskopii) od roku 2006. Ridicimi organy
tohoto programu (Komise pro screening kolorektalniho karcinomu Ministerstva zdravotnictvi CR;
Rada pro screening kolorektalniho karcinomu CGS CLS JEP) byly navrieny indikdtory kvality
preventivni koloskopie a jejich Ciselné hodnoty. Byla provedena analyza vysledkd programu v letech
2006-2016, ktera potvrdila, Ze vétsina z téchto indikatoru je v praxi realizovatelna.

Kvalita stfevni ocCisty je hodnocena dle Skadly BBPS (Boston Bowel Preparation Scale); ADR zahrnuje
limity pro obé pohlavi a déle oddélené pro Zeny a muZe, sledovani vyskytu komplikaci predstavuje
jejich dokumentaci (perforace, zavazné krvaceni).
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Tabulka 1. Prehled indikator( kvality koloskopie — mezinarodni doporuceni

Indikator Némecko
. ESGE (12) EU (13) UK (15) USA (16)
kvality (14)
kvalita strevni
. >90% ANO >90% >90 % NE
ocisty
podil totalnich
"~ >90 % >90% >90% >90 % ANO
koloskopii
ADR celkem individualné individualné > 20 >15 ANO
vysouvaci ¢as > 6 min ANO > 6 min > 6 min > 6 min
intervalové -
3 ANO neurcite NE ANO NE
léze
polypektomie ANO neurcité NE ANO NE
adherence k
) S NE >90% NE NE NE
dispenzarizaci

Alternativou ke koloskopii jsou CT kolografie (CTC, computed tomography colonoscopy), MR
kolografie (MRC, magnetic resonance colonography), kapslova koloskopie. Senzitivita a specificita
CTC se v poslednich letech zvysila, presto je koloskopie doporucovana jako ,zlaty standard”. To
potvrdila recentné publikovand metaanalyza randomizovanych studii srovnavajici optickou koloskopii
(OC, optical colonoscopy) a CTC u asymptomatickych pacientl. Mira Ucasti pozvanych jedincd byla u
OC nizsi (OC 20 %, CTC 29 %), nicméné v detekci pokrocilé kolorektdIni neoplazie byla efektivné;jsi
koloskopie (OC 8.5 %, CTC 5.7 %) (17).

Kolonickd kapsle prodélava kontinudlni vyvoj. V soucasné dobé se vyuziva druha generace kapsle
(CCE, colon capsule endoscopy). Ctyfi prospektivni studie (véetné jedné eské) ukdzaly senzitivitu
mezi 79 % a 89 % a specificitu mezi 64 % a 94 % pro detekci signifikantnich 1ézi (polyp = 6 mm nebo >
3 polypt). Ve vsech studiich prodélali pacienti CCE a OC v ten samy den (18-20).

V pfipadé, Ze nelze provést totélni koloskopii at uz z divodu stendzy (maligni nebo benigni) nebo
jinych dbvod( (naptiklad fixované stfevo po bfisnich nebo gynekologickych operacich) je doporuéeno
provést CT kolografii (21, 22) k vylouceni kolorektdIni neopldzie v proximalnich ¢astech traéniku.

1.1.1. Koloskopie versus flexibilni sigmoideoskopie

1.1.1.1. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2017

Sila doporuceni | V pfipadé pozitivniho testu na okultni krvaceni nebo pfi podezfeni na
M kolorektalni neoplazii (klinicky obraz, zobrazovaci metody) by méla byt
provedena totalni koloskopie

Uroveri (23-27)
védeckého

dikazu

2b

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0
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Silny konsensus

Background

V pfipadé pozitivniho testu na okultni krvaceni nebo pfi podezieni na kolorektalni neoplazii (klinicky
obraz, zobrazovaci metody) je preferovdna totdlni koloskopie oproti flexibilni sigmoideoskopii.
Pomoci totalni koloskopie lze diagnostikovat kolorektdlni neoplazii i v pravém tracniku, kde se
vyskytuje ve 25-55 % pripadl. Ze screeningovych studii vyplyva, Ze v pfipadé nalezu kolorektalni
neopldzie v pravém tracniku je ve 30-46 % nalez v rektosigmatu negativni (23-27).

1.1.2. Chromoendoskopie a dalSi pomocné metody

1.1.2.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2017
Sila doporuceni Chromoendoskopie muiZe byt provedena u pacienttd s nespecifickymi stfevnimi
5 zanéty a hereditarnim nepolypéznim kolorektalnim karcinomem (HNPCC)
: s cilem zvysit zachyt kolorektalni neoplazie.
Uroveri (30-36)
védeckého
ddkazu
1b
Silny konsensus
Background

Chromoendoskopie je pfidavna metoda vyuZivajici aplikaci barviva (klasickd chromoendoskopie)
nebo aplikaci filtrd na endoskopu (virtualni chromoendoskopie) s cilem zvysit diagnostickou presnost
v detekci kolorektalni neoplazie, urcit jeji velikost a odhadnout biologické vlastnosti 1éze, coZ vede
k adekvatnimu vybéru endoskopické terapie. Nejcastéji pouZivanym barvivem v kolorektu je
indigokarmin nebo metylenova modfr. Filtr se lisi dle vyrobce endoskopu: NBI (narrow band imaging);
i SCAN; FICE (Fujinon Intelligent Colour Enhancement).

Klasickd chromoendoskopie u osob s béznym rizikem vzniku kolorektalni neoplazie neni vSeobecné
doporucovana. V publikovanych studiich byl sice prokazan vyssi zachyt drobnych adenom (véetné
plochych 1ézi), ale nebyl prokazan statisticky vyznamny prinos v detekci pokrocilé neoplazie (28,29).
Tato metoda by méla byt vyuZivana u specifickych skupin pacientl. Kohortova studie u pacientl
s Lynchovym syndromem (HNPCC, hereditarni nepolypdzni kolorektalni karcinom) ukazala, Ze tato
metoda zvysuje zachyt adenomu (30, 31). Jednoznacné je doporucena u pacientd s dlouhotrvajicimi
nespecifickymi stfevnimi zanéty, zejména ulcerdzni kolitidy (32-36). V této indikaci je doporucovana i
odbornymi spole¢nostmi, naptiklad ECCO (European Crohn's and Colitis Organisation) (37).

Virtudlni koloskopie ma oproti klasické vyhodu snadnéjsiho a kratsiho provedeni. Nicméné
publikované prace nepotvrdily vyznamny pfinos v diagnostice kolorektdlni neoplazie oproti vysetreni

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0 Stranka 19z 112




~
Evropska unie —_— . y e
Evropsky socialni fond ‘E’ Ve '1 MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI

o, . 5 e l / ;Z
Operacni program Zaméstnanost - CESKE REPUBLIKY IS

v béZné pouzZivaném bilém svétle s vyjimkou pacientll s HNPCC, u kterych byl prokazan vyssi zachyt
adenomu (38-45).

Léze v kolorektu by méla byt klasifikovany na zdkladé povrchové mikroarchitektury dle Patizské
klasifikace (46).

ZvétSovaci endoskopie predstavuje vySetieni specidlnim endoskopem, ktery disponuje funkci az
stonasobného zvétSeni obrazu. Provadi se v kombinaci s chromoendoskopii (klasickou i virtualni), aby
bylo dosazeno vétsiho rozliseni. Podle tvaru Usti slizni¢nich krypt (jamek, anglicky pits) se hodnoti tzv.
pit pattern (vzor jamek). Tim Ize predikovat biologické vlastnosti kolorektalnich 1ézi a urcit vhodnou
terapeutickou metodu. Literdrni Udaje o senzitivité a specificité jsou heterogenni (47-50), metoda
vyZaduje chromoendoskopii (¢asovda narocnost) a specidlni endoskop. Ztéchto dlvodld neni
doporucena pro béznou praxi.

2.Endoskopie: Iécba kolorektalni neoplazie

2.1. Endoskopicka polypektomie, endoskopicka slizni¢ni resekce, endoskopicka
submukézni disekce

2.1.1. Polypektomie a dalsi metody endoskopické terapie v kolon a rektu

2.1.1.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013

Sila Polypy a nepolypoidni léze maji byt odstranény endoskopickou polypektomii,
doporuceni endoskopickou slizni¢ni resekci nebo endoskopickou submukézni disekci.

M K endoskopické 1é¢bé jsou indikovany prekancerdzy a karcinomy s povrchovou

submukdzni invazi.

Uroven (51-68)
védeckého
ddkazu 1c

Silny konsensus

Background

Koloskopie ma byt provadéna jen v podminkach umoziujicich endoskopickou polypektomii. Polypy
maji byt odstranény a vybaveny k histologickému vysSetfeni. V pfipadé vicecetnych polypl lze
polypektomii provést postupné ve vice nez jednom sezeni. V pripadé prekancerdz a ,, low risk” pT1
karcinomU je endoskopicka lIé¢ba metodou prvni volby.

Biopsie |éze pred endoskopickou lécbou neni indikovana. Prekancerézy je moiné odstranit po
Castech (piecemeal). Podminkou kurativni resekce karcinom( je en bloc resekce.

Metoda resekce je prizplsobena velikosti a morfologickému typu léze (Pafizska klasifikace).
Diminutivni (<5 mm) polypy maji byt sneseny studenou klickou, pfi velikosti do 3mm lIze alternativné
pouzit bioptické klesté. Polypy velikosti £ 10mm maji byt sneseny polypektomii studenou kli¢kou.
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Polypy >10 mm maji byt sneseny polypektomii horkou kli¢kou. Siroce pfisedlé polypy a ploché léze
maji byt odstran&ny endoskopickou slizniéni resekci. Siroce pfisedlé polypy a ploché Iéze >20 mm
indikované k en bloc resekci maji byt sneseny endoskopickou submukdzni disekci, je-li dostupné
expertni centrum. Endoskopicka transmuralni resekce (EFTR) je metoda, jejiz Gcinnost je ovérfovana.
MuZe byt vhodna zejména v terapii lokalni rezidudlni neoplazie.

Je-li polypektomie nemoznd z dlvodu vysokého rizika nebo pfitomnosti komplexni léze (riziko
provedeni v ambulantnich podminkach, nedostate¢nda erudice koloskopisty), ma byt |éze oznadena a
pacient odeslan do expertniho centra.

K primarni chirurgické 1écbé jsou indikovdny léze s hloubkou submukdzni invazi, u kterych je
endoskopickd Iécba mozind jen vyjimecné. Jedna se zejména o léze s pozitivnim priznakem non-
liftingu, vzorem jamek typu Vn (Kudova klasifikace) pfi zvétSovaci chromokoloskopii a v pripadé
snizené (0-llc) morfologie léze. V pripadé indikace chirurgické lécby je nezbytné provedeni biopsie
zléze a jeji oznaceni svyjimkou lokalizace v distalnim rektu a céku. Alternativnim zplsobem
lokalizace plvodniho polypu je intraoperacni koloskopie. Oznaceni je rovnéz vhodné v pripadé
predpokladu obtizné identifikovatelné lokalizace polypu pfi nasledné koloskopii.

Nejcastéjsi komplikaci endoskopické terapie jsou perforace a krvaceni. Riziko perforace je 0,9 %,
riziko v pravém kolon je 1,2 % a v levém kolon 0,4 %. Nezavislymi rizikovymi faktory perforace jsou
velikost polypu > 1 cm a lokalizace v pravém kolon. Riziko zavazného krvaceni (vyZadujiciho transfuzi,
krevni pfevod, chirurgickou Iécbu nebo rekurujici krvaceni) je 0, 9 %. Rizikovym faktorem krvaceni je
velikost > 1 cm. Profylaktickd injekce fyziologického roztoku nebo roztoku adrenalinu do base polypu
a poutziti endoloopu snizuje riziko ¢asného post-proceduralniho krvéceni, avsak riziko opozdéného
krvaceni neni ovlivnéno. Polypektomie studenou klickou snizuje riziko post-proceduralniho krvaceni
u polypu velikosti <1 cm.

Polypektomie mUze byt provedena rovnéz u nemocnych uZivajicich inhibitory agregace trombocyta.
Kombinace kyseliny acetylsalicylové a clopidogrelu zvysuje riziko krvaceni a neni pred polypektomii
vhodna.

V pfipadé resekce polypu vétsiho 2 cm je riziko vyskytu lokdIni rezidudlni neoplazie 8-20 % a to
zejména v pripadé piecemeal resekce.

Lokalni rezidualni neoplazie je zpravidla fesitelnd endoskopicky.

2.1.2. Pfistup k diminutivnim polypiim

2.1.2.1. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2013

Sila doporuceni | Metodou volby odstranéni diminutivni (<5 mm) polyp0 je endoskopicka
M polypektomie studenou klickou. Pouze pro polypy < 3 mm nebo v obtizné
lokalizaci Ize pouzit polypektomii bioptickymi klestémi.

Uroven (69-76)
védeckého
dikazu 3b
Silny konsensus

Background

Diminutivnich je 80 % polypl, 40 % znich je hyperplastickych. Riziko pfitomnosti karcinomu
v diminutivnim polypu je 0-0,6 % (nebo 1/3000). Metodou volby odstranéni diminutivni polypl je
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endoskopickd polypektomie studenou klickou. Pouze pro polypy £ 3 mm nebo v obtizné lokalizaci Ize
pouzit polypektomii bioptickymi kleStémi. Tzv. hot biopsy klesté nejsou vhodné pro vysoké riziko
perforace. Typické hyperplastické polypy vrektu mohou byt ponechany bez terapie. Strategie
»resekuj a odloz” je vsoucasné dobé diskutovana, podminkou je negativni prediktivni hodnota
koloskopie pro adenom = 90 %.

2.2. Histologické vysetreni

2.2.1. Histologicka klasifikace, histologické typy polypt

2.2.1.1. Doporuceni zaloZené na védeckych 2013
dikazech
Sila Histologické vysSetfeni resekovaného polypu je nezbytné. Histologicky popis ma
doporuceni respektovat revidovanou Videnskou klasifikaci nebo WHO klasifikaci vzdy
M s vyjadrenim k Uplnosti resekce.
Uroveri (76)
védeckého
ddkazu 3b
Silny konsensus
Background

Konvenc¢ni adenomy jsou klasifikovany podle histologického typu rlstu (tubularni, tubulo-vildzni a
vildzni) a stupni intraepitelidIni neoplazie ( low- a high-grade intaepitelidIni neoplazie). Pilovité léze
jsou dale klasifikovany jako hyperplastické polypy, sesilni pilovité adenomy, smisené polypy a tradi¢ni
pilovité adenomy. Diminutivni polypy nemusi byt histologicky vySetfeny, je-li aplikovan koncept ,,

resekuj a odloz”.

2.2.2. Histologicky popis resekatu v pripadé nalezu karcinomu

2.2.2.1. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2013

Sila V pripadé ndlezu karcinomu ma histologicky popis obsahovat Udaje umoznujici
doporuceni posoudit Uplnost endoskopické resekce a prognosticka kritéria.

™

Uroveri (77-78)

védeckého Silny konsensus

dikazu 2b y

Background

Popis histologického vysetreni resekovaného polypu ma obsahovat zejména:
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1. Velikost resekatu (mm)

2. Typ resekce, en bloc, piecemeal (pocet resekatl)
3. Velikost neoplazie (mm)

4. Histologicky typ ( typing)

5. Stupen diferenciace ( grading)

6. Morfologicky typ (Pafizska klasifikace)

7. Hloubka invaze ( Morsonova klasifikace u stopkatého polypu, hloubka invaze v um podle Kikuchiho
klasifikace u ploché léze).

8. Lymfatickd a vendzni invaze (ly-, ly+, v-, v +,)
9. Lateralni a horizontalni okraj (LM-, LM+,VM+,VM-)
10. Budding, perineuralni invaze ( Bud+, Bud-, PNI+,PNI-)

2.2.3. Prognosticka kritéria, nizce a vysocerizikovy karcinom

2.2.3.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013
Sila V pripadé kompletni (RO) resekce pT1 karcinomu, ma byt pouZito rozdéleni na ,,
doporuceni low-risk” a ,, high-risk” karcinom.
™
Uroven (80)
védeckého
dikazu 2b
Silny konsensus

Background

Low-risk karcinom je definovan:

1. Hloubka submukdzni invaze < 1000 pum

2. Dobre nebo stfedné diferencovany adenokarcinom (G1, G2)
3. Nepritomnost lymfatické a vaskuldrni invaze

4, Nepritomnost pfiznaku puéeni (budding) 2. nebo 3. stupné

V pripadé pozitivity kteréhokoli z uvedenych kritérii se jedna o ,, high-risk” karcinom.

Vyznam méfeni vzdalenosti neoplazie od lateralniho resekéniho okraje neni znam.

2. 3. Pristup k pT1 karcinomu

2.3.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013
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Sila doporuceni

™

Resekci malignizovaného polypu povaZujeme za kurativni v pfipadé RO resekce
adenokarcinomu omezeného na hlavu nebo stopku a pfi absenci nepfiznivych
prognostickych faktor(.

Resekci malignizované nepolypoidni léze povaziujeme za kurativni v pfipadé RO
resekce adenokarcinomu invadujictho maximalné do sm1 submukdzy a pfi
absenci nepfiznivych prognostickych faktord.

V ptipadé endoskopické RO resekce polypu obsahujiciho , low-risk “ pT1 karcinom
neni indikovana zadna dalsi resekce k zajisténi onkologické radikality.

Uroven (81-84)
védeckého
ddkazu 3a
Silny konsensus
2.3.2. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013
Sila Je-li ,low-risk” karcinom odstranén nekompletné, ma ndsledovat kompletni
doporuceni endoskopickd nebo chirurgicka resekce. Pokud nelze dosahnout kompletni resekce
M nebo jsou pochybnosti o stadiu pT1, ma nasledovat chirurgicka Iécba. V pripadé
»high-risk” je vidy indikovana radikalni chirurgické Iécba (bez ohledu na RO resekci).
Uroveri (85-88)
védeckého
didkazu 3a
Silny konsensus
2.3.3. Doporuceni zaloZzené na védeckych diikazech | 2013

Sila doporuceni

™

Po kompletni resekci (RO) ,, low-risk” karcinomu ma byt endoskopické vysetreni
mista resekce (véetné biopsie) provedeno za 6 mésicl a poté za 2 roky.

Uroven
védeckého
dikazu 3a

(89-92)

Silny konsensus
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2.4. Dispenzarizace

2.4.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech | 2013

Sila doporuéeni | Po Uplném sneseni adenomu je nezbytna dispensarni koloskopie. Interval je

M zavisly na poctu, velikosti a histologii sneseného adenomu.
Urover (93-104)

védeckého

dikazu 3a

Silny konsensus

Background

V pripadé sneseni 1-2 adenomU mensich 1 cm bez pfitomnosti high-grade intraepitelidlni neoplazie je
dostacujici interval 10 let.

Pacienti, ktefi méli 3-10 adenomud nebo nejméné jeden adenom vétsi 1cm nebo adenom s vildzni
histologii maji mit dispensarni koloskopii za 3 roky.

Pacienti s adenomem s high grade intraepitelidlni neoplazii maji mit dispensarni koloskopii za 3 roky.

Pokud neni histologicky potvrzena Uplna resekce, ma byt provedena ¢asnd endoskopicka kontrola za
2-6 mésicq.

V pfipadé vice nez 10 adenoml ma byt dispensarni interval kratsi neZ 3 roky a ma byt stanoven
individualné s ptihlédnutim k rodinné anamnéze.

Po sneseni velkého, plochého nebo sesilniho adenomu po castech (piecemeal) je indikovana
endoskopickd kontrola mista resekce (s biopsii) za 2-6 mésic(.

Je-li dispensarni koloskopie normalni, dalsi kontroly jsou indikovany kazdych 5 let.

Po kompletni resekci tradi¢niho pilovitého adenomu, smiSeného polypu nebo sesilniho pilovitého
adenomu ma byt kontrolni koloskopie za 3 roky.
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3. Diagnostika: Zobrazovaci metody

3.1. Vyznam zobrazovacich metod (mimo PET) k vylouceni/potvrzeni vzdalenych metastaz
pred lécbou CRC.

3.1.1. Doporuceni zaloZzeno na expertnim konsensu 2013

EK Metodou prvni volby pro predoperacni staging u kolorektalniho karcinomu stadium
I. a ll. by mélo byt ultrazvukové vysetreni bficha a sumacni snimek hrudniku. Pokud
vysledek tohoto vysetieni neni jasny nebo kdyzZ je podezieni na vzdalené metastazy
¢i infiltraci okolnich organd, je indikované provedeni MDCT bficha a panve. Pokud
je podezieni na metastazy plic, je indikované MDCT hrudniku.

Konsensus

Background

V pfipadé karcinomu rekta a tlustého stfeva jsou zakladni diagnostickou metodou k vylouceni Ci
potvrzeni vzdalenych metastdz ultrazvuk bficha a rentgenovy snimek hrudniku (RTG hrudniku). Tyto
metody by mély byt zakladnim vySetfenim pro predoperacni staging. Pokud nalez neni jasny nebo je
podezieni na vzdalené metastdzy, pak je indikované vysetieni bticha a panve vypocetni tomografii
resp. vySetfeni hrudniku touto metodou (MDCT bficha a panve, MDCT hrudniku, postup dle
Narodnich radiologickych standard( - NRS).

Ukolem zobrazovacich metod je posoudit, zda jsou & nejsou piitomné vzdalené metastazy. V dobé
diagnostiky CRC ma 25 % pacient( vzdalené metastazy, 13 % v jednom organu, 12 % ve vice organech
¢i na peritoneu. Metastazy v jatrech jsou u 19 %, v plicich u 3 % a na peritoneu u 9 % nemocnych. U
karcinomu rekta je incidence vzdalenych metastaz v dobé diagnostiky je 18 %, 12 % v jednom organu,
6 % ve vice jak jednom organu. V 15 % jsou metastazy v jatrech, ve 4 % v plicich. (data z Clinical
Cancer Registry of the Surgical University Clinic Erlangen-Nirnberg).

Ultrazvuk ma pro diagnostiku metastaz do jater sensitivitu 63 — 86 %, specificitu 98 % (105-107).
MDCT bficha a panve ma sensitivitu 75 — 83 %, specificitu 95 — 98 % a mélo by byt vyuZivané, pokud
je nalez na ultrazvuku nejasny (105-108). Rozsah jaternich metastdz, jejich presnou lokalizaci, vztah
k dolni duté Zile, jaternich Zzildch a strukturam jaterniho hilu Ize nejlépe odhadnout pomoci
magnetické rezonance jater (MR) a MDCT. Sensitivita a specificita MR je 80 — 88 % a 93 — 97 %, MDCT
74 — 84 % resp. 95 —96 % (105-108). Ultrazvukové vysetfeni jater pomoci s kontrastni latkou (CEUS)
ma senzitivitu 83 — 86 % a specificitu 94 — 98 %, tedy podobnou jako MR, ale u MR a jesté vice u CEUS
zélezi na protokolu a zkusenostech (106, 108, 109).

Jelikoz MDCT je metoda, kterd také poskytuje informace o lokalnim Sifeni tumoru, je tendence
v primarni diagnostice implementovat MDCT na misto abdominalniho ultrazvuku. Ale studie ukazuji,
Ze jenom u nékolika nemocnych s CRC, ktefi méli provedeno rutiné pred lécbou MDCT, doslo ke
zméné lécby (110,111).
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3.3.Relevance PET-CT.

3.3.1. Pro primarni diagnostiku CRC

3.3.1.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013

Sila doporuceni | PET/PET-CT nema relevantni vyznam pro dalsi terapeutické rozhodovani u

? nemocnych s nové diagnostikovanym CRC stadium I. a Il
Uroven (112-127)

védeckého

dikazu 2b

Silny konsensus

Background

Na zakladé 15ti prospektivnich a 5ti retrospektivnich studii (13 se tykalo karcinomu tlustého streva a
rekta, 7 pouze karcinomu rekta, PET bylo porovnavané s CT +/- dal$imi modalitami ve 14 studiich a
MR ve 3 studiich) se jevi, Ze senzitivita PET po posouzeni vzdalenych metastaz je vysoka (75 — 100 %)
(112-117), ale neni vyssi nez u MDCT a MR (113 — 115, 120). Data zatim neukazuji pfinos PET/PET-
CT/PET-MR v primarni diagnostice CRC. V poslednich studiich, ve kterych bylo vyuzito MDCT, neni
patrny signifikantni rozdil mezi MDCT a PET (113, 114). Senzitivita PET pro diagnostiku metastaz do
lymfatickych uzlin se pohybuje od v rozmezi 29 — 85 % (112-120), novéjsich studiich je ale okolo 85 %.
PET/PET-CT vede ke zméné |éCebné strategie ve 2 —27 % (113,114,117,120-127).

3.4.Specifika diagnostiky karcinomu rekta.

3.4.1. Doporuceni zaloZzeno na expertnim konsensu 2013

EK Diagnostika musi zahrnovat rigidni rektoskopii pomoci které maji byt stanoveny

hranice tumoru a jeho distalni okraj.

Silny konsensus

3.4.2. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech | 2013

Sila doporuteni Pro lokalni staging ma byt pfednostné vyuzivané MR vysSetieni. Pokud je

T podezieni na T1 tumor, pak ma byt doplnény endoskopicky ultrazvuk.
Uroveri (136-142)

védeckého

ddkazu 2b

Silny konsensus

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0 Stranka 27 z 112




~
Evropska unie —_— . y e
Evropsky socialni fond ‘E’ Ve '1 MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI

o, . 5 e l / ;Z
Operacni program Zaméstnanost - CESKE REPUBLIKY IS

3.4.3. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech | 2013
Uvroven’ CT neni dostate¢nd metoda pro T1 staging karcinomu rekta.
védeckého
ddkazu 3
(143)
Silny konsensus
3.4.4. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech | 2013
Uroveri . . , . e . _ .
. , Pfesnost vSech zobrazovacich metod pro vysetfeni lymfatickych uzlin je velmi
védeckeho diskutabilni
ddkazu 2b '
(136-137)
Silny konsensus
3.4.5 Doporuceni zaloZzeno na expertnim konsensu 2013
EK Popis musi zahrnovat jasnou informaci o vzdalenosti tumoru od mezorektalni
fascie.
Silny konsensus
Background

Presnost jednotlivych metod zalezi na kvalité vybaveni (spirdini CT, MDCT, typ protokolu, software) a
zkuSenostech pracovisté. Metaanalyzy které analyzuji data z endosonografie, MR a MDCT ukazuji, Ze
endosonografie ma nejvyssi presnost pro T1 karcinom (136,137). Pro odliseni stadii T2 a T3 byla
endosonografie vice senzitivni (136). Pro odliseni T4 stadia je nejpresnéjsi MR (137). Pro posouzeni
infiltrace mezorektalni fascie je také nejvice presné MR (138-142). Pfesnost MDCT byla daleko nizsi

(143). Pro
%, 74 —78

Pro lokalni
metoda pr

zobrazeni lymfatickych uzlin je senzitivita a specificita vSech metod neostatecna (55 — 73
%) (136,137).

staging rektalniho karcinomu by mélo byt vyuzivané prednostné MR. MDCT neni vhodna
o T staging karcinomu rekta. Pfesnost zobrazovacich metod pro posuzovani lymfatickych

uzlin je spornd. V popisu musi byt vidy informace o postiZzeni mezorektdlni fascie a vzdalenosti

tumoru od

fascie.
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3.5. Staging béhem operace

uzis

5.5. Doporuceni zaloZzeno na expertnim konsenzu 2013

EK

ultrazvuku opodstatnéni.

Pokud je predoperacni diagnostika dostate¢nd, nema pouziti peroperacniho

Konsensus (144-150)

3.6. Sledovani nemocnych.

3.6.1. Ultrazvuk

3.6.1.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech | 2008

Sila doporuceni Abdominalni ultrazvuk je technicky dostate¢nd metoda pro diagnostiku

™ jaternich metastaz. Jeho rutinni pouziti na sledovani nemocnych s CRC neni
podloZeno daty. Expertni komise ale poutziti ultrazvuku na sledovani téchto
nemocnych a ¢asnou detekci jaternich metastdz doporucuje.

Uroven (151)

védeckého

dikazu 5

Silny konsensus

3.6.2. Sumacni snimek hrudniku

3.6.2.1 Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2013
Sila doporuceni | Sumacni snimek hrudniku ma byt u nemocnych s CRC stadium Il. provadény kazdy
? rok po dobu péti let.
Urovent (151)
védeckého
dikazu 3b
Konsensus
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3.6.3.1.

Doporuceni zalozené na védeckych dikazech

Sila doporucéeni

T?

MDCT je technicky vhodné pro detekci jaternich metastaz, plicnich metastaz a
lokalni rekurenci nadoru. Soucasna data ukazuji, Ze MDCT ale nema byt rutinné
pouzivané pro sledovani nemocnych s CRC stadium | a ll.

Uroven
védeckého
dikazu 1b

(152)

Silny konsensus

3.6.4. Virtudlni koloskopie, PET, MR

3.6.4.1.

Doporuceni zalozené na védeckych dikazech

Sila doporuceni

T?

Tato vySetfeni nemaji byt soucasti sledovani nemocnych s CRC stadium 1. a ll.

Urovent (152)
védeckého
ddkazu 4

Silny konsensus
Background

Ultrazvuk je dostate¢nd metoda pro diagnostiku jaternich metastaz. Je to dostupna a levna metoda.
Senzitivita kolisa mezi 53 — 82 % a je to vhodna metoda pro sledovani téchto pacient (151,152).
Snimek hrudniku je vhodnd metoda pro sledovani nemocnych s kolorektalnim karcinomem a pro
detekci metastaz do plic. MDCT je technicky vhodnad metoda pro detekci jaternich metastdz, lokalni
rekurence a detekci plicnich metastdz. Soucasna data ale ukazuji, Ze MDCT by nemélo byt rutiné
pouzivané pro follow-up téchto pacient(. Irrigografie, virtualni koloskopie, PET, PET-CT a PET-MR by
nemély byt soucasti follow-up u téchto nemocnych.
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4. Predoperacni diagnostika a chirurgicka lécba

4.1. Definice

Kolorektalni karcinom se definuje jako atypicka epitelidlni formace infiltrujici submukdzu stfeva (pT1
a/nebo vic). Mezi CRC nepatti tzv. slizni¢ni nddory nebo intraepitelidini nadory (pTis), které nemaji
zadny metastaticky potencidl a k jejichz Iécbé staci pouze lokalni excize. Lé¢ba CRC by méla byt vidy
pldnovdna na zdkladé histopatologického nalezu. Zakladni principy diagnostiky a IéCby jsou shodné u
nador( tlustého stfeva i konecniku a jsou uvedeny spolecné, odliSnosti, které se tykaji jen tlustého
stfeva nebo koneéniku, jsou rozebrany zvlast. Chirurgické/operacni odstranéni stfeva/konecniku
s nadorem je dosud jedinym plné kurativnim zplsobem |écby. V pfipadé nadord 1. a Il. stadia lze
operaci dosdhnout RO stavu, tedy uplného odstranéni nadoru. Ve shodé sv CR zavedenou praxi a
s ohledem na integraci CR v EU je pro CR optimalni klasifikace dle UICC s pravidelnou inovaci.

4.1.1. Definice anatomie tlustého stfeva a konecniku

Tlusté stfevo zacina cékem a konci sigmatem. Peroperacné se hranice mezi tra¢nikem a konecnikem
urcuje podle vymizeni tenii a panevni peritonedlni exkavace, individudlné se lisi, zavisle na pohlavi,
véku a dalSich okolnostech. Rektum pokracuje abordlné od této vzddlenosti a kon¢i na anokutannim
prechodu. Usek dlouhy 16 cm orélné od tohoto pfechodu se podle mezinarodnich zvyklosti povazuje
za rektum, a za nadory rekta ty, jejichZ aboralni okraj je 16 cm a méné od anokutanni linie (153,154).
Stanoveni distalniho okraje nadoru pomoci flexibilni endoskopie je nespolehlivé, rigidni rektoskopie
je spolehlivéjsi.

Dle UICC 2003 se ndadory rekta rozliSuji dle vzdalenosti od anokutdnni linie na nadory horni tretiny
(12-16 cm), stfedni (6-12 cm) a dolni tfetiny rekta (méné nez 6 cm) (155). Podle americké definice je
hranice mezi kolon a rektem ve vzdalenosti 12 cm od anokutdnni linie (156,157), kdyz nadory distalné
od této linie vyznamné castéji recidivuji nez nadory lokalizované od ni proximalné (158).

4.2. Uloha multidisciplinarniho tymu ve vztahu k nddor&im kolon a nadoriim rekta

4.2.1. Doporuceni zaloZzené na expertnim konsensu 2013

Vsichni pacienti s CRC maji byt prezentovani na MDT po ukonceni primarni lécby

(operace, chemoterapie)

Pacienti maji byt prezentovani na MDT pred zahajenim |écby, pokud maji:
karcinom rekta

EK . , Y .

karcinom tlustého stfeva IV. stadia

metachronni vzdalené metastazy

lokalni recidivu

nalez s planovanou lokalni ablaci, napf. RFA/LIFT/SIRT

Konsensus

K zajisténi komplexity ma byt IéCba diskutovana pti jednani mezioborového onkologického tymu,
jehoz cleny jsou chirurg, onkolog, radioterapeut, specialista zobrazovacich metod, dle potieby
gastroenterolog a patolog. Jednani MDT je nezbytné pred zahajenim lécby, zejména pti karcinomu
rekta k rozhodnuti o rozsahu a zpUsobu operace a o potiebé neoadjuvantni 1é¢by. Bylo prokazano,
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Ze rozhodnuti MD tymu o zpUsobu a poradi lé¢by vyznamné snizZilo incidenci postiZeni
v cirkumferencnich okrajich chirurgickych resekatl (159). Jednani MDT je nezbytné vidy po ukondeni
IéCebné etapy, zejména po operaci ke zvazeni indikace adjuvantni lécby. Napf. britska studie
potvrdila ¢astéjsi indikace adjuvantni IéCby a vyznamné zvySeni preziti (160).

4.3. Diagnostika pred elektivni operaci

Vysetreni Karcinom kolon Karcinom rekta
koloskopie X X
CEA X X
bfisni US X X
RTG hrudniku/plic | x X
Rektoskopie X
MRI/CT panve X
(hodnoceni
vzdalenosti od anu,
mrf
EUS
X

4.3.1. Doporuceni 2008

Obligatorni vy$etieni pii CRC Uroveri
Stupen doporuceni

védeckého Literatura
ddkazu

12 DigitaIni vySetfeni rekta 5 (161-163)
M Uplna koloskopie s biopsii 4 (161-163)

Pfi endoskopicky neprostupné 3b (161-163)

™ stendze doplnit Uplnou koloskopii

do 3-6 mésicll po resekci
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Backround

Digitdlni vySetfeni umoznuje zhodnotit funkci sfinkteru anu i miru infiltrace pfi nizko lezicim nadoru
rekta a umoznuje odhadnout moznost zachovani svérace.

Pred zahdjenim |écby CRC md byt provedena koloskopie s biopsii. Az u5 % nemocnych ma
v kolorektu synchronni nador, ktery by mohl byt prehlédnut béhem peroperacniho ohledani stfeva
(161-163). Neni-li kompletni koloskopie moZna, méla by byt pripadna dalsi léze vyloucena
zobrazovacim vysSetienim.

4.3.2. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2008

Nelze-li pro stendzu provést kompletni koloskopii, je pfed operaci mozné

Sila doporuceni

5 provést CT nebo MRI kolografii

Uroveri (162-163)
védeckého

dikazu 4

Silny konsensus

4.3.3. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2008

Pokud neni koloskopie z jakéhokoli divodu kompletni, je tfeba provést CT/MRI
Sila doporuceni

1?

kolografii

., (162-163)
Uroven védeckého

dlkazu 4

Silny konsensus

Backround

PFi nemoznosti provést kompletni koloskopii je alternativou virtualni kolografie (162,163). Irrigografie
neni pfi endoskopicky neproniknutelné stendze vhodna pro malou diagnostickou hodnotu a pro
riziko vyvolani ileu. Nelze-li koloskopii provést kvili stendze pred operaci, méla by byt provedena do
3 - 6 mésicl po operaci.
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4.4. Vysetieni relevantni k vylouceni/potvrzeni vzdalenych metastaz pred elektivni

operaci

44.1 Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013
Brisni sonografie a konvenéni RTG hrudniku jsou zakladnim vySetfenim pro
predoperacni staging CRC.

E K Nelze-li jisté vyloudit vzdalené metastazy nebo postizeni blizkych organ( a

struktur, je tfeba provést CT. Pfi podezieni na plicni metastdzy je tfeba provést
CT hrudniku/plic.
Konsensus

Backround

Cilem predoperacniho zobrazovaciho vysSetfeni je vyloucit vzdalené metastdzy. V soucasnosti ma
vzdalené metastazy v dobé diagndzy 25 % nemocnych s karcinomem kolon, z nich 13 % v jedné
lokalizaci (M1a) a 12 % ve vice organech nebo na peritoneu (M1b). 19 % nemocnych ma metastazy
v jatrech, 3 % v plicich a 9 % na peritoneu. Jiné vzdalené metastdzy jsou v dobé diagndzy vzacné:
postihuji u 2 % non-regionalni uzliny, u 2 % kGzi, v1 % ovaria, v1 % kosti a ve 2 % jiné lokalizace.
PFi karcinomu rekta ma v dobé diagndzy vzdalené metastazy 18 % nemocnych: 12 % v jednom orgdnu
(M1a), v6 % ve vice nez v jednom organu nebo na peritoneu (M1b). Jaterni metastazy md v dobé
diagndézy 15 % nemocnych, plicni 4 %. Peritonedlni metastdzy maji 3 % a metastaticky postizené no-
regiondlni uzliny 2 % nemocnych. Vzdalené metastazy v kizi, kostech, mozku, ovariich nebo jinych
lokalizacich ma méné nez 1 % nemocnych (164). BFisni sonografie umoziuje prokazat jaterni
metastazy se senzitivitou 63-86 % a specificitou 98 % (165-167). Pfi podezfelém nalezu nebo je-li
sonografie obtizné hodnotitelnd, nebo pfi klinickém podezieni na jaterni metastazy, ma byt
provedeno CT vysetfeni — se senzitivitou 75-83 % a specificitou 95-98 % (165, 168). CT umoznuje
nejlepsi zobrazeni metastaz ve vztahu k jaternim Zilam, hilovym strukturam a k vena cava, coz? je
dullezité pro posouzeni jejich resekability. Rozsah jaterniho postiZeni lze nejlépe hodnotit pomoci MRI
(senzitivita a specificita MRI 80-88 % a 93-97 %, CT 74-84 % a 95-96 %) (165-168). Kontrast-enhanced
sonografie a MRI jater maji témér shodné charakteristiky: senzitivitu 83-86 %, specificitu 94-98%.
Podminkou je kvalitni pristrojové vybaveni a zkusenost vysetfujictho (166-167, 169). Protoze
multidetektorové CT vySetfeni poskytuje také informaci o lokalnim rozsahu ndadoru, je tendence
provadét CT bficha primdrné misto bfiSni ultrasonografie. Bylo ale prokdzano, Ze jen u zlomku
pacientd s karcinomem tracniku, kteti méli rutinné CT bficha, zménilo CT dalsi Ié¢ebny postup (170,
171).
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4.5. Vyznam CT/MRI pfi nadoru tlustého stieva v pfedoperacnim hodnoceni rozsahu
nadoru a detekci lymfatického postizeni

4.5.1. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

Predoperacni CT umozniuje rozlisit nddory postihujici pouze stfevni sténu a
nadory penetrujici mimo ni. Vysetieni uzlin je méné spolehlivé. Nejpfesné;jsi
E K vysledky Ize dosdahnout multidetektorovym CT.

Konsensus

Pfedoperacni stagingové CT umoznuje rozlisit nadory postihujici jen sténu stfeva a nddory pronikajici
mimo ni. Hodnoceni stavu uzlin je méné spolehlivé. Nejprikaznéjsi vysledky poskytuje
multidetektorové CT.

Backround

Neoadjuvantni Iécba karcinomu tlustého stfeva bez vzdalenych metastaz je v soucasnosti indikovana
pouze vyjimecné, napr. pfi nadoru distalniho sigmoidea s velmi rozsdhlym lymfatickym postizenim
nebo pfi nadoru, ktery by ohroZoval distalni resekcni linii. Postup mUze byt na misté k optimalizaci
|ééebného algoritmu, napf. pfi vybéru nemocnych klaparoskopické resekci nebo k presunu
nemocnych s ocekavatelnou multiviscerdlni resekci na specializovand pracovisté.

Vytéznost predoperacni briSni ultrasonografie je vtomto ohledu nedostatecna. Neexistuji Udaje o
senzitivité CT k lokdInimu stagingu karcinomu tlustého stfeva. Moderni multidetektorova CT dosahuji
v hodnoceni lokalniho rozsahu nadoru senzivitivitu 86% a specificitu 78%, pti hodnoceni uzlinového
postiZeni senzitivitu 70% a specificitu rovnéz 70% (172).

4.6. Vyznam PET-CT pro primarni diagnostiku CRC

4.6.1. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2013

2b

PET/PET-CT nema vyznam v diagnostice nové diagnostikovaného CRC.

(173 -187)

Silny konsensus

Backround

V pisemnictvi je k dispozici 15 prospektivnich a 5 retrospektivnich studii a série kazuistik.

Ve 13 z nich byli hodnoceni pacienti s nadory tlustého streva i konecniku, v 7 pouze pacienti s nddory
konecniku. Do 14 studii byli zafazeni vSichni pacienti, do 2 retrospektivnich pouze pacienti s lokalné
pokrocilym nddorem rekta, do jedné studie pouze pacienti s vysokym CEA nebo nevytéznym CT.
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Senzitivita PET pro vzdalené metastazy dosahovala 75-100 % a v radé pfipad( predcila ostatni
srovndvané metody (173, 178), v jinych nebyla lepsi (174-176, 181). Aktudlni studie uZivajici spiraini
CT neprokazuji rozdil (174, 175). Senzitivita prikazu lymfatickych uzlin byla nizkd (29-85 %), u
rektalniho karcinomu 44, resp. 85 %, a nebyla lepsi neZ srovnavaci studie s CT nebo MRI (173-181).
UZiti PET nebo PET-CT vedlo k zméné |écebného postupu u 2 az 27 % vSech vysSetfenych (174, 175,
178,181-187). Lze uzavrit, Ze uziti PET neni pfinosem pro primarni diagnostiku CRC.

4.7. Vysetfeni nadorovych markera pfed operaci.

4.7.1. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

E K Pfedoperacné ma byt vysetfena hodnota CEA

Silny konsensus

4.7.2. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013
E K Stanoveni CA 19-9 nezlepsuje predikci recidivy ve srovnani se stanovenim pouze
CEA.

Silny konsensus

4.7.3. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

Neni zndm vyznam stanoveni CA 125 k prikazu kolorektalnich metastaz a dalSiho
E K prabéhu lécby, pokud je prokdzana peritonealni karcinomatoza.

Silny konsensus

Backround

PFiblizné 30 % nemocnych s CRC ma pfi stanoveni diagndzy vyssi hodnoty CEA. CEA je spolehlivym
markerem zejména pfi vzniku recidivy. CEA je nezdvislym prognostickym faktorem vzniku jaternich
metastaz. Prdkaz cirkulujici DNA a tzv. cirkulujicich nddorovych bunék v periferni krvi nebo v kostni
dreni nema Kklininicky vyznam. Dal$imi moZnymi markery jsou CA19/9, CA 125 jako marker
peritonealni karcinomatézy (188-190).

4.8. Pfedoperacni diagnostika nadora rekta.

4.8.1. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013
Diagnostika pfi karcinomu rekta ma zahrnout rigidni rektoskopii s mérenim
E K vzdalenosti distalniho okraje nadoru.

Silny konsensus
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presné vzdalenost distalniho okraje nadoru od linea dentata.

4.8.2.

Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2013

Sila doporuceni

1?

Lokalni staging karcinomu rekta ma byt prednostné proveden pomoci MRI.
V pfipadé, Ze se mlze jednat o T1 nddor, ma byt proveden EUS.

Uroven védeckého

dikazu 2 b

(191-198)

Silny konsensus

4.8.3. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013
Uroveri védeckého | CT vy3etFeni neni vhodné ke stagingu T1 nadoru.
dakazu
(190-198)
Silny konsensus
4.8.4. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2013

Urover védeckého
dikazu

2b

Pfesnost zobrazovacich metod k hodnoceni postiZzeni lymfatickych uzlin je
sporna.

(192-195)

Silny konsensus

4.8.5.

Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

EK

Popis vySetfeni ma obsahovat informaci o vzdalenosti nadoru od mezorektalni

fascie.

Silny konsensus
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EUS a MRI panve pfi karcinomu rekta umoziuji hodnotit pokrocilost nddoru (T), rozsah postizeni
lymfatickych uzlin a vzdalenost nddoru od mezorektalni fascie (bez postizeni hodnoceno mrf-, pfi
postizeni mrf+). VysSetfeni jsou nezbytnd k hodnoceni resekability a spolu slokalizaci (podle
anatomickych tretin rekta) k predlééebné klasifikaci a rozhodnuti o potfebé neoadjuvantni
radiochemoterapie.

Backround

Staging nadoru pfi karcinomu rekta je zakladem planu lé¢by. Mistni excize je dostate¢nym feSenim
jen pro low-risk T1 karcinomy, high-risk T1 a T2 vyZaduji resekci podle onkologickych pravidel.
Neoadjuvantni terapie se doporucuje pfi T3 nadorech s infiltraci mezorekta a T4 nadorech s infiltraci
dalSich organd. Bylo prokazano, Ze rozsah postizeni mezorekta a zvlast vzdalenost nadoru od
mezorektalni fascie jsou dullezité prognostické faktory (191). K tomu pfi TME patfi cirkumferencéni
resekéni okraje (CRM). Riziko recidivy je vySsi pfi postizeni mezorektalni fascie, nebo kdyzZ je
vzdalenost tumoru od fascie mensi nez 1 mm (CRM+). DalSim prognostickym faktorem je postizeni
lymfatickych uzlin. Pfesnost diagnostiky zavisi na kvalité technického vybaveni (napf. multi-
detektorové CT v. mono-detektorové) a kvalité experta. Kvalitu endosonografie ovliviiuje tésna
stendza nebo nddor lokalizovany v horni tfetiné rekta. Meta-analyza srovnavajici endosonografii,
MRI a CT potvrdila nejvyssi presnost endosonografie pfi T1 nddorech (192), tuto zkusenost potvrdily
dalsi meta-analyzy (193). Alternativou EUS je MRI s endorektalni civkou, které je ale nakladnéjsi a
pacienty hire tolerovano. CT je pro diagnostiku T1 nador( nevhodné. Pfi srovnatelné specificité je
k rozliseni T2 a T3 nadori senzitivita endosonografie vyssi nez MRI a CT (192). Pfi T4 nadorech nebyly
v meta-analyzach prokazany rozdily mezi témito vySetfenimi. U T2 nador( s mezorektalni infiltraci je
aktudlné prokazovana vyssi senzitivita MRI, pfipadné spirdlniho CT (194-198). Pfesnost CT je v dolni
tfetiné rekta vyznamné nizsi nez v hornich dvou tretinach (194). Pro zobrazeni mezorektalni fascie a
vztahu nadoru k ni zlstava MRI nejcitlivéjsi metodou (191), fascii nelze endosonografii zobrazit.

Vysetfeni lymfatickych uzlin kteroukoliv metodou ma senzitivitu 55-73 % a specificitu 74-78 % a je
v soucasnosti nedostatecné (192-195). Divodem je jednak reaktivni zvétSeni uzlin, jednak Ze jiz uzliny
o priméru 5 mm a mensi mohou byt metastaticky postizené. Proto je tfeba hodnotit postizeni uzlin k
indikaci neoadjuvantni terapie velmi opatrné. Ddle je tfeba brat v potaz, Ze presnost jednotlivych
metod zavisi podstatnou mérou na hodnoticim. To plati zejména pro CT. Zejména hodnoceni
mezorektalni fascie je divodem, pro¢ vétsina odbornik(l dava pfi lokalnim stagingu prednost MRI.
S vyjimkou kratkodobé radioterapie neoadjuvantni radiochemoterapie sniZuje presnost vsech
diagnostickych metod.

4.8.6. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2008
V jednotlivych pfipadech mize byt uzitecné vysetreni: Uroven védeckého
Sila doporuéeni dikazu
? Anorektdlni manometrie 4
E K Gynekologické vysetreni
E K Cystoskopie
Silny konsensus
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Backround

Pfi hodnoceni analniho sfinkteru anorektalni manometrie neméni vysledek digitdlniho vysetfeni, jen
v nejistych pripadech mizZe usnadnit rozhodnuti o zachovani svérace. Pfi podezfeni na infiltraci
méchyrfe je vhodna cystoskopie. Gynekologické vySetfeni ma byt provedeno pfi podezieni na
postizeni vaginy, uteru nebo adnex. Na rozdil od drfivéjSich doporuceni vysetfeni mocového
sedimentu neni pti nadoru rekta nebo sigmoidea namisté, protoze je pfilis nespecifické.

4.9. Operace kolorektalniho karcinomu s kurativnim cilem — dosazenim statutu RO

4.9.1. Peroperacni staging

49.1.1. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

Peroperacni inspekce a v pfipadé oteviené operace palpacni vySetteni jater ma
byt provedeno u vSech operovanych, véetné téch, u nichz nebylo
E K z predoperacniho vysetreni vysloveno Zadné podezieni.

Pokud je prfedoperacni diagnostika dokonald, nepfindsi peroperacni ultrazvukové
vysSetifeni Zadny prospéch k prikazu metastaz.

Konsensus

Background

V soucasnosti je kvalita CT a MRI vySetteni natolik vysokd, Ze neplanované se béhem operace obvykle
palpaci a inspekci prokdzou pouze drobné subserdzni jaterni metastazy (mensi nez 2 mm). Senzitivita
intraoperacni sonografie s kontrastem je velmi vysoka (v jedné studii az 100 %) (199).

4.9.2. Intraoperacni patologické vysetreni

Rychlé vysetteni (zmrazovaci) ma byt provedeno jen tehdy, ma-li pfimé dasledky. Nejcastéjsi indikaci
je potvrzeni metastdz, zejména na peritoneu, v jatrech nebo v nespadovych lymfatickych uzlinach.
Dalsi uziti se tyka vysetreni okrajl resekce nebo excize a potvrzeni, Ze tyto okraje jsou prosty nadoru.
Toto potvrzeni nemusi byt z rychlého vySetfeni dostatecné.

V pfipadé hluboko leZiciho karcinomu rekta muze rychlé vySetfeni aboralniho resekéniho okraje
pomoci rozhodnout, zda provést resekci nebo exstirpaci rekta.

Pfi segmentdlnich resekcich velkych polypl tlustého stfeva, zejména vildznich, u nichz selhalo
predoperacni potvrzeni invazivniho novotvaru, neni potvrzeni malignity pomoci rychlého vysetreni
obvykle moZné ztechnickych dlavod( (vySetfeni mnoha tkanovych frez(l). Proto je v takovych
pfipadech doporucéeno provést resekci podle onkologickych pravidel.

V pfipadé, Ze nador adheruje do sousednich organi a z makroskopického hodnoceni nelze
rozhodnout, zda se jednda o prorlstani nebo pouze o peritumordzni reakci, jsou biopsie
kontraindikovany pro riziko mozné diseminace nadorovych bunék spojené s kratsim prezitim (200).
Proto je tfeba u vSech nador( adherujicich do sousednich organ( a tkani provést jejich en-bloc
resekci.
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49.2.1. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013
E K Neni-li zFejm3 etiologie jaternich |ézi, je tfeba provést histologické vysetreni.
Konsensus
Background

V pripadé, ze se predpoklada terapeuticka intervence jaternich lézi, méla by byt provedena punkéni
biopsie pres zdravy jaterni parenchym. V zZddném pfipadé se neprovadi incizni biopsie. Malé léze maji
byt kompletné odstranény excizi a zhodnoceny excizni biopsii.

49.2.2. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013
E K Biopsie sentinelové uzliny nem3 pfi CRC Zadny vyznam.
Konsensus
Background

Biopsie sentinelové uzliny se provadi pfi malignim melanomu a nddorech prsu. Cilem je vyloucit
zbytecné extenzivni disekci, ktera by mohla zvysit morbiditu u nemocnych s histologicky negativnimi
sentinelovymi uzlinami.

Se zavedenim laparoskopické chirurgie probéhla diskuze, zda by limitované resekce se sentinelovou
uzlinou byly mozné i pfi kolorektalnim karcinomu. Dale bylo zkoumano, zda-li by ultra-stagingové
vysetieni sentinelové uzliny (imunohistochemické vysSetreni) ovlivnilo nadorovy staging a potrebu
adjuvantni 1éCby (201, 202).

4.10. Kurativni (radikalni) resekce karcinomu kolon

4.10.1 Rozsah odstranéni/disekce uzlinového postizeni

Lymfatické metastazovani nador( tlustého streva pravidelné postupuje longitudinalné na obé strany
od nadoru do parakolickych lymfatickych uzlin, pak do intermedialnich lymfatickych uzlin a podél
radialnich arterii do centralnich lymfatickych uzlin pfi odstupu cév. Parakolické metastazy nikdy
neprekracuji vzdalenost nez 10 cm (203-205).

Rozsah resekce tlustého stfeva vyplyva z preruseni zdsobujicich tepen. Nadorové metastazy v oblasti
terminalniho ilea se objevuji zfidka a pouze pfi velmi pokrocilém nadoru (206). Pfi pravostranné
hemikolektomii je proto dostatecna resekce jen 10 cm ilea u karcinomu céka a vzestupného tracniku
odstranéni lymfatickych uzlin koreluje s prognézou (207,208).

Karcinomy v oblasti jaterniho ohbi metastazuji centralné cestou ileokolické arterie a pravé kolické
arterie, proto obé tyto cévy musi byt preruseny a podvazany centralné. Nicméné prava kolicka arterie
odstupujici ptimo z horni mezenterické tepny je pfitomna u méné nez 15 % vsech pfipadd (209).
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Jestlize tato tepna neni pfitomna, je tfeba centrdlné podvazat pravostranné tepenné vétve od a.
colica media. Velké omentum je tfeba resekovat jen tehdy, souvisi-li pfimo s nadorem.

Rozsah resekce pfi extenzivni hemikolektomii (proximalni ¢asti) zahrnuje centrdlni preruseni
ileokolické arterie, pravé kolické arterie (pokud je pfitomna) a stfednich kolickych arterii. Distalni
resekcni okraj tak je v levé poloviné transverza. Nadory pravé a stfedni ¢asti tracniku metastazuji také
cestou velkého omenta k antru Zaludku a hlavy pankreatu (204). Vedle skeletizace velké kurvatury
Zaludku a resekce pravostranné gastroepiploické tepny je tfeba resekovat pravou polovinu omenta a
lymfatické uzliny kranidlné od hlavy pankreatu.

Nadory stredni ¢asti tracniku metastazuji podél mediokolickych cév a levé kolické arterie k horni
mezenterické tepné. Pfi nddoru transverza se resekuji obé kolickd ohbi. Pfi metastazach smérem
k velké kurvature Zaludku je tfeba provést resekci ¢asti omenta pfiléhajici k nadoru a skeletizaci velké
kurvatury s odstranénim lymfatickych uzlin. Omentum s cévami je tfeba odstranit do vzdalenosti 10
c¢m na kazdou stranu od nadoru.

Nadory slezinného ohbi tracniku metastazuji podél mediokolickych cév a levé kolické tepny. Centralni
preruseni a podvaz se tyka téchto tepen. Zvyseni radikality resekce odstranénim také dolni
mezenterické tepny nebylo potvrzeno. Stfevni kontinuitu po resekci transverza lze obnovit
ascendento - sigmoideo anastomodzou. Pro riziko metastatického postizeni mda byt odstranéna
kompletné také leva polovina omenta. Pfi pokrocilém nadoru maji byt odstranény uzliny vlevo pfi
dolni hrané pankreatu v rozsahu od isthmu k jeho ocasu.

Pfi nadorech sestupného tracniku se provadi levostrannd hemikolektomie, pfipadné s centralnim
prerusenim a podvazem dolni mezenterické tepny. Distdlni resekcni okraj je v horni tfetiné rekta,
proximalni ve slezinném ohbi. Adherujici omentum se resekuje.

Nadory sigmoidea metastazuji podél dolni mezenterické tepny. Na proximadlni strané se stfevo
resekuje na sestupném tracniku s centralnim prerusenim a podvazem dolni mezenterické tepny. Pro
resekci na distdlnim okraji plati pravidla, jako pro nadory horni tfetiny rekta. Nezbytnd je
bezpecnostni vzdalenost nejméné 5 cm od distalniho okraje.

Background

Ve 2-4 % pripad( s lymfatickym postizenim se metastazy najdou pfi odstupu dolni mezenterické
tepny (210,211).

4.10.2. Kompletni excize mezokolon (Complete mesocolic excision — CME).

4.10.2.1. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013
E K Soucasti operace pro karcinom tlustého stifeva kompletni excize mezokola.
Konsensus
Background

V mezokolu shodné jako mezorektu kryje fascie jako obalka lymfatické uzliny a cévy mezokola.
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Podobné jako TME pfi karcinomu rekta se provadi CME pfi karcinomu tlustého stfeva. Cilem je
dosdahnout maximalni radikalitu a odstranit co nejvétsi pocet lymfatickych uzlin v kompartmentu
preparaci v embryologicky zaloZené vrstvé, s centralnim prerusenim a podvazem zasobuijicich cév.

CME vede k vysoké kvalité disekce (212,213). Nezdd se, Ze zvySeni radikality je spojeno s vySsim
poctem komplikaci (214). Dosavadni Udaje ukazuji zvySeni preZiti u nemocnych, u nichz byla
provedena CME (212).

Morfometrické vysetfeni resekdtu tlustého stfeva by mohlo v budoucnosti poslouzit k objektivité
tohoto vysetieni.

4.10.3. Kurativni (radikalni) resekce karcinomu rekta

Soucasti radikalni operace karcinomu rekta je vedle Uplné resekce rekta s nddorem c¢asteéné nebo
Uplné odstranéni mezorekta, vcetné regionalnich lymfatickych uzlin. Jen v pfisné vybranych
indikacich je moznd kurativni resekce podle jinych pravidel. Mezi zdkladni operacni vykony, které jsou
po strance onkochirurgické radikality rovnocenné, patfi:

e (Nizka) predni resekce rekta
e Abdominoperinedlni exstirpace rekta
e Intersfinktericka resekce rekta (abdomino-perianalni resekce rekta). Tato operace vyZzaduje

specializaci

V pripadé nizké predni resekce a intersfinkterické resekce je nezbytné dosazeni bezpecné vzdalenosti
od nadoru i na aboralnim resekénim okraji.

Za splnéni vSech podminek je mozné provést svérac¢ zachovdvajici operaci k udrzeni kvality Zivota. Pfi
nedostatecné funkci svérace je namisté planovat trvalou kolostomii a rektum resekovat s dosazenim
bezpecného distalniho okraje nebo rektum exstirpovat.

4.10.3.1. Hlavni onkochirurgické zasady operaci pro nador rekta

Cilem chirurgické lécby je kromé resekce stfeva s nadorem odstranéni regionalnich lymfatickych uzlin
véetné dolni mezenterické tepny a levostranné kolické tepny. Centralni preruseni dolni mezenterické
tepny pfi jejim odstupu nema Zzadny prognosticky vyznam, je ale Casto nezbytné z technickych
dlvodi k mobilizaci levé poloviny tracniku uzité k rekonstrukci (215). Nékteré anatomické studie ale
potvrzuji, Ze anastomdzu Ize hluboko v panvi zaloZit i bez podvazu této tepny (216). Zadny prospéch
z disekce lymfatickych uzlin pfi odstupu dolni mezenterické tepny proximalné k odstupu levé kolické
tepny nebyl prokazan (Uroven evidence 2b) (217-220).

e Pfi nadoru stfedni a distalni tfetiny rekta je tfeba odstranit mezorektum kompletné, pfi
nadorech horni tretiny rekta castecné. Disekce ma byt ostrd, v anatomickém prostoru, mezi
fascia pelvis visceralis a parietalis (TME) (221,222).

e e tfeba respektovat dostate¢nou bezpecnostni vzdalenost (viz déle).

e Pfi prorlstani je indikovana en-bloc resekce nadoru s pfiléhajicimi organy (multivisceraini

resekce) jako prevence lokalni diseminace nadorovych bunék (223).
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e Je tfeba chrdnit autonomni nervové plexy (hypogastrické nervy, dolni a horni plexus) (224) .

4.10.3.1.1.

Doporuceni zalozené na védeckych dikazech

2013

Sila doporuceni

™

Disekce laterdlnich lymfatickych uzlin v panvi v pribéhu vnitini ilické tepny a
jejich vétvi nema byt provddéna bez prokdzaného podezreni metastatického
postizeni. Zvysuje periopera¢ni mortalitu bez onkologického prospéchu.

Uroven védeckého

dlikazu 1 b

(225-228)

Silny konsensus

4.10.3.2. Operace nadoru horni tretiny rekta

4.10.3.2.1.

Doporuceni zalozené na védeckych dikazech

2013

Sila doporuceni

1?

Pfi nddoru horni tretiny rekta ma byt provedena parcialni excize mezorekta do
vzdalenosti 5 cm distalné od makroskopické hranice nadoru, méreno in vivo.
Mezorektum ma byt preruseno horizontalné bez zuzovani (bez konizace).

Uroven védeckého

dltkazu 3 b

(229-233)

Silny konsensus

Background

Dudvodem postupu je, Ze pfi T3 a T4 nadorech jsou jen zfidka satelitni nebo uzlinové metastazy dale
nez 4 cm od makroskopickych okraji nddoru méreno na histologickém fezu po fixaci a bez napéti.

4.10.3.3. Operace nadoru stiedni a distalni tretiny rekta

4.10.3.3.1.

Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech

2008

Sila doporuceni

™

PFi operaci nadoru stfedni a distalni tfetiny rekta ma byt provedena totalni
mezorektalni excize (TME) az k panevnimu dnu, se zachovanim horniho a dolniho
hypogastrického plexu a hypogastrickych nerva.

Urover védeckého

dlkazu 1 b

(234-235)
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Silny konsensus

4.10.3.3.2. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2008

Pri dobfe nebo stfedné diferencovanych low-grade nadorech distalni tfetiny
Sila doporugenf rekta je 1-2 cm bezpecnostni vzddlenost dostatecna. Pfi high-grade nadorech
1? (G3/4) je tfeba zachovat Sirsi bezpecnostni okraj.

Uroven védeckého | (236-239)

dakazu 2 b

Silny konsensus

4.10.3.3.3. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013

Pfi nddorech po neoadjuvantni chemoterapii staéi bezpecnostni okraje 0,5 cm,
Sila doporuéent aby se predeslo pfipadné exstirpaci rekta. Pfi pochybnosti o nepfitomnosti
17? nadoru v distalnim resekénim okraji ma byt provedeno rychlé histologické

vysetieni (zmrazovaci).

Uroveri védeckého | (240-241)

dikazu 2 b

Konsensus

PFi nadorech distdlni tfetiny rekta zalezi volba vykonu na lokalizaci nadoru (vzdalenosti od vnitfniho
usti analniho kanalu), velikosti nddoru, prostoru panevni Uziny a dodrzeni distalniho bezpecnostniho
okraje. Podle vzdalenosti se zaloZi kolorektalni nebo koloandlni anastoméza. Pro velmi nizkoleZici
nadory je alternativou k exstirpaci rekta intersfinktericka resekce. Podminkou je nepostizena
puborektalni klicka, plné funkéni svéra¢ anu a dosaZeni bezpeénych resekénich okraji. Operace
vyZaduje specializaci. Nelze-li podminky splnit, je vykonem volby abdominoperinealni exstirpace
rekta.

4.10.3.4. Rekonstrukce po nizké predni resekci

Po nizké stfedni resekci s anastomdzou v blizkosti andlniho svérace mohou nasledovat vyznamné
funkéni poruchy. Jejich vznik zavisi na volbé rekonstrukce v zavéru operace. MozZnosti rekonstrukce
jsou:

Pfima kolo-analni anastomadza.

e Kolon-J-pouch.
e Transverzalni koloplastika.

e Side-to-end anastomodza.
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4.10.3.4.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013

K obnové stfevni kontinuity po nizké stfedni resekci by neméla byt zakladana
Sila doporuéeni pfima koloanalni anastomdza, i pokud je to anatomicky mozné, a to pro lepsi
™ funkéni vysledky.

Uroven védeckého | (242)

dikazu 1a

Silny konsensus

4.10.3.4.2. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013

Uroveri védeckého | Z riznych zpisobd rekonstrukce kontinuity jsou nejlepsi funkéni vysledky po

kolickém J-pouchi.
dlkazu 1a

(242-243)

Silny konsensus

4.10.3.4.3. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013

Uroven védeckého | Z funkéniho hlediska je pri¢na koloplastika horsi nez kolicky J-pouch.

dikazu 1 b

(243-244)

Silny konsensus

4.10.3.4.4. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013

Uroveri védeckého | Laterotermindlni (side-to-end) anastoméza mdze byt stejné dobra jako kolicky J-

pouch.
dltkazu 2a

(245)

Silny konsensus

Background

Nevyhody pfimé koloandlni anastomdzy byly prokazany. V pribéhu prvych dvou let po operaci je
vyssi pocet stolic, horsi kontinence a s tim souvisejici kvalita Zivota (242). K prevenci vyprazdiiovacich
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problém0 staci, aby raménka J-pouche nebyla delsi neZ 6 cm (246). Jedind vétsi prospektivni
randomizovana studie srovnavajici vysledky rliznych zplsob( rekonstrukce prokazala, Ze J-pouch bylo
technicky mozné zaloZit u 74 % operovanych. Ve srovnani s pfi¢nou koloplastikou byl J-pouch lepsi
v pocCtu stolic i ve skdre inkontinence. Zavér, jaka anastomdza je nejlepsi, dosud chybi (244,245).

4.10.3.5. Rozhodnuti zachovat svérac

4.10.3.5.1 Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

Nador vylucujici resekci se zachovanim svérace mUze po radiochemoterapii

E K regredovat a diky regresi umoznit resekci se zachovanim svérace. Proto je tfeba
po radiochemoterapii vySetfovat znovu, ale ne dfive neZ po 6 tydnech od jejiho
ukonéeni.

Silny konsensus

Background

Redukce masy nadoru pfi nizkoleZicich tumorech je jednim z dileZitych aspektll zachovani svérace.
To by mélo byt vyhodou neoadjuvantni radiochemoterapie. Bohuzel, tento efekt nebyva
prokazatelny béhem prvych tydnl po jejim dokonceni. Proto zplsob operace nelze urcit dfive, nez
skonéi a odezni neoadjuvantni radiochemoterapie (247). Zobrazovaci metody nejsou pomoci pfi
hodnoceni této lé¢ebné odpovédi (248).

4.10.3.6. Postup pfi kompletni odpovédi na neoadjuvantni Iécbu

4.10.3.6.1 Doporuceni zaloZzené na expertnim konsensu 2013

Od operace Ize ustoupit v pfipadé, Ze po neoadjuvantni radiochemoterapii
nador regreduje a nelze jej prokazat klinickym, endoskopickym nebo
zobrazovacim vySetfenim. K takovému postupu je tfeba pacientlv souhlas,
E K vCetné souhlasu s kratkymi intervaly kontrol béhem dlouhodobého sledovani,
které by mélo trvat nejméné 5 let.

Konsensus

Background

Brazilska studie o 265 pacientech s karcinomem rekta prokdzala, Ze po neoadjuvantni 1é¢bé nebyl
nador prokazatelny u 26,8 % z nich. Tito pacienti nebyli operovani a byli jen dale sledovani (249). Po
sledovani s medianem 57,3 mésicl 2 pacienti (2,8 %) méli endoluminalni relaps a u 3 pacientl (4,8 %)
se objevily vzdalené metastdzy. Autofi uzaviraji, Ze u nemocnych s kompletni |é¢ebnou odpovédi po
neoadjuvantni radiochemoterapii mizZe byt dostate¢né jen sledovani. Je tfeba pfipomenout, Ze se
nejednalo o randomizovanou studii, a Ze podobné vysledky nebyly dosazeny jinde nezZ v Brazilii.

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0 Stranka 46 z 112




~
Evropska unie —_— . y e
Evropsky socialni fond ‘E’ Ve '1 MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI

o, . 5 e l / ;Z
Operacni program Zaméstnanost - CESKE REPUBLIKY IS

4.10.3.7. Exstirpace rekta

4.10.3.7.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013

Nizkolezici nddory rekta s infiltraci andlniho kanalu nebo svérace, které nelze
operovat se zachovanim svérace, je tfeba odstranit abdomino-perinealni
T2 exstirpaci rekta. Exstirpace ma byt cylindrickd a maji byt odstranény i levatory.

Sila doporuceni

Urover védeckého | (250)

dikazu 3 b

Konsensus

Background

Pfi exstirpaci rekta je vyssi pocet pozitivnich laterarnich okraji neZ pfi resekci (250). Onkologické
vysledky jsou horsi, nez pti ,svéraC zachovnych vykonech” pti srovnatelném stadiu nadoru.
Extralevatorova ,cylindricka” resekce umoziuje lépe dosdahnout bezpecnych okraji a mize byt
vhimana jako metoda volby bez hodnoceni v randomizovanych studiich (207).

4.10.3.7.2. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013
Sila doporugen Defekty na perineu po neoadjuvantni radiochemoterapii a nehojici se rany lze
5 P zmensit nebo zhojit pomoci plasticko-chirurgické rekonstrukce myokutannim
) lalokem.
Uroveri (251)
védeckého
dlkazu 3 b
Konsensus

Background

Pocet poruch hojeni rany na perineu je vysoky zejména po neoadjuvantni radioterapii. MoZnost uZzit
razné druhy plasticko-chirurgické rekonstrukce zavisi na individualnim rozhodnuti, do kterého patfi
anatomické podminky, pravdépodobnost sekundarni morbidity na odbérové strané a dostupnost
kvalifikovaného chirurgického odbornika — plastického chirurga (251).

4.10.4. Zalozeni stomie

4.10.4.1. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

Nizka/velmi nizka predni resekce rekta s TME a hluboko leZici anastomédzou ma
E K byt zajisténa prechodnou derivacni stomii.

Silny konsensus
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4.10.4.2. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

EK

Kolostomie a ileostomie jsou jako derivacni stomie rovnocenné.

Silny konsensus

Protektivni stomie snizuje morbiditu zvlast pfi klinicky vyznamném selhani anastomdzy a akutnich
relaparotomiich (252). Pocet permanentnich stomii je v dlouhodobém vyhledu stejny, i kdyz se
vylouci primarni stomie (253). lleostomie a kolostomie jsou v protekci anastomdzy rovnocenné,
recentni meta-analyzy favorizuji ileostomii (254-256).

4.10.4.3. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

E K O pldnu zalozit stomii ma byt pacient informovan co nejdfive.

Silny konsensus

4.10.4.4. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013
E K Misto stomie je tfeba vyznacit jiz pfed operaci.
Konsensus
4.10.4.5. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013
E K Ileostomie ma prominovat > 1 cm na urovni klzZe, kolostomie jen nepatrné.

Silny konsensus

Background

Pfed operaci se zaloZzenim stomie ma oSetfujici Iékar a stomasestra pacienta o stomii informovat.
Pokud lze, mélo by byt pacientovi nabidnuto setkani se stomikem z dobrovolnické skupiny. Misto
stomie miZe vyznacit trénovana sestra nebo stomaterapeutka. Za spravné znaceni je ale zodpovédny
lékar, stejné jako za konstrukci. K vyhledani nejlepsi pozice je tfeba vyznacit misto stomie vlezZe,
vsedé a vstoje.

Béhem pooperacni péce je tfeba ovéfit, zda pacienti jsou sobéstacni a zda jejich rodiny ¢i pecujici
osoby jsou schopny zajistit pé¢i o stomii. Irigace ma byt nabidnuta individualné. Pfedoperacni
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znaceni stomii a péce stomaterapeutl sniZila podle nékterych studii pocet pooperaénich stomickych
komplikaci (256). Prospektivni studie uvadi, Ze predoperacni stomaporadenstvi usnadfuje
pooperacni stomapéci (257).

4.10.5. Lokdlni excize nadort rekta

4.10.5.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2008

Lokalni excize nddoru rekta (v celé sile stény) je jako jedind |é¢ba doporucena
pouze pro T1 nadory s pridmérem do 3 cm, dobfe nebo stfedné diferencovanych,
dikazu 1 b bez lymfatické nebo vaskularni invaze (histologicky low-risk).

PoZadavek: RO resekce.

Uroveri védeckého

(258-261)

Silny konsensus

Backround

| u low risk nadort je riziko lokalni recidivy po excizi vy$si nez po radikalni operaci, ale excize vedou k
nizsi morbidité a mortalité a k lepsim funkénim vysledkdim neZ radikalni operace. Prospéch a rizika
operace musi byt zvaZovana zvlast pro kazdého pacienta (258-261). Predpoklada se, Ze transanalni
endoskopické mikrochirurgické metody jsou lepsi neZ oteviena transanalni excize (262,263).

Dosud nebyla dosazena shoda ve vztahu sm-klasifikace a klasifikace ,low-risk“ a ,high-risk“. T1
nadory s hlubokou infilitraci submukézy (sm3, podle nékterych dokonce sm2) maji byt dle jinych
autorud a doporuceni hodnoceny jako ,high-risk” a oSetreny radikalni operaci (264-267).

4.10.5.2. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2008

Sila doporugeni U T1 high-risk nador( (G3/4 s/nebo lymfatickou invazi) a u T2 nadord, je
12 pravdépodobnost lymfatického postizeni 10-20%, proto nelze k |é¢bé doporucit
) pouze lokalni excizi.

Uroven védeckého | (264, 268)

dikazu 3 b

Silny konsensus

Backround

Pokud je jiz pfed operaci zndmo, Ze se jedna o ,high-risk” nddor, méla by operace byt radikalni.
V pfipadé, Ze se ,high-risk” potvrdi az po lokalni excizi a pokracuje se v nejvySe mési¢nim intervalu
revizni radikalni operaci, nema takovy postup horsi vysledky, nez kdyz se primarné operuje radikdlné
(264,268). V pripadé, Ze v takové situaci pacient odmitne radikalni operaci, Ize zvaZovat adjuvantni
radioterapii.

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0 Stranka 49z 112




Evropska unie

~ p
Evropsky socialni fond ‘E’ AZ\/ R Ve '1 MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI

i . ( : v N
Operacni program Zaméstnanost - CESKE REPUBLIKY UZIS

4.11. Laparoskopicka operace

4.11.1.

Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2013

Sila doporuceni

™

Laparoskopickou resekci tlustého stfeva a konecniku Ize provést se shodnymi
vysledky jako po oteviené operaci za predpokladu, Ze chirurg ma potrebnou
zkusSenost a operant je spravné vybran.

Uroveri védeckého

dlkazu 1a

(269-273)

Silny konsensus

4.11.2.

Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

EK

Kvalitu resekdtu hodnoti a dokumentuje patolog.

Silny konsensus

Backround

Laparoskopické kolorektalni operace jsou delsi, ale fada randomizovanych studii potvrzuje, Ze
kratkodoba perioperaéni morbidita je nizsi nez po konvencnich operacich, bez rozdilu v celkové
morbidité a mortalité (269), v poctu incizionalnich hernii, operaci pro adheze a poctu lokalnich nebo
vzdalenych recidiv (270, 271). Systematické review a meta-analyzy vykazuji shodné dlouhodobé
onkologické vysledky zejména pfi lécbé nadorl tracniku, Udaje o laparoskopické lé¢bé karcinom
rekta nejsou dosud dostate¢nd. Robustni dlouhodobé vysledky britské CLASSIC-study prokazaly
onkologickou bezpecnost laparoskopickych operaci karcinomu kolon i rekta (272, 273). Jednoznacné
podminky k laparoskopické operativé, které jsou zjevné nutné, zatim nebyly definovany.

4.11.3.

Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2013

EK

Nové operacni metody (napf. robotika, NOTES) nelze doporucovat, protoze chybi
dostatecnd hodnotici data.

Silny konsensus

Backround

Roboticky systém DaVinci byl v klinické praxi pouZzit v fadé studii k resekci rekta s totalni mezorektdlni
excizi (274,275). Roboticka operativa z(stava zatim jen experimentalni, protoZe chybi kratkodobé i
dlouhodobé onkologické vysledky a srovnani. To plati shodné pro NOTES s transgastrickym,
transvaginalnim nebo transandlnim pristupem véetné extrakce resekatu.
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5. Adjuvantni a neoadjuvantni lécba

5.1. Adjuvantni lécba

Predpokladem pro adjuvantni terapii je radikalni resekce primarniho nadoru (RO). Zakladem pro
indikaci adjuvantni terapie je histopatologicky staging (stanoveni hloubky invaze sténou streva Tis.-
T4, pfitomnost metastdz v regionalnich lymfatickych uzlindch NO-2) a klinické vySetfeni vietné
zobrazovacich metod (vylouceni vzddlenych metastdz cilené jatra, plice, uzliny). Na zdakladé
stagingu je onemocnéni klasifikovano do jednotlivych klinickych stadii a pro kazdé klinické stadium
jsou definovany odpovidajici moznosti |éCby a nasledné sledovani.

Pro indikaci adjuvantni |écby casného stadia kolorektdlniho karcinomu je zdsadni vysetfeni
lymfatickych uzlin, kde pro stanoveni pNO je tfeba vysSetfit 12 nebo vice regiondlnich lymfatickych
uzlin (UICC 2002) a vyloudit tak pfitomnost metastaz v téchto uzlinach.

Na zakladé TNM klasifikace rozlisujeme klinické stadium: stadium O (Tis NO MO), stadium | (T1/2
NO MO), stadium Il (T3/4 NO MOQ), stadium Ill (jakékoliv T N1/2 MO) a stadium IV (jakékoliv T,
jakékoliv N, M1).

Cilem adjuvantni (pooperacni IéCby) je sniZeni rizika recidivy onemocnéni. V zavislosti na klinickém
stadiu onemocnéni dochazi k recidivé onemocnéni, které muaze byt lokalni 3-24% ¢i v podobé
vzniku vzdalenych metastaz 25 % (276-285). PreZiti 5 let po samostatné chirurgické radikalni
resekci bez zajistovaci pooperacéni |é¢by je pro stadium | 85-95%, stadium Il 60-80% a pro stadium
11l 30-60% (286). Z toho jednoznacné vyplyva, Ze s narUstajicim stadiem kolorektalniho karcinomu
bude narlstat benefit z pfipadné pooperacni léCby.

Vedeni adjuvantni chemoterapie vyZaduje odpovidajici zkuSenosti a zejména znalost vhodnych
rezimU a Upravy davky, které je nutné dodrZovat pro prevenci pfipadné toxicity Iécby. Pokud i tak
se projevi klinicky vyznamné projevy toxicity |écby, jejich sprdvny management vyzaduje
zkuSenosti s jejich FeSenim. Za vSech okolnosti zvazujeme pfinos pooperacni IéCby (snizeni rizika
recidivy) ve vztahu kriziku vedlejSich nezddoucich ucink(i 1écby (toxicita) u jednotlivého
konkrétniho pacienta (komorbidity, medikace, vék). Ocekavané prinosy lécby a potenciondini rizika
z této léCby je nutné pacientovi dostate¢né vysvétlit a Ié¢bu zahdjit s jeho souhlasem.

Za urcitych klinickych okolnosti, definovanych celkovym stavem pacienta a jeho schopnosti
spoluprace, je pooperaéni chemoterapie pfimo kontraindikovana, protoze by s vysokou
pravdépodobnosti méla pro pacienta fatalni nasledky.

Kontraindikace adjuvantni chemoterapie: Spatny celkovy stav, tj. horsi nez PS 2 dle WHO
klasifikace, nekontrolovana infekce, jaterni cirhéza Child B a C, zdvainé kardiovaskularni
onemocnéni ¢i srdecni selhavani NYHA 1l a IV, pretermindlndlni a terminalni selhdvani ledvin,
limitovana funkce kostni dfené a dalSi komorbidity vyznamné ovliviujici o¢ekdvané prezivani
pacienta.

Kromé celkového stavu je kontraindikaci i nemoznost ¢i neschopnost spoluprace pacienta
(pravidelné kontroly v pribéhu lécby).
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5.1.1. Indikace k adjuvantni |écbé casného stadia kolorektalniho karcinomu

5.1.1.1. Adjuvantni Iécba pro klinické stadium I.

5.1.1.1.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech | 2017

Sila doporuceni | U pacientl po radikalni RO resekci nddoru tlustého stfeva ve stadiu | neni

? adjuvantni lé¢ba indikovana.
Urovef (287, 288)

védeckého

ddkazu

1b

Silny konsensus

Background

Pacienti ve stadiu | UICC maji dobrou progndézu po lééebné resekci, dlouhodobé preziti se uvadi
86%. Pacienti s pT2 (UICC Ib) maji astéjsi recidivu (5,6-13%) neZ pacienti s pT1 nadory (UICC la)
(2,9 - 4%) recidivy (287,288). U pacientl po radikalni RO resekci nadoru tlustého stfeva ve stadiu |
neni adjuvantni |éCba indikovana.

5.1.1.2. Adjuvantni lécba pro klinické stadium I

5.1.1.2.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2017

Sila Stadium Il. bez rizikovych faktord.

doporuceni Vzhledem k pozitivhim vysledkiim dosud nejvétsi studie QUASAR ptinos

? adjuvantni IéCby ve stadiu Il bez rizikovych faktor( nemuUze byt zcela vyloucen.
Proto by méla byt chemoterapie u pacientl zvaZovana.

Uroveri (290)

védeckého

dlkazu

1b
Silny konsensus

Background

Absolutni pfinos adjuvantni terapie ve stadiu Il bez rizikovych faktord je mezi 2 a 5%. Souhrnna
analyza 7 randomizovanych studii, které srovnavaly pfinos adjuvantni chemoterapii u pacientl s
kolorektalnim karcinomem ve stadiu Il ukdzala pouze minimalni zlepseni : prezivani 5 let bez
zndmek onemocnéni (72 ku 76%, p = 0,049), celkové 5ti leté prezZivani bylo srovnatelné s pacienty
bez ndsledné |écby (80 vs. 81%, p = 0,1127). Jednotlivé studie se lisily ve sloZeni Ié€by a zahrnovaly
nizké pocty pacientl (289). Nejvétsi publikovana studie hodnotici pfinos pooperacni chemoterapie
je randomizovana studie QUASAR (290). V této studii pfi sledovani 5,5 roku, bylo relativni riziko
umrti z jakékoliv pficiny vyznamné nizsi ve skupiné pacientl s adjuvantni I[éCbou ve srovnani bez
léCby (HR 0,82; 95% Cl: 0,70-0,95, p = 0,008), stejné jako sniZeni rizika recidivy (HR 0,78; 95% ClI:
0,67-0,91, p = 0,001), avsak absolutni zlepseni celkového preziti to znamenalo jen 3,6% (95% ClI:
1,0-6,0).
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5.1.1.2.2. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2017

Sila doporuceni | Stadium Il. s rizikovymi faktory (T4, perforace nadoru, operace v nouzovych
1 podminkach, pocet vysetfenych lymfatickych uzlin mensi nez 15).
Adjuvantni chemoterapie u pacientl po RO resekci v pripadé stadia Il.

s pritomnymi rizikovymi faktory je indikovana.

Uroveri (208, 298, 306)

védeckého

dlkazu

3b

5.1.1.2.3. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2017

Sila doporuceni | V ptipadé prokazané nestability mikrosatelitu (MSI-H) by neméla byt ve

™ stadiu Il provedena adjuvantni chemoterapie.
Uroveri (301)

védeckého

dikazu

2a

Silny konsensus

Background

Nékolik studii prokazalo, Ze Spatna progndza byla spojena s uréitymi rizikovymi situacemi jako je
nador T4, perforace nadoru, operace v nouzovych podminkach a / nebo pfilis malo vysetfenych
lymfatickych uzlin (291,292). Autofi retrospektivni studie zahrnujici 1,306 pacientll na zakladé
multivariacni analyzy dosli k zavéru, Ze kategorie T4 byla spojend se Spatnym prezivanim bez
onemocnéni DFS (HR 1,75) (293). K obdobnym vysledkim dospély i zavéry dalsich studii (294,295).
Naopak v dalsi studii (n = 318), kategorie T4 neméla Zadny dalsi prognosticky vyznam (296).

V nékolika studiich, bylo také zjiSténo, Ze pocet vysSetfenych lymfatickych uzlin je nezavislym
prognostickym faktorem (297,298). U 222 pacientd s Il. stadiem CRC bylo preZiti 5 let 49% u
pacientl s vySetfenim 6 nebo méné lymfatickych uzlin ve srovnani s 68% pacienti se sedmi nebo
vice vySetfenymi lymfatickymi uzlinami (299). Ve studii INT-0089 , kde bylo zarazeno 3,411
pacient( ve stadiu Il nebo Ill, ktefi byli |é¢eni adjuvantni terapii s 5-FU, leukovorinem (FA) a / nebo
levamisolem nebyl prognosticky vyznam poctu odstranénych uzlin potvrzen. Avsak pacienti s NO-
statusem méli nejlepsi celkové preZiti, pokud je vice nez dvacet lymfatickych uzliny odstranéno
(298). V multivaria¢ni analyze byl prokazan pocet vysetfenych lymfatickych uzlin jako nezavisly
prognosticky faktor. Obdobné vyznély vysledky analyzy databdze SEER (300). V multivariaéni
analyze bylo prokdzano snizeni Umrtnosti na nadorové onemocnéni o 20,6% u pacientd s
vySetfenym poctem uzlin 15 ve srovndani s pacienty, u kterych bylo vySetfeno pouze 1-7 uzlin. |
kdyz vysledky studii jsou heterogenni ohledné pfesného poctu lymfatickych uzlin, které maji byt
vySetfeny, je doporuéeno jako minimum vySetfeni 12 lymfatickych uzlin.

Stadium Il MSI-H vs MSI-L/MSS. 10-15% vsech sporadickych kolorektdlnich karcinomd je s
mikrosatelitovou nestabilitou (MSI). Mikrosatelitova nestabilita je zplsobena vadami nespravného
zpracovani DNA - (MMR) systém cozZ je zpUsobeno inaktivaci MLH 1, MSH 2, MSH 6, a PMS 2.
Pacienti s nddorem MSI-H stadium Il maji vyznamné lepsi progndézu onemocnéni a chemoterapie
na bazi 5-fluropyrimidin( u téchto pacientl vysledky lécby nezvysuje. Tento pozitivni prognosticky
efekt byl pozorovan i pro pacienty stadia Ill, i kdyZz vysledky nebyly tak presvédcivé jako pro
stadium Il (301).

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0

Stréanka 53z 112




~
Evropska unie —_— . y e
Evropsky socialni fond ‘E’ Ve '1 MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI

e . v. s l ’ ;Z
Operacni program Zaméstnanost - CESKE REPUBLIKY IS

5.1.2. Adjuvantni chemoterapie u stadia ll

5.1.2.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2017

Sila doporuceni | K pooperacni chemoterapii u stadia Il je indikovanad chemoterapie na bazi 5-
1 fluoropyrimidind.

Uroven (310)

védeckého

ddkazu
1b

Silny konsensus

Background

Pro klinické stadium |l je zvaZovana pooperacni chemoterapie jako alternativa pouhé
dispenzarizaci. Benefit pooperacni lé¢by narlsta s klinickym stadiem onemocnéni, viz. predchozi
kapitola.

V klinické praxi mame nékolik moznosti: rezimy na bazi 5-fluroropyrimidin(i v kombinaci s
leukovorinem (FUFA), kontinudlni rezim FUFA v kombinaci s oxaliplatinou FOLFOX a eventualné
bolusovy rezim FLOX. Dalsi moZnosti je kapecitabin. Rezimy na bazi irinotekanu neprokazaly
efektivitu v adjuvantni indikaci stejné jako pfipadnd kombinace chemoterapie s cilenou Iécbou
VEGF ¢i EGFR inhibitory (bevacizumab, cetuximab, panitumumab).

Na ASCO v roce 2007 (302) byl ucinek adjuvantni pooperacni chemoterapie (FOLFOX4 versus FUFA)
pro klinické stddium Il hodnocen v analyze podskupin. Chemoterapie na bazi oxaliplatiny
neprokazala zlepsené preZiti bez onemocnéni DFS (HR 0,84, 95% Cl: 0,62-1,14, p = 0,258) ani
celkové preZiti (HR 1,0, 95% CI 0,71-1,42). Tyto vysledky byly potvrzeny i v aktualizovanych
analyzach studie: celkové preiZiti 10 let 79,5% ku 78,4%, HR 1.00, p=0,98 (303). Tento vysledek
platil i pro pacienty stadium Il s rizikovymi faktory. Obdobny vysledek byl i pro bolusovou
chemoterapii na bazi oxaliplatiny, tj. rezZim FLOX (304).

Nékolik randomizovanych studii prokdzalo margindlni sniZeni rizika recidivy onemocnéni a
prodlouzené preziti pfi pooperaéni chemoterapie 5-FU v kombinaci s leukovorinem (305-309) u
pacientl ve stadiu Il. Signifikantni benefit byl prokazan spise pro stadium Ill.

5.1.3. Vyznam adjuvantni lécby u pacientd nad 70 let

5.1.3.1. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2017

Sila doporuceni | Pooperacni chemoterapie u stadia Il je jednou z moZnosti dalSiho postupu i u
1 pacientl vyssiho véku. Z divodu samotného véku by neméla byt vynechéana
adjuvantni chemoterapie. U pacient( starsich 75 let vSak neexistuji
dostatecné dukazy pro provedeni adjuvantni chemoterapie. Preferovany
jsou rezimy na bazi 5-fluoropyrimidin(.

Pacienti ve véku nad 70 let by neméli uZivat 1é¢bu obsahujici oxaliplatinu.
Starsi pacienti méli vyssi miru nezadoucich Gcink.

Uroveri (304, 310)
védeckého
dlkazu
2b
Konsensus
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Background

Adjuvantni lé¢ba u pacientt nad 70 let stadium |I.

Udaje z prospektivnich randomizovanych studii o vlivu adjuvantni chemoterapie u stardich
pacientl jsou omezeny. Dlvodem je to, Ze ve vétsiné studii bylo jako kritérium pro zarazeni
zahrnuto vékové omezeni. Studie MOSAIC tedy nezahrnovala pacienty > 75 let (310). Pfestoze
studie NSAPB C-07 neméla vékovou hranici, pouze 396 z plGvodnich 2 409 pacientl bylo starsich
nez 69 let. Proto otdzka vlivu véku na podavani adjuvantni chemoterapie vyzaduje souhrnnou
analyzu klinickych studii. Souhrnné analyzy studii NSAID-C08, XELOXA, X-ACT a AVANT ukazaly
(311), Ze pomér rizika adjuvantni Iécby oxaliplatinou dosahl 0,78 pro celkové preZiti u pacientd >
69 let. Lécba byla provazena vyssi mirou nezadoucich ucinkd. Srovnatelné Udaje Ize nalézt ve studii
NO16968 (312). V dalsi studii byl pomér rizik u sedmiletého OS pro osoby starsi 69 let 0,91 (0,66-
1,26). Obdobné vysledky potvrdila analyza databaze ACCENT (313). Zatimco podavani kapecitabinu
ukdzalo svou ucinnost u starsich osob, kombinace fluoripyrimidinu a oxaliplatiny nebyla u starsich
osob ucinna (314). Vék pacienta tedy nema jako jediny faktor prediktivni hodnotu. U starsich
pacientU je vsak prinos adjuvantni [éCby mensi a zaroven riziko toxicity vétsi.

Adjuvantni lécba u pacientt do 69 let stadium |I.

Souhrnné analyzy studii NSAID-C08, XELOXA, X-ACT a AVANT ukazaly, Zze pfi terapii FOLFOX /
XELOX (311) pomér rizika adjuvantni [é¢by oxaliplatinou dosahl u mladsich pacient do 69 let HR
0,62 a méli z 1é¢by obsahujicich oxaliplatinu vyznamné vétsi pfinos nez pacienti starsi. Srovnatelné
Udaje lze nalézt ve studii NO16968 (312). V dalsi studii srovnavajici chemoterapii XELOX s
bolusovym rezimem FUFA byl pomér rizik u sedmiletého OS pro osoby mladsi 70 let 0,80.

5.1.4. Zahdjeni adjuvantni lécby

5.1.4.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech | 2017

Sila doporuceni | Pooperacni chemoterapie u klinického stadia Il by méla byt zahajena co
1 nejdfive.

Urove (315, 316)

védeckého

ddkazu
3b

Silny konsensus

5.1.4.2. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech | 2017

Pooperacni chemoterapie u klinického stadia Il by méla byt zahajena idealné
do 8 tydnu od chirurgické resekce.

Uroven (315-317)

védeckého
dlkazu

1b

Silny konsensus

Background

Pooperaéni chemoterapie u pacientll ve stadiu Il mirné zlepSuje vysledky lécby, cca o 2-5%
vysledky preziti 5 let. Pooperacni chemoterapie je alternativou k nasledné dispenzarizace bez
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pooperacni chemoterapie. Benefit pooperaéni chemoterapie narlista postupné s klinickym stadiem
a v pfitomnosti rizikovych faktor(. Pfed zahajenim pooperacni chemoterapie zvazujeme ptinosy a
rizika s ohledem na aktualni klinicky stav pacienta. RGzni pacienti vyZaduji rdzné dlouhou dobu
rekonvalescence po chirurgické resekci a v nékterych ptipadech je s indikaci pooperacni |éCby
nutno vyckat do zlepSeni celkového stavu pacienta. V tomto pfipadé je nutné znat, jak dlouho
muzZeme se zahdjenim lécby vyckat, aby pFipadna adjuvantni chemoterapie byla jesté smysluplna.
Randomizované studie k této otdzce neexistuji. V literatufe byly publikovdny pouze retrospektivni
analyzy a meta-analyzy zamérené na tuto problematiku, avsak nerozlisuji stadium Il a stadium Il
onemocnéni. Vétsina analyzovanych pacientl v analyzovanych souborech byla tedy indikovana k
adjuvantni chemoterapii pro klinické stadium Ill. V retrospektivni meta-analyze klinickych studii
bylo celkové hodnoceno 17645 pacientl (315). Z vysledkl vyplynulo, Ze zahdjeni adjuvantni
chemoterapie s odstupem 8 tydn( a vice od chirurgické resekce vedlo ke zhorseni medianu preziti
(OS) HR: 1,20; 95%CI 1,15-1,26, avSak nevedlo ke zhorseni doby do relapsu onemocnéni (RFS).
Tyto vysledky byly potvrzeny i v dalSich publikacich (316-319). Holandsti autofi publikovali
retrospektivni analyzu dat onkologického registru. Celkové analyzovali 6620 pacient( indikovanych
k adjuvantni chemoterapii a termin do zahajeni chemoterapie byl rozdélen do nékolika podskupin:
<4,5-6,7-8,9-10, 11-12 a 13-16 tydn( (316). Zahajeni |éCby 5-8 tydn(l od operace ve srovnani se 4
tydny nevedlo ke zhorseni celkového preziti: HR pro 5-6 tydn( 0,9 (0,79-1,11), HR pro 7-8 tydn(i 1,1
(0,91-1.1). Zah3jeni lécby po 8 tydnech od chirurgické resekce v Holandské retrospektivni analyze
(316) mélo negativni vliv na celkové preziti: HR pro 9-10 tydn( 1,4 (1,21-1,68), HR 11-12 tydna 1,3
(1,06-1,59) a HR 13-16 tydn( 1,7 (1,23-2,23). Obdobné byly potvrzeny vysledky i v dalsi studii, kde
u pacientll s odstupem 60 dni od chirurgické resekce doslo opét ke zhorSeni celkového prezivani
oproti pacientlim s |écbou zahajenou do 60 dni, HR nad 60 dni 2,17 Cl 95% (1,08-4,36)(317).

5.2. Perioperacni lécba nadort rekta

5.2.1.Perioperacni lé¢ba u stadia | karcinomu rekta

5.2.1.1. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2017
Sila Perioperacni lécba u stadia | karcinomu rekta neni indikovana
doporuceni
™
Uroven (320, 322)
védeckého
dlikazu
2b
Silny konsensus

Background

Pacienti s nadory rekta stadium | (T1/2 NO). Standardni |é¢ebnou metodou pro karcinomy rekta
stadium | je radikalni operace (320). V ramci randomizované studie bylo procento recidiv
onemocnéni po samostatné chirurgické 1écbé 14%, ale v této studii nebyla provddéna TME (321).
Studie TME vykazala po 10 letech bez predoperacni radioterapie 3% recidiv (320). Tyto vysledky
byly potvrzeny i v britské studii MRC CRO7, kde procento recidivy po 3 letech bylo 1,9%) (322).
Problematika predoperacni, kratkodobé radioterapie s ozarenim 5x5 Gy byla opakované studovana
u pacientll s nadorem rekta ve stadiu I. Inicidlni randomizovand sSvédska studie prokazala
vyznamny prinos z hlediska prevence lokalni kontroly 4,5% oproti 14% po 13 letech, p = 0,009, ale
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v této studii nebyla provadéna TME a procento rekurenci ve srovnavacim rameni se samostatnou
chirurgickou resekci je nepfijatelné vysoké (321). Mladsi holandska ,studie TME“ také vykazala
Ciselné vyznamné snizeni rizika lokalni recidivy v rameni s predoperacni kratkodobou radioterapii
<1% (321). Tyto vysledky byly potvrzeny i v britské studii MRC CRO7, kde procento recidivy po 3
letech bylo 2,85 (322). U pacientd s TINO-vysokym rizikem (G3 / 4, L1, V1, primér vétsi nez 3 cm,
SM3) nebo s nddorem T2NO, ktefi odmitaji excisi, radio (chemo) terapie s ndslednou transanalni
endoskopickou lokalni excisi je metodou volby. Stejné jako v ptipadé dosazeni kompletni remise je
jen sledovani (323-327). Jednad se vSak o nejisty postup a vyZaduje dalsi prospektivni studie.

5.2.2.Perioperacni lécba u stadia Il karcinomu rekta

5.2.2.1. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech | 2017

Sila doporuceni | Ve stadiu UICC Il (cT3 / 4) by méla byt provedena neoadjuvantni
™ chemoradiace nebo kratkodoba radioterapie v nadorech v dolni a stfedni
tretiné konecniku.

Uroven

védeckého (320, 328, 332, 333, 337, 339)

dikazu

1b

Konsensus

5.2.2.2. Doporuceni zaloZzené na expertnim konsensu | 2017

EK V nasledujicich vyjimecnych pfipadech mize byt primarni resekce provedena
u pacientd s rakovinou koneéniku v UICC stadiu Il / lll: - nddory cT1 /2 ve
spodni a stfedni tfetiné s podezienim na postizeni lymfatickych uzlin - nddory
cT3a / b ve stfedni tfetiné s pouze omezenou MRI Infiltrace do periferni
adipdzni tkané (cT3a: <1 mm, cT3b: 1-5 mm) a bez podezieni na metastazy v
miznich uzlinach nebo mimovétni cévni invazi (EMVI) s pfimérenym
zabezpecenim kvality diagnostiky MRI a operace TME.

5.2.2.3. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech | 2017

Sila doporuceni | Karcinom konecniku v horni tfetiné bez rizikovych faktord pro lokalni recidivu
™ by méla byt primarné |é¢ena a adjuvantné |é¢ena analogicky ke karcinomu
tlustého streva

Uroven
védeckého (321)
dlkazu
1b
Konsensus
5.2.2.4. Doporuceni zaloZzené na expertnim konsensu | 2017
EK Rizikové faktory u karcinomu horni tfetiny konecniku (napt¥. T4, mrCRM +,
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klinicky evidentni a rozsahlé postizeni lymfatickych uzlin) mohou byt indikaci
k predoperacni radiochemoterapii.

5.2.2.5. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech | 2017

Sila doporuceni | Neoadjuvantni radioterapii Ize podat bud' jako kratkodobé ozarovani 5 x 5 Gy
? nasledované okamzitym chirurgickym zakrokem nebo jako konvenéné
frakcionovana radiochemoterapie (1,8-2,0 Gy na 45-50,4 Gy) s intervalem 6-8
tydnUl pred operaci.

Uroveri

védeckého (325)

dlkazu

1b
Silny konsensus

5.2.2.6. Doporuceni zaloZzené na expertnim konsensu | 2017

EK Pfedoperaéni radiochemoterapie by méla byt provedena u nadort T4, v
blizkosti nddoru az po mezorektalni oblast (<1-2 mm) nebo v hluboko
usazenych nadorech s pldnovanou konzervaci sfinkteru.
Silny konsensus

5.2.2.7. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech | 2017

Sila doporuceni | V pripadé potfeby vyraznéjsi redukce nadoru Ize kratkodobou radiacni l1é¢bu
? kombinovat s delSim intervalem az 12 tydn( do operace (s i bez
neoadjuvantni chemoterapie).

Uroveri
védeckého (325)
dlkazu
1b
Silny konsensus
Background

Pacienti s nddorem rekta stadium Il (T3/4 NO. Za karcinom rekta se povaZuje nador aboralné
lokalizovany, vzdaleny do 16 cm od linie dentata mérfeno endoskopicky (sigmoideoskopie,
rektoskopie). V nékterych studiich zaméfenych na hodnoceni efektu neoadjuvance se nadory déli
na nadory dolni tfetiny rekta tj. < 6 cm, stfedni tfetiny 6 az < 12 cm a 12 az < 16 cm pro horni
tfetinu rekta (328-330), v jinych studiich bylo vymezeno déleni 0-5 cm; >5-10cm a > 10-15cm
(331-332). V némecké studii zamérfené na hodnoceni efektu neoadjuvantni a adjuvantni
chemoradioterapie (50,4 Gy v 28 frakcich, v konkomitanci s 5-fluorouracilem 1000 mg / m2 / den
1-5 v 1. a 5. RT-tyden) u nadord rekta stadium 1l a 1l (CAO / ARO / AlO-94) bylo prokazalo
vyznamné snizeni lokdlnich recidiv v rameni s neoadjuvantni terapii (6% ku 13%) ve srovnani s
pooperaéni 1é¢bou po 5 letech, P = 0,006 (328,333). Cetnost pooperacnich komplikaci se nezvysila
po predoperacni chemoradioterapii ve srovnani s pacienty bez neoadjuvance (inicidlné
operovanymi).
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Meta-analyzy potvrdily zlepSenou lokalni kontrolu pfi predoperacni radioterapii ve srovnani se
samotnym chirurgickym zdkrokem (334,335). Konvencné frakcionovana predoperacni radioterapie
(1,8-2 Gy, do celkové davky 45 az 50,4 Gy) s konkomitantni aplikaci chemoterapie na bazi 5-
fluorouracilu ve dvou randomizovanych studiich vedla k vyznamnému zlepseni lokdlni kontroly (HR
= 0:54, 95% Cl 0,41-0,72) (336,337), coz bylo potvrzeno i meta-analyzami (338-340). Avsak lepsi
lokalni kontrola v téchto studiich a ani v meta-analyze neprokazala delsi dobu do recidivy DFS a ani
delsi celkové preziti OS.

U nadorl stfedniho rekta cT3, v pfipadé MRI s tenkou vrstvou, mensi nez 5 mm radidlni infiltrace
nadoru (cT3a/b) a dostatecnou vzdalenosti od mezorektdlni fascie nemusi byt neadjuvantni
chemoradioterapie vyZadovana (341), predpoklada se lokdlni riziko recidivy srovnatelné se stadiem
1 (342).

Ve stadiu Il (T3/4) nador( stfedniho a dolniho rekta by méla byt provedena neoadjuvantni
chemoradiace nebo kratkodoba radioterapie.

U nador( horni tretiny rekta je postup stejny jako v pripadé nadora tlustého streva, tj. inicidlni
chirurgicka resekce.

Vysledky studii zamérené na hodnoceni pfinosu kratkodobé predoperacni radioterapie ukazaly v
nékterych parametrech zhorseni kvality Zivota v souvislosti s touto formou predoperacni |écebné
modality. Po prfedchozim ozareni 5 x 5 Gy ve srovnani se samotnou operaci doslo ke zhorseni
nékterych funkci (sexualni funkce: erektilni dysfunkce ve 30% po samotné chirurgické resekci
oproti 50% po 5 x 5 Gy + operace: - inkontinence stolice: 37% po operaci vs. 56% po 5 x 5 Gy +
resekce (343).

V nékterych pfipadech mlzZe byt predoperacni chemoradioterapie povaZovana za potencidlné
"nadmérnou". Jednd se o pfipady pacientl, ktefi méli Spatné diagnostikované postizeni
lymfatickych uzlin (cN +). Citlivost a specificnost hodnoceni postizeni lymfatickych uzlin je
limitovana pro vsechny metody stagingu (MRl / endosonografie / CT panve: citlivost 77%, 57%,
79%, specificita 76%, 80%, 76%, (344). U nadortd cT1/2 s cN + (formalné UICC stupen Ill) se primarni
chirurgicka resekce povaZuje za standardni moznost.

Jako dalsi kritérium pro preferenci primarni operace je hloubka invaze do periferni tukové tkané u
nador( stfedniho rekta cT3. V pripadé MRI s tenkou vrstvou, mensi nez 5 mm radialni infiltrace
nadoru (cT3a/b) a dostatecnou vzdalenosti od mezorektalni fascie se pro TME (345) predpoklada
lokalni riziko recidivy srovnatelné se stadiem |, takZe v této konstelaci neoadjuvantni radioterapie
muzZe byt vynechana, jestlize nejsou pfitomny zadné dalsi rizikové faktory (napt. nizko poloZeny
nador, postiZzeni jasnych lymfatickych uzlin, EMVI).

5.3. Adjuvantni chemoterapie u nadoru rekta

5.3.1. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2017
Sila Ve stadiu | UCC (pT1 / 2NO) by neméla byt adjuvantni lé¢ba provedena po
doporuceni resekci RO.
™
Uroven (320)
védeckého
dlkazu
1b
Silny konsensus
5.3.2. Doporuceni zaloZené na expertnim konsensu 2017
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EK PFi histopatologicky potvrzenych rizikovych faktorech pro lokoregionalni
recidivu (zahrnujici resekci R1, intraoperaéni nadorovy trh, pCRM +,
nedostatec¢nou kvalitu TME, pT4, pT3c/ d, pN2, extranodalni nadorova centra v
mezorektu, pT3 v dolni tretiné konecniku) by se méla adjuvantni
chemoradioterapie provadét.

Konsensus
5.3.3. Expertni konsenzus 2017
EK Pokud neni adjuvantni chemoradioterapie provedena po primarni resekci RO ve

stadiu Il / 1ll, méla by byt adjuvantni chemoterapie provadéna analogicky s
indika¢nimi kritérii a schématy pro karcinom tlustého stieva.
Silny konsensus

5.3.4. Doporuceni zalozené na védeckych dikazech 2017
Sila Doporuceni pro nebo proti adjuvantni chemoterapii po neoadjuvantni
doporuceni radiochemoterapii nelze podat na zakladé stavajicich udaja.
?
Urover (346, 347. 348-350)
védeckého
dlkazu
5
Konsensus
Background

Pacienti po chemoradioterapii ndsledované RO resekci pro karcinom rekta stadium Il (T3-4 NO MO).
Indikace k adjuvantni chemoterapii obecné je na zakladé predpokladu snizeni lokalni recidivy a
prodlouZeného pfreziti.

Pfinos adjuvantni chemoterapie oproti dispenzarizaci u pacientd s nadorem rekta T3/T4 byl
zkousen v fadé randomizovanych klinickych studii faze Ill. V Zadné z téchto studii, k vyznamnému
zlepsSeni preziti bez onemocnéni DFS nebo celkového preziti OS s adjuvantni chemoterapii na bazi
5-fluorouracilu nebylo prokazano (346-350). Ve vétsiné pripadd byl v adjuvanci pouZit rezim na
bazi 5-fluorouacilu, pouze v jedné studii byl zkouSen rezim na bazi oxaliplatiny v adjuvantni
chemoterapii. Studie viak byla predcasné ukoncena z dlvodu Spatného naboru (349).

Ve vsech studiich bylo pozorovano relativné vysoké procento pacientl 27-28%, ktefi nemohli
adjuvantni chemoterapii podstoupit. To se tykd zejména studii, u kterych byla provedena
randomizace pred neoadjuvantni lIé¢bou a chirurgickym zakrokem (347,348). Dvé ze Ctyr studii
musely byt uzavieny predcasné v disledku Spatného naboru (349,340).

V EORTC 22921 studii bylo zafazeno 1011 pacientd s nadorem rekta T3/4, ktefi byli randomizovani
k predoperacni radioterapii, predoperacni chemoradioterapii, poopera¢ni chemoterapii a
kombinaci pfedoperacni chemoradioterapii ndsledované adjuvantni chemoterapii. Preziti 5 let bylo
pro vSechny podskupiny 65,2 %, kumulativni incidence lokdlni recidivy byla pro pacienty s
predoperacni chemoradioterapii a pooperacni chemoterapii 7,6%, zatimco v ptipadé pacientl bez
chemoterapie (tj. pfedoperacni i pooperaéni indikaci) bylo 17,1% lokalnich recidiv (346). Celkové
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preZiti 10 let bylo u pacient(l s adjuvantni chemoterapii 51,8% (95 Cl 47,0-56,4), preZiti 10 let bez
znamek recidivy onemocnéni bylo 47,0% (95 Cl 42,251,6). Nebyl zaznamenan signifikantni rozdil v
incidenci vzdalenych metastdz (p=0,52) (347).

A na zdkladé ¢tyf randomizovanych studii byla provedena meta-analyzy zaloZzend na individudlnich
datech pacientd véetné podskupiny pacient s ypTNM nadory Il nebo Ill po resekci RO (n = 1196).
Nebyly zaznamendny Zadné vyznamné rozdily v preziti bez zndmek onemocnéni (HR 0,91; 95% ClI
0,77 -1,07, p = 00:23), nebo celkového preziti (HR 0,97, 95% CI1 0,81 az 1,17, p = 0,775) u pacientl s
nebo bez adjuvantni chemoterapie. Jedind podskupina s pozitivnim efektem adjuvantni
chemoterapie byla podskupina pacientl s nadory rekta v horni tfetiné (10 az 15 cm) (351). U
pacientl horniho rekta adjuvantni chemoterapie vedla ke zlepseni doby do relapsu onemocnéni
DFS (HR 0,59, 95% Cl 0,40-0,85, p=0,005) a soucasné ke sniZeni rizika vzdalenych metastaz (HR
0,61, 95% CI 0,40-0.94, p=0,025).

Dalsi meta-analyzy podporujici podani adjuvantni chemoterapie po neoadjuvantni radioterapii Ci
chemoradioterapii vychazi z analyzy prevainé nerandomizovanych, retrospektivnich studii, kde byl
popisovan prinos adjuvantni chemoterapie pro podskupiny pacientl s efektem neoadjuvance
(downstaging), nejvétsi benefit ve smyslu sniZeni rizika relapsu RFS onemocnéni byl pro pacienty s
pooperacénim stadiem ypT1-2 (HR pro RFS 0,58, CI 0,37-0,89) a ypT3/4 (HR pro RFS 0,83, Cl 0,66-
1,10) (352,353). Pacienti s efektem kompletni remise po neadjuvantni chemoradioterapii z
nasledné adjuvance neprofitovali (HR pro RFS 1,25, Cl 0,68-2,29).

Randomizovand studie faze Il Adore prokdazala vyznamné zlepseni preziti u pacientl s ypTNM
stadium 11/ lll po neoadjuvantni chemoradioterapii s naslednou adjuvantni chemoterapii s FOLFOX
oproti 5-FU / FA (354). Analyza podskupin ukazala, Ze to plati zejména pro stadium Il ypTNM. Dvé
randomizované studie faze Il (CAO / ARO / AlO-04, PETACC-6) zahrnujici oxaliplatinu jak v
neoadjuvantni chemoterapii tak i adjuvantni chemoterapii, oproti 5-fluorouracilu v monoterapii,
prokazuji signifikantni zlepseni DFS v rameni s oxaliplatinou, ale neni jasné, zda se jedna o benefit
neadjuvantni ¢i adjuvantni indikace. Studie PETACC-6 neprokdzala Zadny pfinos pro indikaci
oxaliplatiny (355).
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6. Dispenzarizace po onkologické l1écbé

Po ukonceni onkologické |écby kolorektalniho karcinomu je obecné doporucovana onkologicka
dispenzarizace. V zdvislosti na klinickém stadiu onemocnéni dochazi k recidivé onemocnéni —
lokalni recidiva ve 3-24%, vznik vzdalenych metastdz u 25% a vznik metachronnich dalSich
malignich onemocnéni 17% (356-365).

Cilem sledovani po ukonceni |éCby je casna diagnostika recidivy onemocnéni s moznosti kurativni
resekce. Sekundarnim cilem je zlepsSeni kvality Zivota (366). Zakladem pro dispenzarizaci po
ukonceni l1éCby je predpoklad, Ze pacient je v takovém celkovém stavu (vék, komorbidity), Ze ¢asna
diagnostika recidivy onemocnéni potencidlné umozni pacienta lécit. Urcité by pfipadné metody
dispenzarizace nemély pacienta ohroZovat (napf. priprava ke koloskopii u starSich pacient(
s rizikem dehydratace).

6.1. Dispenzarizace pacientti po lécbé kolorektalniho karcinomu ve stadiu |

6.1.1. Doporuceni zaloZzené na expertnim konsensu | 2017

EK Pravidelné sledovani u pacientt s kolorektalnim karcinomem v pocatecnim
stadiu (UICC 1) se nedoporucuje po resekci RO vzhledem k nizké mite
rekurence a pfiznivé progndze.

Pouze koloskopické sledovani.

Silny konsensus

Background

Pacienti ve stadiu | UICC maji dobrou progndzu po |écebné resekci, dlouhodobé preZiti se uvadi
86%. Pacienti s pT2 (UICC Ib) maji ¢astéjsi recidivu (5,6-13%) nez pacienti s pT1 nadory (UICC la)
(2,9-4%) recidivy (367,368).

| v pfipadech se zvySsenym rizikem (invaze do cévnich a lymfatickych struktur, G3/4 pT2) je
sledovani CEA plné dostacujici (369).

6.2. Dispenzarizace pacientti po lécbé kolorektalniho karcinomu ve stadiu Il

6.2.1. Doporuceni zaloZzené na védeckych dikazech 2008
Sila Po RO resekci kolorektalnich karcinomu v Il. a lll. stadiu UICC jsou indikovany
doporuceni pravidelné nasledné vysetreni (viz doporuceni 10.3).
™
Urovef (372-377)
védeckého
dikazu
1a
Silny konsensus

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0 Stranka 62 z 112




~
Evropska unie —_— . y e
Evropsky socialni fond ‘E’ Ve '1 MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI

e . v. s l ’ ;Z
Operacni program Zaméstnanost - CESKE REPUBLIKY IS

Background

Pro stadium Il kolorektdlniho karcinomu je riziko recidivy vys$si nez pro stadium | (356-
365,370,371). Vysledky studii zaméfenych na vyznam intenzivnéjSi dispenzarizace jsou
rozporuplné. Celkové je 6 klinickych, randomizovanych, kontrolovanych studii (372-377), z nichz
pouze 2 prokdzaly pozitivni efekt intenzivnéjsiho sledovani nad standardni dispenzarizaci
(376,377). Analyza preiiti 5 let u 3 dalSich studii (377-379) prokazala u pacientl s intenzivnéjsim
sledovanim zlepsené preziti (OR 0,73, 95%Cl 0,59-0,91), absolutni pocet rozpoznanych relapst
onemocnéni byl srovnatelny pro obé kohorty pacientl. Ve skupiné pacientl s intenzivnéjSim
sledovanim casnéjsi zachyt recidivy vedl castéji ke kurativni resekci 65% ku 10% (375). Tyto
vysledky byly potvrzeny také pro podskupiny pacientl, vtomto pfipadé pro stadium Il se
zlepsenym prezitim (HR 0,34 95% Cl 0,12-0,98, p=0,045) (379).

Retrospektivni studie srovnavala dopad pravidelné dispenzarizace dle doporuceni ASCO (> 70%
kontrol) s nepravidelnou (<70% kontrol) a se skupinou pacientll bez sledovani (380). P¥i
pravidelném sledovani bylo Sleté a 10leté preziti statisticky vyznamné lepsi ve srovnani s ostatnimi
skupinami. Dispenzarizace prinasi také psychologicky pfinos (381,382).

6.3. Dispenzarizace: metody a jejich frekvence

koloskopie: 6. mésic pokud neni pfedoperacné provedena kompletni koloskopie.

U pacientll po kurativni resekci kolorektalniho karcinomu je doporucena kontrolni koloskopie
vintervalu 1 rok. V pfipadé negativniho nalezu se interval dalsi koloskopie prodluzuje na 3 roky a
v pfipadé druhé negativni koloskopie na 5 let.

Sonografie: metaanalyza ukdazala vyhodu pro zobrazovaci postup pro detekci jaternich metastdz v
nasledné péci. Z tohoto dlvodu se komise odbornikll rozhodla pouZit nejjednodussi a
nejefektivnéjsi metodu.

CT vysetieni: pouze u nadord koneéniku bez neoadjuvantni nebo adjuvantni chemoradioterapie.
Pouze pfi nddorech konecéniku 3 mésice po ukonceni |éCby specifické pro nador (chirurgicky zakrok

nebo adjuvantni zafeni / chemoterapie) jako vychozi bod sledovani.

RTG plic: pouze u nadort konecniku Ize provadét kazdorocni rentgenové vysetreni hrudniku.

Vysetieni Maésic

6 9 12 15 18 21. 24 36 48 60
Anamnéza X X X X X X X
Fyzikalni vySetfeni
CEA
Koloskopie ’
Sonografie bficha X X X X X X

Sigmoideoskopie
(Rektoskopie)

CT X

RTG plic X X X X X

"6. mésic pokud neni predoperaéné provedena kompletni koloskopie
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Informace pro pacienty

Totalni koloskopie je zlatym standardem vysetfenim tlustého stfeva s vysokym zachytem polypl a
kolorektalniho karcinomu. Pro provedeni kvalitni koloskopie je dulezita adekvatni stfevni priprava.

Za zlaty standard v pfipravé tracniku je povazovan roztok polyetylénglykolu (PEG) v objemu 4 litr(
(Fortrans), ktery je mozné pouZit i u pacientl se selhanim ledvin, stfevnimi zanéty a u pacientl
pfipravovanych urgentné& pro krvaceni. Z nizko-objemovych pFipravkd jsou v Ceské republice
nejCastéji pouzivané: pikosulfat sodny se siranem horecnatym (Picoprep, CitraFleet), PEG
v redukované davce 2 litr(i potencovany askorbatem (Moviprep) a roztok sulfatli o celkovém objemu
1 litru ve dvou davkach (Eziclen). Vyhodou vsech preparatll s nizkym objemem je predevsim lepsi
tolerance pfi srovnatelné Gcinnosti. Je vSak nutné zdlraznit, Ze dobry efekt a bezpecnost téchto
pripravkd jsou zavislé na dostateCném pfijmu jinych tekutin. Pfijem tekutin neni v Zadné ¢asti
pfipravy ke koloskopii omezen — dostatek tekutin i mimo ocistné roztoky je nezbytny pro Uspésnou
stfevni pripravu. Tekutiny museji byt ¢iré, bez silného zabarveni nebo obsahu duzniny. Pfijem tekutin
je vhodné prerusit az 2 hodiny pred vysetfenim. Z dalSich dietnich opatfeni doporucujeme tfi dny
pred vySetfenim vynechat potraviny s vysokym obsahem nestravitelnych zbytkd (celozrnné pedivo,
zelenina a ovoce se slupkami nebo zrnky (seminky) — hroznové vino apod.). Den pred vysetfenim
mUze pacient lehce posnidat a poobédvat pouze bujén. Pro pfipravu je vsak nejlepsi uz den pred
vySetfenim zadnou tuhou stravu nejist. Tyden pred vysetfenim je nutné vysadit léky s obsahem
Zeleza. Léky na tedéni krve a léky na cukrovku je nutné vidy konzultovat s lékarem pfislusné
odbornosti.

Jeden z nejdulezitéjsich faktorl pripravy na koloskopii je spravné nacasovani piti projimadla, které
prinasi lepsi toleranci pro pacienty za dosazZeni lepsiho efektu. U vSech pfipravkl na odistu stfeva se
povazuje za optimalni ukonceni posledni davky pfipravy 4 hodiny pred vySetfenim. To predstavuje
rozdéleni pfipravy na vecerni a ranni davku u pacientl vysetfovanych dopoledne nebo podani celé
pfipravy v den vysetfeni u pozdéjsich odpolednich procedur. Sprdvné nacasovani pripravy by mélo
byt dnes standardem na vsech koloskopickych pracovistich a poddani celé pfipravy den pred
vySetfenim je nutné povaZovat za nevhodné.

Komplikace diagnostické koloskopie jsou vzacné (vyskytuji se s frekvenci 1:10 000). V pfipadé
terapeutické koloskopie riziko téchto komplikaci stoupd. Pfipadné komplikace jsou feSeny zpravidla
konzervativné, ale v krajnim pripadé si mohou vyzadat i chirurgickou IéCbu (operacni zakrok). K
endoskopickym komplikacim patfi krvaceni po odbéru histologického vzorku, krvaceni po sneseni
polypu, syndrom koagulovaného stfeva a prodéravéni stfevni stény (perforace). Tyto komplikace se
projevuji bolestmi bficha, krvacenim do traviciho traktu, teplotou a mohou si vyZzadat hospitalizaci a
[éCeni, popfipadé neodkladny chirurgicky vykon s mozZnosti zaloZeni docasné ¢i trvalé stomie. V
praméru se perforace stfeva pfi diagnostické koloskopii vyskytuje v jednom pfipadé na 1000
koloskopii. Tato komplikace hrozi zejména v pfipadé poskozeni stievni stény divertikly, zanétem nebo
nadorem. V pfipadé provedeni polypektomie dochazi k perforaci v jednom pfipadé na 300
provedenych polypektomii. Pozdni krvaceni se vyskytuje po polypektomii s pravdépodobnosti 2-3 %
a je vétSinou fesitelné endoskopicky. Pfi dilataci ziZzeného mista ve stfevé plastovym balonkem nebo
pfi zavadéni stentu do tohoto zuzZeni, mize dojit k perforaci stény stfeva nebo ke krvaceni. Procento
komplikaci se v tomto pfipadé pohybuje v rozmezi 0,4-0,7 %. K dalSim komplikacim patfi mozny
vyskyt alergické reakce na podavané léky a pfilis velky Gtlum po nitroZilni aplikaci zklidiujicich 1éka s
negativnim ovlivnénim dechové a obéhové ¢innosti.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) POPOS
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PFi nemozZnosti provést koloskopii celého tlustého stfeva z dlvodu neprlichodnosti stfeva, je vhodné
provést CT kolografické vysetieni. Uplna koloskopie by méla byt provedena pooperaéné.

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) PPPP

V pfipadé pozitivniho testu na okultni krvdceni nebo pti podezieni na pritomnost kolorektalniho
karcinomu na zakladé celkového stavu pacienta a ostatnich vysetfenich by méla byt provedena
totdlni koloskopie.

Silné doporuéeni PRO (doporuéeno udélat) PCPPD

Aplikace barviv pfi endoskopii mize zvysit zachyt polypl a kolorektalniho karcinomu u pacientl s
nespecifickymi stfrevnimi zanéty a hereditarnim nepolypdznim kolorektalnim karcinomem (HNPCC).

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) DOPDO

Polypy maji byt odstranény endoskopickou cestou. K endoskopické 1é¢bé jsou indikované slizni¢ni
polypy a nékteré nadorové polypy, které zasahuji jen do povrchovych vrstev sliznice. Histologické
vysSetfeni odstranéného polypu je nezbytné. V pripadé nalezu karcinomu mad histologicky popis
obsahovat také udaje umoziujici posouzeni prognostickych kritérii.

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) DODDD

V pfipadé kompletniho odstranéni povrchového kolorektalniho karcinomu s pfiznivymi
prognostickymi faktory (hloubka nadorové invaze do stfeva < 1000 um, dobie nebo stfedné
diferencovany karcinom (G1, G2) a nepfitomnost invaze do lymfatickych a cévnich struktur) lze
povaZovat endoskopickou lécbu za dostatecné efektivni a neni nutnd dalsi onkologicka lécba.
Doporucuje se kontrolni endoskopické vysetfeni mista po sneseni polypu (véetné biopsie) za 6
mésicll a poté za 2 roky. Pokud je povrchovy kolorektalni karcinom s chybénim nepftiznivych
prognostickych faktord odstranén nekompletné, ma byt proveden pokus o jeho endoskopické
sneseni. Pokud nelze provést kompletni endoskopické sneseni tohoto karcinomu je doporucena
chirurgicka lécba. V pfipadé povrchového kolorektalniho karcinomu s nepfitomnosti pfiznivych
prognostickych faktorl je indikovana chirurgickd |écba vidy, bez ohledu na kompletnost
endoskopického sneseni.

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) ODDD

Po Uplném endoskopickém sneseni polypu je nezbytnd kontrolni koloskopie. Interval je zavisly na
poctu, velikosti a histologii sneseného polypu.

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) PPPP
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V pfipadé ¢asného kolorektalniho karcinomu jsou zakladni diagnostickou metodou k vylouceni Ci
potvrzeni vzdalenych metastdz ultrazvuk bficha a rentgenovy snimek hrudniku (RTG hrudniku). Pokud
nalez neni jasny nebo je podezieni na vzdalené metastazy, pak je indikované vysetfeni bficha a panve
vypocetni tomografii, resp. vySetfeni hrudniku touto metodou.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) PPHPO

PET/PET-CT vySetfeni nema vyznam provadét u nemocnych s nové diagnostikovanym casnym
kolorektalnim karcinomem bez vzdalenych metastaz.

Slabé doporuceni PROTI (navrZeno nedélat) ololele)

PET/PET-CT by mélo byt provdadéno u nemocnych s jaternimi metastazami s cilem zabranit zbyte¢nym
operacim.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) DOPDO

PET/PET-CT nema byt provadéno béhem 4 tydnl po ukonéeni chemoterapie ¢i biologické 1écby.

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) PPDOPP

V diagnostice karcinomu konecniku by méla byt pouZzita rigidni rektoskopie, pomoci které jsou
stanoveny hranice tumoru a jeho distalni okraj.

Silné doporuéeni PRO (doporuéeno udélat) PCPPD

CT vysetfeni neni dostatecnd metoda pro stanoveni rozsahu postizeni pfi ¢asném karcinomu
konecniku.

Slabé doporuceni PROTI (navrZeno nedélat) ool

Pro urceni lokalniho rozsahu ¢asného karcinomu konecniku ma byt pfednostné vyuzivdna magneticka
rezonance (MR). Pokud je podezieni na povrchovy nador konecniku, ktery by mohl byt odstranén
endoskopickou cestou, pak ma byt doplnény endoskopicky ultrazvuk.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) PPHPOS

Pokud je predoperacni diagnostika kolorektalniho nadoru dostatec¢na, nema poutziti ultrazvuku
béhem samotné operace opodstatnéni.

Silné doporuceni PROTI (doporuceno nedélat) el
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Ultrazvuk bficha je vhodnd metoda pro sledovani nemocnych s kolorektdlnim karcinomem
k vyloucéeni rozvoje jaternich metastaz.

Silné doporuéeni PRO (doporuceno udélat) PCPPD

RTG snimek hrudniku je vhodna metoda pro sledovani nemocnych s kolorektalnim karcinomem
k vylouceni rozvoje plicnich metastaz.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) PPHPO

Rutinni pouZiti CT vySetfeni pro sledovani pacientll s casnym kolorektalnim karcinomem neni
doporuceno.

Slabé doporuceni PROTI (navrZeno nedélat) ololele)

Virtudini koloskopie, PET, PET-CT a MR by nemély byt pouZivané pro rutinni sledovani pacientd
s ¢asnym kolorektalnim karcinomem.

Silné doporuceni PROTI (doporuceno nedélat) ol

K zajisténi komplexni pée ma byt lécba kolorektalniho karcinomu diskutovdna pti jednani
multioborového onkologického tymu, jehoz ¢leny jsou chirurg, onkolog, radioterapeut, specialista
zobrazovacich metod, dle potfeby gastroenterolog a patolog. Jednani onkologického tymu je
nezbytné pred zahajenim IéCby k rozhodnuti o rozsahu a zplisobu operace a o potirebé nasledné
onkologické |écby.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) ol ol

Béhem operacniho vykonu pfi odstranovani kolorektalniho karcinomu by mélo byt vzdy provedeno
manualni vySetfeni jater k vylou¢eni malych metastaz. Soucasti operace pro karcinom tlustého stfeva
je kompletni odstranéni pfilehlého zavésného aparatu (mezokolon) ve kterém jsou obsaZené
lymfatické uzliny a cévy. Cilem je dosahnout maximadlniho odstranéni vSech nadorovych bunék a co
nejvétsi pocet lymfatickych uzlin k histologickému vysetfeni.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) PPHPOS

Karcinom konecniku, u kterého nelze zachovat svérace (nutnost zavedeni stomie) muiZe po
predoperacni radiochemoterapii zmensit svoji velikost a diky tomu umoznit chirurgické odstranéni se
zachovdanim svérace. Proto se doporucuje vySetfeni nadoru zopakovat po radiochemoterapii, ale ne
dfive neZ po 6 tydnech od jejiho ukonceni.

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) PPPP
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Od operace Ize ustoupit v pfipadé, Ze v ramci predoperacni radiochemoterapie nador vymizi a nelze
jej prokazat klinickym, endoskopickym nebo zobrazovacim vysetfenim. K takovému postupu je tfeba
pacientlv souhlas, véetné souhlasu s kratkymi intervaly kontrol béhem dlouhodobého sledovani,
které by mélo trvat nejméné 5 let.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) PPHPO

O planu zaloZit stomii ma byt pacient informovan co nejdfive.

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) PPPP

Misto stomie je tfeba vyznacit jiz pfed operaci.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) o lolele)

Laparoskopickou operaci tlustého stfeva a konecniku lze provést se shodnymi vysledky jako po
oteviené operaci za predpokladu, Ze chirurg ma potfebnou zkusenost a pacient je spravné vybran.

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) PPOPP

U pacientl po kompletnim odstranéni ¢asného karcinomu tlustého streva v klinickém stadiu | neni
pooperacni chemoterapie nutna.

Slabé doporuceni PROTI (navrZeno nedélat) ololele)

U pacientll po kompletnim odstranéni ¢asného nadoru tlustého stfeva v klinickém stadiu Il bez
rizikovych faktord nelze zcela vyloucit pozitivni efekt pooperacni chemoterapie, proto by méla byt u
téchto pacientd zvazovana.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) ol ol

U pacientll po kompletnim odstranéni ¢asného nadoru tlustého stfeva v klinickém stadiu Il s
pfitomnosti rizikovych faktorl je vidy nutnd pooperacni chemoterapie. Mezi rizikové faktory patfi
Spatnd histologicka diferenciace nddoru, operace pfi prasknuti stfeva a nedostatecny pocet
odstranénych lymfatickych uzlin (méné nez 15).

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) ol ol

Pooperacni chemoterapie by méla byt zahajena idealné do 8 tydni od chirurgické operace. Pacienti
ve véku nad 70 let by neméli uzivat 1é¢bu obsahujici oxaliplatinu, kterd je spojena s vysSim rizikem
nezadoucich ucinkl. Samotny vék nad 70 let neni dlivodem k nepodéani pooperacni chemoterapie,
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nicméné u pacientl starSich 75 let viak neexistuji dostatecné dlikazy pro provedeni pooperacni
chemoterapie.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) PPOPOS

Pfedoperacni radioterapie a chemoterapie (radiochemoterapie) neni nutnd u nadoru konecniku
v klinickém stadiu .

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) PPPP

U nddoru v dolni a stfedni tfetiné konecniku v klinickém staddiu Il by méla byt provedena
predoperacni radiochemoterapie. Nador konecniku v horni tfetiné bez rizikovych faktor( pro lokalni
recidivu by mél byt primarné IéCen chirurgicky a pooperacni chemoterapii (stejny postup, jako u
nadoru tlustého streva).

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) PPDOPP

Pfedoperacni radioterapii lze podat bud jako kratkodobé ozafovani nasledované okamzitym
chirurgickym zakrokem nebo frakcionované s intervalem 6-8 tydn( pred operaci. V pfipadé potreby
vyraznéjSiho zmenseni nddoru lze kratkodobou radiac¢ni Iécbu kombinovat s delSim intervalem az 12
tydn( do operace (s i bez predoperacni chemoterapii).

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) PPPO

U nadoru konecniku v klinickém staddiu | po kompletnim chirurgickém odstranéni neni doporucena
pooperacni chemoterapie a radioterapie.

Silné doporuceni PROTI (doporuceno nedélat) oo

U ndadoru konecniku v klinickém stadiu Il nebo u ndadoru konecniku v klinickém stadiu |
s nekompletnim chirurgickym odstranénim je doporucena pooperacni radiochemoterapie.

Slabé doporuceni PRO (navrZeno udélat) PPHPOS

Pravidelné sledovani onkologem u pacientl po kompletnim chirurgickém odstranéni kolorektalniho
karcinomu v pocatecnim stadiu (klinické stadium I) se nedoporucuje vzhledem k nizké mire recidivy a
pfiznivé progndze. Je doporuceno pravidelné koloskopické sledovani gastroenterologem.

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) PDOPD

Po kompletni chirurgické resekci kolorektdlnich karcinom( v Il. klinickém stadiu jsou indikovany
pravidelné nasledné vysetreni.

Silné doporuceni PRO (doporuceno udélat) sl las)
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Vysetieni Maésic
6 9 12 15 18 21. 24 36 48 60
Anamnéza X X X X X X X
Fyzikalni vysetieni
CEA
Koloskopie X X X
Sonografie bficha X X X X X X
Sigmoideoskopie X X X X
(Rektoskopie)
CT X
RTG plic X X X X X

"6. mésic, pokud neni piedopera&né provedena kompletni koloskopie

Doporuceni pro praxi — personalni a materialni vybaveni

Péce o nemocné s kolorektalnim karcinomem stadia | a Il mohou vykonavat jen zafizeni s adekvatnim
personalnim a materidlnim vybavenim.

Doporuceni pro zdravotni politiku vcetné uhrad platci ZP

Cilem klinického doporuceného postupu je Ucelné a efektivni vyuziti stdvajicich diagnosticko-
terapeutickych metod, které jsou hrazené ze zdravotniho pojisténi.

Doporuceni pro dalsi vyzkum

Podstatou klinického doporuceného postupu jsou standardizované postupy vytvorené na zakladé
mediciny zaloZené na dlkazech. Z toho dlivodu by mél byt podporovan vyzkum aplikovatelny do
klinické praxe.
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Prilohy

Priloha A: Hodnoceni Doporuceného postupu ,S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom* (AWMF-

Registernummer: 021-0070L) standardizovanym nastrojem AGREE Il (Ceska verze) (9).

Priloha B: Hodnoceni Doporuceného postupu ,S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom* (AWMF-

Registernummer: 021-0070L): Hodnotici tabulka — Prijatelnost/pouZzitelnost (9, 383)

Priloha C: Prohlaseni o stretu/konfliktu zajmu
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Priloha A

Hodnoceni Doporuceného postupu ,S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom”

uzis

(AWME-

Registernummer: 021-0070L) (7) standardizovanym nastrojem AGREE Il (Ceska verze) (9)

Hodnotitelé:

1. prof. MUDr. Miroslav Zavoral, Ph.D. — garant KDP
2. Mgr. Jitka Klugarova, Ph.D. — hlavni metodik KDP
3. MUDr. Tomas Grega — ¢len pracovniho tymu

4, MUDr. Tomas Necas — metodik KK

4 hodnotitelé pridélili v 1. doméné (Ramec a ucel) nasledujici skore:
Polozka 1 Polozka 2 Polozka 3 Celkem
Hodnotitel 1 5 4 6 15
Hodnotitel 2 5 4 4 13
Hodnotitel 3 6 4 7 17
Hodnotitel 4 7 7 7 21
Celkem 23 19 24 66

Nejvyssi mozné skore = 7 (silné souhlasim) x 3 (polozky) x 4 (hodnotitelé) = 84

cvvs

Celkové skére pro doménu je: 75 % ‘ ‘ ‘

4 hodnotitelé pridélili v 2. doméné (Zapojeni zainteresovanych osob) nasledujici skore:

Polozka 4 Polozka 5 Polozka 6 Celkem
Hodnotitel 1 7 7 7 21
Hodnotitel 2 7 7 7 21
Hodnotitel 3 7 7 6 20
Hodnotitel 4 7 7 7 21
Celkem 28 28 27 83

Nejvyssi mozné skore = 7 (silné souhlasim) x 3 (polozky) x 4 (hodnotitelé) = 84

vy

Celkové skdre pro doménu je: 99 % ‘ ‘ ‘
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4 hodnotitelé pridélili v 3. doméné (Prisnost tvorby) nasledujici skore:

. . Polozka | Polozka | Polozka | Polozka | Polozka | Polozka
Polozka 7 | Polozka 8 9 10 1 12 13 14 Celkem

Hodnotitel 1 6 7 7 7 54
Hodnotitel 2 7 7 7 7 55
Hodnotitel 3 5 7 7 7 51
Hodnotitel 4 7 7 7 7 7 6 55
Celkem 25 28 28 28 28 27 23 28 215
Nejvyssi mozné skére = 7 (silné souhlasim) x 8 (polozky) x 4 (hodnotitelé) = 224
Nejnizsi mozné skdre = 1 (silné nesouhlasim) x 8 (polozky) x 4 (hodnotitelé) = 32
Celkové skdre pro doménu je: 95 % ‘ ‘ ‘ ‘ ‘

4 hodnotitelé pridélili v 4. doméné (Srozumitelnost) nasledujici skore:
Polozka 15 Polozka 16 Polozka 17 Celkem
Hodnotitel 1 7 7 7 21
Hodnotitel 2 7 7 5 19
Hodnotitel 3 7 7 6 20
Hodnotitel 4 7 7 7 21
Celkem 28 28 25 81

Nejvyssi mozné skére = 7 (silné souhlasim) x 3 (polozky) x 4 (hodnotitelé) = 84

evvs

Celkové skore pro doménu je: 95 %

4 hodnotitelé pridélili v 5. doméné (Pouzitelnost) nasledujici skore:

Polozka 18 Polozka 19 Polozka 20 Polozka 21 Celkem
Hodnotitel 1 5 7 6 4 22
Hodnotitel 2 5 5 5 5 20
Hodnotitel 3 4 6 5 5 20
Hodnotitel 4 7 6 2 7 22
Celkem 21 24 18 21 84

Nejvyssi mozné skore = 7 (silné souhlasim) x 4 (polozky) x 4 (hodnotitelé) = 112

vy

Celkové skdre pro doménu je: 71 %

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0

Stranka 100z 112




Evropska unie
Evropsky socialni fond
Operacni program Zaméstnanost

BAZY CR

|

4 hodnotitelé pridélili v 6. doméné (Edi¢ni nezavislost) nasledujici skore:

Polozka 22 Polozka 23 Celkem
Hodnotitel 1 7 7 14
Hodnotitel 2 7 7 14
Hodnotitel 3 7 7 14
Hodnotitel 4 7 7 14
Celkem 28 28 56

Nejvyssi mozné skoére = 7 (silné souhlasim) x 2 (polozky) x 4 (hodnotitelé) = 56

cvvs

Celkové skdre pro doménu je: 100 %

MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI
CESKE REPUBLIKY

uzis

4 hodnotitelé pfidélili v doméné Celkové hodnoceni doporuc¢eného postupu nasledujici skore:

Polozka Celkové Doporuceno
. vi o . . Celkem
hodnoceni k pouzivani v praxi m
Hodnotitel 1 6 Ano 6
Hodnotitel 2 6 Ano 6
Hodnotitel 3 6 Ano 6
Hodnotitel 4 7 Ano 7
Celkem 25 Ano 25

Nejvyssi mozné skore = 7 (silné souhlasim) x 1 (polozky) x 4 (hodnotitelé) = 28

Nejnizsi mozné skére = 1 (silné nesouhlasim) x 1 (polozky) x 4 (hodnotitelé) = 4

Celkové skdre pro doménu je: 88 %

]

Hodnoceny klinicky doporuceny postup byl doporucen k pouzivani v praxi a je vhodny k adaptaci

pro pouzivani v Ceské republice.
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Priloha B: Hodnoceni Doporuceného postupu ,,S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom“ (AWMF-

Registernummer: 021-0070L): Hodnotici tabulka — PFijatelnost/pouZitelnost (8, 9)

Guideline (klinicka) oblast 1 Doporuceny postup S3-Leitlinie Kolorektales

Karzinom

Ano Nevim Ne

Celkové vzato, doporuéeni je pfijatelné M O O
Sila dlGkazG a velikost ucinku odpovidajicim 0O 0O
zpUsobem podporuji stuper doporuceni
Intervence je dostatecné prospésna oproti 0O 0O
jinym dostupnym lé¢ebnym postuplm
Doporuceni je vsouladu skulturou a
hodnotami prostiedi, ve kterém se ma | O O
pouzivat

Komentare
Celkové vzato, doporuceni je pouzitelné ™M O O
Intervence je pouZitelnd u pacientl v kontextu
pouziti M O O
Intervence/vybaveni je k dispozici v kontextu
pouziti M O O
Nezbytnda kvalifikace je k dispozici v kontextu
pouziti O O M
Neexistuji omezeni, legislativa, politika nebo
zdroje v pouzitém prostfedi zdravotni péce, 4| O O
které by branily implementaci doporuceni

Komentare

Casny kolorektalni karcinom — diagnostika a lé¢ba, verze 1.0

Stréanka 102 z 112




~
Evropska unie —_— . y e
Evropsky socialni fond ‘E’ Ve ~ MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI

e . v. s l ’ ;Z
Operacni program Zaméstnanost - CESKE REPUBLIKY IS

Guideline (klinicka) oblast 2 Doporuceny postup S3-Leitlinie Kolorektales
Karzinom
Ano Nevim Ne
Celkové vzato, doporuéeni je pfijatelné M O O
Sila ddkaz( a velikost Gcinku odpovidajicim
Povieal | O O

zpUsobem podporuji stuper doporuceni

Intervence je dostatecné prospésna oproti v O O
jinym dostupnym lé¢ebnym postuplm

Doporuceni je vsouladu skulturou a

hodnotami prostfedi, ve kterém se ma | O O
pouzivat
Komentare

Celkové vzato, doporuceni je pouZitelné ™M O O
Intervence je pouZitelnd u pacientl v kontextu

pouziti M O O
Intervence/vybaveni je k dispozici v kontextu

pouziti M O O
Nezbytna kvalifikace je k dispozici v kontextu O O !

pouziti

Neexistuji omezeni, legislativa, politika nebo
zdroje v pouZitém prostiedi zdravotni péce, |
které by branily implementaci doporuceni

O
O

Komentare
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Guideline (klinicka) oblast 3 Doporuceny postup S3-Leitlinie Kolorektales
Karzinom
Ano Nevim Ne
Celkové vzato, doporuéeni je pfijatelné M O O
Sila ddkaz( a velikost Gcinku odpovidajicim
Povieal | O O

zpUsobem podporuji stuper doporuceni

Intervence je dostatecné prospésna oproti v O O
jinym dostupnym lé¢ebnym postuplm

Doporuceni je vsouladu skulturou a

hodnotami prostfedi, ve kterém se ma | O O
pouzivat
Komentare

Celkové vzato, doporuceni je pouZitelné ™M O O
Intervence je pouZitelnd u pacientl v kontextu

pouziti M O O
Intervence/vybaveni je k dispozici v kontextu

pouziti M O O
Nezbytna kvalifikace je k dispozici v kontextu ¥ O 0O

pouziti

Neexistuji omezeni, legislativa, politika nebo
zdroje v pouZitém prostiedi zdravotni péce, |
které by branily implementaci doporuceni

O
O

Komentare
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Guideline (klinicka) oblast 4 Doporuceny postup S3-Leitlinie Kolorektales
Karzinom
Ano Nevim Ne
Celkové vzato, doporuceni je pfijatelné M O O
Sila ddkaz( a velikost Gcinku odpovidajicim
Povieal | O O

zpUsobem podporuji stuper doporuceni

Intervence je dostatecné prospésna oproti v O O
jinym dostupnym lé¢ebnym postuplm

Doporuceni je vsouladu skulturou a

hodnotami prostfedi, ve kterém se ma | O O
pouzivat
Komentare

Celkové vzato, doporuceni je pouzitelné ™M O O
Intervence je pouZitelnd u pacientl v kontextu

pouziti M O O
Intervence/vybaveni je k dispozici v kontextu

pouziti M O O
Nezbytna kvalifikace je k dispozici v kontextu ¥ O 0O

pouziti

Neexistuji omezeni, legislativa, politika nebo
zdroje v pouZitém prostiedi zdravotni péce, |
které by branily implementaci doporuceni

O
O

Komentare
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Guideline (klinicka) oblast 5 Doporuceny postup S3-Leitlinie Kolorektales
Karzinom
Ano Nevim Ne
Celkové vzato, doporuéeni je ptijatelné M O O
Sila dlikazG a velikost ucinku odpovidajicim M 0O 0O

zpUsobem podporuji stuper doporuceni

Intervence je dostatecné prospésna oproti v O O
jinym dostupnym lé¢ebnym postuplm

Doporuceni je vsouladu skulturou a
hodnotami prostfedi, ve kterém se ma | O O
pouzivat

Komentare

Celkové vzato, doporuceni je pouZitelné M O O
Intervence je pouZitelnd u pacientl v kontextu
pouziti M O O
Intervence/vybaveni je k dispozici v kontextu
pouziti M O O
Nezbytna kvalifikace je k dispozici v kontextu
pouziti M O O
Neexistuji omezeni, legislativa, politika nebo
zdroje v pouzitém prostfedi zdravotni péce, O | O

které by branily implementaci doporuceni

Komentare
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Guideline (klinicka) oblast 6 Doporuceny postup S3-Leitlinie Kolorektales
Karzinom
Ano Nevim Ne
Celkové vzato, doporuéeni je pfijatelné M O O
Sila ddkaz( a velikost Gcinku odpovidajicim
Povieal | O O

zpUsobem podporuji stuper doporuceni

Intervence je dostatecné prospésna oproti v O O
jinym dostupnym lé¢ebnym postuplm

Doporuceni je vsouladu skulturou a

hodnotami prostfedi, ve kterém se ma ™ O O
pouzivat
Komentare

Celkové vzato, doporuceni je pouZitelné ™M O O
Intervence je pouZitelnd u pacientl v kontextu

pouziti M O O
Intervence/vybaveni je k dispozici v kontextu

pouziti M O O
Nezbytna kvalifikace je k dispozici v kontextu ¥ O 0O

pouziti

Neexistuji omezeni, legislativa, politika nebo
zdroje v pouZitém prostiedi zdravotni péce, |
které by branily implementaci doporuceni

O
O

Komentare
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Priloha C.

Prohlaseni o stfetu/konfliktu zajma

(podepsany sken prohlaseni o stfetu zajmu vSech élen tymu prilozen ve zvlast)
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