
S54 Klin Onkol 2009; 22(Suppl): S54– S55 Klin Onkol 2009; 22(Suppl): S54– S55

Zodpovědné geny: PRSS1 –  chromozom 
7q35, SPINK1 –  chromozom 5q32

Typ dědičnosti: a utozomálně dominantní
Genetické testování indikuje klinický ge‑
netik nebo klinický lékař (gastroentero‑
log, onkolog, chirurg).

Pracoviště poskytující analýzu genu v ČR 
(pracovník odpovědný za analýzu genu):
1. Ústav bi ologi e a lékařské genetiky UK 
2. �LF a  FN Motol, Praha (MU Dr.  Mo‑

nika Ko udová, monika.ko udova@fn‑
motol.cz )  –  mutační analýza genů 
PRSS1 a SPINK1

2. �Oddělení lékařské genetiky FN Brno 
(RNDr. I. Valášková, ivalaskova@fn‑
brno.cz, RNDr. I. Bartejsová) –  mutační 
analýza genů PRSS1 a SPINK1

3. �Oddělení lékařské genetiky FN Ostrava 
(RNDr. Sylwi a Walczysková, sylwi a.wal‑
czyskova@fnspo.cz) –  mutační analýza 
genů PRSS1 a SPINK1

Charakteristika syndromu
Hereditární pankre atitida (HP) je v  dět‑
ském věku společně s cysticko u fibrózo u 
nejčastější příčino u chronické pankre ati‑
tidy. V  dospělosti představuje relativně 
vzácno u formu chronické pankre atitidy 
(1– 25 %). Klinická manifestace je možná 
kdykoli od kojeneckého věku až po 
šesto u dekádu života, téměř u poloviny 
paci entů jso u první příznaky již v  dět‑
ském věku. Nejčastěji probíhá v podobě 

rekurentních atak akutní pankre atitidy 
s  postupně se zkracujícím ,,klidovým“ 
intervalem a  závažnějším průběhem 
(od nechutenství a  mírných bolestí bři‑
cha až po život ohrožující nekrózu pan‑
kre atu, trombózu žil sleziny a  někdy 
i úmrtí paci enta). Rekurentní forma pře‑
chází do chronického stadi a se všemi pří‑
znaky chronické pankre atitidy  –  bolest 
epigastri a, obstrukce pankre atických vý‑
vodů, fibróza pankre atu s  kalcifikacemi 
a  pse udocystami a  maldigesce v  dů‑
sledku pankre atické exokrinní dysfunkce. 
Později může dojít k rozvoji di abetes mel‑
litus následkem pankre atické endokrinní 
insufici ence a/ nebo vzniku karcinomu 
pankre atu (histologicky jde v 95 % o duk‑
tální adenokarcinom pankre atu).

Riziko vzniku karcinomu pankre atu 
je u  paci entů s  hereditární pankre ati‑
tido u a  mutacemi v  genu PRSS1  signi‑
fikantně zvýšené, a  to nejen ve srov‑
nání s obecno u populací (až 50– 60krát!), 
ale také ve srovnání s  paci enty s  jino u 
formo u chronické pankre atitidy. Cel‑
kové kumulativní riziko vzniku adenokar‑
cinomu pankre atu u HP je odhadováno 
na 40 %. Interval vzniku od prvních pří‑
znaků HP je odhadován na 39,6 ± 9,7 let. 
Ko uření cigaret riziko vzniku karcinomu 
pankre atu u paci entů s HP ještě více zvy‑
šuje a so učasně výrazně zkracuje (téměř 
o 20  let) interval rozvoje karcinomu od 
prvních příznaků HP. Z tohoto důvodu je 
nezbytná přesná diferenci ální di agnos‑

tika HP od ostatních forem chronické 
pankre atitidy molekulárně genetickým 
vyšetřením mutací v  ka uzálním genu 
PRSS1 k zajištění vhodné celoživotní dis‑
penzarizace nemocných.

Gen PRSS1
(PRote aSe, Serine, 1) –  testovány dvě nej‑
častější mutace R122H a N29I

Gen SPINK1
(Serine Prote ase INhibitor, Kazal type 1) –  
testována nejčastější mutace N34S, mu‑
tace v tomto genu nezvyšují signifikantně 
riziko rozvoje karcinomu pankre atu.
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Indikace k vyšetření PRSS1, 
SPINK1 genů
Famili ární formy
•	 alespoň 2 přímí příbuzní s akutní reku‑

rentní/ chronicko u pankre atitido u bez 
zjevné vyvolávající příčiny (,,di agnosis 
per exclusi onem“)

•	 alespoň 2  přímí příbuzní s  akutní re‑
kurentní/ chronicko u pankre atitido u 
a  karcinomem pankre atu pod 60  let 
věku

Sporadické formy
•	 akutní rekurentní/ chronická pankre ati‑

tida v dětském věku po vylo učení cys‑
tické fibrózy

•	 akutní rekurentní/ chronická pankre ati‑
tida bez zjevné vyvolávající příčiny 
s  těžkým klinickým průběhem a nále‑
zem kalcifikací/ pse udocyst pankre atu 
ve věku pod 50 let

•	 karcinom pankre atu na podkladě chro‑
nické pankre atitidy ve věku pod 50 let

Testování je indikováno klinikem nebo 
genetikem po podepsání informova‑
ného so uhlasu. Paci entům potvrzeným 
molekulárně genetickým vyšetřením je 
zajištěno genetické poradenství a  mo‑
lekulárně genetické vyšetření dalších po‑
krevních příbuzných v riziku.

Prediktivní vyšetření je indikováno v ja‑
kémkoli věku (včetně dětského).

Prenatální di agnostika není indikována.
Preimplantační di agnostika prozatím 

není rutinně prováděna.

Doporučení ke sledování a další 
možná profylaktická opatření
Studi em molekulárně genetických me‑
chanizmů a  doporučením vhodné dis‑
penzarizace paci entů s hereditární pan‑
kre atitido u a  karcinomem pankre atu 
se v  rámci Evropské uni e zabývá kon‑
zorci um EUROPAC (The Europe an Regis‑
try of Hereditary Pancre atic dise ases  –  
http:/ / www.liv.ac.uk/ e uropac/ index.htm). 
Ve spolupráci s  tímto sdružením české 
paci enty ko ordinuje ČESPAC (Český re‑
gistr vrozených onemocnění slinivky 
břišní, Klinika hepatogastroenterologi e 
IKEM, Praha).

Dětský paci ent
Dispenzarizace doporučena na pedi atric‑
kých klinikách.

2krát ročně
•	 fyzikální vyšetření gastroenterologem
•	 laboratorní vyšetření  –  KO  +  dif., CRP, 

FW, běžný panel bi ochemi e (biliru‑
bin  +  konj. bilirubin, ALT, AST, ALP, 
GMT, cholesterol, triglyceridy, amy‑
láza, lipáza, albumin, elastáza 1 ve sto‑
lici) + marker CA 19– 9

•	 SONO břicha se zaměřením na pankre as

1krát ročně
•	 antropologické vyšetření
•	 konzultace nutriční terape utky

Po učení paci enta o  nutnosti hospita‑
lizace na Pedi atrické klinice FNM v  pří‑

padě akutní ataky pankre atitidy nebo 
jiného onemocnění s  potřebo u hospi‑
talizace. Registrace v konsorci u ČESPAC 
a EUROPAC.

Dospělý paci ent
Dispenzarizace doporučena v konsorci u 
ČESPAC (Český registr vrozených one‑
mocnění slinivky břišní  –  Klinika he‑
patogastroenterologi e IKEM, Praha, 
prof. MU Dr. Juli us Špičák, CSc.).

1krát ročně
•	 fyzikální vyšetření gastroenterologem
•	 laboratorní vyšetření  –  běžný panel 

bi ochemi e + marker CA 19– 9
•	 ultrazvuk, endoskopická ultrasonografi e 

pankre atu, magnetická rezonance, 
event. PET (další jako CT nebo PET/ CT 
v případě suspektní di agnózy nádoru)

Po učení paci enta o příznacích vyskytu‑
jící se malignity a o nutnosti odborného 
vyšetření mimo plánovano u dispenzární 
kontrolu v případě potíží (především po 
40. roce věku)!

Registrace paci enta v  konzorci u ČE‑
SPAC a EUROPAC.
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