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Rous(1911) wasthefirst to demonstrate that cancer can be caused by infectious agentswith hiswork on chicken sarcomavirus.
Many infectious agents are recognised in last 20 years as causal or risk factors for a number of malignant diseases. Severa
viruses (HBV, HCV, EBV ,HTLV,HIV, HPV), the bacterium (Helicobacter pylori) and several parasites (Schistosoma spp.,
Clonorchiasis) have been implicated in the pathogenesis of various human malignancies, either directly or indirectly. These
malignanciesusually represent thelate outcomeof theinfection. Co-factors, both external (environmental ) andinternal (genetic
and physiologic at the imunologic and molecular levels) also play important rolesin patogenesis of malignancies.
Inthisarticlewe review the actual evidence for ,,causality with respect to infectious agentslinked with cancer.

K oexistence riiznych biol ogickych systémii je podminénatradou
evolucnich promeén. | souziti ¢lovéka s mikroorganizmy je
dozitym stale se ménicim procesem vzajemného ovliviiovani
aadaptaci. Empirické zkusenosti, alei fady epidemiologickych
studii a mikrobiologickych objevi, prispély k poznani téchto
vzajemnych vztahi.

Boutlivy rozvoj medicinskych véd v poslednich desetiletich
prohloubil i poznatky z oblasti epidemiologie infek ¢nich
nemoci, jejich patogenetickych mechanizmi, nasledka, terapie
veéetné  moznosti  prevence az  €liminace  infekci.
Epidemiol ogickym meznikem se stal rok 1977, kdy se podailo
diky preventivni aktivni imunizaci celosvétové eradikovat
variolu. Pod edni ¢lovék onemocrél variolouv epidemiol ogické
souvislosti 26. tijna 1977.

Tento procesjevsak nekonecny. | v souc¢asné biolkulturni ére se
stale objevuji novi pivodci (borelie,HIV, priony) nebo se méni
jejich viastnosti napt. stavaji serezistentni k antibiotikam.
Preventivni opatieni snizujici incidenci infekci vsak predstavuji
ochranu osob nejen pied infekénim procesem. V odborné
literature sestalecastéji objevuji zpravy, vekterychjepritomnost
ptivodci infekénich chorob etiopatogeneticky spojovana napr.
s funkénim postizenim kardiovaskularniho systému nebo jsou
infekéni agens povazovana za pricinu nebo rizikovy faktor pro
vznik malignich onemocnéni.

Poprvé vyslovil tuto myslenku Rous (Parkin et al. 1999). Ve své
praci o kurecim sarkoma viru prokazal, ze karcinom maze byt
vyvolan infekénim ptivodcem. Pavodné se zdal tento objev
nepodstatny pro lidskou populaci. Behem poslednich 20 et viak
bylav tadé epidemiol ogickych studii prokazanaucast nékterych
infekenich agens predevsim viri v etiologii lidskych nadori.

Nejvicezevsechinfekenichagenss podilem naetiologii nadort
patii mezi DNA nebo RNA viry. Perzistence viru v téle po
prodélané infekci predevsimv raném véku neboimmunosuprese
pacientamohou vést k integraci arozvoji nador.

K onkogennim DNA viram, které jsou p¥imo nebo nepiimo
spoluzodpovédné v patogenezi lidskych malignit fadime
pavodce virové hepatitidy typu B (HBV). Chronicka
infekce HBV je zigimé etiologickym faktorem jednoho z 10
nej¢astéjsich nadori — hepatoceluldrniho karcinomu (HCC).
Onemacnéni jater spojena s chronickou HBV infekci véetng
HCC zpisobuji vice nez 1 milion amrti ro¢né. Tento typ
karcinomu sevyskytujengjvicev endemickych oblastech atam,
kde seinfekcevyskytujejizv raném veéku, nebot interval mezi
infekci avznikem karcinomu je 30— 40 |et.

Krom&HBYV infekdi jsou dalsim rizikovym faktorem napt. dietni
expozice karcinogennim aflatoxinim z fermentovanych nebo
zaplisnénych potravin (Syllaet a.,1999), konzumace alkoholu,
dlouhodobé uzivani nékterych oralnich kontraceptiv akoureni.
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V USA bylyv letosnimroce publikovany zavéry, podlekterych
i chronicka aprogresivni hepatitida C (VHC) mizebyt pri¢inou
jaterni cirhozy a karcinomu jater. (Baffis et al. 1999, Liang et
al., 2000)
Tak preventivni strategie akceptované v prevenci virovych
hepatitid snizujii incidenci hepatocel ularniho karcinomu. Jedna
se 0 skrining HBsSAQ pozitivity u t¢hotnych a nasledna pasivni
aaktivni vakcinace novorozenai, zavedeni imunizace proti VHB
do pravidelného ockovaciho kalendare, zvlastni otkovani pro
zdravotniky a vybrané pacienty, osvéta a vakcinace i.v.
narkomanii, adekvatni dezinfekce a sterilizace opakované
pouzivanych parenteralnich pomuacek, skrining darct krevnich
pripravku atransplantati a dalsi.
Kauzalni agens infekéni mononuklebzy — Epstein-Barr virus
(EBV) je ubikvitarni lidsky (gamma) herpesvirus. S ostatnimi
herpesviry je shodny morfologicky, ae lisi se sérologicky —
infikuje a transformuje B-lymfocyty, ale i epitelialni buriky
oronasopharyngu, kde dochazi k replikaci
Infekéni mononukledza je akutni onemocnéni, které se miaze
objevitv kterémkoliv véku (ngjcastéji mezi 10— 35 roky) bud’ v
epidemiich nebo jako sporadické pripady. Virus je vseobecng
rozsiten, je prenasen pravdépodobné slinami.Symptomy nemaci
jsourazné, deveétsinou zahrnuji horetku, nesplyvajici, nehnisavé,
mirné bolestivé zvétsené lymfatické uzliny. Priblizné asi polovina
pripad ma splenomegalii. Nemoctrva 1 az nékolik tydnd, ztidka
ma fatalni prabeh. Komplikace sestavaji obvykleze sekundarnich
infekci faryngu nejcastéji streptokokové etiologie.
EB virové infekce mohou vzacné vyastit v B-lymfocytdrni
lymfomy. Zvlastnim piipadem je monoklonal ni tumor B-bungk
tzv. Burkittizv lymfom (BL) ¢elisti u africkych déti, u kterého
jsou obvykle prokazatelné EB virové antigeny, ale etiologicka
role EBV u tohoto nadoru neni objasnéna. Tumor se muze také
objevit u imuno-suprimovanych pacientt (po transplantaci
organt, s familiarni imunodeficienci anej¢astéji u AIDS).

O vztahu mezi EBV aBL svéddi:

a) vysoké titry IgG protilatek proti virovym kapsidovym
antigenaim EBV- zvysuji riziko vzniku BL 30 x béhem 7 —
72 mésici.

b) ptitomnost EBV genomu ve viech nadorovych bunkach.

¢) invitro EBV transformace B-bungk

U Burkittova lymfomu byla definovana charakteristicka

cytogeneticka odchylka translokace mezi dlouhymi raménky

chromozomi 8 a14, 2a22. Protoonkogen c-mycjetrand okovan
ze své normalni pozice na chromozomu 8 do oblasti genu pro

tézky fetézec na 14. chromozomu. Buiky piedurcené k

B diferenciaci maji pravdépodobnou zvysenou expresi tohoto

genu pro tézky retezec azda se mozné, ze tato zvysena exprese

c-myc (Vv jeji nové abnormalni pozici) jev pi¢inné souvislosti

s maligni transformaci.
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Tumor se vyskytuje celosvétové s vyssi incidenci v
malarickych oblastech. Prorozvoj BL jedilezité proziti primarni
choroby v ¢asném véku nebo pozdéji vznikla imunosuprese
aresktivace EBV . Malariejedilezity kofaktor v AfriceaPapui
New Guinei. EBV amalariejsou B-buné¢né mitogeny aindukuji
polyklonalni B-bun&énou proliferaci. Mal arie oslabuje T-
bunéénou kontrolu B-bunééné proliferace.

Inkuba¢ni doba je odhadovana na 2 - 12 let (nejéastéji za 6 let)
od primarni EB infekce.

Vznik Hodgkinova tumoru lymfatického systému s raznymi
histol ogickymi obrazy jetaké spojovans predchozi infekci EBV
ato z nekolika konkrétnich duvodi. Napt. v histologickém
nalezu jsou vzdy ptitomny vysoce specifické tzv. Reed-
Sternbergovy bunky, které jsou typické i pro infekéni
mononukledzu. Nékteré klinické projevy nemoci (noéni pocent,
horecka, lymfadenopatie) jsou v obou pripadech shodné.
Nejdulezitejsi je PCR prikaz piitomnosti EBV genomuv Reed-
Sternebergovych bunkach s klonalni integraci a produkci
specifickych latentnich fenotypa odlisnych od Burkittova
lymfomu. Pritomnost EBV v nadorovych buiikach je odlisna v
raznych geografickych oblastech. Nej¢astéji jenaézan EBV pri
postizeni pacientas AIDS Hodgkinovou chorobou.

Inkuba¢ni doba je neznama, vnimavost k tumoru vseobecna.
Ureitymi rizikovymi faktory jsou vyssi socioekonomicka uroven,
proziti infekéni mononukledzy, vék v dobé primarni infekce
ajiné. Mezi pacienty s AIDS, obzvl4sté se sou¢asnou i.v.
aplikaci drog je signifikantné vyssi incidence Hodkginovy
choroby s nalezem EBV.

Prevence a zpuisoby ovlivnéni incidence jsou neznameé.

EB virus byva u ¢asti nemocnych asociovan s patogenezi
nasofaryngedlniho karcinomu. Maligni tumor epitelialnich
bunek nazofaryngu se vyskytuje obvykle u dospélych mezi 20
az 40lety vevsech populacich. Az 10x vyssiincidence postihuje
nekteré skupiny obyvatel v Cinég.

IgA proti kapsidovému antigenu EBV v séru i v
nazofaryngealnim sekretu je charakteristicky nalez ajedokonce
pouzivan jako skriningovy test.

Tumor je provazan s EBV infekci, ale jeho kausalita neni
potvrzena. Serologicka a virologicka evidence je postavena na
vysokém titru EBV protilatek a pritomnosti genomu v
nadorovych burikach (Kaye MK. et al..,1998).

Expozice nitrosaminam z nekterych potravin je dulezity
kofaktor vzniku onemocnéni stejné jako genetickeé faktory (napt.
¢insky pavod).

EBV genom byl identifikovan také v lymfoepitelidlnich
karcinomech slinnych Zldz, patra, thymu a parotid a také
v nékterych pripadech plicnich a Zaludeénich nddorii.
Nejcerstvejsi zavery predpokladaji, ze 6 — 10% zalude¢nich
nadorid obsahuje EBV genomv tumoroznich buiikach zefména
u klasickych nediferencovanych typi.

Snizeni incidence post-EBV infekénich nadorovych nemoci je
postaveno predevsim navéasné detekci jednotlivych typa nadort.
Ur¢ité zkusenosti jsou s prevenci EBV infekce v détském veku
aepidemiol ogickym dozorem nad malarii, které mohou redukovat
incidenci Burkitovalymfomuv Africe aPapui Nova Guinea.

Ze skupiny Retroviri je treba zminit sférické a obalené
C-oncoviry alteryjici T-bunéénou funkci tzv. Human T-Céll
Lymphotropic Viruses(HTLV) typ 1,2.

HTLV-1 je na zaklad¢ ¢etnych sérologickych, virologickych
a epidemiologickych sudii  spojovan s T-bunéénou
leukémii/lymfomem dospélyich (ATLL). Onemocrénis vazbouna
infekci HTLV- 1 bylo poprvé popsano v Japonsku v roce 1970
(Takatsuki, 1996). Protilatky proti HTLV-1 u zdravych dospélych
jsou obecné castéjsi v geografickych oblastech, kde se uvedena
malignita ¢asteji vyskytuje — v jiznim Japonsku a na Karibskych
ostrovech, kde promoienost obyvatel dosahuje az 30 %.

Virus byl izolovan z napadenych T-bungk, integrovan v mo-
noklonalnich nadorovych burikach.

Zdrojem nakazy jsou osoby infikované HTLV. K
parenteralnimu pienosu dochazi nej¢astéji pii  krevnich
transfuzich. Sérokonverze se objevuje u 48-82 % piijemci
HTLV-1 kontaminovanych bunéeénych krevnich produkta, ale
riziko neni spojovano s aplikaci krevnich faktord nebo

nebunéénych krevnich derivata. Skutecnost, ze virus byl
izolovan od témér 100 % zdravych HTLV-1 séropozitivnich
darcii naznacuje, ze asymptomati¢ti nosi¢i jsou potenci alng
infekent.

Vysoka séropozitivita se vyskytuje u sexualnich partnerd
HTLV-1infikovanych osob ai.v. narkomani. PifenosHTLV-1
z matky nadité pii kojeni piinasi vétsi riziko rozvoje malignit
v pozdéjsim véku nez v predchozich prikladech.

HTLV-2 je méné prostudovany nez HTLV-1, zpusobuje
asymptomatické infekce v nekterych castech Afriky, a mezi
Americkymi Indiany ai.v. narkomany v USA (Parkin ,1999).
HTLV-2 byl piavodné izolovany ve 2 pripadech leukémie
zvlasatych bunék, ae kauzalita nebyla prokazana

Interval mezi ¢asnou infekci HTLV avznikem tumoru neni znam.
Maximalni vyskyt ATLL byl zaznamenan kolem 50 roku véku.
Preventivni opatreni jsou uplathovanav zemich s vyssi incidenc
HTLV infekci. Napt. v Japonsku byl jiz v roce 1986 vypracovan
preventivni program zahrnujici skriningové vysetieni krve darci (
s poklesem prenosu infekce 0 16 %) astriktni zakaz kojeni HTLV
pozitivnich matek. Podobna opatieni byla zavedenav nekterych
oblastech USA. Avsak piresny dopad téchto intervencnich postupt
se zatim nepodaiilo vyhodnotit.

Dalsi ze skupiny retrovira — HIV byl poprvé oznacen za
karcinogenni pro ¢lovéka v roce 1996. Toto sdéleni bylo
postaveno na prok azaném vztahu mezi HIV infekci a 2 typua
nadort: Kaposiho sarkom (KS) a Non-Hodgkinzv lymfom
(NHL) (Parkin,1999).

Kaposiho sarkom - normélng vzacny karcinomjerel ativné ¢astou
komplikaci AIDS. | u téchto pacientd je jeho vyskyt odlisny v
raznych rizikovych skupinach — asi 21 % u homosexualt ve
srovnani napk. s 2-3 % u heterosexualt ai.v. narkoman.
AIDS surveillance program registruje skute¢nost, ze NHL se
manifestujeas u3 % pripadi AIDSv USA av Evropé. Lymfom
je relativné pozdni komplikaci AIDS, vyskytuje se zefména
U pacientii s prolongovanou imunosupres.

Pivodné mezi sexualné prenosné choroby patii infekce
genitalnihotraktu etiologicky vazanék raznymtypamlidskych
papilomavira (Human Papilomavirus—HPV).

Soucasné znalogti potvrzuji v souvidosti s infekci HPV vyssi
vyskytvsechtypt cervikdlnich dysplaziianddorii. Znamevicenez
50 subtypt HPV, z nichz subtypy 6 a11 jsou spojovany s mirnou
dysplazii azatimeco typy 16,18 a31 maji zanadedek atypietézsiho
stupné. Herpes smplex virus ptisobi synergicky, nehraje vak pri
vzniku nadorového onemocnéni rozhodujici alohu.

Rakovina cervixu se téméi viabec nevyskytuje u panen.
Frekvence jgjiho vyskytu stoupa s poctem partnerti a poctem
partnerek téchto partnera. Pouzivani kondomut nebo diafragmy
ma protektivni Géinek. Zvysené riziko je ve srovnani s jinymi
zpusoby antikoncepce pii dlouhodobém uzivani kontraceptiv.
Zvysenému riziku jsou vystaveni i kuiaci (Dillner, 1997).

V oblasti vulvy se sexualné prenageny HPV podili na vzniku
charakteristickych genitalnich  bradavic  (Condylomata
acuminata) na vulvé, perineu, posevni dliznici a cervixu.
Tehotenstvi a imunosuprese infekci podporuji. Vyskyt téchto
1¢zi je také spojovan se vznikem dysplazii a cervikalniho
karcinomu. V soucasné dobé je papilomavirus (typ 6, 16, 18)
uvadén i prfimo v souvidosti s karcinomem wulvy
(Gorbach,1998).

Penilni HPV infekce a onemocnéni jsou ¢asta u sexualngé
aktivnichmuzi v riznych manifestacnich formach. Subklinické
formy mohou demonstrovat intraepitelialni neoplazii anelécené
mohouvzacné progredovat v invazivni nadory (Palefsky, 1996).
Léceni klinicky detekovatelnych 1ézi je nutné i z davodu
snizovani poctu zdroji infekce pro dalsi sexualni partnery.
Dalsi preventivni opatieni zahrnuji pravidelny cytologicky
skrining u sexualng aktivnich Zen, omezeni poctu sexualnich
partnert, protektivni pouzivani kondomu nebo diafragmy,
omezeni kouieni, ¢asna 1é¢ba kondylomat6znich genitalnich
afekci uzen. Pokud jeuzeny prokazanabunééna atypie, jetieba
vysadit peroralni antikoncepci a uzivat nékteré z bariérovych
metod.

Jako mozné preventivni feSeni v budoucnosti se jevi prace na
vyvoji vakciny proti HPV.
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Ackoliv u pacientt s epidermodysplasia verruciformis a
s anogenitalnimi nebolaryngealnimi papilomy mazedojitkevzniku
malignich neoplazmi, vétsinaHPV infekci neni premaligni.
Napt. u40 % pacienti po renal ni transplantaci dochazik rozvoji
squamoéznich  bunéénych  karcinomi v preexistujicich
bradavicich az 10 et po transplantaci. HPV byva ob¢asizolovan
u pacientd s normalnim imunitnim systémem u squamaéznich
bunéénych karcinomi, keratoacantozy, bradaviénatych
karcinoma aaktinickych kerat6z. Souvisl ost viak neni statisticky
prokazana.

HPV typ 16, ktery je prokazateln¢ povazovan za etiologické
agens karcinomu cervixu, uvadi dansti autori publikace z roku
1997 zasexualné prenosnou infekci zpisobujici andlni karciom.

Hypotézu o epidemiologickych souvislostech mezi infekci

Helicobacter pylori (H. pylori) akarcinomem Zaudku

poprvévydovil Marshall v roce1983. O 11let pozdgji byl zarazen

tento pivodce v seznamu karcinogeni vydanych mezinarodni
spolecnosti pro vyzkum rakoviny pti WHO(Forman,1995).

Takové rozhodnuti je zal 0zeno nabazi rozsahl¢é epidemiol ogické

evidenceadtatistiky vyznamnychudajt o ucasti infekce H. pylori

naetiologii gastrickych karcinoma agastrickych lymfoma.

Karcinom Zaludku byl v roce 1990 celosvétoveé druhym

nejéastéjsim onkol ogickym onemocnénim (zakarcinomem plic)

s priblizné 900 000 nové diagnostikovanych pripada za kazdy

rok. Nékteré atrofické gastritidy jako suspektni prekancerozy

jsou spojovany dokonce ve dvou odlisnych smérech

s intragastrickou bakterialni kolonizaci. V obou pfipadech se

bak tériepodili napatogenezi multifokalni gastritidy

(Houben,1995):

a) typA - postupujici atroficka gastritidanatéleafundu zal udku.
Achlorhydrie nebo hypochlorhydrie vedou k prerastani
aerobni i anaerobni flory (pivodng z hornich cest dychacich
a fekalni mikroflory), schopné konvertovat nitraty
Vv nitrity a nasledné v N-nitroso slouceniny. Vznikaj i tak
znamé potencialni karcinogeny indukujici zeiména
intestinalni typ karcinomu zaludku.

c) typ B - atroficka gastritidaje lokalizovanaprimarné do antra
zaludku s moznou expanzi do téla zaludku (nikdy ne
v misté gastroesophageal niho spojeni). Jespojenas normo-
nebo hypersekreci kyselin as peptickou ulceraci.

Nové objeveny H. pylori je jednou z ngjdulezitéjsich pricin

chronické atrofické antralni gastritidy — dulezitého prekurzora

malignit.

Primdrni gastricky Non-Hodakin lymfomjetidké onemocnéni, je

evidovano pouze 7 pripadi na milion obyvate rocné. V

epidemiologickych studiich zvysuje pritomnost H. pylori riziko

vznikudifuzniho histiocytickéholymphomu 6krat. Zda se, zeprave
infekce H. pylori umoziuje pritomnost lymfocyta v zaludku.

Zretelna souvid ost byla sledovanamezi infekci H. pylori atzv.

MALT (mucosa associated Lymphoid tissue lymphoma)

lymphomem.

Vyvoj nadorovych onemocnéni zaludku ovliviji i jiné faktory

vazané na dietni zvyky (nitraty a soli zvysuji riziko, ovoce

a zelenina snizuji riziko), geneticka propozice a infekce

bakterialnimi kmeny s produkci cytotoxint.

Exaktni preventivni zpasoby ovlivnéni a snizeni incidence
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karcinomu Zaludku nejsou znamy. Monitoring HP infekci
(detekce achlorhydrickychatrofickych gastritid, redukceinfekci
napi. dokonalou dezinfekci gastroskopii, pH elektrod a jinych
nastroji vstupjicich do zaludku), eradikacni pristupy nebo
v budoucnu vakcinace piedstavuji vyznamny potencial v
prevenci této dalezité malignity. Nejdilezitejsi prevenci zaistava
Zlepseni diet a suplementace vitaminy.

Ze skupiny helmintoz jsou citovany v této souvislosti infekce
krevnimi motolicemi Schistosoma spp. pii bilharzidze.
Teémito parazity je celosvétové infikovano kolem 200 miliona
osob. V jgich zivotnim cyklu, ktery zahrnuje i ¢loveéka, ziji
dospéli cervi v terminalnich venulach stieva nebo mogového
méchyte. Vajicka jsou vylucovana stolici nebo moci do vody,
kdesez nich uvole uji larvalni stadia, schopna infikovat plze-
mezihostitele. V yvoj je zakonéen vznikem infek énich larev
(cerkarii), které sevyluéuji z plzi dovody apronikaji kiizi nebo
mukoéznimi diznicemi do lidského téla. Po penetraci se cerkarie
meéni veschistosomuly, jez sedostavaji do portal niho ob&hu jater,
kderychle dospivaji.

Dospéli ¢ervi po nékolika tydnech kopuluji a migruji prevazné
do terminalnich venul, kde sami¢ky kladou vajicka. Nasedkem
lytické sekrece senéktera vajickadostavaji dolumen strevanebo
mocového méchyte ajsou vylucovana stolici nebo moci.

Jina vajicka Zustava'l ve sténg stieva nebo mocového méchyte,
zatimco dal3i se dostavaji cirkulaci do jater, plic vzacné i jinych
organt. Zivi Gervi nevyvolavaji |éze a ztidka jsou puvodu
symptoma. S. haematobium ZpuSObUJe tzv. urogenitalni ¢&i
egyptskou formu schistosomi azy a vyskytu1e se na sttednim
Vychodéav Africe. Dalsi S.japonicumjeroziitenav Cingana
Filipinach, v malych ohniscich v Indonésii a na Celebesu. V
Japonsku byl zivotni cyklus parazitatuspésné pierusen.
Participace schistosomii u malignich procesii je spojovana
s komplikacemi, které souvisi s chronickymi prabghy za 6
meésictt az neékolik let po infekci. Mezi ngv yznamngjsi
patologické nasledky patti vedle jaterni fibrozy a portalni
hypertenzemozna kolorektdlni malignitav intestindlniformé,
obstruktivni uropatie, infertilita(WHO,1993).

Egyptska chronicka schistosomosabyva doprovazenarakovinou
mocového méchyie.

Do stejné skupiny infekci se fadi i Clonorchiasis vyvolané
¢inskou motolici jaterni (Clonorchis sinensis). Vyskytuje se
endemicky v oblastech Japonska, Korgje, Ciny, Tchaj-wanu
ajihovychodni Asie. Postizeno je vice nez 20 miliéni osob.

K infekci uréitych druhtt vodnich plzé dochazi po pozieni
vgjicek, kterd jsou vylugovanado vody lidskymi nebo zviiecimi
fekaliemi. Plze opoustéji larval ni stadia, ktera vyhledavaji razné
sladkovodni ryby, v jgichz svaloving se encystuji v
metacerkarie. K infekci ¢lovéka dochazi pii konzumaci
syrovych atepelné nedostatecné upravenychryb.V duodenu se
metacerkarieexcystuji , parazité stoupgji zlu¢ovody do strednich
amalychzlu¢ovodi. Zdedospivaji aprozivaji cely zivot akladou
vgjickado zluc¢e. Beéhem chronického stadiainfekce dochazi ke
ztlustovani stén Zlucovodua, periduktalni fibréze, dilataci,
meéstnani zluce asekundarnim infekcim.

Motolice mohou také pronikat do pankreatick ych vyvodui
a zpisobovat pankreatitidu a cholelithiazu. S prolongovanou
infekci byva spojen cholanaiokarcinom.
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