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Souhrn: Clanek predklada soucasny pohled na klasifikaci a diagnostiku a 16¢bu téchto relativné vzacnych, vétdinou endokrinng ne-
funkénich nddort. Neuroendokrinni tumory zaludku se déli do t# hlavnich skupin, lidicich se podminkami vzniku, biologickymi
vlastnosti, prognézou a lé¢bou. Clének prezentuje recentni klasifikaci tumord podle kritériit WHO a ENETS (European Neuroendo-
crine Tumor Society), navrh TNM klasifikace a uvadi ptehled diagnostiky a Iécby vcetné experimentdlnich, dosud rutinné neuzivanych
postup(.
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Gastric neuroendocrine tumors

Summary: The aim of the article is to present the state-of-the art in terms of diagnosis and therapy of these rare, usually biologically
inactive neuroendocrine tumors, being classified into three main types. They differ from each other according to the conditions of their
origin, biological properties and management. Recent classification according to WHO and ENETS (European Neuroendocrine Tumor
Society) and proposal of TNM classification are presented. Diagnostic methods and therapeutical procedures, including experimental

approaches, are outlined.
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Uvod

Terminem neuroendokrinni nadory
(NET) oznacujeme podle nomenkla-
tury WHO ndadory d¥ive oznadované
jako karcinoidy. Podle této novéjsi ter-
minologie [1] ma byt termin karci-
noid pouzivan pouze pro NET vycha-
zejicl z tenkého stfeva a manifestujicf
se typickym karcinoidovym syndro-
mem (tab. 3). Nicméné v literatute se
stale udrzuje termin karcinoid i pro
NET jinych lokalizaci. Podle starsi ter-
minologie Williamse a Sandlera z roku
1963 [2] se karcinoidy déli na 3 sku-
piny podle toho, z jaké ¢asti embryo-
nalnfho stfeva se vyvinuly orgdny, ve
kterych se objevil karcinoid jako pri-
marni nador - na foregut karcinoidy
(z predni &asti stieva), midgut karci-
noidy (stfednf ¢ast stfeva) a hindgut
karcinoidy (zadni ¢ast embryonalniho
stfeva). Podle starsi terminologie patif
tedy NET Zaludku k foregut karcinoi-
ddm. Zakladni klasifika¢ni schéma
pro vSechny gastroenteropankrea-
tické neuroendokrinni nddory podle
WHO z roku 2000 déli tyto nadory
do 3 skupin bez ohledu na lokalizaci
[1,4]:

¢ skupina 1: dobte diferencované en-
dokrinni nadory s
a) benignim nebo
b) nejistym chovanim v dobé

diagnézy

¢ skupina 2: dobfe diferencované en-
dokrinni karcinomy s nizkym stup-
ném malignity

¢ skupina 3: $patné diferencované en-
dokrinni karcinomy s vysokym stup-
ném malignity

Cetnost a rozdéleni

neuroendokrinnich tumort Zzaludku
Zaludeé&ni neuroendokrinni tumory
(GNET) tvoii v Evropé 2-8 % neuroen-
dokrinnich tumord (NET) zazivaciho
traktu, v Japonsku az 30% vsech gast-
rointestindlnich NET. Ro¢ni incidence
vsech NET je uvadéna 2/100 000, ale

tyto naddory jsou neztidka poddiagnos-

tikované [3]. V zdsadé vznikaji

a) pod dlouhodobym vlivem gastrinu
anebo

b) sporadicky, bez vlivu tohoto
hormonu

GNET se rozdéluji na 3 typy (tab. 1),
pokud zapocitdme i vzicnou formu
$patné diferencovaného neuroendo-
krinniho karcinomu, pak rozezndvame
4 typy. Typ 1 predstavuje 70-80%
viech pFipadd NET Zaludku, nésledo-
vany typy 3, 2 a 4, jak je uvedeno dale.

Typy 1 a 2 jsou zaludeéni NET vy-
chazejici z enterochromafinnich bunék
(ECL buriky) pod dlouhodobym vlivem
gastrinu, nadory vychdzejici z téchto
bunék se ligvisticky ne zcela idealné
oznacuji jako ECLomy [4,5].

gastritidé.

endokrinni neoplazie MEN 1.

Tab. 1. Typy zalude¢nich neuroendokrinnich tumord - prehled.

Typ 1 vznikd pod dlouhodobym vlivem hypergastrinemie p¥i chronické atrofické
Typ 2 vznikd v pribéhu Zollinger-Ellisonova syndromu, vétsinou v ramci mnohocetné

Typ 3 je sporadicky, malignf typ vznikajici bez vlivu gastrinu.
Typ 4 je $patné diferencovany neuroendokrinni karcinom.
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histologie

hladiny gastrinu
zaludeéni pH

metastazy (%)

umrti v disledku tumoru

gastritida s hypergastrinemif

dobte diferencovany

Tab. 2. Obecné charakteristiky zaludeénich neuroendokrinnich nadort typu 1-3.

Typ1 Typ2 Typ3
zastoupenf (%) 70-85 5-6 14-20
charakeeristika < 1-2 cm, mnohocetné, < 1-2 cm, mnohocetné, solitdrni, > 2 cm,
polypoidni polypoidnf polypoidni, exulcerovany
vyvolavajici p¥icina chronickd atroficka ZES/MEN 1

1 T
(N W
2-5 10-30
0 <10

hypergastrinemie

dobte diferencovany

0
dobte ¢i stredné diferencovany
normaln{
normalni
50-100
25-30

Klasifikace
WHO 2000
benigni (nizké riziko) 1. skupina
benigni ¢i low-grade
malignita (stfedn( riziko) 1. skupina
low-grade malignita 2. skupina
high-grade malignita 3. skupina

Tab. 3. WHO Kklasifikace zaludeénich neuroendokrinnich nadort.

Metastazy Invaze za Histologie
submukézu
0 0 dobfe
diferencovany
dobfe
diferencovany
dobfe
diferencovany
+ +

Spatné
diferencovany

Velikost Angioinvaze  Ki67
nadoru (cm) (%)
<1lcm 0 <12
>1cm + <2
>2cm + >2
jakakoliv + >15

Prehled a klinika
neuroendokrinnich nddora
zaludku
Typ 1 (ECLomy, vznikajici pod vlivem
atrofické gastritidy) se vyskytuji vétsi-
nou u Zen v 5.-7. zivotni dekadé. Jde
o nejcastéjsi endokrinni Zaludeénf na-
dory, jez predstavuji 70-85% endo-
krinnich zaludeénich tumora. Jsou
endokrinné nefunkénf, nejsou tedy
provézeny symptomy z hormondln{
nadprodukce, byvaji zjisténé ndhodné
pti endoskopickém vySetfeni provede-
ném pro rizné zazivaci obtize [5,7,27].
ECLomy se vyskytuji v Zaludeénim
fundu jako mnohocetné, drobné poly-
poidni ttvary mensi nezli 1cm v poctu
2-20 lozisek.

Vznikaji v terénu atrofické gastritidy,
s vymizenim Zlazek s parietalnimi buri-
kami. Dusledek je deficitni produkce
HCI, stimulujici antrdlni G buriky
k dlouhodobé nadprodukci gastrinu.
Predpokladd se, Ze hypergastrinemie
stimuluje rist EC bunék, takze dochazi
k mikronoduldrni hyperplazii a pozdéji
ke vzniku tumoru. Nicméné se zd4, Ze
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gastrin sdim o sobé neni odpovédny za
vznik téchto tumor(, nebot tumor mize
vzniknout i v terénu parcidlni atrofické
gastritidy [6]. Na vzniku téchto NET
ziejmé participuji i rastové faktory, jako
jsou bazicky fibroblastovy rastovy fak-
tor (bFGF) a faktor B cell leukemia/lym-
phoma 2.

Nadory tohoto typu patii podle
WHO klasifikace z roku 2000 k 1. sku-
piné (tab. 3), tj. k tumorlim s benig-
nim nebo nejistym chovdnim, jsou to
v naprosté vétsiné prakticky benigni
[éze s nizkym rizikem hlubsi invaze do
Zalude¢ni stény [7,8]. Toto riziko je
vztazeno k velikosti nddoru. Klinicky
jsou asymptomatické. Jejich progndza
je vétsinou dobra, daji se odstranit en-
doskopicky, problémem je nékdy je-
jich znaény pocet. Metastdzy se ve
vzacnych p¥ipadech vyskytuji u téch
tumordi, které infiltruji muscularis pro-
pria anebo které jsou vétsi nez 2 cm.

Typ 2 jsou ECLomy vyskytujici se
v prabéhu Zollinger-Ellisonova syn-
dromu (ZES) prakticky vyluéné v ramci
mnohocetné endokrinni neoplazie

1. typu (MENT1) zhruba u 1/4 v8ech p¥i-
padd MENT1 [9-11]. U sporadickych
gastrinomt bez MEN1 se naproti tomu
ECLomy vyskytujijen u 1-3 %. Genetické
zmény podmiriujici vznik MENT jsou
zFejmé nutné pro vznik téchto tumord.
Nddor postihuje obé pohlavi stejné
¢asto, nejéastéji osoby kolem 50. roku
véku. Objevuje se v 6% ptipadd zalu-
decnich NET. Jde o mensi, mnohocetné
polypy o velikosti 1-2 cm, které mohou
postihovat témé¥ celou sliznici fundu.
Tumory vychazeji z parietdlnich bunék
Zlazek zalude¢nf sliznice, které nejsou
atrofické, ale hypertrofické [12]. Na-
dory jsou vétdinou asymptomatické.
V porovnani s typem 1 md typ 2 az ve
35% ptipadli v dobé diagndzy zalozeny
metastazy, hlavné u vétsich primérnich
nadora.

Typ 3. Tumory tohoto typu jsou spo-
radické, obvykle jsou solitarnf, bez
vazby na chronickou atrofickou gast-
ritidu a gastrin. Vyskytuji se u osob
stardich 50 let. Predstavuji 14-20%
zaludeénich NET. Nddory pat# vét-
$inou k dobte diferencovanym neu-
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roendokrinnim karcinom@m, tedy
ke 2. skupiné podle WHO klasifikace
z roku 2000 (tab. 3). Jsou Vvétsi nez
2. cm, vyznaluji se infiltrativnim rds-
tem a jejich prolifera¢ni index podle
markeru Ki67 je > 2%. Mohou postih-
nout jakoukoli ¢ast Zaludku bez pre-
dilekce, ale ptevdzné se nachdzi ve
fundu a v téle zaludku. V 70 % p¥ipadi
jsou zjistény metastazy v lymfatickych
uzlinach.

Klinicky se manifestuji bolestmi b¥i-
cha, nechutenstvim, hubnutim, kr-
vacenim s hematemezou ¢& melénou,
anemizaci, nékdy se zjisti ndhodné p¥i
vydetien( indikovaném z jinych divodd
[24,27]. Velmi vzadcné jsou nadory
s produkcf histaminu, které se pak ma-
nifestuji atypickym karcinoidovym syn-
dromem. Tento syndrom se projevuje
svétle cervenym flushem postihujicim
oblicej, krk a trup, prajmy, epizodami
tachykardie, bronchokonstrikei. Navic
v porovndni s typickym karcinoidovym
syndromem p¥itomnym u karcinoidd
tenkého stfeva dochdzi u zaludeéniho
NET typu 3 vlivem produkce hista-
minu k otokim obliceje, o¢nich vicek
a k lakrimaci.

Typ 4 je Spatné diferencovany, ma-
lobunéény neuroendokrinni karcinom,
fazeny do 3. skupiny podle klasifikace
WHO z roku 2000. Jde o vzdcny nador,
nékteré prace jej proto jako 4. typ ne-
uvadéji. Neni vztah k chronické atro-
fické gastritidé. Imunohistochemicky
Ize prokézat synaptophysin a v uréitém
rozsahu i chromogranin A. Nadory se
vyskytuji ve véku od 60 do 70 let, cas-
téji u muz nez Zzen. V dobé diagndzy
jde o velké (> 4cm), obvykle exulcero-
vané nddory se symptomy podobnymi
zaludeénim adenokarcinomim, s kr-
vdcenim, pfipadné obstrukci Zluco-
vych cest, hubnutim. Jejich prognéza
je $patna, 3/4 pacientll zemfou do
1 roku od diagndzy.

Mimo uvedené typy se zcela vyji-
mecné vyskytuji velkobunééné $patné
diferencované neuroendokrinni karci-
nomy anebo smiSené endokrinni-exo-
krinni karcinomy (endokrinni diferen-
ciace je vétsi nez 30 %).
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Grading Pocet mitéz (10 HPF)'
G1 <2
G2 2-20
G3 > 20

§im jadernym znacenim

Tab. 4. Navrh gradingu NET tumort podle ENETS.

110 HPF (high power field = 2 mm?), alespori 40 poli hodnocenych v oblasti s nejvy3si
mitotickou aktivitou, ? protildtka MIB 1; procento z 2 000 bunék v oblastech s nejvy3-

Index Ki67 (%)*
<2
3-20
> 20

Patologie
Histologie je nezbytnd pro stanoveni
spravné diagndzy, samotnd cytologie
nepostacuje. Histologické vysetreni se
provddi z bioptického materidlu ziska-
ného pti gastroskopii anebo z malych
karcinoid(i typu 1 a 2 odstranénych
pomoci endoskopické slizni¢ni re-
sekce (endoscopic mucosal resection -
EMR). Jsou-li polypy mnohocetné, pak
je tfeba téZ provést biopsii ze sliznice
fundu i mimo oblast polypt s cilem
potvrdit pfipadnou asociovanou atro-
fickou gastritidu. V p¥ipadé atrofické
gastritidy mohou byt p¥itomny polypy
rtzného pavodu, mize jit o zdnétlivé ¢i
hyperplastické polypy, ¢asné adenokar-
cinomy ¢i ECLomy, proto je nutno vzit
bioptické vzorky z vice nadorovych lézi,
zejména kdyz makroskopicky vzhled
je vzdjemné odlisny. Mimo konvenénf
barveni hematoxylin-eozinem je po-
trebné imunohistochemické vysetreni
na chromogranin a synaptofyzin, coz je
podle ENETS minimdlni poZadavek na
imunohistochemické vySetfeni. Tumor
je tfeba zhodnotit podle WHO klasifi-
kace (tab. 3). Je nutny vypocet prolife-
ra¢niho indexu Ki67. Nékterd praco-
visté provadi zhodnoceni mitotického
indexu spocitanim 10 HPF (high power
field - 2 mm?). U typd 1 a 2 je index
Ki67 vétsinou nizky, neptesahuje 1-2%,
mitotickd aktivita je rovnéz nizka. Ne-
zvySend mitoticka aktivita je hodno-
cena jako pocet mitéz neprevysujici
hodnotu 0,3/10 HPF (2 mm?). Pokud
jde o izolované GNET (typ 3), Ki67 je
u nich ¢asto zvysen nad 2 %.

Asi 80% vsech Zalude¢nich NET vy-
kazuje grading G1, 5% NET grading
G2 a G3 zhrubav 15% [14].

U typd 1 nebo 2 neni nutno provést
vySetfeni na p53 nebo na pfitomnost
somatostatinovych receptort typu 2A.
Vyskyt vétsiny ECLom( je predchézen ¢i
provazen linedrni nebo mikronodularn{
hyperplazii ¢i dysplazii ECL bunék. Tento
stav znamend u nemocnych s chronic-
kou atrofickou gastritidou 26ndsobné
riziko vzniku ECLom [11].

K 1. typu GNET: tumory jsou malé,
0,3-1cm, dobFe diferencované, so-
lidni, jsou sloZzeny z ECL bunék silné
pozitivnich na synaptofyzin a chromo-
granin A, prolifera¢ni index Ki67 < 2 %.
Pokud vzdcné tyto buriky produkuji
histamin, lze je specificky detekovat
pomoci VMAT2 (vesicular monoa-
mine transporter 2). | mimo oblast na-
doru je vzdy p¥itomna hyperplazie ECL
bunék v oblasti parietdlnich bunék.

K typu 3: Jde o dobte diferenco-
vany tumor skladajicf se vétsinou z ECL
bunék, ma histologicky solidni nebo
trabekuldrnf strukturu a proliferaéni
index 2-5%. Tumory z EC bunék, pro-
dukujici serotonin, jsou velmi vzacné.
Pokud je tumor vétsi nez 2cm, in-
vaduje do svalové vrstvy a projevuje
zndmky angioinvaze. Metastdzy jsou
asté, zejména do jater.

Genetické vysetteni
Testovani zdrode¢nych mutaci DNA se
doporucuje pfi pozitivni rodinné ana-
mnéze MEN1, anebo pokud jsou v Za-
ludku pFitomny mnohocetné tumory
bez pravodni chronické atrofické gast-
ritidy. Genetické vySetien{ je nutno pro-
vést i pfi podezieni na MENT [13].

V pFipadé suspekce nebo pFitom-
nosti ZES je tfeba téz provést gene-
tické vySetfeni na uvedeny hereditarnf
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Neuroendokrinni nddory zaludku

ENETS.

Charakteristika

T - primarni tumor

N - regionalni lymfatické uzliny

M - vzddlené metastazy

Tab. 5. Navrh na TNM Kklasifikaci neuroendokrinnich tumord zaludku podle

> primarni nddor nelze posoudit

TO primarni tumor nezjistén

TIS nddor in situ/dysplazie (< 0,5 cm)

T1 tumor se §i¥ do lamina propria nebo submukézy a < 1 cm

T2 tumor se $i# do muscularis propria nebo subserézy nebo > 1 cm
T3 tumor se $ifi serézou

T4 tumor invaduje do okolnich organt

pro jakékoli T p¥idej (m) pro mnohocetné tumory

NX nelze hodnotit regiondlni lymfatické uzliny
NO Z4dné metastdzy v regiondlnich lymfatickych uzlinach
N1 metastazy v regiondlnich lymfatickych uzlinach

MX nelze hodnotit vzddlené metastdzy
MO vzdélené metastdzy nep¥itomny
M1 vzdélené metastazy p¥itomny

Tab. 6. Navrh stagingu neuroendokrinnich tumort zaludku podle ENETS.

Stadium T N M
stadium 0 Tis NO MO
stadium | T1 NO MO
stadium lla T2 NO MO
stadium Ilb T3 NO MO
stadium llla T4 NO MO
stadium Illb jakékolivT N1 MO
stadium IV jakékolivT jakékoliv N M1

nadorovy syndrom. Jak bylo zminéno,
ECLomy u nemocnych se Zollinger-El-
lisonovym syndromem velmi ¢asto vy-
skytuji v rdmci MENT.

Genetické vysetfeni by mélo zahrno-
vat mutaéni screening a sekvenovdnf
s analyzou celého kédujiciho genu, se-
sttihovych mist. Detekce somatickych
mutaci DNA nenf nutna.

TNM klasifikace

Nové byla v ndvrhu vypracovana TNM
klasifikace neuroendokrinnich tumor(
zaludku (tab. 5 a 6) [14].

Diagnostika

Lokalizaéni vysetteni

V diagnostice GNET je zdsadni hornf
endoskopie. Transabdominalni sono-
grafie, CT a MRI maji v detekci téchto
primarnich nddord omezeny p¥i-
nos. V pripadé malych tumord o veli-

964

kosti < 1cm je endoskopie postacujicf
lokalizaéni technikou. Endosonografie
umoZziuje posoudit hloubku invaze do
Zaludeéni stény.

V ptipadé vétsich GNET s vy3sim ri-
zikem metastazovani a zejména v pfi-
padé sporadického typu 3 je tfeba pro-
vést peclivy staging. Endosonografie
je vhodna i k detekci metastdz v regio-
nalnich lymfatickych uzlindch a popti-
padé k provedeni biopsie. K priikazu ja-
ternich metastdz slouzi CT, MRI anebo
transabdominalnisonografie, jinak tato
vySetieni nejsou u GNET typu 1 a u ma-
lych tumord typu 2 nutnd. Ke stagingu
nezbytné patf somatostatinovd recep-
torova scintigrafie (octreoscan s In-
diem), jez je vhodna u diferencovanych
nador( s expresi somatostatinovych re-
ceptortl k prikazu intraabdominalnich
i extraabdominalnich (napt. kostnich)
metastatickych loZisek a k predikci

mozného lécebného efektu somatosta-
tinovych analogd.

Biochemicka vysetteni

U Zaludec¢nich karcinoidd je téz tfeba
provést vySetfen{ gastrinu s cilem zjis-
tit, o jaky subtyp NET zaludku se jedna
(tab. 1). Dale se u viech subtypt GNET
provadi vy3etieni sérového chromogra-
ninu A [13,14]. Jeho hladina je zvySena
u dobte diferencovanych forem, ale
moze byt i normalni u $patné diferen-
covanych neoplazii. U chronické atro-
fické gastritidy se doporucuje provést
vysetieni protildtek proti parietdlnim
burikdm a intrinsic faktoru.

Odpady 5-hydroxyindoloctové kyse-
liny (5-HIO) byvaji u zaludeénich NET
v normé. Pfi nadprodukci serotoninu je
mozno jej biochemicky prokazatv séru ¢i
vtrombocytech, nicméné vlivem enzyma-
tické blokddy na urovni dekarboxylazy
aromatickych L-aminokyselin (AADC),
ménici 5-hydroxytryptofan na serotonin,
jde o pomérné vzacné p¥ipady.

Minimalni poZadavky na
diagnostiku GNET podle konsensu
ENETS

GNET jsou diagnostikovdny pomocf
gastroskopie s biopsif (2 vzorky z antra,
4 vzorky z fundu a biopsie z nejvétsiho
polypu). U nadord typu 1 a malych
tumor( typu 2 je gastroskopie posta-
¢ujici. U tumort typu 1 a 2 vétsich nez
1cm se doporucuje provedeni endoso-
nografie. CT, MRI a octreoscan nejsou
zde pozadovény, s vyjimkou invazivnich
forem tumord, zejména typu 3, potvrze-
nych endosonograficky a s vyjimkou vét-
$ich nadord. Minimalni pozadavky na
biochemické testy je vySetfeni gastrinu
a chromograninu A v séru. Mimo vstup-
niho vySetfeni se doporucuje provadét
testy v ramci pravidelnych kontrol.

Lécba

Radikalni endoskopicka

a chirurgicka lé¢ba

U pacientd s ECLomy typu 1 a 2 men-
$ich nez 10 mm se obvykle doporu-
¢uje endoskopické odstranéni. Pokud
jsou nadory vétsi, je nutna endosko-
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Neuroendokrinni nddory Zzaludku

picka resekce az u 6 polypl nezasa-
hujicich do muscularis propria (podle
endosonografie) [15]. U ostatnich pa-
cientd se doporucuje chirurgické od-
stranéni. Antrdlni resekce s cilem
zamezit opakované, chronické stimu-
laci ECL bunék gastrinem je efektivnf
u 80% tumord typu 1. V pfipadé ma-
ligniho vyvoje nebo v pfipadé reku-
rence, ke které dochdzi i pres lokalnf
resekci, je tfeba provést parcidlni nebo
totalni gastrektomii s resekef lymfatic-
kych uzlin. U nemocnych s typem 3 je
chirurgicky vykon a jeho pottebny roz-
sah v principu stejny jako u adenokar-
cinom( (parcialni nebo totdlnf gas-
trektomie s odstranénim lymfatickych
uzlin). Neni-li moZno operovat radi-
kalné, ptichdzi podle situace v tvahu
paliativni chirurgicky vykon.

Paliativni lé¢ba

Somatostatinova analoga [16-18]
Na ECL buriky maji antiproliferativn{
vliv somatostatinova analoga (octre-
otid, lanreotid a novéji pasireotid ne-
boli SOM230). Podminkou zaha-
jeni |é¢by analogy somatostatinu je
pozitivita somatostatinovych recep-
tor(l na nadorovych burikdch, potvr-
zena octreoscanem. Po |é¢bé ana-
logy byla prokdzana cytoredukce
nadoru, nicméné podle soucasného
konsensu se v praxi analoga u GNET
pauddlné nedoporucuji. Jsou indiko-
vana, pokud se manifestuji karcinoi-
dovym syndromem, coZ je u GNET
ovéem vzacné. Analoga se proto ne-
doporuéuji u typu 1 a u typu 2, které
jsou endokrinné nefunkéni, doporuéujf
se jen tehdy, pokud je tumor spojen
se Zollinger-Ellisonovym syndromem.
Vhodnégjsi by byly GNET 3. typu, ze-
jména asociovaného s karcinoidovym
syndromem.

Chemoterapie

Chemoterapie je indikovana u metasta-
zujiciho nadoru 3. typu. U typt 1 a 2
chemoterapie jen v téch vzacnych pfi-
padech, kdy metastazuji a nejsou ra-
dikdlné operabilni [19-21]. Vybér cy-
tostatické kombinace zdvisi na stupni
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diferenciace nddoru, response rate je
viak nizky (10-20% podle rdznych lite-
rarnich ddajl), vétsi zkusenosti s touto
lécbou nejsou [22].

Aktinoterapie

Generalizované neuroendokrinni na-
dory zaludku nejsou indikovany k ex-
terni radioterapii [23,24]. Slibné pa-
liativni dcinky u NET nabizi peptidova
receptorova radionuklidovd terapie
(PRRT) [25]. V Fadé evropskych zemi
je pouzivana v ramci klinickych stu-
dii. V Ceské republice nenf tato lé¢ba
zatim zavedena. Prvni pacienti v CR
byli oSetfeni ve spoluprdci s pracovis-
tém v Bad Berka v Némecku. PRRT
se provadi Cistymi B zafici *°Yttrium
nebo "’Lutetium, navdzanymi na ana-
loga somatostatinu prostfednictvim
tetra-aza-cyklo-dodekan-tetraoctové
kyseliny (DOTA), tedy *°Y-DOTA?, Tyr® -
octreotid a "’Lu-DOTA?, Tyr® - octre-
otate. Tim je zajiSténo ozafeni pfimo
v nadorové tkdni. Podminkou zaha-
jeni é¢by je pozitivita somatostatinové
receptorové scintigrafie (octreoscan).
Experimentalné se provadi i cilené oza-
feni jaternich metastdz metodou SIRT
(Selective Internal Radiation Therapy)
se zavedenim mikrosfér s navdzanym
Yttriem do vétvi a. hepatica zdsobu-
jicim jaterni metastazy. Zde pozitivita
octreoscanu neni ovéem nutnd. Nevy-
hodou metody SIRT je finanéni naro¢-
nost a nutnost specidlnfho proskolenf
tymu invazivnich radiologt.

Kontroly

V ptipadé ECLomd typu 1 a 2 nenf
dosud jasné, jaky je optimdlni interval
pro provadéni endoskopickych kontrol
v zavislosti na poctu a velikosti nadort
a efektivité predchozi EMR (endos-
copic mucosal resection). Vzhledem
k dobré progndze se [26] obvykle do-
porucuji kontroly kazdé 2 roky u typu 1
a kazdoro¢né u typu 2 s provede-
nim EMR u polypl vétsich 10 mm.
U nemocnych s chronickou atrofic-
kou gastritidou je riziko adenokarci-
nomu Zzaludku vznikajiciho z intesti-
nalni metaplazie téz déivodem k biopsii

zaludeénf sliznice. U karcinoidu typu
3, tedy u malignf, sporadické formy,
s vyznamné horsi progndézou neZzli
utypt 1a2[27,28], zavisi cetnost kon-
trol na subtypu nadoru. U dobfe dife-
rencovanych subtypu nadoru typu 3 po
kurativni resekci se provadi zobrazovacf
vySetfeni a vySetfeni sérového chromo-
graninu A v 6mési¢nich intervalech po
dobu 2 let a poté Tkrat ro¢né po dobu
nejméné 3 rokd. U dobrte diferencova-
nych metastazujicich NET se provadéjf
kontroly pomoci CT nebo MRI kazdé
3 mésice, s pravodni paliativni nebo
symptomatickou lé¢bou.

Zaveér

Neuroendokrinni tumory Zzaludku,
dle starsi nomenklatury karcinoidy
Zaludku, se délf na 4 typy, z nichz typ 1
vznikd na podkladé hypergastrinemie
a dalsich vliv(i pfi autoimunitni gastri-
tidé, typ 2 v ramci Zollinger-Elisonova
syndromu. Patfi mezi nddory hrani¢né
maligni, nemanifestuji se karcinoido-
vym syndromem. Lécba spociva v bio-
ptickém sneseni nddorového loziska.
Sporadicky typ 3 roste bez vlivu gast-
rinu a je maligni, typ 4 je vzacny malo-
bun&ny maligni typ. Clének prezentuje
diagnostiku a l|é¢ebné moznosti pro
tyto nddory v rlizném stupni pokroci-
losti a zmiriuje téZ perspektivy lécby.

Podpofeno vyzkumnym zamérem MSMT
00216200808.
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