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Karcinom pankreatu a diabetes mellitus

nebo ndhld dekompenzace jiz existujiciho diabetu. U zna¢né ¢asti
pacientd s karcinomem pankreatu se diabetes rozvine kratce pred
stanovenim diagnézy nadoru (obvykle do 2-3 let) (18).

[talska studie vedend profesorem Gullem ukdazala, Ze u pacientt
s karcinomem pankreatu byl diabetes diagnostikovan bud' souc¢asné
s nadorem (v 40 % pripadd), nebo do 2 let pred diagndzou nadoru
(v 16 % pfipadl) (21).

Srovnatelné vysledky pfinesla také studie z Masarykovy univerzity,
kterd ze souboru 182 pacientl s karcinomem pankreatu zaznamenala
vyskyt diabetu 2. typu u 64 osob (35,2 %) a u 18 pacientl (9,9 %) byla
diagndza diabetu stanovena méné nez tfi roky pred zjisténim nadoru
pankreatu (22).

Mechanismem vzniku hyperglykemie pfi pfftomnosti karcinomu
pankreatu nenf pouze piimé poskozeni beta-bunék pankreatu nebo
jejich dysfunkce, ale jednéa se o komplexni zmény v metabolismu. Kromé
beta-bunék dochazii k postizenti alfa-bunék, které jsou zodpovédné za
produkci glukagonu. Z toho dlvodu se pacient stava ndchylnym k hypo-
glykemiim. Karcinom pankreatu mdze produkovat diabetogenni faktory
(napf. adrenomedulin), které vedou ke zvysené jaterni glukoneogenezi
a rozvoji inzulinové rezistence (23). Navic dochdzi u téchto pacientl
k naruseni beta-bunék a sekrece inzulinu doprovézené laboratorné
detekovatelnymi nizkymi hladinami Gpeptidu, coZ jesté vice potencuje
k hyperglykemii. Timto se lisi i od cisté inzulinové rezistence, tak jako
tomu je u diabetu 2. typu (24).

V tomto kontextu je vhodné tento typ diabetu oznacit jako diabetes
mellitus 3¢ (DM3c), zndmy téZ jako pankreatogenni diabetes, ktery vznika
v dUsledku postizeni jak exokrinni, tak i endokrinni ¢asti pankreatu. Nejcastéji
se rozviji v souvislosti s akutni ¢i chronickou pankreatitidou, cystickou
fibrézou, nddory slinivky bfisni nebo po chirurgické resekci pankreatu (25).

U DM3c maze dochézet k poskozeni nebo destrukci alfa a beta-bu-
nék, coz ma za nasledek poruchu sekrece inzulinu i glukagonu (25). Na
rozdil od diabetu 2. typu, pro ktery je typickd inzulinové rezistence, tak
je DM3c kromé nedostatecné produkce inzulinu provazen i exokrinni
insuficienci, s ¢imz se setkdvame primarné u chronické pankreatitidy —
proto je nutnd kromé inzulinoterapie i nezbytna substituce pankrea-
tickych enzyma (25).

Jednim z diagnostickych rozdil& mezi pacienty s diabetem 2. typu
a DM3c je hladina Gpeptidu. G-peptid vznikd pfi enzymatickém stépenti
proinzulinu na aktivni inzulin a Gpeptid, a proto slouzi jako spolehlivy
marker endogenni sekrece inzulinu. U pacientl s diabetem 2. typu je
periferni inzulinova rezistence pfi zachovalé sekreci inzulinu, coz se
projevuje normalnimi &i zvysenymi hladinami G-peptidu. Naopak u pa-
cientd s DM3c (nejcastéji u chronické pankreatitidy) dochazi k destrukci
beta-bunék pankreatu, a tim snizené produkci inzulinu, coz se labora-
torné odraz{ v nizkych hodnotach Gpeptidu (26).

Prlkazem kauzaliniho vztahu mezi karcinomem pankreatu a NOD
jsou vypozorovéany ve studii profesora Andersena, ze které vyplyva,
Ze ptiblizné 80 % pacientl s nové diagnostikovanym karcinomem
pankreatu (bez ohledu na stadium karcinomu) mélo diabetes mellitus
diagnostikovany do 2 let pfed zjisténim nadoru (27).

Z&sadnim zjisténim ze studie pod vedenim dr. Pannala je i to, Ze
po Uspésné resekci karcinomu pankreatu dochdzi u vyznamné &asti
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sledovanych k remisi diabetu. Ze vzorku 105 pacientd, ktefi podstou-
pili duodenopankreatektomii pro karcinom pankreatu, mélo v dobé
diagndzy diabetes 41 pacientd, kdy u 30 (73 % z 41 subjekt() z nich
$lo o nové vznikly diabetes. U téchto 30 subjektl doslo k vyznamné-
mu poklesu ranni glykemie v porovnani pred operaci a po operaci.
Podstatnym faktem je to, ze 17 z 30 pacientl (57 %) s NOD jiz po
operaci nespliiovali kritéria pro diabetes. Na druhou stranu vsech
11 pacientl s dlouhodobym diabetem zUstali diabetiky i po operaci.
V rémci dlouhodobého sledovéni (median 237 dni) zlstalo 16 z 30
pacientd (53 %) ve skupiné s NOD bez diabetu, zatimco ze skupiny
pacientl s dlouhodobym diabetem pouze 1z 11 (9 %) nesplnoval
kritéria pro diabetes (23).

V této praci se autofi zaméfili i na zménu hmotnosti a BMI u pa-
cientl po operaci. Z pohledu vdhového Ubytku po pankreatoduode-
nektomii nebyly zjistény signifikantni rozdily mezi skupinami pacient(
s diabetem a bez diabetu. U diabetickych pacientl s karcinomem
pankreatu, ktefi podstoupili operaci, dosahl primeérny pooperacni
Ubytek hmotnosti 7,9% + 5,2%, coz bylo srovnatelné jak s pacienty
s porusenou glukézovou toleranci nala¢no, tak s pacienty s normalni
glukézovou toleranci, kde Ubytek ¢inil 5,2% + 8,2% (P = 0,9). Toto zjis-
téni naznacuje, ze i pres rozdily v pfedopera¢nim metabolickém stavu
a pfitomnosti diabetu je mira poopera¢ni malnutrice a nutri¢nich
zmén vyvolanych rozséhlou resekc (jez zahrnuje ¢4st slinivky, duode-
na a zlucovych cest) do zna¢né miry nezavislad na plvodnim statusu
glukdzové tolerance pacienta (23).

Tato zjisténi ze dvou nezdvislych studif vyznamné podporuji hypo-
tézu o paraneoplastickém syndromu, ze nadorova tkan aktivné zasahuje
do metabolismu glukdzy, pficemZ resekce tumoru mize vést k Uprave
glykemie az k jeji normalizaci.

Diferenciace mezi diabetem 2. typu a DM3c je z&sadni, nebot
nové vznikly DM3c mUZe predstavovat vyraznéjsf riziko pfitomnosti
subklinického karcinomu pankreatu.

Za zminku stojf také diabetes mellitus spojeny s chronickym ne-
zhoubnym onemocnénim pankreatu. Ackoliv tento typ diabetu sam
0 50bé nepfispivé k patogenezi karcinomu pankreatu, pfitomné zakladni
onemocnéni maze riziko jeho vzniku vyznamné zvysovat. Z prace prof.
Burese vyplyva, Zze u pacientd s chronickou alkoholickou pankreatitidou
je pravdépodobnost rozvoje karcinomu pankreatu pfiblizné 4% po 15-
20 letech trvani onemocnénti (28).

Klinické projevy karcinomu pankreatu
u pacientii s diabetem
Prvnimi lékafi, kteff s témito pacienty pfijJdou do kontaktu, jsou
prakticti 1ékafi a internisté. Pro tyto lékare je klicové v¢asné rozpoznani
¢asnych projev(i nove vzniklého karcinomu pankreatu. Casné priznaky
karcinomu pankreatu jsou ¢asto nicméné nespecifické, a proto mohou
byt mylné pfipisovany méné zdvaznym onemocnénim.
Mezi klinické a laboratornf{ pfiznaky vzbuzujici podezfeni na karci-
nom pankreatu (tabulka 2):
®  Nové vznikly ¢i dekompenzovany diabetes mellitus u neobézniho
(normostenického) pacienta starstho 50 let. Laboratorné mdzeme
pozorovat rychly vzestup glykovaného hemoglobinu (HbA, ) (29).
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