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ABSTRAKT

Ptehledova bakalaiské prace se zaméiuje na komplexni pfistup k 1é€bé rakoviny slinivky
s dirazem na komplikace, prognézu a terapeutické moznosti. Prace sumarizuje nejnovejsi
dohledané poznatky o rakovin€ pankreatu, jeji diagnostice, rizikovych faktorech a
modernich terapeutickych postupech. Déle se zabyva dopady onemocnéni na kvalitu Zivota
pacientli se specifiky jednotlivych terapeutickych pfistupi, véetné chirurgické 1éCby,
chemoterapie, radioterapiec a podplirné péce. Pozornost je vénovana také zvladani
komplikaci spojenych s danym onemocnénim a jeho 1éEbou. Soucasti prace jsou rovnéz

informace o naro¢nosti 1éCby.

Klic¢ova slova: slinivka, komplexni pfistup, rakovina, chirurgicka 1é¢ba, chemoterapie

ABSTRACT

This review thesis focuses on a comprehensive approach to the treatment of pancreatic
cancer with emphasis on complications, prognosis and therapeutic options. The thesis
summarizes the latest findings on pancreatic cancer, its diagnosis, risk factors and modern
therapeutic approaches. It also discusses the impact of the disease on patients' quality of life
with specifics of individual therapeutic approaches, including surgical treatment,
chemotherapy, radiotherapy and supportive care. Attention is also paid to the management
of complications associated with the disease and its treatment. Information on the complexity

of treatment is also included.

Keywords: pancreas, comprehensive approach, cancer, surgical treatment, chemotherapy



Rada bych timto podékovala vSem, ktefi mé podpofrili béhem psani mé bakalarské prace.
Predevsim dekuji vedouci mé prace Mgr. Sylvii Chvatikové, za jeji cenné rady, trpélivost,
vstficnost a odborné vedeni, které mi pomohly tuto praci dokoncit. Dale bych chtéla

podékovat své roding, ptiteli a blizkym prateltim za jejich podporu a motivaci.

Dékuyji!



UVOD....ccuurreeuuureeereererrenees 11
1 POPIS RESERST CINNOSTT oueeeeececeseeeeecsessasassscscssassssssssssssssassssssssssassssssssssssas 12
2 NEJNOVEJSI DOHLEDANE POZNATKY O RAKOVINE SLINIVKY
BRISNT coeittteeieneeceeeeeeeccesassessscsssssssssssssssassssssssssssassssssnssssssssssssssssassssssnssssssssssssssnsas 15
TYPY RAKOVINY SLINIVEKY BRISNT ¢ e e e e e eeeeeeeeeeaeeeaeaeeeeeeeeeeaeaaananas 15
2.1 RIZIKOVE FAKTORY PRO ROZVOJ RAKOVINY SLINIVKY BRISNT ceevvvvieeeeeeeeeeeeiennnn. 17
2.2 STADIA RAKOVINY SLINIVKY BRISNI «.eueeeeeeeeeeeee e e e eeeeeeeeeeaeeenanenenns 17
3  NEJNOVEJSI DOHLEDANE POZNATKY O DIAGNOSTICE A
TERAPII RAKOVINY SLINIVKY BRISNT...cueoviierrerrrrssssssssssssssssssssssses 20
3.1 VY VOI DIAGNOSTIKY -euneeeetteeeeaeeeeeeeeeeeeeaaaaeeeeeereeeneaaaasseeeseeeeeaaaaeeeeeeeenenaaaesaees 20
32 TERAPIE ..ottt e e e e e et et e e e s e e e e e eaaa e aeseeeeereeananaareseeeeeenennnnas 22
3.2.1  Farmakologickd lécba rakoviny slinivky ........ccoceeiiiniiiiiiiniienieeeeee, 23
322 Nefarmakologicka lecba rakoviny slinivky briSni ..., 26
3.2.3  Chirurgické 1é¢ba v Ceské republice oproti zahranici ...........ccceceeveeeeennee. 27
3.24  Neinvazivni chirur@ick€ ZAKIroKY .......c.ccccuevviieriiniieiieeiieeeeeeeeeeee e 29
4  AKTUALNE DOHLEDANE POZNATKY O PROGNOZE PACIENTA
RAKOVINY SLINIVKY BRISNI ceeueueererereessessesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssses 32
4.1 PROGNOZA ONEMOCNEN] KARCINOMU PANKREATU ..cevvveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeenenns 32
4.2 MIRA PREZITI A UMRTNOST U KARCINOMU PANKREATU .....ccevvuumeeeeeeeeereeeeeeennns 32
4.3 VLIV BOLESTI NA PROGNOZU, VYZIVU A KVALITU ZIVOTA PACIENTU S
KARCINOMEM PANKREATU ..ovvettueeeeeeeeteteeeeeeeeeeereeeeeeeeeeseeeseeeeennaaeseeseennannnaaesees 33
4.3.1  Farmakologicka terapie a metody pro 1é€bu bolesti ........cccevveeviinericnneenne. 34
4.3.2  Noveé pristupy v IECDE DOLESI......eevrviieeiiieiieeieeeceecee e 35
4.3.3  Malnutrice a naddorova kachexie u pacientil s karcinomem pankreatu......... 37
4.3.4  Vyznam nutri¢niho stavu pro preziti a ucinnost 1€Cby ........cceevvvevriiirinnenns 37
4.3.5 Enzymaticka insuficience v disledku tumoru pankreatu..............ccccvenene 40
5 DISKIUZE ...aeeeeeereeeeeeeeeseesessecsssecasssssssssssssssasssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssses 42
YA\ ) L S 46
SEZNAM POUZITE LITERATURY .uvvevevererenesenenensssssssssssssssssssssssssssssssssnsasasssssasasasasas 47
SEZNAM OBRAZKU ...eeeeeieeereseseeesssssesssssassssssssssssasssssssssssssssssssssssassssssssssassssssssssssas 55
SEZINAM TABULEK ... ittiettecieteceseecessecsssecssssessssessssesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssses 56

SEZNAM POUZITYCH SYMBOLU A ZKRATEK .....voueeeeeeeeereseesesesesessssesesssessssssssens 57







UTB ve Zliné, Fakulta humanitnich studii 11

UvVOD

Karcinom pankreatu piedstavuje jednu z nejagresivnéjSich malignit gastrointestinalniho
traktu s extrémné neptiznivou prognézou. Navzdory pokrokim v diagnostice a terapii
zustava jeho pétiletd mira preziti nizka, ptiblizné mezi 5-10 % (Siegel et al., 2023). Hlavnim
problémem tohoto onemocnéni je jeho asymptomaticky prubéh v ranych stadiich, coz vede

k pozdni diagnostice a omezenym moznostem radikalni 1écby (Rawla et al., 2019).

Pocet karcinomu pankreatu celosvétove naristd, pficemz se odhaduje, Ze do roku 2030 se
tento typ nadoru stane jednou z hlavnich pfi¢in imrti na zhoubna onemocnéni (Rahib et al.,
2021). Mezi rizikové faktory patii zejména kouteni, obezita, diabetes mellitus, chronicka
pankreatitida a genetickd predispozice (McGuigan et al., 2018). Onemocnéni je Casto
diagnostikovano v pokrocilém stadiu, kdy jsou léebné mozZnosti znaéné¢ omezené. V
soucasné dob¢ je standardem 1€cby multimodalni pfistup zahrnujici chirurgii, chemoterapii
a v n¢kterych piipadech radioterapii (Tempero et al., 2021). Pes tato terapeutickd opatieni
zUstava prognodza pacientll velmi nepfiznivd, coz podtrhuje potiebu vyzkumu novych
lécebnych strategii, jako jsou imunoterapie, personalizovand medicina a cilend terapie
(O'Reilly et al., 2020). V mezinarodnim srovnani se Ceské republika nachazi na prednich
prickach co do incidence a mortality rakoviny slinivky bfiSni. V Evrop¢ zaujima 3. misto v
poctu nove diagnostikovanych piipadi a 2. az 3. misto v umrtnosti na toto onemocnéni

(UZIS, 2023).

Hlavnim cilem této bakalatské piehledové prace je predlozit aktualni dohledané poznatky o
komplexnim pfistupu k 1écbé€ rakoviny slinivky bfiSni. Pro vypracovani prace byly

stanoveny dil¢i cile:

Sumarizovat aktudlni dohledané poznatky o rakoving slinivky.

Sumarizovat aktualni publikované poznatky o diagnostice a terapii pacienta s rakovinou
slinivky bfi8ni.

Predlozit aktudlni dohledané poznatky o prognéze pacienta s rakovinou slinivky bfisni.
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1 POPIS RESERSI CINNOSTI

Resersni ¢innost byla provedena v databazich Scopus, PubMed a Web of Science pomoci
zadavani klicovych slov. Také bylo vyuzito reSerSnich sluzeb knihovny UTB a nésledné
jsem provedla vyhleddvani sama na internetovych vyhledavacich. Vyhledavaci ¢innost je

zobrazena nize pomoci schématu.

ALGORITMUS RESERSNI CINNOSTI

!

VYHLEDAVACI KRITERIA

Kli¢ova slova v CJ: slinivka bfi$ni, komplexni pfistup, rakovina, chirurgicka l1écba,
chemoterapie

Kli¢ova slova v AnJ: pancreas, comprehnsive apporach, cancer, surgical treatment,
chemotherapy

Jazyk: ceStina, angli¢tina
Obdobi: 2015-2025

Dalsi kritéria: dostupnost full textu

1l

DATABAZE

Scopus: 34
PubMed: 33
Web of Science: 15
Resersni sluzby knihovny UTB: 140
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{

POCET VYHLEDANYCH CLANKU
222

Il

VYRAZUIJICI KRITERIA

Duplicitni ¢lanky
Kvalifikacni prace

Clanky netykajici se tématu

SUMARIZACE POUZITCH DATABAZi A DOHLEDANYCH DOKUMENTU

EBSCO: 5
Pub Med: 12
Web of Science: 8
Resersni sluzby knihovny UTB: 6
Vlastni dohledané ¢lanky: 21

SUMARIZACE DOHLEDANYCH PERIODIK A DOKUMENTU — CLANKU
We Make Media — 3 ¢lanky
Masarykav onkologicky ustav — 1 ¢lanki
Cancer Epidemiology, Biomarkers & Prevention — 1 ¢lanek
Journal of Clinical Oncology — 6 ¢lanka
CA: A Cancer Journal for Clinicians — 2 ¢lanky

American Cancer Society — 1 ¢lanek
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Springer (knihy a ¢lanky) — 4 ¢lanky

Redox Biology — 2 ¢lanky

Carver College of Medicine, University of lowa — 1 ¢lanek
Nature Communications — 2 ¢lanky

CU Anschutz — 1 ¢lanek

Mayo Clinic — 4 ¢lanky

European Commission — 1 ¢lanek

Masarykova univerzita — 3 ¢lanek

Univerzita Palackého — 3 ¢lanky

Journal of Pain and Symptom Management — 2 ¢lanky

Sheba Medical Center — 1 ¢lanek

International Agency for Research on Cancer (IARC) — 1 ¢lanek
JNCCN (NCCN Clinical Practice Guidelines) — 1 ¢lanek

Ustav zdravotnickych informaci a statistiky CR (UZIS) — 2 &lanek
Clinical Nutrition ESPEN — 1 ¢lanek

Il

PRO TVORBU TEORETICKYCH VYCHODISEK BYLO POUZITO
43 DOHLEDANYCH CLANKU
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2 NEJNOVEJSI DOHLEDANE POZNATKY O RAKOVINE
SLINIVKY BRISNI

N4

vysokou mortalitou. Toto onemocnéni se Casto projevuje az v pokrocilych stadiich, kdy se u
pacientl objevuji symptomy jako bolest bficha, Zloutenka, nevysvétlitelny ubytek hmotnosti
a poruchy traveni. Pozdni diagnostika znacn¢ omezuje moznosti efektivni 1€cby a zhorSuje

progndzu pacienti (Krska, 2020).

Etiologie rakoviny slinivky bfi$ni je multifaktoridlni. Mezi hlavni rizikové faktory patii
genetickd predispozice, chronicka pankreatitida, koufeni a nadmérna konzumace alkoholu.
Vyznamnou roli hraji také faktory zivotniho stylu, jako je nezdrava strava a nedostatek
fyzické aktivity (Verywell Health, 2024). Podle Krsky (2020) mohou k rozvoji tohoto

onemocnéni prispét 1 ur€ité metabolické poruchy a dlouhodobé vystaveni toxickym latkam.

Vzhledem k agresivit¢ onemocnéni a jeho pozdnimu odhaleni ma rakovina slinivky bfis$ni
nejen zasadni dopad na samotné pacienty, ale také na jejich rodiny a SirSi socidlni i
ekonomické prostiedi. Lécba obvykle zahrnuje kombinaci chirurgického zakroku,
chemoterapie a v nékterych pfipadech i radioterapie, avSak UspéSnost terapie je znacné

zavisla na stadiu onemocnéni v dobé diagnozy (Krska, 2020).

Typy rakoviny slinivky b¥iSni

Rakovina panreatu je heterogenni onemocnéni, které se déli na nékolik typi. Mezi zékladni

histologickeé typy rakoviny pankreatu patii:
1. Duktalni adenokarcinom (ductal adenocarcinoma)

Forma tumoru, kterd se oznacuje jako jedna z nejbéZnéjSich typl rakoviny slinivky
bfisni, kterd tvoii piiblizné 90 % vsech diagnostikovanych ptipadl. Tento nador vznika
z bunék, jez tvofi vyvody slinivky bfiSni, které maji za kol prendset travici enzymy do
tenkého stieva. Tento typ rakoviny je zndmy svou vysokou agresivitou a vétSina pacientli
je diagnostikovana az ve chvili, kdy je nador jiz v pokroc¢ilém stadiu a metastazuje do
okolnich organii. Progno6za pacientt je obvykle Spatnd a pétiletd mira preziti se pohybuje

kolem 10 % (Masarykiiv onkologicky ustav, 2024).
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2. Cystadenokarcinom

Tento druh je vzacnéjs$i formou rakoviny slinivky bfiSni, kterd vznikd z
cystickych struktur tohoto organu. DéEli se na serdzni a mucinézni podtypy.
Tento typ nadoru byva Castéji lokalizovan v hlavni ¢asti slinivky bfisni a v
ptipadé¢, ze je vcas diagnostikovan, vykazuje lepsi prognézu nez duktalni
adenokarcinom. Podle Masarykova onkologického ustavu je odstranéni
vraném stadiu moznost, jak se muze Sance na pieziti vyznamné zvysit.

(Masarykiiv onkologicky tstav, 2024).
3. Neuroendokrinni tumory slinivky brisni (PNET)

Oznacuji se jako vzacné nadory, které vznikaji z hormonalné aktivnich bunék
slinivky bfiSni. Tyto nddory mohou produkovat hormony, jako je inzulin nebo
gastrin, coz vede k hormondlnim poruchdm, napiiklad hypoglykémii. Ac¢koli jsou
PNET vzacné, maji obvykle lepsi prognézu nez duktdlni adenokarcinom,
zejména pokud jsou vcas diagnostikovany a mohou byt chirurgicky odstranény.
Prognoza zéavisi na velikosti nadoru, jeho diferenciaci a pfitomnosti metastaz

(Krumphanzl, 2023).
4. Acinarni adenokarcinom

Jedna se o velmi vzacny typ rakoviny slinivky bfisni, ktery vznika z acinarnich
bunék, jez jsou zodpoveédné za produkci travicich enzymt. Tento typ nadoru je
biologicky ménég agresivni nez duktalni adenokarcinom, ackoliv je jeho vyskyt
velmi nizky. Vzhledem k omezenému vyzkumu tohoto typu rakoviny je tézké
posoudit celkovou progndzu, ale existuji studie, které naznacuji, ze pokud je
nador detekovan v raném stadiu, miiZe mit pacient lepsi Sance na pteZiti neZ u

bézného duktalniho adenokarcinomu (Masarykliv onkologicky ustav, 2024).



UTB ve Zliné, Fakulta humanitnich studii 17

2.1 Rizikové faktory pro rozvoj rakoviny slinivky brisni

Rizikové faktory pro vznik rakoviny slinivky bfi$ni jsou komplexni a zahrnuji jak genetickeé,
tak environmentalni faktory. Mezi hlavni faktory patii koufeni, nadmérnd konzumace
alkoholu, obezita, chronickd pankreatitida a genetické predispozice. Koufeni je jednim z
nejvic rizikovych faktord, jelikoz zptisobuje poSkozeni DNA bunék slinivky, coz mlize vést
k maligni transformaci (He et al., 2019). Obezita je dalSim vyznamnym rizikovym faktorem,
protoze nadbytek tukové tkané zvySuje produkci inzulinu a rustovych faktort, které

podporuji rast rakovinnych bunék v pankreatu (Lowe et al., 2021).

Chronické pankreatitida, coz je dlouhodoby zanét slinivky bfisni, rovnéz vyrazné zvysSuje
riziko vzniku rakoviny slinivky, protoZze dlouhodobé zanéty vedou k poskozeni slinivkové
tkan¢ a degenerativnim zmeénam, které mohou vést k maligni transformaci. Genetické
faktory, jako jsou mutace v genech BRCA2 nebo Lynchiiv syndrom, mohou rovnéz

vyznamn¢ zvysSovat pravdépodobnost vzniku tohoto onemocnéni (Torre et al., 2018).

Dale je prokadzano, Ze fyzickd neaktivita a nadmérnd konzumace alkoholu zhorsuji
metabolismus a zvySuji hladiny zanétlivych faktort v téle, coZ zvySuje riziko vzniku
rakoviny slinivky bfi$ni (Khan et al., 2020). VEk je rovnéZ vyznamnym rizikovym faktorem,
pricemz vétSina pacientl je diagnostikovana po 60. roce zivota, coz podtrhuje dilezitost

vCasné diagnostiky a prevence, zejména u osob s vysokym rizikem (Lowe et al., 2021).

2.2 Stadia rakoviny slinivky bri$ni

Rakovina slinivky bfisni je onemocnéni, které je Casto diagnostikovano az ve vysSich
stadiich, coz ¢ini jeji [éCbu sloZitou a snizuje Sance na dlouhodobé pieziti. Stadium rakoviny
je ur¢ovano podle velikosti nddoru, jeho Sifeni do okolnich tkéni a orgéni, zapojeni
lymfatickych uzlin a pfitomnosti metastaz. K hodnoceni se béZn¢ pouziva syst¢ém TNM
(Tumor, Node, Metastasis), ktery zohlednuje velikost nddoru (T), postizeni lymfatickych
uzlin (N) a pfitomnost metastaz (M) (Mochizuki et al., 2020).

Stadium 0: Karcinom in situ

V tomto stadiu je nddor omezen pouze na sliznici slinivky bfiSni. Rakovina se jeste
nerozsifila do okolnich tkani ani organt. Tento stav je velmi vzacny a vétSinou neni
diagnostikovan bez podrobného vysetieni. Pokud je vSak rakovina zachycena v tomto

stadiu, je 1écba zpravidla velmi Gspésna (Mochizuki et al., 2020).
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Stadium I: Lokalné ohranicené
Rakovina je omezena pouze na slinivku bfi$ni, cozZ umoziuje provedeni chirurgické
resekce nadoru. Tato operace piedstavuje nejucinnéjsi 1éCbu v tomto stadiu.

Stadium I je dale rozd¢€leno na:
e IA: Nador je mens$i nez 2 cm a je omezen pouze na slinivku.

e [B: Nador je vétsi nez 2 cm, ale stale ziistava uvniti slinivky (American

Cancer Society, 2020).
Stadium II: Lokalné pokrocilé

Rakovina se zac¢ina §ifit do okolnich tkani, jako jsou cévy nebo nervy, ale dosud
nezasahuje lymfatické uzliny. V nékterych ptipadech muize byt postizeno i nékolik
lymfatickych uzlin, ale rakovina jesté nepostihla vzdalené organy. Tento stav je
stale povazovan za potencidlné operabilni, ale Gspé&Snost chirurgického zakroku

zavisi na rozsahu §ifeni nadoru (Mochizuki et al., 2020).
Stadium III: Lokalné pokrocilé

V tomto stadiu rakovina postihuje okolni organy a cévy, jako je duodenum,
zlu€ovody, Zaludek nebo jatra. Chirurgicka 1écba je v tomto stadiu obtiZna a Casto
neni mozné provést operaci kvili rozsahu nadoru. Metastazy do lymfatickych uzlin

jsou bézné (American Cancer Society, 2020).
Stadium IV: Metastatické

Rakovina se rozsifila do vzdalenych ¢asti téla, jako jsou jatra, plice nebo biisni
dutina. V tomto stadiu je rakovina povazovana za nevylécitelnou, a 1écba je
zaméiena na prodlouzeni Zivota pacientll a zmirnéni jejich ptiznakl. Prognéza v

tomto stadiu je obvykle velmi neptizniva (Mochizuki et al., 2020).

Vcasna diagnostika rakoviny slinivky bfiSni je zdsadni pro uspeéSnou 1écbu a zlepSeni

prognézy pacienti. Moderni zobrazovaci metody, jako pocitacova tomografie (CT),

magnetickéd rezonance (MRI) a endosonografie, jsou klicové pro detekci nddort v ranych

fazich onemocnéni. Tato v€asna diagnostika umoziuje lékaiim zvolit vhodnou cilenou

terapii a urcit dalsi kroky 1écby (Chavez, 2020, s. 92).
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Presné stanoveni diagndzy je vSak slozité, protoze rakovina slinivky bfisni mize vykazovat
podobné symptomy jako jiné nemoci, napiiklad chronické zanéty slinivky nebo benigni
nadory. Dulezité¢ je peclivé sledovani symptomt, které mohou zahrnovat bolest biicha,
zloutenku, neumyslny ubytek na vaze a zmény v traveni, coz pomuze potvrdit diagnozu

(Basu, 2019, s. 118).

Vedle zobrazovacich metod se ¢im dal vice vyuzivaji i krevni biomarkery, jako CA 19-9
nebo CEA, které mohou naznacit pfitomnost nadoru. I kdyz tyto testy mohou byt uzitecné
ve spojeni se zobrazovacimi metodami, samostatné nejsou dostatecné spolehlivé (Bowers &
Smith, 2021, s. 45). Celkovy diagnosticky proces rakoviny slinivky bfi$ni zahrnuje nejen
vySetieni anamnézy a fyzikalni vySetieni, ale i laboratorni analyzy, které pomahaji vyloucit

jind onemocnéni ovlivitujici pankreatické funkce (Miller, 2020, s. 64).

Diagnostika mlize byt narocné a komplikovana, protoze symptomy rakoviny slinivky bfi$ni
jsou casto nespecifické a mohou piipominat ptiznaky dalSich chronickych onemocnéni.
V¢asna detekce tak zstava vyzvou a kliovou roli v ni hraje pravidelny screening a klinické

vysetieni (Garcia, 2019, s. 110).
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3 NEJNOVEJSI DOHLEDANE POZNATKY O DIAGNOSTICE A
TERAPII RAKOVINY SLINIVKY BRISNi

3.1 Vyvoj diagnostiky

Rakovina slinivky bfisni patfi mezi nejagresivnéjsi onkologickd onemocnéni, predevsim
kvtli pozdni detekci a nizké GspéSnosti 1écby. Diky tomu se pozornost vyzkumnych tymi z
celého svéta i z Ceské republiky zaméfuje jak na vyvoj novych diagnostickych metod, tak i

na pokrokové terapeutické piistupy.

Jednim z klicovych trendl v oblasti diagnostiky je vyvoj lipidického krevniho testu, ktery
byl vyvinut v Ceské republice tymem z Univerzity Pardubice ve spolupraci s Masarykovym
onkologickym tstavem. Tento test vyuziva technologii hmotnostni spektrometrie k analyze
lipidového profilu v krevnim séru, pticemz dokéze s vice nez 90 % piesnosti rozpoznat
pfitomnost naddoru jiz v ¢asnych stadiich (Masarykiiv onkologicky Ustav, 2024). V roce 2025
byla metoda doplnéna o klinickou validaci a zaroven ziskala americky patent, ¢imz se

potvrdil jeji mezindrodni vyznam (Masaryklv onkologicky ustav, 2024).

Studie Cifkové et al. (2022) probihala v n¢kolika riznych vyzkumnych laboratofich, které
se nachézely ve Svédku, kde byla jedna laboratof a dvé vyzkumné pracovité se nachazeli
v Praze a Brné. Tyto laboratofe byly zodpovédné za rtizné analytické metody pouzivané pro

lipidomickou analyzu vzorkd.

Aplikovana studie Cifkové et al. (2022), kterd se zaméfila na rozbor lipidovych profili u
pacientll s duktalnim adenokarcinomem pancreatu a zdravych jedinct, pfi€emz vyuZila
pokrocilé statistické metody pro identifikaci potencidlnich biomarkert pro diagnostiku
tohoto typu rakoviny. Pro analyzu dat byl pouzit software SIMCA, verze 13.0.3, ktery
umoznil aplikovat jak nefizenou analyzu hlavnich komponent (PCA), tak fizenou analyzu
pomoci metody Orthogonal Partial Least Squares Discriminant Analysis (OPLS-DA). Tyto
metody byly klicové pro odd¢€leni vzorkii na zéklad¢ jejich klasifikace (rakovina vs. zdravi)

a identifikaci lipidi, které se vyznamné lisily mezi témito skupinami (Citkova et al., 2022).

Pro dosazeni co nejlepsiho vykonu modelu byly data logaritmicky transformovana,
centrovana a Skédlovana. Vzorky byly dale rozdé€leny podle pohlavi, protoze v prvni fazi
studie (Phase I) byly pozorovany rozdily v lipidovych profilech mezi muzi a Zenami, coz

vedlo k analyze dat pro kazdé pohlavi zvlast'. Tento pfistup pomohl zajistit stabilitu
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modelu a zlepsil schopnost oddélit vzorky pacientti s duktalnim adenokarcinomem

pankreatu od zdravych klientd (Cifkova et al., 2022).

Pro statistické hodnoceni rozdilt v lipidovych profilech mezi pacienty a zdravymi subjekty
byl pouzit Welchtiv t-test. Hodnoty mensi nez 0,05 byly povazovany za statisticky
vyznamné, pfi¢emz pro korekci vicenasobnych testi byla aplikovana Bonferroniho
metoda. Vyznamné lipidy byly dale hodnoceny pomoci parametrii, jako je VIP (Variable
Influence on Projection), ktery ukézal, kter¢ lipidové kmeny byly kli¢ové pro odliSeni

pacientil s rakovinou od zdravych jedinct (Citkova et al., 2022).

Zajimavym zjisténim studie bylo, ze lipidy, které vykazovaly statisticky vyznamné rozdily
mezi nemocnymi a zdravymi, mély potencial slouzit jako biomarkery pro v€asnou
diagnostiku rakoviny pankreatu. K vizualizaci téchto rozdili byly pouzity boxploty a ROC
ktivky, které ukéazaly, jak dobfe modely rozliSuji mezi rakovinnymi a zdravymi vzorky.
Vysledky studie naznacuji, ze lipidomicka analyza mize vyznamné ptispét k diagnostice

tohoto zdvazného onemocnéni (Cifkova et al., 2022).

Dalsi soucasti studie byla analyza pteziti pacientli pomoci Kaplan-Meierovy analyzy a
Coxova pomérného rizika. Tyto analyzy ukéazaly, Ze koncentrace urcitych lipidi souvisely
s prezitim pacientd, coz podtrhuje jejich potencial jako prognostickych biomarkerti pro

rakovinu pankreatu (Cifkova et al., 2022).

Tato studie potvrzuje vyznam lipidomiky jako néstroje pro identifikaci novych biomarkert
v diagnostice rakoviny pankreatu a ukazuje, jak pokrocilé statistické metody mohou
pomoci rozkli¢ovat jemné rozdily v lipidovych profilech, které jsou u pacientti s touto

nemoci specifické.

Vedle pokroku v diagnostice dochazi také k vyvoji novych 1écebnych strategii, které by
mohly vylepsit progndzu pacientli s pokrocilym nebo inoperabilnim karcinomem pankreatu.
Jednim z téchto pfistupll je kombinace imunoterapie a vysoce intenzivniho fokusovaného
ultrazvuku (HIFU). Tato metoda umoziluje mifenou neinvazivni devastaci nddorové tkané
pomoci ultrazvukovych vin, kde béhem toho soucasné dochéazi k uvolnéni nadorovych
antigent, které¢ aktivuji imunitni systém pacienta. Imunoterapie, ktera samostatné vykazuje
u tohoto typu nadoru pouze omezeny efekt, je timto mechanismem vyznamné posilena

(Mouratidis et al., 2024).
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Studie Mouratidis et al. (2024) potvrdila, ze kombinace HIFU a imunoterapie mtize vést ke
zvySené infiltraci CD8+ T lymfocyti do nadoru, coz pfispiva k utlumu jeho rlstu a

prodlouzeni pteziti. Tento efekt byl testovan u mySich prototypech.

V Evropé soucasné probiha klinickd studie faze I/I1, ktera zkouma bezpecnost a i€innost
kombinace chemoterapie a HIFU wu pacientdl s inoperabilnim pankreatickym

adenokarcinomem.

SouCasny vyzkum v oblasti diagnostiky a 1écby zéavaznych onemocnéni, zejména
onkologickych, se vyviji dvéma hlavnimi sméry, které se vzajemné dopliiuji. Prvnim z nich
je vyuziti modernich biochemickych metod, napiiklad lipidomiky, kterd umoziuje detailni
analyzu lipidovych slozek v télnich tekutinach. Tato metoda se ukazuje jako velmi piinosna
pfi v€asném odhalovani patologickych zmén, protoze dokaze identifikovat specifické
lipidové biomarkery jesté ptedtim, nez se objevi klinické pfiznaky onemocnéni (Hu et al.,
2020). Druhym smérem je vyvoj progresivnich moznosti 1é¢by, mezi které patii napiiklad
kombinace imunoterapie s technologii vysokointenzitniho fokusované¢ho ultrazvuku
(HIFU). Tento pfistup umoziuje cilené naruseni nadorové tkané a soucasné podporuje
aktivaci imunitniho systému, coz muze zvysit ucinnost 1écby. Vyzkum se v obou téchto
oblastech opira o principy personalizované mediciny a o Gzkou spolupraci mezi rliznymi
védeckymi a klinickymi obory, pficemz diiraz je kladen na specificky pfistup ke kazdému

pacientovi (Hu et al., 2020).

3.2 Terapie

Lécba rakoviny slinivky bfi$ni je obzvlast naro¢na, predev§im v pokrocilych stadiich, kdy
Jiz neni mozné nemoc uplné vylécit. V téchto piipadech se 1écba zamétuje hlavné na
zpomaleni postupu onemocnéni a snahu prodlouZit zivot pacienta co nejdéle, a to v co
nejlep§i mozné kondici. U pacientl s metastizemi se Casto pouzivda kombinovana
chemoterapie, napiiklad rezim FOLFIRINOX, kterd miize zpomalit riist nadoru a zlepsit
kvalitu Zivota (Bowers & Smith, 2021, s. 79). I pfesto ale zlistdva hodnoceni uc¢innosti
nekterych 1écebnych metod slozité a jejich nasazeni vyzaduje opatrnost. Doporucuje se volit
co nejjednodussi 1éCebny piistup s omezenym poctem 1€k, které jsou peclive vybirany podle

individualniho posouzeni efektivity (Chavez, 2020, s. 155).
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Nez je 1écba definitivné nastavena, je dilezité, aby pacient — pokud je toho schopen — mél

moznost sdilet své zkuSenosti a pocity z prabchu terapie. Tento pfistup pomaha lékarim

upravit 1écbu tak, aby pacientovi co nejlépe vyhovovala a zarovein omezovala mozné

nezadouci ucinky. Individualni pfistup je v ptipadé rakoviny slinivky bfisni velmi dulezity,

protoze kazdy pacient mize na konkrétni 1écbu reagovat jinak, a uspésnost terapie Casto

zavisi prave na prizptsobeni 1écby konkrétnim potfebam daného clovéka. (Miller, 2020, s.

161).

3.2.1 Farmakologicka lé¢ba rakoviny slinivky

1. Chemoterapie

Chemoterapie je zakladni farmakologickou 1é¢bou metastatickych nadort, pticemz

existuje mnoho rtiznych rezimi, které se méni v kombinacich chemoterapeutickych

latek. Tyto rezimy maji za cil zpomalit riist nddorovych buné€k, zmirnit ptiznaky a

prodlouzit zivot pacientil. Vybér konkrétniho systému zavisi na typu tumoru, jeho

vyvoji a individudlnich charakteristikach pacienta. Kazdy rezim ma své prednosti i

rizika, béhem ¢ehoz i¢innost a sndsenlivost se mohou byt odlisné.

Moderni chemoterapeutické rezimy u rakoviny slinivky bfiSni: FOLFIRINOX a

Nalirifox

FOLFIRINOX

Kombinovany chemoterapeuticky rezim, ktery se zabudoval jako standardni
1éEba pro pacienty s metastatickou rakovinou slinivky bfis$ni, zejména u téch,
kteti maji dobry vykon (performance status). Tento rezim zahrnuje ¢tyfi u¢inné
latky: 5-fluorouracil (5-FU), oxaliplatin, irinotekan a leucovorin. Nov¢jsi studie
ukazaly, ze FOLFIRINOX poskytuje vyrazné lepsi vysledky v pieziti nez
tradi¢ni gemcitabin. Podle studie Cinar et al. (2022) byla medianova doba
preziti pacientli [é¢enych FOLFIRINOXem 12,5 mésicti, coZ je zlepSeni oproti
7,5 mésicim u pacientl 1éenych gemcitabinem. I kdyZ je FOLFIRINOX
ucinny, je spojen s vyssi toxicitou, véetné Castych nezddoucich uc¢ink1, jako
jsou gastrointestinalni problémy, neutropenie a anémie. AvsSak i s témito
vedlejSimi ucinky predstavuje FOLFIRINOX efektivni terapii, zejména u
pacientl s lep§im vykonnostnim stavem. Podle vyzkumu Finkelstein et al.
(2021) se FOLFIRINOX ukazuje jako G€¢inny i u pacientt s lokalné pokrocilym

onemocnénim, kde vyrazné zlepsuje kontrolu nemoci a zvysuje celkové preziti.
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Tento rezim stale pfedstavuje vyzvu v oblasti vedlej$ich ucinkd, ale zistava
hlavnim terapeutickym piistupem pro metastatickou rakovinu slinivky bfisni, a

jeho pouziti se nadale vyviji s cilem zlepsit toleranci a zefektivnit 1écbu.

e NALIRIFOX
Nov¢jsi chemoterapeuticky rezim pouzivany pii 1é¢beé metastatické rakoviny
slinivky bfi$ni, ktery kombinuje oxaliplatinu a irinotekan. Tento rezim byl
vyvinut s cilem optimalizovat i€innost 1é¢by, pfiCemz zarovent minimalizuje
nezadouci Ucinky, které se Casto objevuji pii pouziti standardniho rezimu
FOLFIRINOX. Vyzkum ukazuje, Ze nalirifox vykazuje slibné vysledky nejen v
oblasti preziti pacientd, ale i v toleranci 1é¢by, zejména u pacientli s nizsi
schopnosti tolerovat intenzivni chemoterapii (Liao et al., 2022). Studie
provedena Zhang et al. (2023) naznacila, Ze nalirifox mlzZe zlepSit preziti
pacientl s metastatickou rakovinou slinivky, pficemz prokazala mensi miru
zavaznych nezadoucich uc¢inkt ve srovnani s klasickym FOLFIRINOXem.
Ptestoze nalirifox pfinasi slibné vysledky, je nutné provést dalsi klinické studie
zamétené na dlouhodobé sledovani ucinkli a bezpec¢nosti tohoto rezimu,

zejména u starSich pacientll a pacienti s komorbiditami (Zhang et al., 2023).

2. Cilena terapie

Cilena terapie pfedstavuje moderni pfistup vyuZzivajici znalosti o genetickych a

molekularnich charakteristikach nadoru:

e Inhibitory KRAS: Mutace genu KRAS se vyskytuji u ptiblizné 90 % ptipada
karcinomu pankreatu. Nové inhibitory KRAS, jako je daraxonrasib, vykazuji

slibné vysledky v klinickych studiich a mohou zpomalit progresi onemocnéni

(Golan et al., 2024).

e Inhibitory NRG1: U pacientd s fuzi genu NRG1 byl schvéalen novy lék
Bizengri, ktery blokuje interakci mezi proteinem HER3 a genem NRG1 a tim
inhibuje rast nadoru (FDA, 2024).
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3. Druha linie 1écby
U pacienti s progresi onemocnéni po prvni linii chemoterapie se pouziva 1é¢ba druhé
linie:

e Liposomalni irinotekan (nal-IRI) v kombinaci s S5-fluorouracilem a
leukovorinem zlepSuje median celkového pieziti ve druhé linii terapie,
pficemz pacienti lépe toleruji tuto léCbu ve srovnani s konvencnimi

chemoterapeutickymi rezimy (Yuan et al., 2024).
4. Personalizovana medicina

Personalizovana medicina umoziiuje 1écbu pfizplsobit konkrétnim genetickym
charakteristikdm nddoru. Aktudlni vyzkumy se zaméfuji na nasledujici cilené
pristupy:

e Inhibitory PD-1 pro nadory s vysokou mikrosatelitovou nestabilitou (MSI-H)
(Golan et al., 2024).

e Inhibitory NTRK pro nadory s fuzi genu NTRK (FDA, 2024).
e Inhibitory BRAF/MEK u pacienti s mutaci BRAF (Yuan et al., 2024).

e Inhibitory KRAS G12C u pacientii s mutaci KRAS G12C (Golan et al.
2024).

5. Imunoterapie

Imunoterapie se stale vice dostava do popfedi zdjmu jako potencidlné G€innd metoda
1é¢by karcinomu pankreatu. Jejim hlavnim principem je aktivace vlastniho imunitniho
systému pacienta, aby byl schopen rozpoznat a znic¢it nadorové bunky. Pfestoze tento typ
nadoru vytvati prostiedi, které Gi€innost imunoterapie vyrazné snizuje, nékteré noveé

pfistupy vykazuji slibné vysledky.

Jednim z téchto novych pfistupti jsou mRNA vakciny navrzené individualné podle
genetickych znakl konkrétniho nadoru. Vakcina autogene cevumeran byla zkouSena u
pacienti po chirurgickém odstranéni naddoru a v kombinaci s imunoterapii
(atezolizumabem) a chemoterapii vedla u ¢asti pacienti k vyrazné imunitni odpovédi,

ktera byla spojena s delsi dobou bez navratu onemocnéni (Rojas et al., 2023).


https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC10774994/?utm_source=chatgpt.com
https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/articles/PMC10774994/?utm_source=chatgpt.com
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Dal$im slibnym smérem jsou onkolytické viry, které selektivné napadaji nddorové buiky
a zaroven aktivuji imunitni systém. Lécba ptipravkem pelareorep prokédzala v kombinaci
s chemoterapii dobrou snésenlivost a ndznak ucinnosti u pacientli s metastatickym
karcinomem pankreatu. Vyrazné€jsi klinicky ucinek byl pozorovan u preparatu CAN-
2409, jehoz podavani v kombinaci s valacyklovirem a standardni 1écbou vedlo k
prodlouzeni celkového preziti pacientl téméf na dvojnasobek oproti kontrolni skuping

(Scott, 2023).

Tyto formy imunoterapie zatim nejsou standardné dostupné v bézné klinické praxi, ale
ptredstavuji dulezity pfislib pro rozvoj individualizované 1é¢by karcinomu pankreatu v

blizké budoucnosti.
6. Podpiirné a dopliikové terapie

V ramci hledani novych podplirnych pfistupti k 1écbé karcinomu pankreatu byla
zkoumana 1 intravenézni aplikace vysokych dévek vitaminu C. Tento pfistup se od
bézného dopliiovani vitaminu li§i svym farmakologickym ucinkem. Ve studii provedené
na University of lowa podstupovali pacienti s metastazujicim karcinomem pankreatu
1é¢bu, pfi niz jim byl vitamin C podavan v ddvce 75 gramu tfikrat tydné soucasné se
standardni chemoterapii (gemcitabin a nab-paklitaxe). Vysledky ukézaly vyrazné
zlepsSeni — median celkového pieziti pacientt se prodlouzil z ptivodnich 8 na 16 mésic

(Bodeker et al., 2024).

Predpoklada se, Ze terapeuticky efekt vitaminu C je zpiisoben tvorbou peroxidu vodiku v
nadorovych bunkach, ktery pfispiva k jejich poskozeni a zaroven zvysuje citlivost bunék na
chemoterapii. Kromé zlepSeni uc¢innosti 1écby byla pozorovana i lepsi tolerance pacienta
vuci chemoterapii, coz umoznilo jeji delsi a intenzivnéj$i podavani (University of lowa

Health Care, 2024).

3.2.2 Nefarmakologicka lé¢ba rakoviny slinivky b¥iSni

Chirurgicka resekce je stale hlavni lé€ebnou moZnosti s cilem vyléeni u pacientl s
rakovinou slinivky bfi$ni. Vyvoj chirurgickych metod v poslednich letech pfinesl vyznamné
zlepSeni v lécebnych vysledcich. Mezi moderni techniky patii pfedevSim minimalné
invazivni operace, jako jsou laparoskopické a roboticky asistované pankreatoduodenektomie
(Whippleova operace). Roboticka chirurgie se stale castéji vyuziva jako bezpecna a ti¢inna

metoda v terapii tohoto onemocnéni (Masaryktv onkologicky ustav, 2024)
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Studie McKeana a kol. (2025) srovnavala vysledky roboticky provedené totdlni
pankreatektomie s klasickym otevienym vykonem a dospéla k zavéru, Zze z hlediska
onkologické ucinnosti jsou oba pfistupy srovnatelné, a to zejména v poctu odstranénych
lymfatickych uzlin, kvalit¢ resekénich okraji a celkovém pfeziti pacientii. Vyznamnym
pfinosem robotick¢ho piistupu vSak byla zfeteln€ kratsi doba hospitalizace, ktera
pravdépodobné souvisi s men$i invazivitou vykonu a niz§im vyskytem pooperacnich
komplikaci. Tyto moderni technologie se uplatiiuji i v dalSich studiich, pfi¢emz napiiklad
multicentricky vyzkum Bodekera et al. (2024) potvrdil, ze laparoskopicky ptistup vede ke
kratsi hospitalizaci pii zachovani srovnatelné miry komplikaci a imrtnosti jako u otevienych
operaci. Navic podle dat University of lowa Health Care (2024) robotickéa chirurgie vykazuje
niz8i pocet konverzi na otevieny zakrok, coz dale podtrhuje jeji vyznamné postaveni v

soucasné onkochirurgii.

Pokroky se tykaji také predsunuté (neoadjuvantni) chemoterapie, ktera se zacina standardné
pouzivat u pacientl s resekabilni formou nadoru. Data ze studie zahrnujici pfiblizné 1 760
pacientli ukazala, Ze dosazeni kompletni patologické remise po této 1écbé zvySuje pétileté
preziti aZ na 63 %, ve srovnani s 30 % u pacientli bez remise (CU Anschutz, 2024). To

doklada vyznam neoadjuvantniho ptistupu pro zlepSeni dlouhodobé prognozy.

U nemocnych s lokalné pokro€ilym karcinomem pankreatu, ktefi nejsou vhodnymi
kandidaty pro standardni resekci, se zkouSeji nové techniky, jako je ireverzibilni
elektroforéza a intraoperacni radioterapie. Tyto metody, pouzivané napi. na Mayo Clinic,

ukazuji potencial v roz§ifeni moznosti 1é€by 1 pro tuto skupinu pacientli (Mayo Clinic, 2024).

Vyznamnou roli v posouzeni UspéSnosti chirurgické 1écby hraji prognostické faktory.
Rozsahld analyza vice nez 2 500 pacienti odhalila, ze Sance na dosazeni pieziti
srovnatelného se zdravou populaci po resekci Cini pfiblizné 20 %, pfi¢emz tato

pravdépodobnost roste s delsim obdobim bez navratu onemocnéni (Crippa et al., 2023).

3.2.3 Chirurgicka lé¢ba v Ceské republice oproti zahrani¢i

Chirurgickd resekce zlstava zakladnim a potencidln€ kurativnim piistupem v 1écbé
karcinomu pankreatu. V ramci mezinarodniho srovnani v§ak existuji rozdily mezi Ceskou
republikou a zahrani¢im, a to jak v organizaci péce, tak v dostupnosti modernich
chirurgickych metod. V Ceské republice dochazi k postupné centralizaci péée do

specializovanych center, jako je IKEM Praha nebo Fakultni nemocnice Brno a Olomouc,
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kterd disponuji potfebnym technologickym zazemim a odbornosti. Piesto minimalné
invazivni ptistupy, zejména laparoskopickd a robotickd pankreatoduodenektomie, nejsou
bézn¢ dostupné ve vSech nemocnicich a jejich vyuziti zlistava omezené (Ceska onkologicka

spolecnost, 2023).

Naopak v zahranici, pfedev§im v USA, Némecku a Japonsku, jsou pokrocilé chirurgické
techniky béznou soucasti péce. High-volume centra rutinné vyuzivaji roboticky asistované
vykony, které dle soucasnych studii pfinaseji niz§i miru konverze na otevieny ptistup, kratsi
hospitalizaci a srovnatelnou morbiditu i mortalitu (Bodeker et al., 2024). Kromé toho je v
téchto zemich standardem i pouziti neoadjuvantni chemoterapie u resekabilnich i1 hrani¢né
resekabilnich nadort, coZ se v Ceské republice uplatiiuje spise selektivné. Zahrani¢ni data
pfitom ukazuji vyznamny piinos tohoto pfistupu — naptiklad pétileté pfeziti pacientil s
patologickou kompletni remisi po neoadjuvantni 1€cbé dosahuje az 63 %, oproti 30 % u

pacientli bez remise (CU Anschutz, 2024).

Zatimco Ceska centra stale Castéji zavadéji inovace, jako je ireverzibilni elektroporace nebo
intraoperacni radioterapie, v zahrani¢i jsou tyto pfistupy jiz soucasti klinického vyzkumu s
prokazatelnymi vysledky (Mayo Clinic, 2024). Podle multicentrické analyzy vice nez 2 500
pacientll je dlouhodobé preziti po resekci mozné, pticemz klicovym faktorem je absence
recidivy — bezptiznakovi pacienti dosahuji pieziti srovnatelného se zdravou populaci az v 20

% ptipadt (Crippa et al., 2023).
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Tabulka 1: Porovnani 1é¢ebnych a chirurgickych piistupii v Ceské republice a zahraniéi

(napf. FN Brno, IKEM)

Kritéria Ceska republika Zahranici
Centralizace do
specializovanych High-volume centra

Typ center . , < -
nemocnic s velkym poctem vykont

Pouzivané metody

Cast&jsi pouziti otevienych
operaci, minimalné
invazivni metody, zatim
méng rozsifené

Bézné vyuziti
laparoskopickych a
robotickych technik

Roboticka chirurgie

Omezené vyuziti, zavislé na

vybaveni konkrétni
nemocnice

Standartni soucést praxe
v mnoha centrech

Neoadjuvantni chemoterapie

Vyuzivana hlavné
u hrani¢né resekabilnich
nadoru

Standartni soucast
lé¢ebného
postupu

Vyuzivany u pacientti

modernich pfistupti

Pokrocilé techniky Experimentalni nebo s lokalng pokro&ilvmi
(IRE, IORT) omezené pouZziti , P Y
nadory
Zkracena u minimalné
Délka hospitalizace Delsi u otevienych operaci | invazivnich a robotickych
zakrokil
v Vyssi Sance na pieziti dik
Zlepsujici se, ale ys31 safic prez 7
. , kombinaci moderni
Prognoza s omezenou dostupnosti

chirurgie a neoadjuvantni
lécby

(zdroj: Ceska onkologickd spolecnost, 2023.; CU Anschutz, 2024.; CU Anschutz, 2024.)

3.2.4 Neinvazivni chirurgické zakroky

Ablativni metody ptfedstavuji moderni neinvazivni ptistupy k 1é¢bé rakoviny slinivky (ca

pankreatu), které mohou byt aplikovany zejména v piipadech, kdy neni mozné provést

chirurgickou resekci nadoru nebo v pokrocilych stadiich onemocnéni, kdy je nador ptitomen

na mistech, kde je pfistup obtizny. Tyto metody umoziiuji destrukci nadorové tkadné bez

nutnosti otevien¢ho chirurgického zakroku, coz vede k rychlejsi rekonvalescenci a mensi

bolesti pro pacienty (Oh et al., 2022).




30 UTB ve Zliné, Fakulta humanitnich studii

Mezi nejbeéznéji pouzivané neinvazivni chirurgické techniky patfi:
1. Radiofrekven¢ni ablace (RFA)

RFA vyuziva vysokofrekvencni elektrické viny k zahtati a zni¢eni nadorové tkane.
Je Gi¢inna zejména pro mensi nadory a pro piipady, kdy je chirurgicky zakrok obtizny
nebo nemozny. Studie ukazuji, ze RFA muze zlepsit celkové preziti u pacientl s
neoperabilnim pankreatickym adenokarcinomem, pfi¢emz primérnd doba preZziti
dosahuje 12—-18 meésicti (Surgical Endoscopy, 2024). Kombinace RFA s
chemoterapii zlepSuje pieZziti pacienti o 20-30 % ve srovnani s monoterapii (Oh et

al., 2022).
2. Cryoablace

Cryoablace vyuzivd extrémné nizké teploty k zamrznuti a zniCeni rakovinnych
bun¢k. Tato metoda je zvlasté vhodna pro nadorové utvary v tézko piistupnych
oblastech pankreatu. U pacientll s pokrocilym pankreatickym adenokarcinomem
muze kryoablace zlepSit pfeziti az o 6 meésici ve srovnani s pacienty, ktefi

neprodélali ablaci a dostali pouze paliativni chemoterapii (Oh et al., 2022).
3. Mikrovinna ablace (MWA)

Mikrovlnna ablace vyuzivd mikroviny k zahtati tkdn¢€ a destrukci nadorovych bunék.
Podobné¢ jako RFA je mikrovinna ablace minimaln¢ invazivni a vhodna pro pacienty,
kteti nejsou kandidaty pro klasickou chirurgii. Studie ukazuji, Ze EUS-guided MWA
je bezpetnou a efektivni alternativou pro lécbu neoperabilnich pankreatickych

neuroendokrinnich naddort (Zhang et al., 2022)
4. Indukovana radiofrekvencni energie (IRE)

IRE pouziva elektrické impulsy k destabilizaci bunéénych membran rakovinnych
bunék, coz vede k jejich destrukci. IRE je vyhodné pro nadory, které jsou obtizné
piistupné tradicnimi metodami. Klinické studie ukazuji, Ze IRE miZe zlepSit preZiti
u pacientll s pokrocilym pankreatickym karcinomem o 25-30 % ve srovnani s

tradi¢nimi terapeutickymi metodami (Zhang et al., 2022).

Tyto techniky jsou obvykle provadény pod kontrolou zobrazovacich metod, jako je CT,
ultrazvuk nebo MRI, coz umoziuje precizni aplikaci a minimalizaci poSkozeni zdravych

tkani. V kombinaci s dal§imi terapeutickymi metodami, jako je chemoterapie nebo
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radioterapie, mohou tyto neinvazivni pfistupy piispét k vyraznému zlepSeni prognodzy a

kvality Zivota pacientl s rakovinou slinivky (Oh et al., 2022).
Prognéza a pohlavni rozdily u neinvazivni chirurgické 1é¢bé

Prognoza pacientt podstupujicich ablativni metody zavisi na nékolika faktorech, véetné typu
a stadia nadoru, véku pacienta a pohlavi. U pacientii s neoperabilni rakovinou slinivky je u
neinvazivnich ablativnich metod prokazatelny pozitivni vliv na prodlouzeni pieziti a

zlepsSeni kvality zivota.

Muzi: Studie ukazuji, Ze muzi mohou mit hor$i prognézu u rakoviny slinivky, zejména v
pokrocilych stadiich. Tato skute¢nost miize byt zptsobena tim, ze u muzi byva rakovina

slinivky diagnostikovana v pokrocilejsich stadiich, coz mtlize vést k mensi t€innosti 1écby a

niz8i mife preziti (Zhang et al., 2022).

Zeny: Naopak, zeny mohou vykazovat lepSi reakci na ablativni 1écbu, coz muize byt
ovlivnéno hormonalnimi faktory a rozdilnou odpovédi na terapeutické metody. Nékteré
vyzkumy ukazuji, ze zeny mohou mit lepsi odpovéd’ na 1é¢bu neinvazivnimi metodami a

mohou mit o néco lepsi preziti ve srovnani s muzi (Oh et al.,2022).
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4 AKTUALNE DOHLEDANE POZNATKY O PROGNOZE
PACIENTA RAKOVINY SLINIVKY BRISNI

4.1 Prognéza onemocnéni karcinomu pankreatu

Vyvoj epidemiologickych dat v poslednich letech poukazuje na rostouci pocet piipada
karcinomu pankreatu u specifickych skupin obyvatelstva. Znepokojivy je predevsim trend u
zen v mlad$im véku, kde dochazi k rychlejsimu nartstu incidence nez u muzi. Naptiklad
podle udaji z databaze SEER, analyzovanych Ogobuiro et al. (2023), dochazi u hispanskych
zen mladsich 55 let k vyraznéjSimu ro¢nimu pfirtstku vyskytu tohoto onemocnéni oproti

muzské populaci.

Na tento trend navazala i rozsahla mezinarodni studie, kterd odhalila, ze ve vékové kategorii
18-26 let maji zeny téméi dvojnasobné vyssi ro¢ni narast incidence ve srovnani s muzi
(Yang et al., 2024). Pfesné pficiny tohoto jevu zatim nejsou zcela objasnéné, nicméné
odbornici predpokladaji, ze roli hraji jak hormonalni faktory, tak geneticka predispozice a

zivotni styl.

Obecné lze fict, Ze riziko onemocnéni karcinomem pankreatu se zvysuje s vékem. V Ceské
republice je median veéku pfi stanoveni diagndzy kolem 70 let a incidence vyrazné nartsta u
osob star§ich 45 let. Nejvyssi vyskyt je zaznamenan u osob nad 65 let véku (Ogobuiro et al.,

2023).

4.2 Mira preziti a imrtnost u karcinomu pankreatu
o Pétileté preziti
Celosvétova pétileta mira preziti u karcinomu pankreatu aktudlng ¢ini 13 %, ptiCemz
v nekterych evropskych zemich se uvadi rozmezi 7-13 % (Siegel et al., 2024). Podle

nejnovéjsiho piehledu Globocan 2023 &ini v Ceské republice pétileté pieziti priblizné

9 % (IARC, 2023).
e Umrtnost

Rakovina pankreatu je sedmou nejcastéjsi pricinou imrti na rakovinu celosvétove a
tvrtou nejéastéjsi v Evropé (WHO, 2023). Podle UZIS CR (2023) je incidence
karcinomu pankreatu v Ceské republice 22 na 100 000 obyvatel roéné a mortalita se
pohybuje na téméf stejné Grovni, coZ odrazi vysokou letalitu onemocnéni. Ceské

republika tak patii mezi zemé s nejvyssi imrtnosti na rakovinu pankreatu v Evrop¢.
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Pro srovnani, Némecko vykazuje mirn¢ nizsi mortalitu, pohybujici se kolem 18-20
umrti na 100 000 obyvatel, zatimco Spojené staty americké maji umrtnost piiblizné
12—14 na 100 000 obyvatel. V nékterych asijskych zemich, jako jsou Japonsko nebo
Jizni Korea, je timrtnost niz$i a pohybuje se mezi 7 az 10 ptipady na 100 000
obyvatel, coz mize byt ovlivnéno rozdilnym zivotnim stylem a genetickymi faktory.
V Indii jsou tidaje o umrtnosti nizsi, avSak Casto nedostatecné presné kvuli omezené

diagnostice a evidenci (WHO, 2023).

4.3 Vliv bolesti na prognézu, vyzivu a kvalitu Zivota pacienti s

karcinomem pankreatu

Bolest ptedstavuje jeden z klicovych klinickych ptfiznakli u pacienti s karcinomem
pankreatu, pfi¢emz postihuje az 70-80 % nemocnych. Studie autorti Lee a kol. (2022)
upozoriiuje na uzkou souvislost mezi intenzitou bolesti a délkou preziti. Zatimco pacienti s
mirnou bolesti dosahuji primérného preziti kolem 15 mésict, ti, ktefi trpi silnou bolesti,
maji prognézu vyrazn¢ horsi — medidn preziti ¢ini ptiblizné 10 mésici.

Bolest se vSak neprojevuje pouze na fyzické urovni. Dlouhodoba pfitomnost bolesti casto
negativné ovliviiuje psychické zdravi pacientll. U téchto osob se Castéji objevuje uzkost,
deprese a poruchy spanku, coz vede ke snizeni kvality Zivota a omezeni v béznych dennich
¢innostech (Zhao et al., 2023). Vyznam bolesti proto nespoc¢iva pouze v jejim potencialu
signalizovat progresi nemoci, ale také v jejim dopadu na celkovy zdravotni stav a schopnost

pacienta zvladat onkologickou 1écbu.

Tabulka 2: Terapie bolesti v zavislosti na jejim stupni a vlivu na Zivot pacienta

Vliv na kvalitu Zivota
Mirny vliv na kazdodenni

Intenzita bolesti (0—10) Doporucena lééba

Zakladni analgetika

0-3 (mirnd)

¢innosti, pacient mize
vykonavat bézné aktivity.

(paracetamol, NSAID)

46 (sttedni)

ZhorSena schopnost
vykonavat nékteré aktivity,
zhorSeny spanek a
koncentrace.

Opioidy v nizkych
davkach, celiakalni plexus
neurolyza

7-10 (silnd)

Vyrazné omezeni aktivit,
tézké poruchy spanku,
uzkost, deprese.

Silné opioidy, neurolyza,
splanchnické blokady

(zdroj: Zhao et al., 2023)
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4.3.1

Farmakologicka terapie a metody pro 1é¢bu bolesti

Farmakologicka 1é¢ba:

rrrrr

bolesti. Casto se kombinuji s analgetiky pro dosazeni lepsi u¢innosti.

Opioidy: Jsou indikované pro pacienty trpici stiedni az silnou bolesti. Patii sem léky
jako morfin, fentanyl a oxykodon, které jsou ucinné pii tlumeni visceralni bolesti
spojené s rakovinou pankreatu. Dlouhodobé uzivani v§ak miize vést k nezadoucim
vedlej$im ucinktim, jako je zacpa, Uinava a riziko vzniku zéavislosti (Zhao, Liu, &

Chen, 2023).

Tabulka 3: Stupné 1écby bolesti dle typu analgetik

Stupen Typ léki Popis

1. stupeni

~~~~~

Nesteroidni protizanétlivé | Pro mirnou az stfedni
I¢ky (NSAID) bolest

2. stupeinl Slabé opioidy Pro bolest stiedni az silnou

3. stupen Silné opioidy

Pro silnou az velmi silnou
bolest

(zdroj: Zhao, Liu, & Chen, 2023)
Invazivni metody:

Celiakalni plexus neurolyza (CPN): CPN je metodou, ktera spocivd v zablokovani
nervovych signald pfenasejicich bolest z bfisni dutiny do mozku. Tento postup muiize
vyrazné€ snizit intenzitu bolesti u pacientli s pokrocilym karcinomem pankreatu.

Provadi se n€kolika zptsoby:

Endoskopickd ultrazvukem vedend neurolyza (EUS-CPN): Tato minimalné
invazivni metoda vyuziva ultrazvuk k presné aplikaci neurolytickych latek do oblasti
celiakélniho plexu. Ukazuje se, ze az 70-80 % pacientll podstupujicich EUS-CPN

zaziva ulevu od bolesti, kterd miize trvat 1-6 mésicti (Ahuja & Blaszyk, 2023).

Bilateralni torakoskopickd splanchnickéktomie (BTS): Tato invazivni metoda
spociva v odstranéni nervovych vlaken, ktera prenéseji bolest z bfisni dutiny. BTS je
ucinna pii zmirneéni bolesti, ale vzhledem k jeji invazivni povaze mize byt spojena s

vysSim rizikem komplikaci nez CPN (Ahuja & Blaszyk, 2023).
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3. Dalsi invazivni techniky:

e Radiofrekvencni ablace: Tento postup zahrnuje aplikaci radiofrekvencni energie na
nervova vlakna pfenasejici bolest. Pouziva se pro pacienty, u nichz farmakologicka

1é¢ba selhava (Chen & Liu, 2023)

e Perkutanni intratekalni podéani 1ékti: Tato metoda zahrnuje aplikaci 1ékti pfimo do
prostoru kolem michy, coz umoziiuje rychlejsi a Ga€innéjsi tlumeni bolesti, zejména

u pacientll s chronickou bolesti, u nichZ jiné metody nejsou G¢inné. (Ahuja &

Blaszyk, 2023).
100 Srovnani G¢innosti metod Ié¢by bolesti u karcinomu pankreatu
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Obrazek 1: Uginnost jednotlivych metod 16¢by
bolesti u pacientl s karcinomem pankreatu

(zdroj: Sheba Medical Center 2023)

4.3.2 Nové pristupy v 1é¢bé bolesti
V poslednich letech se objevuji inovativni metody v 1é¢bé bolesti spojené s karcinomem
pankreatu, které nabizeji alternativu k tradi¢nim pfistuplim, jako jsou opioidy ¢i invazivni

neurolyticka oSetieni. Jednou z t€chto metod je cilend vysokodavkova radioterapie zaméiena
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na celiakalni plexus, kterd byla vyvinuta a testovana v Sheba Medical Center v Izraeli

(Lawrence et al., 2024).

Tato technika, znama jako stereotakticka ablativni radioterapie (SBRT) celiakalniho plexu,
spociva v jednorazovém podani vysoké davky zareni (25 Gy) pfimo na oblast celiakalniho
plexu, coz je nervovy uzel zodpovédny za prenos bolesti z horni ¢asti bficha a zad. Cilem je
snizit bolest bez nutnosti invazivnich zakroki ¢i vysokych davek analgetik (Lawrence et al.,

2024).

Mezinarodni faze II klinické studie, kterou v letech 2018—2021 realizovalo osm center v
Izraeli, Polsku, Kanad¢, USA a Portugalsku, sledovala 125 pacientl s pokroc¢ilym stadiem
onemocnéni nebo metastazami v oblasti celiakdlniho plexu. Z téchto nemocnych bylo 90
povazovano za vhodné pro hodnoceni efektu 1écby. Po tfech tydnech zaznamenalo alespoii
castecnou ulevu (pokles skoére Brief Pain Inventory o >2 body) 53 % pacientl, pficemz
vyznamn¢ se zlepsila také jejich fyzickd vykonnost a celkova kvalita zivota dle dotazniku
FACT-Hep. Nezadouci ucinky byly vétSinou mirné, nejcastéji §lo o unavu a slabou

nevolnost (Lawrence et al., 2024).

Tabulka 4: Pfehled metod hodnoceni bolesti u pacientti

Metoda hodnoceni

bolesti Popis Skore

Pacient oznaci bod na ¢are (0-10), kde 0 znamena
zadnou bolest a 10 znamena nejhorsi moZnou 0-10
bolest.

Vizualiza¢ni analogova
skala (VAS)

Ilf;dmnzi:lecrlffbs(l)(laelsii Pacient udava intenzitu bolesti na ¢iselné skale od 0 0-10
(Zzadna bolest) do 10 (nejhorsi bolest).

(NRS)

Verbalni s:kala Pacient vybira slovo, které nejlépe popisuje jeho

LSS bolest (napt. zadna, mirn4, stfedni, silnd) i
bolesti (VRS) pr- : : : '

Brief Pain Inventory Pacient hodnoti intenzitu bolesti (0—10) a dopad 0-10
(BPD) bolesti na béZzné aktivity.

(zdroj: Lawrence et al., 2024)

Kromé¢ stereotaktické radioterapie se v posledni dobé zkoumd tada dalSich inovativnich
piistupt ke zvladani bolesti u pacientli s karcinomem pankreatu. Mezi né patii napiiklad
terapie pomoci lé¢ivych elektrickych poli, kterd narusuji bunécné déleni nadorovych bunék

a mohou zmirnit bolest ve spojeni s chemoterapii. Pozornost si ziskava i vyuziti umélé
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inteligence a genomiky v ramci projektu PANCAIM, ktery ma za cil individualizovat 1é€bu

a tim 1 snizit symptomatickou zatéz vcetné¢ bolesti (European Commission, 2023).

V ramci komplexni péce o pacienty s karcinomem pankreatu je dilezité vénovat pozornost
nejen zvladani bolesti, ale také nutricnimu stavu, ktery ma zasadni vliv na progndzu a kvalitu
zivota nemocnych. Malnutrice se u téchto pacienti vyskytuje velmi Casto v disledku
snizen¢ho pfijmu potravy, poruch traveni a zvySené metabolické narocnosti onemocnéni.
Podle doporu¢eni Ceské onkologické spole¢nosti by mél byt nutri¢ni stav pravidelné
monitorovan a v ptipad€ potfeby by méla byt zahajena nutriéni intervence pfizpiisobena
individudlnim potfebam pacienta. Nutricni podpora miize zahrnovat upravu bézné stravy,
podavani peroralnich nutri¢nich dopliiki, enteralni ¢i parenteralni vyzivu. Spravné vedena
nutriéni péce mize vyznamné zlepsit efektivitu onkologické 1é¢by, snizit vyskyt komplikaci

a prisp¢t ke zlepSeni celkové kvality zivota (Krska et al., 2019).

4.3.3 Malnutrice a nadorova kachexie u pacienti s karcinomem pankreatu

U pacientl s karcinomem pankreatu je malnutrice a nddorova kachexie velmi Castym a
zavaznym problémem. Tyto stavy jsou vysledkem kombinace n€kolika faktorti — sniZeného
pfijmu potravy, zhorSeného traveni (Casto v dlisledku exokrinni pankreatické insuficience) a
metabolickych zmén navozenych nadorem. Kachexie je charakterizovana progresivni
ztratou svalové hmoty, kterd miize nebo nemusi byt doprovazena ubytkem tukové tkané, a

neni reverzibilni vyhradné nutriéni intervenci (Kruzik et al., 2021).

Vyskyt kachexie u karcinomu pankreatu je vysoky — podle odbornych odhadi se tyka az 80
% pacientll s pokro¢ilym onemocnénim. Tento stav ma piimy negativni dopad na kvalitu
Zivota, snizuje toleranci k onkologickeé 1€¢b¢ a zvySuje mortalitu. Malnutrice a kachexie jsou
také spojeny se zhorSenym hojenim, vy$$Sim rizikem komplikaci a prodlouzenim
hospitalizace (Suchy et al., 2023).

Z tohoto diivodu je klicové, aby hodnoceni nutricniho stavu bylo soucésti vstupniho 1
prabézného vySetieni pacienta. K tomu slouZzi naptiklad nastroje jako NRS 2002 nebo

MUST, které umoziiuji v€as identifikovat pacienty ohrozené malnutrici a zah4jit adekvatni

nutriéni podporu (Kral, 2020).

4.3.4 Vyznam nutri¢niho stavu pro preziti a u¢innost 1écby

Stav vyzivy pacienta hraje klicovou roli pti 1é¢bé karcinomu pankreatu. Pokud je pacient

Spatné vyziveny, Casto hiife snasi chemoterapii a dalsi 1écebné postupy. Podvyziva zvySuje
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riziko komplikaci, zpomaluje hojeni po operaci a oslabuje imunitni systém, coz vSe

negativné ovliviiuje celkovou prognozu a Sanci na preziti (Kruzik et al., 2021).

Proto je dulezité¢ vcas odhalit problémy s vyzivou a zahdjit nutricni podporu. Pravidelné

sledovani nutri¢niho stavu by mélo byt soucasti péce o pacienty. Podpora miize zahrnovat

upravu stravy, enteralni ¢i parenteralni vyzivu podle potieby, coz pomaha zlepsit pribch

1é¢by 1 kvalitu zivota (Suchy et al., 2023).

Tabulka 5: Dietni terapie pro pacienta s onemocnénim pankreatu

Doporucené potraviny

Nedoporucené potraviny

Snadno stravitelné bilkoviny (kufeci, ryby,
vejce)

Tezka, tuéna a smazena jidla

Nizkotu¢né mlécné vyrobky (jogurty, tvaroh)

Tuéné maso (veptrové, hoveézi s tukem)

Cerstva zelenina (vafena nebo dusend)

Mastné omacky, majonéza

Ovoce (nejlépe vafené nebo rozmixované)

Sladkosti, cukrovinky, zdkusky

Komplexni sacharidy (brambory, ryZe, ovesné
vlocky)

Kofenéna, ostra jidla

Dostatec¢ny ptijem tekutin (voda, bylinkové ¢aje)

Alkohol a kofeinové napoje

Mal¢ a casté porce

Syrova zelenina a tézce stravitelné lusténiny

(zdroj: Suchy et al.,2023)
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Enteralni vyZiva u pacientii s rakovinou pankreatu

Enteralni vyziva je preferovanou metodou nutri¢ni podpory u pacientd, ktefi nemohou pfijimat
dostatecné mnozstvi potravy uUsty, ale jejich travici trakt je funkcni. Existuje nékolik zptsobi, jak

enterdlni vyziva muze byt poddvana:

1. Oralni enteralni vyZiva
Zakladni typ podavani specialnich nutri¢nich dopliikti a modifikovanych dietnich produkti
usty. Tato metoda je vhodna pro pacienty, kteti jsou schopni polykat, ale nemohou z
riznych divodi konzumovat béZnou stravu v dostatecném mnozstvi. Oralni enteralni
vyziva podporuje zachovani norméalniho pfijmu potravy a piispiva k lepSimu nutricnimu

stavu.

2. Nasogastricka sonda (NGS)
Jedna se o tenkou hadicku, ktera je zavedena nosem piimo do zaludku. Pouziva se
predevsim u pacientt, kteti vyzaduji kratkodobou enteralni vyzivu. Tato metoda je

relativné snadna a rychla na zavedeni, avSak pacienti ji ¢asto vnimaji jako nepohodlnou.

3. Nasojejunalni sonda (NJS)
P1i této metod€ je sonda zavedena nosem az do tenkého stfeva (jejuna). Je vhodna zejména
u pacientil s poruchou vyprazdiiovani zaludku nebo vysokym rizikem aspirace, protoze
vyziva je podavana pfimo do stiev, coZ minimalizuje riziko regurgitace a vdechnuti

potravy.

4. Gastrostomie
Zavedeni trubice pifimo do zaludku, nejcasteji endoskopickou cestou (perkutanni
endoskopicka gastrostomie — PEG). Tato metoda je vhodna pro dlouhodobou enteralni
vyzivu u pacientt, kteti nemohou piijimat potravu tsty. Gastrostomie zajist'uje pohodIné a

bezpectné podavani vyzivy.

5. Jejunostomie
Metoda spociva v zavedeni vyzivove trubice pfimo do jejuna. Pouziva se u pacientd, kteti
maji poruchu funkce zaludku nebo u nichz je zvysené riziko aspirace. Jejunostomie je
rovné¢z indikovana pro dlouhodobou enteralni vyzivu a umoznuje podavat vyzivu pfimo do

tenkého stieva.

Vybér konkrétni metody enteralni vyzivy zavisi na stavu pacienta, délce nutri¢ni podpory a
funkénosti gastrointestinalniho traktu. Spravna volba zptisobu vyzivy ma zasadni vyznam pro
zlepSeni nutricniho stavu, zvySeni kvality Zivota a podporu 1é¢by pacientti s karcinomem pankreatu

(Kruzikova et al., 2021).
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4.3.5 Enzymaticka insuficience v diisledku tumoru pankreatu

Exokrinni pankreatickd insuficience (EPI) predstavuje Castou a zdvaznou komplikaci u
pacientl s rakovinou slinivky bfisni, ktera vyrazn€ ovliviiuje vstiebavani zivin, nutri¢ni stav
a celkovou kvalitu Zivota téchto nemocnych. Nedostatecna produkce travicich enzymu vede
k malabsorpci, ubytku hmotnosti, inavé a zhorSené snasenlivosti onkologické 1é¢by (Heuer
et al., 2023). Uginnym feSenim této komplikace je pankreaticka enzymova substituéni
terapie (PERT), jejiz efektivita byla potvrzena v nékolika nedavnych studiich. Napiiklad
retrospektivni analyza prezentovana na kongresu ASCO ukdzala, Ze pacienti s pokro¢ilym
stadiem onemocnéni, ktefi byli 1é¢eni PERT, méli delsi celkové preziti (median 15,7 mésice
ve srovnani s 12,6 mésici u pacientl bez této terapie) (Heuer et al., 2023). Dalsi vyzkum
publikovany v Clinical Nutrition ESPEN potvrdil, Ze u pacientl uZivajicich vyssi davky
PERT doslo ¢astéji k udrzeni ¢i dokonce nartstu svalové hmoty béhem chemoterapie, coz
je vyznamné pro prognézu onemocnéni (Menezes et al., 2023). Studie PANCAX-3 ukazala,
ze kombinace PERT s chemoterapii pfispiva ke stabilizaci télesné hmotnosti a zmiriiuje
gastrointestindlni obtize (Borazanci et al., 2024). Nov¢jsi poznatky také naznacuji, ze EPI
miZze ovliviiovat stfevni mikrobiom, coz miZe mit dopad na imunitni reakci a efektivitu
1é¢by; PERT tak muze byt prospésSnd i v této oblasti (Heuer et al., 2023). VEasné rozpoznani
EPI a zah4ajeni odpovidajici enzymové substituce je klicové pro udrZeni nutricniho stavu,

zlepseni kvality Zivota a potencidlné 1 pfeZiti pacientl s karcinomem pankreatu.

Tabulka 6: Studie zaméfené na u¢inky PERT u pacientl s karcinomem pankreatu

Autpr et al. Typ studie Hlavni zjiSténi Dopadvnzvl-l?cbu /
preziti
Heuer et al. Retrospektivni PERT prodlouzila pteziti (15,7 vs. Zvosent piezitt
(2023) studie (ASCO) 12,6 mésict) Vvyseni pre

Klinicka studie Vyssi davky PERT
(Clinical Nutrition | zachovaly/zvysily svalovou hmotu
ESPEN) pii chemoterapii

Menezes et al.

(2023) stavu a progndzy

Zlepseni nutri¢niho

Kombinace PERT a chemoterapie

Bous el el Studie PANCAX-3 | stabilizovala hmotnost a zmirnila

(2024)

ZlepSeni tolerance
1é¢by a kvality zivota

GIT obtize
, EPI ovliviiuje mikrobiom a tim Mozna podpora
g%g%r)et al. Xl?lfrli)fi)mu imunitni odpoveéd’ a Gi¢innost imunitni odpovédi a
1éCby ucinku 1é¢by

(zdroj: Heuer et al., 2023.; Menezes et al., 2023.; Borazanci et al., 2024.)
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Bolest u pacientl s karcinomem pankreatu vyrazné ovliviiuje jejich prognozu, kvalitu Zivota
1 psychicky stav, proto je jeji i¢inna 1écba zasadni pro zlepseni celkového zdravotniho stavu.
K dispozici jsou farmakologické i1 invazivni metody zvladani bolesti, véetné modernich
technik, jako je stereotaktickad radioterapie celiakalniho plexu. Soucésti péce je rovnéz
spravna vyziva a feSeni malnutrice, ktera casto doprovazi nadorovou kachexii a exokrinni
pankreatickou insuficienci. Nutricni podpora, zahrnujici enteralni vyzivu a pankreatickou

enzymovou substituci, pozitivné€ ovliviiuje toleranci 1é€by, kvalitu Zivota 1 preziti pacienti.

Kromé lékarské péce je vSak nezbytna i komplexni psychologicka a socialni podpora.
Psychoterapie a riizné formy psychologické pomoci pomahaji pacientim zvladat stres,
uzkost a deprese, ¢imz vyznamné pfispivaji ke zlepSeni jejich kvality Zivota. Fyzicka
aktivita, jako pravidelnd chiize nebo posilovaci cviceni, podporuje zlepseni kondice a
predchazi svalové ztraté. Podpora rodiny a udrzovani socidlnich vztaht hraji klicovou roli v
posilovani psychické stability nemocnych. Dale jsou vyuZzivany relaxacni techniky,
napiiklad mindfulness, meditace ¢i hudebni terapie, které pomahaji zmirnit bolest a dalsi
nepiijemné symptomy, a tim pfispivaji k celkové pohodé a lepSimu zvladani onemocnéni.
Tento komplexni pfistup je nezbytny pro efektivni péfi o pacienty s touto narocnou

diagnézou.
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5 DISKUZE

Bakalatska prace se komplexné zabyva problematikou rakoviny slinivky bfisni, pficemz
klade diiraz na komplikace spojené s timto onemocnénim, progndzu pacienti a dostupné
terapeutické moznosti. Prace si klade za cil shrnout nejnovéjsi dohledané poznatky o tomto
zavazném onemocnéni, véetné jeho diagnostiky, rizikovych faktorti a modernich 1é¢ebnych
postupt. ResSerse relevantnich studii byla provedena s cilem ziskat co nejucelenéjsi a
nejaktualnéjsi informace.

Nejprve se prace zaméiuje na nejnovejsi dohledané poznatky o rakoving slinivky. Tumor
pankreatu ziistiva jednim znadorovych onemocnéni snejhorsi prognézou. Casny
asymptomaticky pribéh nemoci ¢asto vede k pozdni diagnostice, kdy jsou moznosti
radikalni 1écby omezené (Siegel et al., 2023). I pfes pokroky v terapeutickych postupech,
jako je multimodalni pfistup zahrnujici chirurgii, chemoterapii a radioterapii, zlstava
pétileté preziti pacient nizké (Tempero et al., 2021). Tento fakt podtrhuje naléhavost

vyzkumu zaméteného na ¢asnou detekci a vyvoj novych, G€inngjsich 1écebnych strategii.

Studie objasiiuje, Ze mezi nejvyznamnéjsi rizikové faktory karcinomu pankreatu patii
koufeni, obezita, diabetes mellitus, chronickd pankreatitida a geneticka predispozice
(McGuigan et al., 2018). Koufeni je povaZzovdno za jeden z nejsilnéjSich ovlivnitelnych
rizikovych faktord, pficemz studie ukazuji, Ze riziko vzniku karcinomu pankreatu je u
kufakt 2-3 krat vyssi nez u nekutrakid. Diabetes mellitus mize byt nejen rizikovym faktorem,
ale také Casnym pfiznakem karcinomu pankreatu. A v neposledni fadg, genetické faktory
hraji roli u 5-10 % pacientil s timto onemocnénim. Identifikace téchto rizikovych faktort
zdiirazniuje potiebu cilenych preventivnich opatieni a strategii véasné detekce u ohroZenych
skupin populace. V Ceské republice se v poslednich letech také klade diraz na osvétu o
rizikovych faktorech a na podporu zdravého Zivotniho stylu jako soucast prevence tohoto

onemocnéni.

Klasifikace karcinomu pankreatu se fidi syst¢tmem TNM, ktery hodnoti rozsah nadoru (T),
postizeni lymfatickych uzlin (N) a pfitomnost vzdalenych metastaz (M). Stadium progrese

onemocnéni je klicové pro ur€eni prognoézy pacienta a volbu optimalni 1é¢ebné strategie.

Nedilnou soucasti je také kapitola diagnostiky a terapie. V oblasti diagnostiky prace
zdiraznuje vyznam novych metod a postupii, které zlepSuji detekci onemocnéni.
Kromé klasickych zobrazovacich metod, jako je CT a MRI, se do klinické praxe zavadéji

inové techniky, jako je endoskopicka ultrasonografie (EUS) s moznosti biopsie, ktera
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umoziuje piesnéjsi zhodnoceni rozsahu nadoru a odbér vzorki pro histologické vysetfeni.
V molekularni diagnostice se zkouma vyuziti tekutych biopsii, které analyzuji cirkulujici
nadorové bunky nebo DNA, coz by mohlo vést k ¢asnéjsi detekci a monitorovani
onemocnéni. Pfi porovnani studii zabyvajicich se diagnostickymi metodami se ukazuje, ze
EUS s biopsii vykazuje vysokou ptfesnost v diagnostice karcinomu pankreatu (O'Reilly et al.,
2020). Tato metoda umoziuje detailni zobrazeni pankreatu a odbér vzorki pro histologické
vysetieni, coz je klicové pro stanoveni diagnézy a urceni stadia onemocnéni. V kontrastu s
tim, tekuté biopsie, analyzujici cirkulujici nddorové buiiky nebo DNA, jsou stale ve fazi
vyzkumu. Ackoli maji potencial pro ¢asnéjsi detekci a monitorovani onemocnéni, jejich
klinické vyuziti je zatim omezené a vyzaduje dalsi ovéfeni. Tento rozdil v dostupnosti a
klinickém vyuziti odrazi i situaci v Ceské republice, kde je EUS s biopsii jiz zavedenou
metodou v diagnostice karcinomu pankreatu, zatimco tekuté biopsie jsou predmétem
klinickych studii a jejich bézné vyuziti v praxi se teprve ocekava. V zahranici, zejména v
centrech excelence v USA a Evropé, se vSak tekuté biopsie jiz za¢inaji uplatiiovat v klinické

praxi.

Cast piehledové prace je také seznameni s riznymi terapeutickymi moznostmi u karcinomu
pankreatu. Chirurgickd resekce ziistava jedinou potencidln¢ kurativni metodou, avsak
proveditelnd je pouze umalého procenta pacientli s lokalizovanym onemocnénim.
Miniinvazivni techniky, jako je laparoskopicka a roboticka chirurgie, umoznuji zkraceni
doby rekonvalescence a snizeni pooperacnich komplikaci. Adjuvantni a neoadjuvantni
chemoterapie, asto v kombinaci s radioterapii, se pouziva ke zlepSeni vysledkl chirurgické
1écby a prodlouzeni pieziti pacientli s pokrocilejSim onemocnénim. Imunoterapie, ktera
aktivuje protinddorovou imunitni odpovéd’, stejné tak i1 cilend terapie prokazuji slibné
vysledky u nékterych pacienti s metastatickym onemocnénim. Dalo by se tedy fict, Ze
imunoterapie a cilena 1écba predstavuji nové nadéje v terapii karcinomu pankreatu. (O'Reilly

et al., 2020).

Farmakologickd 1écba karcinomu pankreatu zahrnuje nékolik hlavnich pfistupt.
Chemoterapie je zdkladni farmakologickou 1é€bou metastatickych nédorti. Mezi moderni
chemoterapeutické rezimy patii FOLFIRINOX a NALIRIFOX. FOLFIRINOX je
kombinovany chemoterapeuticky rezim, ktery se zavedl jako standardni 1é¢ba pro pacienty
s metastatickou rakovinou slinivky biisni. Nov¢jsi studie ukdzaly, ze FOLFIRINOX
poskytuje vyrazné lepsi vysledky v preziti nez tradi¢ni gemcitabin. Podle studie Cinar et al.

(2022) byla medianova doba pieziti pacientli lécenych FOLFIRINOXem 12,5 mésict, coz
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je zlepseni oproti 7,5 mésictim u pacientl [éCenych gemcitabinem. I kdyz je FOLFIRINOX
ucinny, je spojen s vysSi toxicitou, vcetn¢ castych nezadoucich Uc¢inkd, jako jsou
gastrointestindlni problémy, neutropenie a anémie. AvSak i s témito vedlejSimi u¢inky
predstavuje FOLFIRINOX efektivni terapii, zejména u pacientti s lepSim progresem nemoci.
Podle vyzkumu Finkelstein et al. (2021) se FOLFIRINOX ukazuje jako G€inny i u pacientt
s lokaln¢ pokrocilym onemocnénim, kde vyrazné zlepSuje kontrolu nemoci a zvysuje
celkové preziti. Tento rezim stale piedstavuje vyzvu v oblasti vedlejSich ucinki, ale ziistava
hlavnim terapeutickym piistupem pro metastatickou rakovinu slinivky bfisni, a jeho pouziti
se nadale vyviji s cilem zlepsit toleranci a zefektivnit 1écbu. NALIRIFOX je novéjsi
chemoterapeuticky rezim pouzivany pii 1€cbé metastatické rakoviny slinivky bfisni, ktery
kombinuje oxaliplatinu a irinotekan. Studie provedend Zhang et al. (2023) naznacila, Ze
NALIRIFOX miize zlepSit pfeziti pacientd s metastatickou rakovinou slinivky, pficemz

prokazala mens$i miru zavaznych nezadoucich ucinki ve srovnani s klasickym

klinické studie zaméfené na dlouhodobé sledovani UcCinkli a bezpecnosti tohoto rezimu,

zejména u starSich pacientl. (Zhang et al., 2023).

V Ceské republice se v poslednich letech také rozviji personalizovany piistup k 1ébé
karcinomu pankreatu, s vyuzitim molekularnich testl k identifikaci pacienttl, ktefi by mohli
profitovat z cilené 1é€by. Pti porovnani G¢innosti riaznych 1écebnych postupti je ziejmé, ze
chirurgickd resekce zlstava zakladnim kamenem lécby u pacienti s lokalizovanym
onemocnénim. Miniinvazivni techniky ptinaseji vyhody v podobé kratsi rekonvalescence a
sniZzeni pooperacnich komplikaci. Imunoterapie a cilend 1écba ptedstavuji slibné noveé
moznosti, ale jejich u¢innost se 1i$i v zavislosti na individudlnich charakteristikach pacienta
a stadiu onemocnéni. V Ceské republice se tyto trendy v 1é¢bé rakoviny slinivky bfigni
shoduji s vyvojem v zahrani¢i. Multidisciplinarni pfistup a individualizace 1écby jsou
klicové principy, které se uplatiuji jak v Ceskych, tak i v zahrani¢nich onkologickych
centrech.

Zvlastni pozornost je vénovana komplikacim spojenym s rakovinou slinivky bfisni a jeji
(Suchy et al., 2023) a exokrinni pankreatickd insuficience (Heuer et al., 2023). Uginné
zvladani téchto komplikaci je klicové pro zlepSeni kvality zivota pacienti a jejich tolerance
k onkologické 1écbe. Bolest je Castou a vyznamnou komplikaci rakoviny slinivky bfi$ni,

kterd miZze vyrazné zhorSovat kvalitu Zivota pacienti. Terapie bolesti zahrnuje
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farmakologické postupy (analgetika, opioidy, adjuvantni Iéky) a interven¢ni techniky
(blokady nervd, celiakalni plexu). V Ceské republice je 1é¢ba bolesti u pacienti
s karcinomem pankreatu v souladu s doporu¢enimi WHO a zahrnuje jak farmakologické,
tak nefarmakologické metody. Malnutrice akachexie jsou dalSimi zavaznymi
komplikacemi, které se vyskytuji u vétSiny pacientit s pokro¢ilym onemocnénim. Pficiny
jsou komplexni a zahrnuji snizeny pfijem potravy, poruchy traveni a vstiebavani Zzivin
(exokrinni pankreaticka insuficience), metabolické zmény a zadnétlivou odpovéd’ organismu.
Nutriéni podpora, zahrnujici dietni poradenstvi, peroralni nutri¢ni suplementy, enteralni
a parenteralni vyzivu, je nezbytnou soucasti komplexni péce o pacienty s rakovinou slinivky
btisni. V Ceské republice je nutriéni pééi u onkologickych pacientl vénovana stale vetsi
pozornost a existuji specializované nutricni ambulance, které se zaméfuji na optimalizaci
vyzivy béhem lécby (Kruzik et al., 2021). Psychosocidlni aspekty onemocnéni jsou takeé
velmi dilezité. Rakovina slinivky bfi$ni je spojena s vysokou mirou stresu, uizkosti a deprese
u pacientil i jejich rodin. Psychologicka podpora a paliativni pée mohou pomoci pacientim
a jejich rodindm vyrovnat se s emocionalnimi, socidlnimi a existencidlnimi problémy
spojenymi s timto onemocnénim. V Ceské republice existuji psychoonkologické ambulance
a programy, které¢ poskytuji pacientim a jejich rodindm specializovanou psychologickou
podporu. Prace zdiiraziiuje nutnost komplexniho a multidisciplindrniho pfistupu k lécbé
rakoviny slinivky bfiSni. (KrSka, 2019). Optimalni péce vyzaduje uzkou spoluprici
gastroenterologli, onkologt, chirurgti, radiologli, nutri¢nich terapeuti, psychologii a dalSich
specialisti. Diulezitou roli hraje také podplrna a paliativni péce, kterd se zamétuje
na zmirnéni symptomt, zlepSeni kvality Zivota a poskytovani psychologické a socialni
podpory pacientlim a jejich rodindm. Tento dlraz na multidisciplindrni pfistup je patrny i v
Ceské republice, kde se v komplexnich onkologickych centrech klade diiraz na spolupréaci
specialistlli z riznych oborl. V zahrani¢i, zejména v USA a Evropé, jsou multidisciplinarni

tymy standardem a jejich efektivita je podpotena fadou klinickych studii.

V zavéru prace jsou zminény nckteré nové sméry vyzkumu a potencidlni terapeutické
strategie, které by mohly v budoucnu pfinést vyznamny pokrok v 1é€be rakoviny slinivky
bfisni a zlepsit prognézu pacientl. Patfi sem napiiklad personalizovand medicina, genova
terapie a vyuziti umelé inteligence v diagnostice a lécbé. Tyto inovativni pfistupy jsou
aktivné zkoumany jak v zahraniéi, tak v Ceské republice, s cilem zlepsit vysledky 1é¢by a
kvalitu Zivota pacientl s rakovinou slinivky biisni. Ceska republika se aktivné zapojuje do
mezinarodnich vyzkumnych projektt a klinickych studii, cozZ umoziuje pacientlim piistup k

nejmodernéjSim 1é¢ebnym postuptim.
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ZAVER

Bakalatska prace se zabyva komplexnim ptehledem o problematice rakoviny slinivky bfisni,
zkoumala klicové aspekty tohoto onemocnéni, vcetné jeho riznych typt, komplexnich
rizikovych faktort, Casto obtizné rozpoznatelnych stadii a soucasnych moznosti diagnostiky
a terapie. Zvlastni daraz byl kladen na fakt, Ze rakovina slinivky bfiSni se vyznacuje
obzvlasté vysokou mortalitou, coz je alarmujici skutec¢nost, ktera je dana piedevsim pozdni
detekci onemocnéni a stdle omezenymi moznostmi efektivni 1éCby, a to i pfes neustaly

pokrok v medicing.

V ramci prace byl také zdiiraznén kriticky vyznam neustalého a intenzivniho vyzkumu a
vyvoje v oblasti diagnostiky a terapie tohoto onemocnéni. Byly piedstaveny nové
diagnostické metody, z nichz n¢které jsou zaloZeny na inovativnich pfistupech, jako je
napiiklad lipidicky krevni test, ktery vyvinuli ¢esti védci. Tento test pfedstavuje slibny
nastroj pro vcasnéjsi odhaleni rakoviny slinivky bfiSni. Dale byly popsdny inovativni
terapeutické pristupy, jako je kombinace imunoterapie a HIFU (High-Intensity Focused

Ultrasound), které pfinaSeji novou nad¢ji na postupné zlepSovani progndzy pacientd.

Nicméné, 1 pres tyto slibné pokroky, tato prace jasné ukazuje, Ze rakovina slinivky bfisni
zlstava obrovskou vyzvou pro lékafskou komunitu. Zavéry prace podtrhuji nezbytnost
dal$iho intenzivniho vyzkumu a vyvoje, a to zejména v oblasti v€asné diagnostiky a vyvoje
novych, u¢innéjsich 1écebnych strategii.

V kone¢ném dusledku je hlavnim cilem tohoto Usili zlepSeni kvality Zivota a prodlouzeni
celkového preziti pacientd, ktefi se s timto zavaznym onemocnénim potykaji. Bakalaiska
prace tak poskytuje nejen uceleny piehled o sou¢asném stavu, ale také zdlirazituje naléhavost

a dilezitost pokracujiciho vyzkumu v této oblasti.
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