PREHLAD

Podporny program pre onkologickych pacientov
vychadzajuci z poznatkov neurobiologie

nadorovych choréb

A supportive programme for cancer patients based on knowledge

of the neurobiology of cancer

Mravec B.'?

"'Fyziologicky Ustav, LF UK v Bratislave, Slovensko

?Biomedicinske centrum SAV, Ustav experimentalnej endokrinolégie, Slovenska akadémia vied, Bratislava, Slovensko

Suhrn

Vychodiskd: Na vyznam stresu pri nadorovych chorobach poukazovali lekari uz od ¢ias Galéna.
Avsak az v poslednych dvoch desatrociach umoznil kombinovany onkologicky a neurovedny
vyskum exaktne preskimat tento vztah a popisat drahy a mechanizmy, ktoré sprostredkuvaju
stimulacny vplyv stresu na nadorovy proces. Tento nepriaznivy Ucinok stresu je sprostredko-
vany hlavne mediatormi sympatikoadrendlneho systému, noradrenalinom a adrenalinom.
Tieto katecholaminy aktivaciou adrenergickych receptorov v nddorovom mikro- a makro-
prostredi stimuluju proliferaciu nadorovych buniek a neoangiogenézu a inhibuju protinado-
rovu imunitu a znizuju uc¢innost standardnej protinddorovej liecby. Zistilo sa tiez, Ze intervencie
obmedzujuce pdsobenie stresu na organizmus nie len ze zlepsuju kvalitu Zivota onkologickych
pacientov, ale mézu zlepSovat aj ich prezivanie. Vzhladom na komplexnost vplyvu stresu na
organizmus sa experimentalne a klinické studie v prevaznej vacsine zameriavaju na skimanie
ucinku jednej intervencie obmedzujucej stimulacny vplyv sympatikoadrendlneho systému na
nadorovy proces. Ciel* Zamerom tohto nazorového ¢lanku je poukazat na moznost synergic-
kého ucinku kombinacie viacerych intervencii obmedzujicich aktivaciu sympatikoadrenal-
neho systému a na zaklade dostupnych Udajov navrhnut taki kombinaciu tychto intervencii,
ktord je aplikovatelnd v podpornej lie¢be onkologickych pacientov uz aj v sucasnosti. Zdver:
Protokol Synergy, ktory zahiha nefarmakologické intervencie zamerané na obmedzenie pdso-
benia stresu, ma potencidl zlepsit kvalitu Zivota a u urcitych pacientov aj prognézu ich choroby.
Zavedenie tohto protokolu do beznej klinickej praxe sice bude vyzadovat vyriesenie perso-
nalnych a finan¢nych aspektov, ktoré s jeho implikdciou suvisia, vysledkom ale moéze byt vy-
znamné zvysenie Urovne starostlivosti o onkologickych pacientov.
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Summary

Background: The importance of stress in cancer has been noted by physicians since the time of Galen. However, it is only in the last two decades
that combined oncological and neuroscientific research has allowed to explore this relationship in an exact way and to describe the pathways
and mechanisms that mediate the stimulatory effect of stress on cancer. This adverse effect of stress is mediated mainly by the mediators of
the sympathoadrenal system, norepinephrine and epinephrine, which, by activating adrenergic receptors in the tumor micro- and macro-envi-
ronment, stimulate tumor cell proliferation and neoangiogenesis and inhibit antitumor immunity, reducing the efficacy of standard anticancer
therapies. It has also been found that interventions reducing the effects of stress on the body not only improve the quality of life of cancer
patients but may also improve their survival. Given the complexity of the impact of stress on the organism, experimental and clinical studies
have overwhelmingly focused on investigating the effect of a single intervention reducing the stimulatory influence of the sympathoadrenal
system on the cancer process. Purpose: The aim of this opinion article is to highlight the possibility of a synergistic effect of a combination of
several interventions limiting the activation of the sympathoadrenal system and, based on the available data, to propose a combination of these
interventions that is applicable in the supportive treatment of cancer patients even nowadays. Conclusion: The Protocol Synergy, which includes
non-pharmacological interventions aimed at reducing the effects of stress on the cancer patient, has the potential to improve the quality and,
in certain patients, the prognosis of their disease. Although the introduction of this protocol into routine clinical practice will require addressing
the personnel and financial aspects associated with its implementation, it has the potential to significantly improve the level of care for cancer

patients.
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Uvod

Na moznu suvislost medzi pésobenim ne-
priaznivych psychosocidlnych faktorov
(stresorov), depresiou, Uzkostou a vzni-
kom a progresiou nadorovych choréb
poukazuju pisomné zadznamy uz od cias
Galéna. Prikladom je Galénov popis ¢as-
tejSieho vyskytu nadorov prsnika u me-
lancholickych Zien, alebo zéznamy an-
glickych a franctzskych lekérov zo 16. az
19. storocia, ktori pozorovali napr. rychlu
klinicki manifestaciu nadorov u zien, kto-
rym zomrelo dieta, alebo popisovali zvy-
$eny vyskyt nadorov u jedincoy, ktori boli
dlhodobo vystaveni nepriaznivym Zivot-
nym situaciam [1,2]. Z dnesného pohladu
ide ale skor o pripadové studie, ktorych vy-
povedna hodnota je otazna. Vyznamnejsi
posun nastal az v 20. storoci, ked'sa zacala
skiimat suvislost medzi stresom a nadoro-
vym procesom v ramci experimentalnych
a klinickych studii. Tento vyskum umoz-
nil identifikovat drahy a mechanizmy,
prostrednictvom ktorych stres ovplyv-
nuje vznik a progresiu nadorovych choréb
v periférnych tkanivach (napr. nadory prs-
nika, pluc, pankreasu, prostaty, kolorekta
a iné). Vysledky tohto vyskumu boli pri-
tom publikované v najprestiznejsich on-
kologickych ¢asopisoch [3-6].

Udaje nahromadené v poslednych de-
satro¢iach dokumentuju nie len stimu-
lacny vplyv stresu na progresiu nadoro-
vej choroby, ale umoznili identifikovat
aj mechanizmy, ktoré su za tento ucinok

zodpovedné [2]. Z tohto hladiska je vy-
znamnym fakt, Zze intervencie, obmed-
zujuce poOsobenie stresu na organiz-
mus moézu redukovat rast nadoru a tym
zlepsit prognézu onkologického pa-
cienta. Pravdaze je potrebné podotknut,
Ze tento ucinok zavisi od velkého mnoz-
stva faktorov (napr. typ a stadium nado-
rovej choroby, osobnostné a genetické
charakteristiky pacienta, posobiace psy-
chosocidlne faktory a dalsie) a preto nie
je mozné ocakavat, ze prospesny Uci-
nok tychto intervencii bude pozoro-
vany u kazdého onkologického pacienta.
Avsak vzhladom na to, Ze intervencie ob-
medzujluce pdsobenie stresu na orga-
nizmus relativne konzistentne zlepsuju
kvalitu Zivota onkologickych pacientov
a u casti pacientov mézu dokonca zlep-
Sovat ich prezivanie, je ich implemen-
tacia do onkologickej klinickej praxe
vysoko ziaduca. Zdmerom tohto nézo-
rového clanku je preto priblizit sucasné
poznatky o vplyve stresu na nddorovy
proces a hlavne nacrtnit moznosti vy-
uzitia nefarmakologickych intervencii,
ktoré obmedzuju nepriaznivy stimulaény
vplyv stresu na nddorovu chorobu, v do-
plnkovej, podpornej onkologickej liecbe.

Neurobiologicky vyskum
nadorovych choréb

Pozorovanie obojsmernych stimulac-
nych interakcii medzi nddorovymi bun-
kami a neurénmi v invitro podmien-

kach [7], zistenie, ze vacsina ludskych
nadorov je inervovana [8,9], dokaz sti-
mula¢ného vplyvu autonémnych ner-
vov na vznik a progresiu nddorov pros-
taty [3], preukdzanie inhibi¢ného vplyvu
periopera¢ného podania propranololu
na vznik mikrometastaz [10], spolu s dal-
$imi poznatkami uverejnenymi v po-
slednych dvoch desatrociach, umoznili
poodhalit mechanizmy a drahy, pros-
trednictvom ktorych nervovy systém
ovplyviiuje nddorovy proces. Tieto po-
znatky viedli k definicii nového vedného
odboru, neurobiolégie nadorovych
choréb, ktory sa nachadza na pomedzi
onkoldgie a neurovied. Neurobiologicky
vyskum nadorovych choréb preukdzal,
Ze nadorovy proces vykazuje este vacsiu
mieru komplexnosti, ako sa predpokla-
dalo, nakolko pri vzniku a progresii na-
dorovych choréb zohravaju vyznamnu
Ulohu aj nervové faktory. Su to pritom
prave nervové faktory, ktoré sprostred-
kudvaju stimula¢ny vplyv stresu na na-
dorovy proces. Neurobiologicky vyskum
tieZ preukdzal, Ze obmedzenie prenosu
signdlov medzi nervovym systémom
a nadorovym mikro- a makroprostre-
dim, moze nie len zlepsit kvalitu Zivota
onkologickych pacientov, ale aj predizit
ich prezivanie [2,11].

V slcasnosti je uz k dispozicii dosta-
tok udajov, na zaklade ktorych je mozné
vyuzit poznatky neurobiologie nado-
rovych choréb v doplnkovej lie¢be on-
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Obr. 1. Schematické znazornenie drah sprostredkuvajucich stimula¢ny vplyv stresu na nadorovy proces. (A) Procesy suvisiace s pro-
gresiou a v urcitej miere aj so vznikom a nadoru, mézu byt ovplyvnené noradrenalinom (1) uvolnenim zo sympatikovych nervov
inervujucich nadorové (alebo ,prenadorové”) tkanivo, adrenalinom a noradrenalinom (2) uvolnenym z drene nadobliciek a kortizo-
lom (3) uvolnenym z kory nadobliciek (ucinky kortizolu na nadorovy proces nie st ale pri vSetkych typoch nadorov stimulacné, pri-
kladom je jeho inhibi¢ny vplyv na niektoré hematologické malignity). (B) Sympatikova inervéacia nadorového tkaniva sprostredktiva
priamy vplyv stresu na mikroprostredie nadoru. (C) Procesy suvisiace s transformaciou a proliferaciou nadorovych buniek ovplyv-
Auju noradrenalin, adrenalin a kortizol prostrednictvom viacerych intracelularnych drah.

HPA - hypotalamo-hypofyzo-adrenokortikalna

kologickych pacientov. Vyznamnym je
pritom fakt, Ze na obmedzenie nepriaz-
nivého vplyvu stresu na priebeh nado-
rovej choroby je mozné pouzit pomerne
jednoduché a dostupné intervencie,
ktorych ucinnost bola preukazana v kli-
nickych studidch. Kombinacia viacerych
takychto metéd pritom moéze vykazo-
vat synergické pdsobenie, ktoré sa moze

prejavit vyznamnym zlepsenim kvality
Zivota onkologickych pacientov, a v urci-
tych skupinach pacientov aj predizenim
ich prezivania.

Stres, sympatikoadrenalny
systém a nadorové choroby
Jednym z primarnych cielov neurobio-
logického vyskum nadorovych choréb

je snaha o porozumenie tomu, akymi
mechanizmami a drdhami neuroendo-
krinna stresova reakcia podporuje prog-
resiu nadorovej choroby (obr. 1). Zistilo
sa, ze stimula¢ny vplyv stresu na na-
dorovu chorobu sprostredkavaju pre-
vazne mediatory sympatikoadrenal-
neho systému, noradrenalin a adrenalin.
Tieto katecholaminy zasahuju do viace-
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rych procesov suvisiacich s progresiou
nadorovej choroby, pricom medzi ich
najvyznamnejsie ucinky patria:
stimula¢ny vplyv na proliferaciu na-
dorovych buniek: vac¢sina nddorovych
buniek exprimuje adrenergické recep-
tory, hlavne B2 podtyp [12-14];
stimula¢ny vplyv na angiogenézu:
v mikroprostredi nadoru indukuju
tvorbu cievnych rastovych fakto-
rov v nddorovych a nenddorovych
bunkach [15,16];

stimula¢ny vplyv na tvorbu metastaz:
zvys$uju aktivitu matrixovych metallo-
proteinaz a stimuluju mobilitu nadoro-
vych buniek [17-21];

inhibi¢ny vplyv na proti-nadorovu
imunitu: na drovni nddorového mikro-
a makroprostredia pdsobia inhibi¢ne
na proti-nadorovo pésobiace imunitné
bunky a taktiez potencuju tvorbu a p6-
sobenie pronddorovo pdsobiacich na-
dorovych buniek [10];

inhibi¢ny vplyv na standardnu protina-
dorovu lie¢bu: znizuju ucinnost chirur-
gickej liecby, chemoterapie, radiotera-
pie a biologickej liecby [22-24].

Stimulacny vplyv stresu na nddorovu
chorobu dokladaju aj klinické studie.
Tieto Studie pritom hodnotili:
vztah medzi pésobenim nepriaznivych
psychosocialnych faktorov (stresorov)
a progresiou nadorovych chorob;
vplyv psychoterapie zameranej na zni-
Zenie stresu, depresie a Uzkosti na pre-
zivanie onkologickych pacientov;
vztah medzi uzivanim B-blokétorov
a prezivanim onkologicky pacientov.

Nepriaznivé psychosocialne
faktory

Ako bolo uvedené v Uvode, pozorovanie
vztahu medzi nepriaznivymi psychoso-
cidlnymi faktormi a nadorovymi choro-
bami sa lekéri venuju uz niekolko sto-
roci. Exaktné posudenie tohto vztahu ale
umoznili az klinické Studie, ktoré sa za-
cali realizovat v druhej polovici 20. storo-
Cia. Tieto Studie sa prevazne zameriavali
na skimanie vztahov medzi p6sobenim
stresu a vznikom nadorovych choréb,
v mensom rozsahu sa venovali vplyvu
stresu na progresiu uz pritomnej na-
dorovej choroby. To, ze stres mdze pod-
porovat progresiu nadorovych choréb

doklada napriklad meta-analyza, ktoru
publikovali v roku 2008 Chida etal. [25].
V ramci tejto meta-analyzy zistili, Ze psy-
chosocidlne faktory suvisiace so stre-
som boli asociované so zhorSenym pre-
zivanim u onkologickych pacientov
v 330 Studiach, a v 53 Studiach s vy3sou
mortalitou na nadorové choroby, pri-
¢om sa tykali pacientov s nadormi prs-
nika, pluc, hlavy a krku, hepatobiliar-
neho systému ako aj hematologickymi
malignitami. Ako faktory, ktoré suvi-
seli s nepriaznivym po6sobenim stresu
na onkologickych pacientov, identifiko-
vali osobnostnu nachylnost na posobe-
nie stresu, nedostato¢ny sposob zvla-
dania stresu, negativne emocné reakcie
a zhorsenu kvalita zivota. Udumyan
etal. [26] zasa v rdmci prospektivnej stu-
die zistili, Ze jedinci, ktori v dospievani
vykazovali nizsiu odolnost voci stresu,
mali vy$siu imrtnost na nadory orofa-
ryngu, hornych dychacich ciest, prostaty
a Hodgkinov lymfém. Chen etal. [27] zis-
tili, Ze genetickd predispozicia pre vznik
post-traumatickej stresovej reakcie, ko-
relovala so skratenym 10- a 15-ro¢nym
prezivanim pacientov s papildrnym kar-
cinbmom Stitnej zlazy.

Psychoterapia

Téato intervencia umoznuje komplexne
obmedzit nepriaznivé pésobenie stresu
na organizmus onkologického pacienta.
Obmedzuje totiz nadmernu aktivaciu
oboch zloZiek neuroendokrinnej stre-
sovej reakcie, sympatikoadrenalneho
systému aj hypotalamo-hypofyzo-ad-
renokortikadlnej (HPA) osi, ako aj beha-
viordlnu stresovu reakciu. Jednu z pr-
vych randomizovanych 3$tudii, v ktorej
sa skumal vplyv psychoterapie na pre-
Zivanie onkologickych pacientov publi-
kovali v roku 1989 Spiegel etal. [28]. Au-
tori zistili, Ze skupinové psychoterapia
zamerana na znizenie Uzkosti, depresie
a bolesti u Zien s metastazujucim kar-
cinémom prsnika predizila ich prezi-
vanie. Podobne, Fawzy etal. [29] preu-
kazali, ze 6-tyzdrnovda Strukturovana
skupinova psychologicka intervencia,
ktord zlepsila uc¢innost zvlddania stresu,
znizila pocet recidiv a predizila prezi-
vanie u pacientov s malignym mela-
nomom. Neskor, Xia etal. [30] publiko-
vali meta-analyzu 15 randomizovanych

kontrolovanych klinickych studii, z kto-
rej vyplynulo, Zze psychoterapeutické in-
tervencie vyznamne zlepsili prezivanie
onkologickych pacientov a to dokonca
dva roky po tom, ako boli tieto interven-
cie uskutocnené. Vyznamné zavery vy-
plynuli z meta-analyzy, ktoru publikovali
Mirosevic etal. [31]. V tejto praci analy-
zovali vysledky 12 klinickych studii za-
hifajucich 2 439 onkologickych pacien-
tov. Zistili, ze psychologické intervencie
mali vyznamny priaznivy vplyv nielen
na kvalitu Zivota, ale aj na prezivanie on-
kologickych pacientov. DéleZitym ziste-
nim studie bolo, Ze tento Gcinok bol vy-
raznejsi u pacientov, ktori zili sami, boli
starsi a boli diagnostikovani v skorSom
$tadiu choroby, ked' podstupili kogni-
tivno-behavioralnu terapiu.

B-blokatory

Tieto farmaka obmedzuju p6sobenie
mediatorov sympatikoadrenalneho sys-
tému, adrenalinu a noradrenalinu, na
bunky mikro- a makroprostredia nadoru.
Tento priaznivy ucinok je sprostredko-
vany ich antagonistickym pésobenim
hlavne na B, podtyp adrenergickych re-
ceptorov a preto sa skima vyuzitie nese-
lektivnych B-blokatorov, akym je napri-
klad propranolol (selektivne B-blokatory
pbsobia prednostne na B,-adrenergické
receptory). Viacero retrospektivnych stu-
dii preukazalo, ze onkologicki pacienti,
ktori uzivali B-blokétory za tcelom lie¢by
nenddorovej, napriklad kardiovaskular-
nej choroby, vykazovali zlepsené pre-
Zivanie [32-35]. V rdmci prvej prospek-
tivnej klinickej studie, v ramci ktorej sa
pacientom s melanébmom podaval od
diagnostikovania choroby aj proprano-
lol, bola pozorovana 80% redukcia rizika
rekurencie (HR 0,18; 95% CI 0,04-0,89;
p = 0,03) [36].V sucasnosti prebieha via-
cero klinickych studii, ktoré skimaju
adjuvantné podsobenie propranololu
v lie¢be pacientov s réznymi onkologic-
kymi diagnézami [37].

Ako perspektivne sa javi aj periope-
racné podavanie propranololu, ktoré
obmedzuje vznik mikrometastaz pocas
chirurgickej extirpacie primarneho na-
dorového tkaniva [38,39].

Je ale potrebné uviest, Zze boli publiko-
vané aj $tudie a meta-analyzy, ktoré u on-
kologickych pacientov stimulacny vplyv
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stresu na progresiu nadorovych choréb
nepreukazali. Tyka sa to ako studii sku-
majucich vplyv stresu na progresiu na-
dorovej choroby, tak aj studii skumaju-
cich vplyv psychoterapie a -blokatorov.
Za tieto diskrepancie pravdepodobne
zodpoveda viacero faktorov [2].

Vyuzitie metéd obmedzujucich
vplyv stresu u onkologickych
pacientov

Viaceré experimentdlne a klinické stu-
die relativne konzistentne preukazali,
Zze obmedzenie p6sobenia mediato-
rov sympatikoadrendlneho systému na
mikro- a makroprostredie nadoru spo-
maluje az zastavuje progresiu nddorovej
choroby a zvysuje Ucinnost standardnej
protinddorovej lie¢by. Tak napriklad in-
tervencie, obmedzujuce alebo zabranu-
juce aktivacii adrenergickych receptorov
(napr. podanie B-blokatora proprano-
lolu), inhibovali vznik a progresiu celého
spektra experimentélnych a [udskych
nadorov [36,40-45]. Podavanie propra-
nololu ale vykazuje aj urcité vedlajsie
Ucinky a je preukazané, Ze nie u vietkych
typoch nadorov pésobi na nddorovy rast
iba inhibicne.

Okrem farmakologickych interven-
cii je mozné obmedzit stimula¢ny vplyv
sympatikoadrenalneho systému na na-
dorovy proces aj pomocou nefarmako-
logickych intervencii, ako su psychotera-
pia [46], relaxa¢né a meditacné techniky,
biofeedback vyuZivajlci zobrazovanie
variability srdcovej frekvencie [47] a pra-
videlné cvicenie [48]. Prednostou tychto
nefarmakologickych metéd je fakt, ze na
rozdiel od propranololu nevykazuju vy-
znamnejsie neziaduce Ucinky.

Jeden typ intervencie verzus
kombinacia intervencii

Vzhladom na komplexnost vplyvu stresu
na nadorovy proces, sa v experimental-
nych a klinickych Studiach skima zvacsa
vplyv iba jednej intervencie obmedzu-
jucej nepriaznivy vplyv stresu na na-
dorovu chorobu. Nakolko ale rézne in-
tervencie mozu obmedzovat posobenie
mediatorov stresovej reakcie na réznych
urovniach nadorového mikro- a mak-
roprostredia, pripadne mozu ovplyv-
novat ré6zne mechanizmy a drdhy a ich
ucinnost moze pretrvavat réznu dobu,

®
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Obr. 2. Schematické zndzornenie intervencii, ktoré tvoria zaklad Protokolu Synergy.

HRV - variabilita srdcovej frekvencie

je mozné predpokladat, Ze kombinacia
viacerych intervencii bude vykazovat sy-
nergické pésobenie. Na zaklade tohto
predpokladu bol vytvoreny Protokol Sy-
nergy, ktorého cielom je minimalizovat
negativne pbésobenie stresu na organiz-
mus onkologického pacienta a to pros-
trednictvom kombindacie viacerych ne-
farmakologickych postupov (obr. 2).

Protokol Synergy
Tento nefarmakologicky doplnok Stan-
dardnej onkologickej lie¢by vytvara
podklad nie len pre obmedzenie progre-
sie nadorovej choroby, ale aj pre zvyse-
nie Uc¢innosti standardnej onkologickej
liecby (obr. 3). Protokol zahffa niekolko
postupov:

- Oboznamenie pacienta s negativ-
nym pdsobenim stresu na nadorovu
chorobu: Pacient ziska zakladny vhlad
do problematiky negativneho posobe-
nia stresu na jeho organizmus a tym
aj motivaciu zameranu na obmedze-
nie tohto pésobenia. Prvotnu informa-
ciu poskytne onkolég a to aj vo forme
informacného letdku, ktory obsahuje

potrebné informdcie o protokole. Je
pritom potrebné primerane akcento-
vat nepriaznivé dosledky posobenia
psychosocialnych faktorov (stresu), de-
presie a Uzkosti na nadorovu chorobu,
nakolko sa zda, ze pacienti tento faktor
podceriuju [49].

Psychoterapia: u onkologickych pa-
cientov by sa mala zamerat na reduk-
ciu vplyvu stresu a jeho zlep3ené zvla-
danie, ako aj na zniZenie miery Uzkosti
a depresie, ktoré so stresovou reakciou
uzko suvisia. Pre dosiahnutie tohto
ciela je mozné vyuzit rézne psychote-
rapeutické metédy (napr. kognitivno-
-behavioralne, interpersonalne a iné),
pricom na dosiahnutie primeraného
ucinku su potrebné viaceré psycho-
terapeutické sedenia [50-53]. Cielom
psychoterapeutickych sedeni by
okrem iného malo byt aj odstranenie
nepriaznivych podmienenych reak-
cii, ktoré sa aktivuju napriklad pri na-
vsteva onkoldga, pred terapeutickymi
zakrokmi, pri aplikacii chemoterapie,
a pri ¢akani na vysledky kontrolnych
vysetreni, nakolko tieto vyvolavaju

10

Klin Onkol 2025; 38(1): 6-15




PODPORNY PROGRAM PRE ONKOLOGICKYCH PACIENTOV

° *
a

=

Synergy

- J
Obr. 3. Standardna onkologicka lie¢ba nie vzdy vedie k regresii nddorovej choroby. Okrem inych faktorov sa méze na nepriaznivej
prognoéze podielat aj posobenie stresu, ktory potencuje nadorovy rast a zaroven znizuje Gc¢innost standardnej onkologickej liecby
(A). U urcitych pacientov, hlavne tych, ktori vykazujui vysoku mieru stresu, méze kombindcia intervencii, ktoré obmedzuju stimu-
la¢ny vplyv stresu na nadorovu chorobu, zvysit tc¢innost Standardnej onkologickej liecby, ako aj potencovat protinadorové pésobe-

nie imunitného systému organizmu pacienta, a tym vytvorit podmienky pre regresiu nadorovej choroby (B).

naucenu (podmienenu) stresovu reak-
ciu. Zdmerom ma byt vedomé obmed-
zenie tejto reakcie a to aj prostred-
nictvom nacviku (relaxa¢né metédy
a HRV-biofeedback) pozitivheho
emocného nastavenia a autosugescie.
Relaxa¢né techniky: vzhladom na
persondlnu a ¢asovl narocnost psy-
choterapie je potrebné na znizenie
miery stresu vyuzivat aj techniky, ktoré
je pacient schopny realizovat denne
v domacom ale aj inych prostrediach.
Tieto techniky tak napomahaju vytvo-
rit podmienenu reakciu, ktoru je pa-
cient schopny vyuZivat pocas stre-
sovych situdcii a tym ich zvlddat bez
neprimerane intenzivnej aktivacie
stresovej reakcie. Medzi tieto techniky
patria napriklad meditécia, joga a au-
togénny tréning [54].

Biofeedback zalozeny na sledovani
variability srdcovej frekvencie: va-
riabilita srdcovej frekvencie (heart rate
variability - HRV) je vyznamny mar-
ker zdravotného stavu jedinca. Vo
vSeobecnosti su vyssie hodnoty HRV
ukazovatelom lepsieho zdravia, za-
tial' ¢o nizsie hodnoty poukazuju na
znizenu flexibilitu regula¢nych systé-

mov organizmu (autonémneho ner-
vového systému) a tym aj na vyssie ri-
ziko vzniku choroby alebo rychlejsiu
progresiu uz pritomnej choroby. Via-
ceré klinické studie pritom preuka-
zali, ze vyssie hodnoty HRV su spojené
s lepSou prognézou onkologickych
pacientov [55,56]. Jedna Studia do-
konca preukdzala, ze aktivne, cielené
zvysenie hodnot HRV malo u onko-
logickych pacientov priaznivy ucinok
na hladiny onkomarkera [47]. Cielené
zvySenie hodndt parametrov HRV je
mozné dosiahnut pomocou metody
HRV-biofeedback. Tato metéda vyu-
Ziva monitorovanie a zobrazenie ak-
tudlnej hodnoty HRV na obrazovke
mobilného telefénu alebo iného elek-
tronického zariadenia, pricom hod-
nota sa zobrazuje v redlnom case, ¢im
sa ju pacient moze naucit ovplyvriovat
(zvySovat) pomocou relaxacie zaloze-
nej napriklad na prijemnych predsta-
véach. Nakolko HRV vo velkej miere od-
raza vplyv dychania na ¢innost srdca,
cielené zvysenie HRV je mozné docielit
aj pouzitim spravnych technik dycha-
nia. Vyuzitie HRV-biofeedback metddy
predstavuje jednu z klucovych zlozZiek

protokolu, nakolko umoznuje objek-
tivizovat mieru stresu, ktory je u pa-
cienta pritomny a umozfuje mu naudit
sa efektivne potlacat negativny vplyv
stresu na jeho organizmus.

Pravidelna fyzicka aktivita (cvice-
nie): primerana fyzicka aktivita poten-
cuje ucinnost protinddorovej imunity,
znizuje ubytok svalovej hmoty a zlep-
Suje celkovu zdatnost onkologickych
pacientov [57]. Tento komplexny uci-
nok cvi¢enia tak zlepSuje kvalitu zi-
vota a mbze prospesne pdsobit aj na
ucinnost protinddorovej liecby. Zau-
jimavym je pritom fakt, ze aj ked' fy-
zickd aktivita aktivuje sympatikoadre-
nalny systém, je v tomto pripade jeho
zvysend aktivita prospesna. Je to dané
tym, ze fyzicka aktivita vyvolava eu-
stres, ktory aj prostrednictvom media-
torov sympatikoadrendlneho systému,
paradoxne, posobi na nadorovy pro-
ces inhibi¢ne [58]. Zakladny protokol
by mal zahfnat aerébne cvicenie v roz-
sahu cca 30 min aspon 2x tyzdenne,
a to vo forme odporového/posilho-
vacieho cvi¢enia zameraného na po-
silnenie svalovych skupin hornych
a dolnych koncatin, chrbta, hrudnika
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a brucha. Posilhovacie cviky by mali
pozostavat z cviceni so zatazou (napr.
3 série po 8-12 opakovani).
Vonkajsie faktory a faktory zivot-
ného stylu: dalSou népliiou proto-
kolu je zmena zZivotného stylu. Onko-
logicki pacienti by sa nemali zbyto¢ne
exponovat intenzivnejSiemu a dlhsie
trvajucemu chladu. Chlad totiz pred-
stavuje stresor, ktory vyznamne zvy-
Suje aktivitu sympatikoadrenalneho
systému a tak moZe potencovat na-
dorovy proces [59]. Podobne, stimu-
la¢ne na sympatikoadrenalny systém
posobi aj nikotin, a to ¢i uz inhalovany
z cigariet, alebo absorbovany z niko-
tinovych naplasti alebo nikotinovych
zuvaciek [60]. Aby sa u onkologickych
pacientov minimalizoval stimula¢ny
vplyv mediatorov sympatikoadrenal-
neho systému na nador, mali by sa
preto onkologicki pacienti vyhybat
posobeniu chladu a v pripade, Ze faj-
¢ia alebo pouzivaju pripravky obsahuj-
Uce nikotin, mali by sa expozicii nikoti-
nom vyhnut.

Pre ktorych onkologickych
pacientov je protokol uréeny
Protokol je urceny pre onkologickych
pacientov v réznych stadidch nadoro-
vej choroby aj v réznych stadiach liecby,
pripadne aj pacientom, ktori uz absolvo-
vali Uspesnu lie¢bu. Ako najefektivnej-
Sie sa ale javi vyuZitie tohto protokolu
u novodiagnostikovanych onkologic-
kych pacientov ako aj pacientov, ktori
podstupuju onkologicku lie¢bu.

U novodiagnostikovanych pacientov
je miera stresu, depresie a uzkosti po-
merne vysoka. To ma za nasledok zvy-
senu aktivitu sympatikoadrendlneho
systému, ¢o nasledne moze podporo-
vat progresiu nadorovej choroby. Preto
je vhodné zacat s vyuzitim nefarmako-
logickych intervencii ¢o najskor (obr. 4).

U pacientov, ktori uz podstupuju pro-
tinddorovu liecbu sa okrem obmedzenie
stimulac¢ného posobenia stresu na nado-
rovu chorobu moéze uplatnit aj obmed-
zenie inhibi¢ného vplyvu stresu na G¢in-
nost Standardnej onkologickej liecby.
Stres moéze obmedzovat Ucinnost ako
chirurgického odstranenia primérneho
nadorového tkaniva a to prostrednic-
tvom stimuldacie tvorby mikro-metastaz,

tak aj u¢innost chemoterapie, radiotera-
pie a biologickej lie¢by.

Protokol Synergy ma opodstatnenie aj
u onkologickych pacientov, ktori absol-
vovali tspesnu lie¢bu, nakolko znizenim
pbsobenia stresu nie len Ze zvy3uje kva-
litu ich Zivota, ale mo6Ze v urcitej miere
obmedzovat aj vznik recidivy.

Aplikovatelnost Protokolu
Synergy v beznej onkologickej
praxi

Protokol Synergy je zaloZzeny na postu-
poch, ktorych ucinnost preukazali via-
ceré klinické studie. Pre jeho pouZzitie
u onkologickych pacientov je ale nevy-
hnutné, aby pacienti striktne dodrziavali
pokyny svojho onkoléga a podstupovali
Standardnu onkologicku liecbu.

Vzhladom na to, Ze protokol nezahina
podavanie Ziadnych farmék, nemalo by
byt schvélenie jeho pouZitia prislusnou
etickou komisiou problematické. Na dru-
hej strane ale tento protokol zahfa po-
stupy, ktoré su personalne, ¢asovo ako aj
materidlne néro¢né.

Personalne, ¢asovo a finan¢ne najna-
ro¢nejsiu zlozku predstavuje psycho-
terapia. Psychoterapiu by mal zabez-
pecovat psycholég so skusenostami
s pracou s onkologickymi pacientami,
pri¢com by mal zodpovedat aj za koor-
dindciu a kontrolu aplikacie protokolu
na danom onkologickom pracovisku.
V idedlnom pripade by mal zabezpecit
aj Uvodné a priebezné urcovanie hodnot
HRV a vyhodnocovanie dotaznikov ur-
¢ujucich mieru stresu. Vzhladom na limi-
tacie tykajuce sa vyuZitia psychoterapie
je mozné uvazovat aj nad vyuzitim mo-
bilnej aplikacie, ktord by vyrazne znizila
zataz psycholégov. Prikladom je Mobilni
aplikace MOU MindCare [49]. Psycholég
by sa potom mohol sustredit na vysvet-
lenie vyznamu protokolu a na priebezné
urcovanie parametrov HRV u pacientov.

Finan¢ne néaroc¢nu zlozku predsta-
vuje zakupenie pristroja pre HRV bio-
feedback. Na druhej strane, v pripade
zakupenia sofistikovaného zariadenia,
ktoré sa vyuziva aj v rdmci klinickych
studii (napr. HeartMath Inner Balance™
Coherence Plus) je zabezpecend objekti-
vizécia urovania miery stresu a relativne
jednoduchy nécvik zvySovania HRV, ¢o
sluzi na obmedzenie p6ésobenia stresu.

Pristroj Inner Balance™ Coherence Plus
tiez umoznuje vyuzivat on-line aplika-
cie, ktoré nie len vysvetluji jeho pouzi-
tie ale obsahuju aj viacero instruktazi za-
meranych na znizovanie miery stresu.
Tento pristroj tiez ukladd udaje o para-
metroch HRV pocas jeho pouZivania, ¢o
umoznuje neskorsie posudenie pokro-
kov pacienta pri znizovani vplyvu stresu
na jeho organizmus.

KedZe protokol je personalne a ca-
sovo narocny, nie je mozné ocakavat, Ze
by bol aplikovany u vietkych onkologic-
kych pacientov. Preto bude vhodné re-
zervovat ho pre tych pacientov, u kto-
rych bude vykazovat najvyssiu mieru
efektivnosti. Prednostne by preto mal
byt ureny pre tych pacientov, ktori vy-
kazuju vysoku mieru stresu, prikladom
su socidlne izolovani pacienti [61]. Pri vy-
bere pacientov, ktori vykazuju vysoku
mieru stresu je mozné v klinickej praxi
vyuzit viaceré metoédy, napriklad psy-
chologické dotazniky, uréenie hodnot
HRV alebo koZnej vodivosti.

Vzhlfadom na vyssie uvedené je
mozné predpokladat, ze prvotné vyu-
Zitie postupov Protokolu Synergy bude
v sucasnosti skor doménou klinickych
studii s dostatocnou grantovou financ-
nou podporou. Pre SirSie vyuZitie tohto
protokolu v onkologickej starostlivosti
budu potom potrebné zmeny tykajuce
sa Uhrady ndkladov suvisiacich s aplika-
ciou protokolu a to na urovni zdravot-
nych poistovni.

Prakticky postup
Pre aplikaciu protokolu v beznej klinickej
praxi bude potrebna v prvom rade edu-
kacia onkolégov, psycholégov, fyziote-
rapeutov ako aj dalsich pracovnikov,
ktori sa podielaju na starostlivosti o on-
kologickych pacientov. Koordindtorom
protokolu by mal byt psycholég, ktory
bude vyhodnocovat aj jeho Ucinnost.
Onkolég odporu¢i novodia-
gnostikovanému pacientovi vstup do
protokolu a poskytne mu v rdmci vyse-
trenia stru¢nd informaciu o vyzname
obmedzenia pésobenia stresu z po-
hladu nadorovej choroby a letdk obsa-
hujuci zakladné informacie a odkaz na
prislusni webovu stranku (priloha 1). Na
tejto stranke by sa mali nachddzat po-
drobnejsie informacie o moznostiach
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Obr. 4. Schematické znazornenie miery stresu u onkologického pacienta po diagnostikovani nadorovej choroby a pocas terapeutic-
kych intervencii, ako s napriklad chirurgické odstranenie nadoru, chemoterapia alebo radioterapia, ako aj pri ¢akani na vysledok
kontrolného vysetrenia. Znazornena je tiez odporucana frekvencia nefarmakologickych intervencii.

HRV - variabilita srdcovej frekvencie

nefarmakologického obmedzenia péso-
benia stresu, so zdéraznenim vyznamu
tychto intervencii pre onkologického pa-
cienta a kontakt na psycholéga a fyziote-
rapeuta. Na stranke by sa mali nachadzat
aj informacie o negativhom vplyve fak-
torov ako su chlad a nikotinizmus.

Psycholég zaradi pacienta do proto-
kolu a v ramci prvého sedenia urci po-
mocou dotaznikov kvalitu Zivota, mieru
sucasného a minulého stresu a mieru so-
ciadlnej podpory (napr. dotaznikmi PRO-
MIS-29 Profile v2.1, PSS-10 (Perceived
Stress Scale), MSPSS (Multidimensio-

nal Scale of Perceived Social Support)).
Mieru aktudlneho stresu urc¢iaj pomocou
hodnotenia parametrov HRV zo 6-minu-
tového 2- alebo 3-zvodového EKG z&-
znamu v klude, v leziacej polohe. Vyu-
Zit je mozné napriklad pristroj PowerLab
15T (ADInstruments) s naslednym spra-

Klin Onkol 2025; 38(1): 6-15

13




PODPORNY PROGRAM PRE ONKOLOGICKYCH PACIENTOV

covanim zdznamu v programe Kubios
HRV Scientific (referenc¢né hodnoty HRV
vid' priloha 2). Pacienta tiez oboznami
s metédou HRV-biofeedback a s pouzi-
vanim prislusného pristroja ako aj s rela-
xac¢nymi a meditacnymi postupmi (napr.
autogénny tréning). Pre praktizovanie
HRV-biofeedback metddy je mozné od-
porucit napriklad pristroj HeartMath
Inner Balance™ Coherence Plus, ktory
ma primeranu vzorkovaciu frekvenciu
a preto Udaje, ktoré poskytuje mozno
povazovat za relevantné. Nasledovat by
mali psychoterapeutické sedenia, pri-
¢om tieto by sa mali realizovat hlavne
pred Standardnymi terapeutickymi in-
tervenciami, ako su odstranenie tka-
niva nadoru, chemoterapiou, radiotera-
piou alebo biologickou lie¢bou [62,63].
Psycholég by mal poskytnut pacientovi
Priru¢ku pre pacienta (priloha 3), do kto-
rej si pacient bude denne zaznamenavat
praktizovanie relaxac¢nych a meditac-
nych aktivit, fyzickej aktivity a psycho-
terapeutické sedenia (pocet a trvanie).
Vzhladom na vytaZenost psycholégov je
mozné odporucit po prvom individual-
nom sedeni, v ramci ktorého bude pa-
cient oboznameny s protokolom, vyuzit
v nasledujucom obdobi hlavne skupi-
nové psychoterapeutické sedenia. V ¢a-
sovom horizonte 6, 12 a 24 mesiacov
psycholdég u pacienta ur¢i hodnoty HRV
pomocou EKG, ¢im sa overi efektivnost
psychoterapeutickych intervencii ako aj
HRV-biofeedbacku.

Pacient by mal tiez subezne s psy-
choterapiou zacat s navstevou fyzio-
terapeuta, ktory ho usmerni ohladom
vhodnej fyzickej aktivity. Fyzioterapeut
navrhne primeranu zostavu cvikov a roz-
sah fyzickej aktivity, ktory musi reflekto-
vat zdravotny stav pacienta.

Prvotné skdasenosti

s Protokolom Synergy

Na Slovensku sme Protokol Synergy za-
cali vyuzivat v roku 2024 v ramci Podpor-
ného onkologického programu v polikli-
nike Medante. Nase prvotné skusenosti
poukazuju na zaujem onkologickych pa-
cientov o tento program a ich spokojnost
s poskytnutymi intervenciami. Vyhodno-
tenie G¢innosti programu ale bude vyza-
dovat dlhsie ¢asové obdobie. Je tieZ po-
trebné podotknut, ze vzhladom na to,

Ze ide pre pacientov o finan¢ne naro¢ny
program, je jeho Sirsie vyuzitie u onko-
logickych pacientov zatial obmedzené.

Zaver

Po storociach Uvah o negativhom vplyve
stresu na nddorovy proces mame k dis-
pozicii dostato¢né dbkazy o stimulac-
nom vplyve stresu na nadorovu cho-
robu, ako aj dékazy o redukcii u¢innosti
Standardnych lie¢ebnych intervencii
v désledku pésobenia stresu. Vyznamné
su tiez zistenia dokladajuce prospesné
ucinky intervencii, ktoré obmedzuju po-
sobenie stresu na organizmus onkolo-
gického pacienta. Vzhladom na tieto
fakty nastal cas na Sirsiu implementaciu
podpornych metdd v lie¢be onkologic-
kych pacientov. Okrem Standardnej te-
rapie je vhodné v liecbe onkologickych
pacientov vyuzit aj nefarmakologické
podporné postupy, ktoré zvysia kvalitu
starostlivosti o onkologickych pacien-
tov a u urcitych pacientov vytvoria pred-
poklad aj pre zlepsenie ich prezivania.
Avsak vzhladom na personalnu a ¢asovu
naroc¢nost tychto nefarmakologickych
intervencii, bude potrebne zabezpe-
¢it, aby boli hradene zdravotnymi pois-
toviiami. Argumentom, pre ich Uhradu
je fakt, ze naklady aj vzhladom na moz-
nost vyuzitia modernych informac¢nych
technologii, budu dosahovat v porov-
nani so standardnou lie¢bou iba zlomok,
ale mo6zu zlepsit nie len kvalitu zZivota
onkologickych pacientov, ale taktiez
zvysit ucinnost Standardnej onkologic-
kej terapie. Zaradenie tychto intervencii
do onkologickej praxe tak moze onko-
logicku starostlivost posunut na vy3siu
uroven.
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PROTOKOL
Synergy

Snizeni

negativnich

ucinkd stresu u pacientd

s hadorovym onemocnénim

Diagndza a lécba rakoviny jsou pro pacienta
s nadorovym onemocnénim velmi stresujici.
Z nejnoveéjSich vedeckych poznatku vyplyva,
ze kromé snizeni kvality Zivota mulze stres
sam o sobé podporovat rust nadoru a jejich
metastazovani a muze také snizovat
ucinnost standardni IéCby rakoviny.



Snizeni stresu u pacientu s rakovinou muze
nejen zlepsit kvalitu jejich Zivota, ale také
zvysit pravdépodobnost Uspésného
zvladnuti rakoviny, jak doklada rada studii.

Pro dosazeni co nejlepsiho vysledku
je nutné kombinovat fadu postupt
zameérenych na snizeni stresu.

Za timto ucelem byl vyvinut Protokol Synergy,
k dosazeni maximalniho snizeni stresu

u pacienta s rakovinou, ¢imz podporuje
protinadorové pasobeni imunitniho systému
organismu a maximalizuje dc¢innost
protinadorové |écby.

Protokol Synergy je postup, ktery
pri dodrzeni G¢inné omezuje ucinky
stresu na organismus. Je uréen pro
pacienty s rakovinou, kteri dodrzuji
standardni onkologickou Iécbu

a doporuceni svého onkologa

a ktefi chtéji pro své zdravi

udélat maximum.

Pro dalsi informace kontaktujte:




Priloha 2
Prehl'ad vybranych parametrov HRV — upravené podla [1].

Parameter Popis Stredna Rozsah
(Jednotky) hodnota
(Standardna
odchylka)
SDNN (ms) Standardna odchylka NN intervalov 50 (16) 32-93
RMSSD (ms) odmocnina zo strednej kvadratickej 42 (15) 19-75

hodnoty rozdielov po sebe nasledujucich
RR intervalov

LF power (ms?) absolutny vykon v nizkofrekvenénom 519 (291) | 193-1 009

pasme (0,04-0,15 Hz)

LF power (nu) relativny vykon v nizkofrekven¢nom 52 (10) 30-65
pasme (0,04-0,15 Hz)

vV normalizovanych jednotkach

HF power (ms?) absolutny vykon vo vysokofrekvenénom 657 (777) 83-3 630

pasme (0,15-0,4 Hz)

HF power (nu) relativny vykon vo vysokofrekvenénom 40 (10) 16-60
pasme (0,15-0,4 Hz)

vV normalizovanych jednotkach

LF/HF (ms?) pomer vykonu LF a HF 2,8 (2,6) 1,1-11,6

HF — vysoka frekvencia, HRV — variabilita srdcovej frekvencie, LF — nizka frekvencia, NN
intervaly — intervaly medzi tdermi srdca, z ktorych boli odstranené artefakty; nu —
normalizované jednotky; RMSSD — odmocnina z priemeru Stvorcov rozdielov nasledujucich

RR intervalov, RR intervaly — intervaly medzi po sebe nasledujucimi udermi srdca, SDNN —
Standardna odchylka NN intervalov

Literatura

1. Shaffer F, Ginsberg JP. An overview of heart rate variability metrics and norms. Front Public
Health 2017; 5: 258. doi: 10.3389/fpubh.2017.00258.


https://doi.org/10.3389/fpubh.2017.00258

Prirucka pro pacienta
Podpurny onkologicky program Synergy




Tato prirucka je urcena pro pacienty zatazené do Programu Synergy.

© Boris Mravec, 2024
Verze 01

Pouze pro nekomer¢ni pouziti



Jméno pacienta:

Zasadni podminkou ucinnosti podpirného onkologického Programu
Synergy je prisné dodrzovani lécebného planu a dalSich pokyni vaseho
onkologa.

Do deniku si zapiste, kolik ¢asu jste stravili jednotlivymi relaxacnimi/
meditacnimi technikami, HRV biofeedbackem a cvicenim (udaj v
minutach) a zda jste provadéli autogenni trénink (pokud ano, oznacte v
ramecku ,,x%).

 Nékolikrat béhem dne se vénujte relaxacnim/medita¢nim technikam.

« Tyto techniky praktikujte také pred stresovymi situacemi a béhem nich.

« Kazdy den pouzivejte metodu HRV biofeedback.

o Vénujte se pravidelné fyzické aktivité v mife, kterou vam zdravotni stav
dovoli.

o Snazte se pravidelné praktikovat autogenni trénink, nejlépe kazdy den pred
spanim.

Snazte se minimalizovat dlouhodobé vystaveni chladu.
V pripadé chladného pocasi nebo chladné mistnosti se
pfiméfené teple oblecte. Stejné tak, pokud je to mozné,
zajistéte tepelny komfort béhem diagnostickych a zejména
terapeutickych sezeni (napf. béhem chemoterapie). Tepelny
komfort je nutny také béhem spanku. Vyvarujte se otuzovani.
Vyhnéte se také prilis teplému prostredi, napt. pobytu v sauné.

Pokud je to mozné, vyhnéte se kontaktu s nikotinem. Nekuite
ani nepouzivejte elektronické cigarety obsahujici nikotin.
Vyhnéte se také nikotinovym ndplastem, Zvykackdm nebo
jinym zdrojim nikotinu.



Ptirucka pacienta

Stres a nadorova onemocnéni

V  poslednich dvou desetiletich bylo dosazeno vyznamného pokroku
v pochopeni mechanismu a drah, kterymi stres ovliviiuje vznik a zejména rust
nadort. Ackoli se stale diskutuje o tom, do jaké miry stres prispiva ke vzniku
nadorovych onemocnéni, skutecnost, ze stres muze vyznamné stimulovat
rust nadort a metastazovani, zacind byt prijimana jako prokazany fakt. Pro
nadorovd onemocnéni mé vyznam také zjisténi, ze stres muze vyznamné
snizit ¢innost standardni onkologické 1é¢by (chirurgické, chemoterapie,
radioterapie, biologické). Omezeni pusobeni stresu proto mize byt pro
onkologické pacienty velmi prospésné.

Psychosocialni
(nebo fyzické)
stresory




Stres a nddorovd onemocnéni

Stresova reakce

Stres pusobi na nador stimula¢né prostfednictvim molekul, které se uvolnuji
béhem neuroendokrinni stresové reakce. Tato reakce je u pacient s rakovinou
casto nadmérné aktivni v dusledku stresu spojeného s diagnézou rakoviny,
strachu z prognézy, vedlejsich uc¢inkt 1é¢by rakoviny a dalSich nepriznivych
faktoru souvisejicich s rakovinou.

Psychosocialni
(nebo fyzické)
stresory
HIPA sympatikové
2 nervy
noradrenalin
kara dren

nadledvin 7 ﬁ nadledvin

kortizol  adrenalin
a
noradrenalin

Na obrdzku jsou zndzorneny dva klicové systémy reakce na stres, a to sympatikoadrendlni
systém a hypotalamo-hypofyzdrné-adrenokortikdlni (HPA) os. Sympatoadrendini
systém se sklddda ze sympatikovych nervi, které také wvolnuji noradrenalin primo
v nddorové tkani, a drené nadledvin, kterd vylucuje adrenalin a v mensi mire
noradrenalin do krevniho obéhu. HPA os se skladd z hypotalamu, hypofyzy a kiry
nadledvin, které vylucugji kortizol do krevniho obéhu.



Ptirucka pacienta

Stres a rakovina: mechanismy

Stres, pokud je dlouhodoby a intenzivni, potlacuje aktivitu protinddorové
imunity, a tim podporuje rust nadoru. Bylo také zjisténo, Zze vétsina nadoru
je inervovana. Stres tedy muze ovlivnit nador prostiednictvim aktivace nervi,
které nasledné v nadoru uvolnuji chemické latky podporujici rust nadoru.
Nador sam aktivné podporuje prorustani novych nervi do nadorové tkané,
¢imz zajistuje prisun stimula¢nich molekul. Vzhledem k vyse uvedenym
tdajim proto neni prekvapivé, Ze je mozné ovlivnit rust nadoru zasahem
do nervového systému. Postupy, které snizuji prenos stresovych signalu

do néadorové tkané, se jevi jako velmi slibné.

] o

Psychosociélnf
(nebo fyzické)
stresory

sympatikové
nervové vldkno

sy{\patlkove lymfatické
nervy
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o
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ortizol adrenalin ’ o

a
oradrenalin

i , adrenally
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Drahy zprostredkujicich stimulaéni dcinek stresu na nddorovy proces. (A) Procesy
souvisejici s progresi mohou byt ovlivnéné noradrenalinem (1), adrenalinem (2) a
kortizolem (8). (B) Sympatikovd inervace nddorové tkdné zprostredkovdvd primy
icinek stresu na nddorové mikroprostredi. (C) Procesy souwvisejici s transformaci
a proliferaci nddorovijch bunék jsou ovliviiovany noradrenalinem, adrenalinem
a kortizolem prostrednictvim mmnoha intraceluldrnich cest.



Stres a nddorovd onemocnéni

Omezeni stresu jako dopliikova Ilécba nadorovych
onemocnéni

Omezeni negativnich U¢ink stresu na organismus lze vyuzit pri 1éché
onkologickych onemocnéni, ale vzdy pouze jako doplnék standardni
onkologické 1éc¢by (chirurgie, radioterapie, chemoterapie, biologickd 1é¢ba).
Tento pristup jednak omezuje stimula¢ni tc¢inek medidtora stresové reakce
(adrenalin, noradrenalin, kortizol) na nadorovou tkam, jednak muze zvysit
Gc¢innost standardni onkologické 1écby.

Samotné sniZeni stresu nemuze vyznamné zvrdtit prubéh rakoviny. Avsak v kombinaci
se standardnd lécbou rakoviny miZe v nékterjch pripadech zvysit jeji icinnost a pomoci
k ustupu nadoru.
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17 18 19 20 21 22 23

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

24 25 26 27 28 1 2

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink




Ptirucka pacienta

Bfezen 2025

Po

Ut

St

So

Ne

3

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

10

11

12

13

14

15

16

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

17

18

19

20

21

22

23

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

24

25

26

27

28

29

30

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

31

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink




Zdznamovy kalenddr

Duben 2025

Po Ut St St P So Ne

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

14 15 16 17 18 19 20

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

21 22 23 24 25 26 27

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

28 29 30

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink




Ptirucka pacienta

Kvéten 2025

Po

Ut

St

Pa

So

Ne

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

10

11

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

12

13

14

15

16

17

18

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

19

20

21

22

23

24

25

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

26

27

28

29

30

31

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink




Zdznamovy kalenddr

Cerven 2025

Po

Ut

St

Pa

So

Ne

2

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

10

11

12

13

14

15

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

16

17

18

19

20

21

22

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

23

24

25

26

27

28

29

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

30

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink




Ptirucka pacienta

Cervenec 2025

Po

Ut

St

Pa

So

Ne

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

10

11

12

13

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

14

15

16

17

18

19

20

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

21

22

23

24

25

26

27

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

28

29

30

31

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink




Zdznamovy kalenddr

Srpen 2025

Po

Ut

St

Pa

So

Ne

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

10

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

11

12

13

14

15

16

17

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

18

19

20

21

22

23

24

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

25

26

27

28

29

30

31

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink




Ptirucka pacienta

Zari 2025

Po

Ut

St

Pa

So

Ne

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

10

11

12

13

14

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

15

16

17

18

19

20

21

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

22

23

24

25

26

27

28

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

29

30

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink




Zdznamovy kalenddr

Rijen 2025

Po Ut St St Pa So Ne

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

13 14 15 16 17 18 19

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

20 21 22 23 24 25 26

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

27 28 29 30 31

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink




20

Ptirucka pacienta

Listopad 2025

Po

Ut

St

Pa

So

Ne

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

10

11

12

13

14

15

16

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

17

18

19

20

21

22

23

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

24

25

26

27

28

29

30

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink




Zdznamovy kalenddr

Prosinec 2025

Po

Ut

St

Pa

So

Ne

1

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

10

11

12

13

14

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

15

16

17

18

19

20

21

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

22

23

24

25

26

27

28

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

29

30

31

Relaxace

HRV BF

Cviceni

Autogenni
trénink

21



22

Pozndmbky

Aktivita

Datum

Psychoterapie

Psychoterapie

Psychoterapie

Psychoterapie




Pozndmky

Aktivita

Datum

23



24

Pozndmky




Pozndmky

25



26

Pozndmky




Pozndmky

27



28

Pozndmky




Pozndmky

29



30

Pozndmky







