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Souhrn: Uvod: Pankreaticky karcinom pat¥ mezi vétdinou pozdné diagnostikovand onemocnéni, screening pankreatického karcinomu
ptitom efektivné realizovatelny neni, a proto je moZnym pfistupem v diagnostice tzv. ¢asného karcinomu Zlaz identifikace a systematické
vySetfovani z pohledu vzniku pankreatického karcinomu u rizikovych osob. Metodika: Od roku 1992 do roku 2005 jsme systematicky
sledovali celkem 223 osob s diagnézou chronické pankreatitidy. Za toto 14leté obdobi jsme ve sledovaném souboru, kromé klasickych
parametr( biochemickych metod, endosonografie, CT vy3etteni a ERCP vy3etfeni, sledovali pocet vykoutenych cigaret za rok a etiologicky
alkoholickou formu chronické pankreatitidy. Byli oznaceni jedinci s pravidelnym p¥ijmem alkoholu vice nez 80 g alkoholu denné u muzd
po dobu 5 let a 50 g alkoholu denné po dobu 5 let u Zen a nemocné jsme rozdélili dle TIGARO klasifikace. Vyisledky: Alkoholickd etiologie
byla prokazana u 73,1 % vy3etfenych, ve 21,5% se jednalo o chronickou obstruktivni formu pankreatitidy a pouze ve 5,4% jsme zafadili
nemocné do skupiny idiopatické pankreatitidy. Karcinom pankreatu v terénu chronické pankreatitidy jsme nalezli u 13 osob (5,8%),
u 3 nemocnych chronickou pankreatitidou byl prokdzan karcinom Zaludku a u 1 ze sledovanych karcinom jicnu. Malignita pankreatu byla
prokdzdna pfedeviim u nemocnych s alkoholickou formou pankreatitidy (4,5%). V intervalu 14 let zemtelo 11 osob, z toho v 8 p¥ipadech
v souvislosti s karcinomem pankreatu. Zdvér: Pankreaticky i mimopankreaticky karcinom s lokalizaci v gastrointestindlnim traktu patfi
mezi zdvazné komplikace dlouhodobé probihajici chronické nehereditarni pankreatitidy. Systematickou dispenzarizaci osob s chronickou
pankreatitidou je tfeba proto provadét cilené na ¢asnou diagnostiku gastrointestindlnich a pankreatickych malignit.
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Incidence of pancreatic carcinoma in persons with chronic pancreatitis

Summary: Introduction: Pancreatic carcinoma is one of the diseases which mostly fail to be diagnosed on a timely basis, and there is no way
to effectively screen patients for pancreatic carcinoma either. An option for the diagnosis of the “early glandular carcinoma” therefore resides
in identification and systematic screening of patients with risk of pancreatic carcinoma. Method: We monitored 223 patients with chronic
pancreatitis on a systematic basis from 1992 to 2005. During this 14-year period, we monitored the number of cigarettes smoked per year in
addition to standard parametres measured by biochemical methods, endosonography, CT and ERCP exams, and assigned the alcoholic form
of chronic pancreatitis to patients consuming more than 80g of alcohol per day on a systematic basis for more than 5 years in the case of men,
and 50g of alcohol per day in the case of women, and classed the patients according the TIGARO classification. Results: Alcoholic etiology was
proven in 73.1% of the examined patients, chronic obstructive form of pancreatitis was diagnosed in 21.5% of patients, and only 5.4% of patients
were classified into the idiopathic pancreatitis group. Pancreatic carcinoma in the region of chronic pancreatitis was found in 13 patients (5.8%);
stomach carcinoma was diagnosed in 3 patients with chronic pancreatitis, and oesophageal carcinoma in 1 patient of the total of patients
monitored. Malignant pancreatic disease was diagnosed primarily in patients with alcoholic pancreatitis (4.5%). During the period of 14 years,
11 patients died, 8 of the deaths being associated with pancreatic carcinoma. Conclusion: Both pancreatic and extrapancreatic carcinoma in
gastrointestinal location is a serious complication of protracted chronic, non-hereditary pancreatitis. Systematic identification and treatment of
patients with chronic pancreatitis is therefore necessary for timely diagnosis of gastrointestinal and pancreatic malignancies.
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Uvod
Pankreaticky karcinom patii mezi one-
mocnénf, kterd jsou kvilli pozdnidiagnos-
tice charakterizovdna neuspokojivou
prognézou. Jediné efektivni [éceni one-
mocnéni je chirurgickd resekce nadoru,
avsak resektabilnich nddor( v dobé sta-
noveni diagndzy nebyva vice nez 30 %.
ProtoZe neexistuje efektivni screening
pankreatického karcinomu, jevi se vy-
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znamnym fakt, Ze nékterad pdvodné be-
nigné probihajici onemocnéni a syn-
dromy jsou rizikovymi stavy, na jejichz
zakladé se mize pankreaticky karci-
nom vyvinout.

Rada studif prokazala, ze mezi ta-
kové stavy patii nejen hereditdrni pan-
kreatitida [7,13], ale i chronickd pan-
kreatitida nehereditarni [1,2,5,6].
Incidence chronické pankreatitidy

v Ceské republice je 7,9 nové diagnos-
tikovanych ptipadt na 100 000 oby-
vatel za kalendarni rok. Nejcas-
téji se jedna o alkoholickou etiologii
a nemoci jsou postizeni predevsim
muzi [3].

V letech 1992-2005 jsme systema-
ticky klinicky a laboratorné sledovali
osoby s diagnézou chronické pan-
kreatitidy a hodnotili u nich incidenci
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pacient

pohlavi - muzi
- Zeny
vék v dobé stanoveni diagnézy
doba sledovénf
kufaci
chirurgicka lécba
komplikace - kalcifikace
- diabetes mellitus
- bolest

- portaln{ hypertenze
- malignita pankreatu

Tab. 1. Charakteristika souboru vysetfenych osob s chronickou pankreatitidou.

CAP
223 163 (73,1%)
148 (66,4 %) 113
75 (33,6%) 50
51,8+9,4
7,8+49

104 (63,8%)
81 (49,6%)
8 (53,9%)
81 (49,6 %)
158 (96,9%)
23 (14,1%)
13 (7,9%)

cop cp
48 (21,5%) 12 (5,4%)

28 7

20 5
64,2 + 6,1 52,3+5,8
6,4+53 58+16
31 (64,5%) 5 (41,6%)
39 (81,2%) 1(8,3%)
4(8,3%) 0(0,0%)
27 (52,1%) 4(33,3%)
41 (85,4%) 6 (50,0%)
7 (14,6%) 1(8,3%)
3(6,2%) 1(8,3%)

pankreatického karcinomu v terénu
chronické pankreatitidy.

Material a metody sledovani
Celkem bylo po dobu 14 let sledovano
223 nemocnych s chronickou pan-
kreatitidou. U v3ech téchto osob byla
stanovena diagnéza na zdkladé zmén
morfologie Zl4zy, splnujici diagnostickd
kritéria vySetfenim pocitacovou tomo-
grafii, endoskopickou retrogrddni cho-
langiopankreatografii, endoskopickou
sonografii a dle histomorfologie vy3et-
fenim bioptického materidlu nebo vy-
Setfenim resekdtu pankreatické tkané.

U v8ech osob zafazenych do hod-
noceného souboru byly ziskany tdaje
o kouteni, jako kutak byl hodnocen
pacient koufici denné vice nez 10 ciga-
ret po dobu alespori 5 let. Do skupiny
chronické alkoholické formy chronické
pankreatitidy byli zafazeni pravidelnf
pijaci alkoholu v dennim mnozstvi 80 g
u muzd a 50g u Zen po dobu alespon
5 let. Nemocni byli rozdéleni etiolo-
gicky dle TIGARO klasifikace [4], za-
znamenana byla v priibéhu doby sle-
dovéni lé¢ba chirurgickd a v ptipadé
umrti sekéni nédlez s uréenim pFiciny
amrti.

Vysledky

Charakteristiku vySetteného souboru
ukazuje tab. 1. V souboru hodnoce-
nych osob prevladali nemocni s alko-
holickou etiologif onemocnéni(73,1%).
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U osob s chronickou alkoholickou pan-
kreatitidou (CAP) v 63,8 % jsme identi-
fikovali pravidelné a dlouholeté kutdky
s pramérnym dennim koufenim 14 ci-
garet. Ve vétsiné ptipadd se jednalo
o bolestivou formu onemocnéni s ¥a-
dou komplikacf, z nichz zvlasté casté
byly u osob s CAP pankreatické kal-
cifikace (53,9%) a diabetes mellitus
(49,6 %), u skupiny s chronickou ob-
struktivni formou (COP) byl ¢astou
komplikaci diabetes mellitus (52,1 %).
U skupiny osob s idiopatickou for-
mou nemoci (CIP) se prevazné jednalo
o pozdni formu onemocnéni, ktera
dlouho probihala asymptomaticky,
predevdim stran b¥isnich bolesti. Mezi
jednotlivymi hodnocenymi skupinami
chronické pankreatitidy nenf vyznamny
vékovy rozdil.

Ve sledovaném souboru osob jsme
v pribéhu 14letého sledovani diagnos-
tikovali v terénu chronické pankreati-
tidy pankreaticky karcinom u 13 osob
(5,8%). Diagnéza pankreatického kar-
cinomu byla stanovena na zékladé vy-
Setfeni pocitatovou tomografii, en-
doskopickou sonografii s cilenou
biopsii nebo histologickym vysettenim
resekatd. Celkem jsme u sledovaného
souboru nalezli malignitu gastrointes-
tindlnfho traktu a pankreatu u 17 ne-
mocnych (7,6%).

U osob s idiopatickou formou ne-
moci nebyla prokdzdna pozitivita
CFTR mutaci ani genetické markery

hereditarni pankreatitidy. U jednoho
z nemocnych byla diagnostikovdna
autoimunitni forma chronické pan-
kreatitidy a u tohoto nemocného se
nasledné vyvinul pankreaticky karci-
nom (pavodni biopsie pankreatu pod
endosonografii prokdzala zmény ve
smyslu autoimunitni formy pankreati-
tidy, nikoliv malignitu).

Interval mezi stanovenim diagndzy
chronické pankreatitidy a stanovenim
diagnézy pankreatického karcinomu
byl 2-11 let. Z 13 osob s karcinomem
pankreatu byli viichni nemocni kufaci
s dennfm priimérem vice nez 10 ciga-
ret denné.

Tab. 2 ukazuje diagnostikovana na-
dorovd onemocnéni u sledované sku-
piny osob s chronickou pankreatitidou.
Karcinom pankreatu byl diagnostiko-
van a histologicky ovéfen u 10 osob
s alkoholickou formou chronické pan-
kreatitidy (4,5%), u 2 osob s formou
pankreatitidy obstruktivni a u 1 ne-
mocného s autoimunitni formou ne-
moci. Z mimopankreatickych malignit
byla v priibéhu sledovani osob s chro-
nickou pankreatitidou zjisténa malig-
nita Zaludku u 3 nemocnych a karci-
nom jicnu u 1 z nemocnych. Celkem
11 osob sledovaného souboru (4,9 %)
zemvelo na malignitu.

PFi¢iny dmrti ukazuje tab. 3.

Z 13 diagnostikovanych karcinom
pankreatu v prabéhu 14letého ob-
dobi zemfelo 8 osob (3,6%). Z téchto
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Tab. 2. Pankreaticky karcinom v terénu chronické pankreatitidy.

8 osob bylo 6 nemocnych opero-
vano a pramérna doba preziti ¢inila
4,2 roku (1,6-6,9). Incidence mimo-
pankreatického karcinomu s lokalizacf
v zaZivacim traktu u osob s chronickou
pankreatitidou naseho souboru byla
vyrazné nizsi nez v pracich japonskych
autor(l (8,2%), ale srovnatelna s na-
lezy autort z Evropy.

Diskuze

Chronickd pankreatitida patfi mezi ri-
zikové faktory karcinomu slinivky b¥isni
[5,8,9,11]. Ziejmé nejrozsdhlejsi studie
Lowenfelsova z roku 1993 [12] pro-
kazala kumulativn{ riziko pankreatic-
kého karcinomu v terénu chronické
pankreatitidy béhem 10letého sledo-
vaného obdobf 1,8%. Incidence pan-
kreatického karcinomu u 170 osob
s chronickou pankreatitidou ve studii
Kamisawy et al [10] z roku 2007 ¢inila
2,9%, coz odpovidd star$i studii Am-
manna et al [19] a studii Lowenfelsa
et al [14]. V nasi studii jsme prokazali
karcinom pankreatu u 13 osob (5,8%)
ze souboru 223 osob dlouhodobé sle-
dovanych s diagnézou chronickd pan-
kreatitida. Z téchto 13 osob se v 10 pfi-
padech jednalo o osoby s alkoholickou
etiologii pankreatitidy a prevahou
muzd oproti Zzendm (7 : 3). Interval
mezi stanovenim diagnézy chronické
pankreatitidy a diagnézou karcinomu
pankreatu byl 2-11 let s priimérem
6,2 roku. VSichni nemocni s karcino-
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mem pankreatu byli kufaci s dennim
pramérem vice nez 10 vykoutenych
cigaret.

Nalez pankreatického karcinomu
v terénu chronické pankreatitidy byl
v nasf studii srovnatelny s tdaji ve stu-
diich provedenych na obyvatelstvu za-
padni Evropy [11,15,16]. Chronicka
pankreatitida kromé pankreatického
karcinomu byvd provdzena vyskytem
mimo pankreatickych karcinomu. V jiz
zminéné studii Lowenfelsa [14] byl mi-
mopankreaticky karcinom v souboru
2 015 nemocnych s chronickou pan-
kreatitidou prokdzan v 7,9%. Studie
publikované v letech 1987-2003, které
se touto problematikou zabyvaly, viak
popisuji pomérné Siroky rozptyl pro-
centudlniho vyskytu mimopankreatic-
kého karcinomu u osob s chronic-
kou pankreatitidou, a to v rozmezi
5,2-12,2% [17-19]. Posuzujeme-li vy-
skyt pouze karcinomu gastrointesti-
ndlniho traktu u osob s chronickou
pankreatitidou, je procentudlni vy-
skyt v evropskych zemich 1,3% [14,18]
oproti vyskytu nador( gastrointesti-
nédlniho traktu v Japonsku, kde byl po-
psan vyskyt u 8,2% osob s chronic-
kou pankreatitidou [10], vyrazné nizsi.
V nasf studii jsme nalezli vyskyt mi-
mopankreatického karcinomu u osob
s chronickou pankreatitidou u 4 osob
(1,8%), z toho u 3 nemocnych se jed-
nalo o karcinom zaludku a v 1 p¥ipadé
o karcinom jicnu.

Diagnéza Pocet celkem CAP CAP cop cop (il cip

muzi Zeny muzi Zeny muzi Zeny
karcinom pankreatu 13 (5,8 %) 7 3 1 1 1 0
karcinom Zaludku 3 (1,3 %) 2 0 1 0 0 0
karcinom jicnu 1(0,4 %) 1 0 0 0 0 0

Za sledované obdobi v nasem
Tab. 3. Pric¢iny tmrti souboru osob s chronickou pankreatitidou. souboru zemfelo 11 osob (4,9%), 8 ze-
Diagnéza Pramérny vék Poéet osob mfelo na pankreaticky karcinom, 1 ne-
karcinom pankreatu 56,3 5,1 8 mocny s diagnézou karcinom jicnu
karcinom jicnu 64,0 1 a 2 osoby pro karcinom zaludku.
karcinom Zzaludku 54,8+6,2 2
Zaveér

Z uvedenych nélezd vyplyva, Ze nélez
pankreatického a extrapankreatického
karcinomu stoupa vyznamné u osob
s chronickou pankreatitidou nonhere-
ditarnf etiologie.

Incidence extrapankreatickych kar-
cinomu je vyznamné vy v Japonsku
nez v Evropé, coZ lze vysvétlit napt.
genetickymi odchylkami mezi evrop-
skou a asijskou populaci, faktory ze-
vnimi a dietetickymi. Toto v3ak nic
neméni na nutnosti pravidelné dispen-
zarizace osob s chronickou pankreati-
tidou, predevsim z pohledu moznosti
diagnostiky ¢asnych studii nejen pan-
kreatického, ale i mimopankreatického
karcinomu traviciho traktu.

Prace byla podpotena grantem IGA MZ CR
NR/9255-03.
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