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Souhrn

Prehledny ¢lanek, ktery informuje o hlavnich skupindch potencidlnich neovlivnitelnych a ovlivnitelnychrizikovych
faktort u karcinomu pankreatu. V zavéru je zdiraznéna potieba dal§tho podrobného epidemiologického studia téch-
to rizikovych faktor(, aby byly vice objasnény a tim oteviena cesta k prevenci tohoto onemocnéni.
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Summary

This review article deals with non-suggestible and suggestible risk factors in pancreatic carcinoma. Its conclu-
sion emphasizes the need for further detailed epidemiological study of these factors in order to clarify them, thus

opening the way for prevention of this disease.
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Uvod

Karcinom pankreatu patii mezi vyznamné naddorové lokaliza-
ce nejen proto, Ze jeho incidence v Ceské republice neustale
stoup4, ale i pro svoji vysokou smrtnost a kratkou dobu preZzi-
ti (1). Zatimco incidence byla v roce 1980 v pfepoctu na
100 000 osob 10,2 a v roce 1990 13,6, v roce 2002 je to jiz 16,
3 apodobny vzestupny trend ma i mortalita. Problém jei s vCas-
nym zachytem tohoto zdvazného onemocnéni, protoZe v 1. sti-
diu se zachyti pouze 5 % onemocnéni, ve 2. st. 5 %, ve 3.st. 10 %,
ve 4. st. 40 % a u 40 % neni stadium zichytu znimo. V Ceské
republice je karcinom pankreatu 8 nejcastéjSim nddorovym
onemocnénim s incidenci 1663 novych onemocnéni za rok (2).
Hlavnim problémem u karcinomu pankreatu, ktery souvisi
s omezenymi moZznostmi prevence, je neznalost jeho etiolo-
gie, kdy jedinym prokdzanym rizikovym faktorem je koufeni,
které je vSak odpovédné jen asi za 20 % vSech pfipadd one-
mocnéni.

Cilem tohoto piehledu bylo ukdzat, jaké rizikové faktory jsou
podezirany z moZného etiologického plisobeni u této nemoci.

Rizikové faktory neovlivnitelné

Vek

Karcinom pankreatu je onemocnéni, které se vyskytuje vzac-
né u mladych jedincti do 30let. V USA je medidn véku 71 let
a hlavni vékové rozpéti je od 65 do 79 let (3). VEtSinou se toto
onemocnéni vyskytuje ve véku 45 az 80 let, primérny vék
v dobé stanoveni onemocnéni je asi 59 let (4, 5). V Ceské repub-
lice incidence v jednotlivych vékovych skupindch nartista s pfi-
byvajicim vékem od hodnot 0,01 - 1,47 ve véku do 40 let k hod-
notdm az 22,29 u osob do 60 let véku, s nejvyssi incidenci

ve vékovych skupindch star§ich 60 let dosahujici az 96,59 na
100 000 obyvatel ptislusné vékové skupiny (1, 2).

Pohlavi

Karcinom pankreatu se ¢astéji vyskytuje u muzského pohla-
vi, nékteré udaje z USA ukazuji pomér mezi muZi a Zenami ve
vékové skupiné 40-59 let 1,7:1,0 a ve skupiné 70 a vice let
1,3:1,0(3). Také v CR je vy&§i vyskytu muzi v poméru 1,3:1,0
-2,0:1,0 (6, 7).

Urbanizace

Srovnanim vyskytu karcinomu pankreatu ve vesnické a mést-
ské aglomeraci jsou vidét urcité rozdily, ve smyslu vys§iho
vyskytu v méstskych aglomeracich (8), 1 kdyZ vysledky nejsou
zcela jednoznacné. Je tieba také zvézit prisluSnost rasovou
(Cerno$ské obyvatelstvo) (9) nebo piislu$nost k nékterym nabo-
Zenstvim, které by mohly ovlivnit vyskyt tohoto onemocnéni
auplatnit se jako zavadéjici faktor - confounding (vyZiva, kou-
feni, diabetes).

Hereditdrni faktory

Uloha hereditarnich faktorti neni jest& zcela objasnéna, i kdy?
nékteré studie na jejich vliv ukazuji. AZ 5% ptipadti mizZe mit
dédi¢nou etiologii a u piibuznych prvniho stupné se piedpo-
klada aZ trojndsobné riziko onemocnéni. Nadory slinivky
mohou byt sou¢dsti syndromi jako jsou autozomdlné domi-
nantné dédi¢nd hereditdrni pankreatitida, Li-Fraumeni syn-
drom (gen TP53), hereditdrni syndrom nddorl prsu (gen
BRCA?2), Lynchitv syndrom 11 (geny MLH1, MSH?2 a dalsi),
Gardnertiv syndrom (gen APC), syndrom familiarniho mela-
nomu (gen CDKN2A), syndrom von Hipple-Lindau (gen VHL),
syndrom mnohocetné endokrinni neoplasie typ I. (gen MENT),
ataxia teleangiectatica (gen ATM) a dalsi (6, 10, 11, 12).
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Rizikové faktory ovlivnitelné

Koureni

Koufeni patii k nejvyznamnéjsim rizikovym faktorim pro
vznik karcinomu pankreatu (13). Rada publikovanych epide-
miologickych studii ukazuje na vliv koufeni pfi vzniku karci-
nomu pankreatu, pfi¢emZ relativni riziko se pohybuje od 2 do
6 v zavislosti na délce kouieni a poc¢tu vykoufenych cigaret
(14, 15). Také kouteni dymky a doutnikll zvySuje riziko vzni-
ku karcinomu pankreatu 2 krat (16). V1iv tabdkového koufe na
vznik karcinomu pankreatu je vysvétlovin zejména plisobe-
nim N- nitrosamind na pankreas.

VyZiva

Pankreas jako orgdn je izce spojen s travici soustavou a vstie-
bavanim Zivin a proto se strava vyznamnym zpisobem podili
na vzniku karcinomu pankreatu. Zejména vyssi vyskyt Zivo-
¢iSnych tuku a cholesterolu, bilkovin a také celkové zvySeny
energeticky pfisun jsou rizikovymi faktory pro vznik karcino-
mu pankreatu. Riziko vzniku karcinomu pankreatu pii BMI
vétsi nebo rovno 30 je 1,81 (15, 17). Studie u japonské popu-
lace ukézala, Ze denni konzumace masa zvySuje riziko vzniku
karcinomu pankreatu (18). Také pfiprava stravy v podobé€ sma-
Zeni a grilovani zvySuje riziko vzniku karcinomu pankreatu.
Pii tomto zplisobu upravy dochézi k pyrolyze bilkovin a vzni-
kaji latky, které jsou povaZovany za kancerogenni. Také pri
nadbytku tukl v potravé se zvysuje podil lipoperoxydu a vol-
nych kyslikovych radikalt a peroxydace tuki se jesSté zvySu-
je nevhodnou tepelnou tpravou (6). Vyrazné protektivni vliv
ma naopak konzumace ovoce a zeleniny, které jsou poklada-
ny za jedine¢né a nenahraditelné pfirodni zdroje latek s proti-
nadorovymi ucinky, kde se uplatiiuje jednak kombinace vita-
minu, vlakniny a minerdlnich litek s celou fadou dal$ich tzv.
bioaktivnich latek (19, 20). Také komplexni neSkrobové poly-
sacharidy maji ochranny efekt pfi vzniku karcinomu pankre-
atu (17, 21).

Kdva

Konzumace kdvy byla sledovéna v celé fad€ epidemiologic-
kych studii, ale vétSina neprokdzala pfesvédCivy vztah mezi
konzumaci kidvy a vy$§im rizikem karcinomu pankreatu.
Nékteré studie na slabou, ale redlnou asociaci poukazuji (18),
zde je tieba ale brat v tivahu i dalSi pfidruZené vlivy, které se
mohou uplatnit jako confounding pfipadné bias, a to zejména
koufeni cigaret.

Alkohol

Konzumace alkoholu zvySuje riziko vzniku karcinomu pan-
kreatu. Relativni riziko se v nékterych epidemiologickych stu-
diich pohybovalo kolem 3 a tykalo se osob s vys§i konzuma-
ci alkoholickych ndpojt nezZ 6 ndpoji za den (22). Mecha-
nismus tc¢inku alkoholickych ndpoji miZe byt pfimy (pii-
tomnost kancerogennich latek) nebo nepifimy (nutri¢ni defici-
ence). I u konzumace alkoholickych nédpojl je potfeba vzit
v tvahu vliv koufeni jako zavadéjiciho faktoru, protoZe kon-
zumace alkoholu a koufeni se Casto vyskytuji spolecné.
Pracovni prostredi

Posoudit vliv jednotlivych faktorti pracovniho prostiedi je
pomérné obtiZné, protoZe sledované skupiny pracovnikl
exponovanych jednotlivym noxdm nejsou pfili§ pocetné, nic-
méné se ukazuje, Ze vliv faktori pracovniho prostiedi na
vznik karcinomu pankreatu neni pfili§ velky, i kdyZ nékte-
ré studie poukazuji na vys$$i vyskyt tohoto onemocnéni
u nékterych profesi, napf. v chemickém primyslu, v dopra-
vé, ve stavebnictvi, v textilnim priimyslu, pfi zpracovani die-
va, v zahradnictvi a v nékterych dalSich odvétvich, kde se
riziko (OR) pohybuje od 1,7 pfi préci s herbicidy do 11,1 pfi
praci s cementem a dalS$imi materidly ve stavebnictvi (23,
24), ale také sedavé zaméstnéni zvySuje riziko vzniku toho-
to karcinomu (25). Vzhledem k tomu, Ze nddorova one-
mocnéni patii do kategorie onemocnéni s multifaktoridlni
etiologii, mohou byt faktory pracovniho prostfedi ovliviio-
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vany ostatnimi faktory Zivotniho stylu nebo faktory heredi-
tarnimi.

Azbest

Uloha azbestu jako rizikového faktoru pro vznik karcinomu
pankreatu neni jeSt€ zcela objasnéna, i kdyZ nékteré studie na
tento vliv poukazuji, coZ bylo popsdno napf. u automechani-
kt (26) nebo pracovnikd, ktef{ byli exponovéni krokydolitu
27).

lonizujici zdreni

Ionizujici zareni je dal§im faktorem pracovniho prostiedi, kte-
ré je davano do souvislosti se vznikem karcinomu pankreatu
s rizikem az 4,3 (24), i kdyZ nékteré studie tento vliv jedno-
znacné nepotvrzuji. Také elektromagnetické pole zvySuje 1, 8
krat riziko vzniku karcinomu pankreatu (25).

Ropné produkty a fosilni paliva

Vys$i incidence karcinomu pankreatu byla pozorovana u pra-
covnikd, ktefi prisli do styku zejména s riznymi ropnymi pro-
dukty (28). Prace v petrochemickém primyslu pii dostatecné
dlouhé expozici zvySuje relativni riziko od 2 do 9 (29).
Gumdrensky, koZedélny, textilni priimysl

Nekteré ¢innosti v téchto pramyslovych odvétvich jsou dava-
ny do souvislosti s vy$8im rizikem karcinomu pankreatu, kde
riziko se pohybuje od 2 do 5 (23, 30).

Pesticidy, herbicidy, fungicidy

Expozice témto latkdm je zodpovédna za zvysené riziko vzni-
ku karcinomu pankreatu, které je okolo 2 (24). Také dlouho-
dobé expozice DDT a jeho derivatim je zodpovédna za vyssi
riziko vzniku karcinomu pankreatu (31). Také prace s insek-
ticidnimi latkami pfi soucasném pilisobeni fungicidnich nebo
herbicidnich latek miZe toto riziko zvySovat (32).

Diabetes mellitus

Nékteré studie ukazuji na vztah mezi timto onemocnénim
a vznikem karcinomu pankreatu s rizikem od 2,4 do 6,7 (15,
33). Je tfeba zvaZit vliv dalSich faktori podilejicich se na vzni-
ku diabetu, jako je vysoké BMI, vysoky energeticky piisun,
koufeni, délka trvani onemocnéni, insulinoresistence a dalsi,
z nichZ nékteré patii k samostatnym rizikovym faktoriim pro
vznik karcinomu pankreatu a ukazuji na sloZitost pfi stanove-
ni etiologickych faktort pfi vzniku karcinomu pankreatu (34).
Chronickd pankreatitida

Onemocnéni chronickou pankreatitidou patfi také mezi rizi-
kové faktory, které zvySuje riziko vzniku karcinomu pankre-
atu a kde se riziko pohybuje od 3,6 do 24,3 také v zavislosti na
délce sledovani, konzumaci alkoholu a vyZivé (35) .
Gastrektomie, cholecystitida, cholelithidza

O uvedenych onemocnénich se také uvazuje v souvislosti se
vznikem karcinomu pankreatu. U gastrektomie pro peptické
onemocnéni se riziko pohybuje kolem 5 (21), ale je tfeba vzit
v tvahu i dalsi ovliviiyjici faktory, zejména koufeni. Také
u pacienti s cholelithidzou a po cholecystektomii existuje vys-
§i riziko vzniku karcinomu pankreatu. Nékteré studie ukazuji
riziko kolem 2,51 (36), ale vétSina studii ukazuji vliv podstat-
né nizsi kolem 1,3.

Alergickd onemocnéni

Néktera alergickd onemocnéni jsou také ddvana do souvislos-
ti s vy$§im vyskytem karcinomu pankreatu, ale vysledky zatim
nedavaji jednozna¢nou odpovéd a je zde moZnd souvislost
s 1écbou téchto onemocnéni, jiné studie tento vztah nepotvr-
zuji (37).

Zavér

V etiologii karcinomu pankreatu je fada suspektnich riziko-
vych faktort, které v§ak vyZaduji dal§i podrobné epidemiolo-
gické studium, aby byly potvrzeny a tim oteviely cestu k pre-
venci tohoto onemocnéni.

Price byla podpofena grantem IGA MZ CR NR9029-4/2006.
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