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v pohlavi (HR = 1,3; 95% Cl: 1,2-1,5), které bylo déle vy3si u osob do
6 mésicl po diagndze DM. Riziko CRC bylo také vyssi u muzi mladsich
55 let (HR =2,0;95% CI: 1,0-3,8) (28).

Recidiva CRC a DM

Pacienti s DM léceni na CRC maji zaroven vyssi riziko recidivy.
Metaanalyza 82 studif (5 267 980 Ucastnikd), zahrnujici pacienty s DM1
i DM2, uvadi u pacientl s DM pro recidivu CRC HR = 1,09 (95% Cl:
1,02-1,16) (29).

DM, CRC a vyskyt duplicitni malignity

Retrospektivni studie ¢eskych autord, zahrnujici 1174 pacient(
s medianem follow-upu 10,1 roku a medidnem véku 63 let, porovnavala
incidenci duplicitni malignity u pacientl s CRC bez DM a u pacientd
s CRC a DM (nespecifikovany podtyp). Duplicitni malignita znamena, ze
dal$f nddor vznika na jiném misté, resp. patii do jiné histologické nebo
morfologické skupiny. Vysledky této studie ukazujf, ze pacienti s CRC
a DM méli vyssi incidenci duplicitni malignity nez pacienti s CRC bez
DM. Nejcastéjsimi sekundarnimi malignitami byli dal$i CRC, malignity
ledviny, plic, mo¢ového méchyre a nemelanomové kozni nadory, ale
jenom vysledky pro karcinom jater a intrahepatélnich zlucovod( byly
statisticky vyznamné (pro karcinomy jater a intrahepatélnich Zlu¢ovodu
incidence 4,6 % u pacientl s DM vs. 0,5 % u pacientl bez DM). Dalsi du-
plicitni malignity, kterych incidence byla zvysena u pacientd s DM a CRC,
byli non-Hodgkinské lymfomy a leukemie. Zvysena incidence téchto
n&dord viak ani v tomto pfipadé nebyla statisticky vyznamna (30).

Mortalita CRC aDM

VySe zminénd metaanalyza, zpracovavajici 82 observacnich studif
(5267980 Ucastnik(), zahrnovala pacienty s jakymkoliv typem DM (DM2
nebo DMT1). Mezi pacienty s diagndzou CRC méli pacientis DM 0 21 %
vyssi riziko umrti (HR = 1,21; 95% Cl: 1,17-1,25). Zvysend mortalita CRC
u pacientd s DM mUze byt vsak také podle autor(i asociovana i s jinymi
komplikacemi DM, napf. s vy3sim vyskytem pfidruzenych kardiovasku-
larnich komplikaci, pooperac¢nich komplikaci, vyssi celkovou mortalitou
spojenou s DM, prognosticky horsimi pravostrannymi nadory kolorekta
(nadory lokalizované proximalné od flexura splenica), méné castou
indikaci k adjuvantni terapii a horsi compliance pacient( (29).

Jind metaanalyza, zahrnujici 42 studif (vice nez 240000 pacient(),
uvadi u pacientl s DM a CRC zvy3enou mortalitu z jakékoliv pficiny,
tedy nejen na samotny CRC (ACM, all cause mortality), 0 21% (OR=1,21;
95% Cl: 1,15-1,28). Autofi tento parametr (ACM) definuji jako ¢as od
diagnoézy CRC po smrt z jakékoliv pficiny. Prace uvadi u pacientd s DM
a CRC také zkracené prezivani bez CRC (disease free survival, DFS) 0 75%
(OR =1,75; 95% Cl: 1,33-2,31). Tento parametr je v praci definovan jako
¢as od zacatku terapie CRC po relaps nadoru, vznik nového primarniho
CRC nebo smrt z jakékoliv pficiny (31).

Nebyl vSak zaznamenan rozdil mezi pacienty s DM a CRC a bez
DM a CRC specificky v prezivani s CRC (CSS, cancer specific survi-
val) - OR = 1,10; 95% Cl: 0,98-1,23 - které bylo definovano jako cas
od diagndzy CRC po smrt na CRC. Rozdil u téchto dvou skupin nebyl
také zaznamendn v délce obdobi od zacatku terapie, po kterém
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doslo k relapsu CRC nebo vzniku nového primérniho CRC (relapse
free survival, RFS) = OR 1,12, 95% Cl 0,91-1,38. Tato studie na zakladé
vyse uvedenych dat konstatuje, ze pravdépodobnou pfic¢inou zvy-
sené mortality pacientl s DM a CRC je zvysend povsechnd mortalita
pacientl s DM. Metaanalyza také ukézala, Ze u pacientt s DM a CRC
je oproti pacientlim bez DM méné vyuzivana adjuvantni a neoad-
juvantni terapie (31). Pfehled rizik v souvislosti s CRC u pacientd s DM
ve vybranych studiich uvadi tabulka 1.

Patofyziologicky podklad vztahu DM a CRC

Patofyziologicky podklad zvyseného vyskytu CRC u pacient s DM
neni zatim zcela objasnén. Podle dosavadnich studii ke vzniku CRC
u diabetikd pravdépodobné pfispiva nékolik mechanismd. Schematicky
je zndzorriuje Obr. 1.

Hyperinzulinemie

Hlavnimi faktory jsou zifejmé hyperinzulinemie a vysoka hladina
IGF-1 (insulin-like growth factor-1) (32). Ty maji za nasledek zvysenou
proliferaci bunék sliznice tlustého stfeva, coz by mohlo vysvétlovat
Castéjsi vyskyt jak CRC, tak i CRA u pacientt s DM (33, 16).

Chronicka hyperglykemie

Vyznamnym rizikovym faktorem je také chronickd hyperglyke-
mie. Viysoké hladiny glukézy v krvi indukuji vznik volnych radikald,
poskozeni DNA a bunécnou proliferaci (34). Vyssi hladina glukdzy
v krvi poskytuje nddorovym burikdm, které ziskavaji energii pomoci
anaerobni glykolyzy (WarburgQv efekt), dobré podminky na proziti
a proliferaci (35). Kazdé zvyseni hodnoty ndhodné namérené gly-
kemie o 1 mmol/I bylo podle nékterych studii asociovdno se 4%
narbstem rizika vzniku CRC (34, 36). V¢asny zachyt hyperglykemie

Tab. 1. Prehled rizik v souvislosti s CRC u pacientd s DM ve vybranych
studiich
CRC u pacienti s DM
Riziko CRC u DM1 v porovnani s béznou populaci (11)
Muzi HR = 1,14 (95% Cl: 1,04-1,24)
Zeny HR = 1,09 (95% Cl: 0,99-1,21)
Riziko CRC u DM2 a DM1 v porovnani s béZnou populaci (20)
Muzi HR = 1,17 (95% Cl: 1,08-1,26)
Zeny HR= 1,13 (95% Cl: 0,82-1,56)
Riziko CRA u DM2 v porovnani s béznou populaci (15)
CRA RR=1,52(95% Cl: 1,29-1,80)
Pokrocily CRA RR = 1,41 (95% Cl: 1,06-1,87)
Stranova incidence CRC u pacientd s DM2 (25)

Proximalni CRC

Zeny HR = 1,58 (95% Cl: 1,13-2,19)
Muzi HR = 1,20 (95% CI: 0,87-1,65)
Distalni CRC

Zeny HR = 0,86 (95% Cl: 0,55-1,35)
Muzi HR = 1,42 (95% Cl: 1,08-1,88)
Riziko recidivy CRC u DM2 HR = 1,09 (95% Cl: 1,02-1,16)
aDM1 (28)

Riziko umrti na CRC (29) HR = 1,21 (95% Cl: 1,17-1,25)
CRC - kolorektdlIni karcinom; DM — diabetes mellitus; DM1 — diabetes mellitus
1. typu; DM2 — diabetes mellitus 2. typu; CRA — kolorektdIni adenom
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