Univerzita Karlova v Praze
1. lIékarska fakulta

Studijni program: Specializace ve zdravotnictvi
Studijni obor: Nutri¢ni specialista

Bc. Véra Andraskova

Nutri¢ni a pohybova intervence u pacientek s nadory prsu

Nutritional and movement intervention with breast cancer patients

Diplomova prace

Vedouci zavérecné prace: doc. MUDr. Martin Matoulek, Ph.D.
Konzultant: prim. MUDr. Katarina Petrakova, Ph.D.

Praha, 2020



Prohlaseni:

ProhlaSuji, ze jsem zavéreCnou praci zpracovala samostatné a ze jsem tfadné uvedla a
citovala vSechny pouzité prameny a literaturu. Soucasné prohlasuji, Ze prace nebyla
vyuzita k ziskani jiného nebo stejného titulu.

Souhlasim s trvalym uloZenim elektronické verze mé prace v databazi systému
meziuniverzitniho projektu Theses.cz za tcelem soustavné kontroly podobnosti
kvalifikacnich praci.

V Praze, 30.4.2020

Véra Andraskova



Identifikaéni zaznam:

ANDRAgKOVA, Veéra. Nutriéni a pohybovd intervence u pacientek s nddory prsu [Nutritional
and movement intervention with breast cancer patients]. Praha, 2020. 63 s., 1 pfil. Diplomova
prace. Univerzita Karlova, 1. Iékai'ska fakulta, III. interni klinika — klinika endokrinologie
a metabolismu 1. LF UK a VFN. Vedouci prace Matoulek, Martin.



Podékovani:

Chtéla bych podeékovat doc. MUDr. Martinu Matoulkovi, Ph.D. za inspiraci k tématu,
cenné rady a pomoc se zpracovanim dat. Dékuji timto i prim. MUDr. Kataring Petrakové,
Ph.D. za jeji ochotu a pomoc pii zpracovani onkologického tématu prace. V neposledni
fad¢ dékuji své dcefi, rodiné a mym kolegynim v praci za jejich trpélivost a podporu.



Abstrakt

Zhoubny nador prsu je druhé nejcastéjsi onkologické onemocnéni u Zen. Rizikovym
faktorem vzniku nadoru prsu z hlediska stavu vyzivy je nartist hmotnosti, vys$§i mnozstvi
tukové tkan¢ a nizsi pohybova aktivita. Recentni studie dokladaji negativni vliv adipokint,
hormonii tukové tkané na rozvoj a progndézu onkologického onemocnéni. Stejné tak je
v poslednich letech stale vice diskutovan pozitivni vliv myokind, hormonii svalové tkang.
Ovlivnéni mnozstvi tukové a svalové tkané v téle je mozné cestou nutriéni a pohybové

intervence.

Nabidnuta byla spoluprace s nutricnim terapeutem 81 pacientkdm Masarykova
onkologického ustavu. Nabidku nutriéni a pohybové intervence pfijalo 25 pacientek a 3
mesicni terapii dokoncilo 19 pacientek. Cilem prace bylo analyzovat vyvoj hmotnosti u
pacientek pted a po diagnéze nadoru prsu, provést nutri¢ni intervenci formou 3 mési¢niho
programu pomoci osobnich nav§tév a on—line monitoringu stravovani a pohybové aktivity

a popsat stravovani u pacientek s nadory prsu po provedené intervenci.

Ze ziskanych dat nebylo mozné provést analyzu vyvoje hmotnosti u pacientek.
Provedené¢ hodnoceni stravovacich zvyklosti na zékladé porovnani s doporucenim
odbornych spolecnosti ukdzaly na chyby ve stravovani pacientek. Zmény byly prokazany
pf1 hodnoceni u€innosti nutri¢ni a pohybové intervence v rdmci 3 mési¢niho programu. Ke
statisticky vyznamnému zvySeni doslo na hladin€ 5% v parametru poctu krokii a pifijmu
vlakniny. Ke statisticky vyznamnému snizeni doSlo na hladin¢ 5% v parametru télesna

hmotnost a na hladin¢ 1% v parametru mnoZzstvi tukové tkané v téle.

Prace méla charakter intervencni studie a neni moZzné ji zobecnit na celkovou
populaci. AvSak vysledky poskytnuté na zaklad€ Setfeni a provedenych intervenci
podporuji tezi prospeéSnosti provadéni nutriéni péce o pacientky s nddorem prsu, kterou

zajiStuje nutricni terapeut.

Kli¢ova slova: nador prsu, vyziva, myokiny, adipokiny, intervence



Abstract

Breast cancer the second most common cancers in women. A weight gain, higher
amount of adipose tissue and lower physical activity are risk factors for breast cancer in
terms of nutritional status. Recent studies document a negative effect of adipokines,
adipose tissue hormones on the development and prognosis of cancer. Likewise, the
positive effect of myokines, hormones of muscle tissue, has been increasingly discussed in
recent years. Influencing the amount of adipose and muscle tissue in the body is possible

through nutritional and physical intervention.

A cooperation with a dietitian was offered to 81 patients in the Masaryk Memorial
Cancer Institute. The offer of nutritional and physical intervention was accepted by 25
patients and 19 patients completed 3 months of therapy. The aim of the study was to
analyze the development of weight in patients before and after the diagnosis of breast
cancer, and futher to perform a nutritional intervention in the form of a 3 - month program
using personal visits and online monitoring of diet and physical activity and to characterize

the diet in patients with breast cancer after the intervention.

From the obtained data it was not possible to perform an analysis of weight
development in patients. The performed evaluation of eating habits based on a comparison
with the recommendations of professional companies showed errors in the patiens’diet.
The changes were demonstrated in the evaluation of the effectiveness of nutritional and
exercise intervention within a 3 - month program. There was a statistically significant
increase at the level of 5% in the parameter of the steps' count and the intake of fiber.
There was a statistically significant reduction at the level of 5% in the body weight

parameter and at the level of 1% also in the amount of adipose tissue in the body.

The work had the character of an intervention study. It is not possible to generalize
the results to the whole population. However, the results obtained from the investigation
and the interventions support the thesis of the benefit of a dietitian provided nutritional

care to breast cancer patients.

Key words: breast cancer, nutrition, myokines, adipokines, interventions
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Uvod

Podle Gdaji Ustavu zdravotnickych informaci a statistiky byl karcinom prsu v roce
2016 diagnostikovan 18% onkologicky nemocnych Zen. Tento typ nadoru tvoii u Zen
druhou nejcastéjsi diagndzu. Lécba karcinomu prsu je v ranych stadiich onemocnéni velmi
uspésna, presto je toto onemocnéni jednou z nejéastéjsSich onkologickych pficin umrti. Za
jeden zrizikovych determinantd vzniku karcinomu prsu je povazovana vyssi télesna
hmotnost. Tento antropometricky tdaj ma pravdépodobné dale vliv i na prognodzu
onemocnéni. Podle etieni Ustavu zdravotnické statistiky a informaci z roku 2014 mélo

parametr BMI 18 % zen v pasmu obezity a 49 % Zen v pasmu nadvahy.

Patogeneze onkologického onemocnéni u obéznich pacientti se rozviji na podkladé
mnoha mechanismi a ptisobenim rtiznych ¢initeli, z nichz u¢inek nékterych faktorti neni
dosud fadné objasnén. Mezi uvadéné dilezité Cinitele potencujici vznik onkologického
onemocnéni patfi hormony, vcetné hormont tukové tkané, a protizanétlivé faktory,
cytokiny. V ramci tohoto kontextu se objevuje pricinna souvislost mezi zvySenym rizikem
vniku nadorti a nadmérnym mnozstvim tukové tkan¢. Nadmérné mnozstvi tukové tkané je
Casto zpusobené nadmérnym piijem energie a nevhodnym sloZenim stravy. V ramci
diplomové prace je v teoretické casti podrobnéji popsan vliv jednotlivych endogennich
latek na metabolismus a vznik patologickych procesti a dale pak doporuceni vhodného
slozeni stravy pro podporu zdravi jedince. Prakticka Cast prace je zaméfena na rozbor
slozeni stravy pacientek s karcinomem prsu pied a po intervenci nutricnim terapeutem a

vliv provedenych zmén na télesnou hmotnost a mnozstvi télesného tuku.

K preventivnim faktorim vzniku nadorovych onemocnéni se fadi nejenom zdravé
stravovani ale 1 pohyb. Pravidelnd pohybova aktivita je doporucovana mnoha odborniky a
je zminovana jako soucast zdravého Zivotniho stylu. Recentni studie ukazuji, ze
pohybovou aktivitou je podporovana sekrece hormonid svalové tkané, které se
pravdépodobné podili pravé na pozitivnim vlivu pohybu na zdravi. Teoretickd cast
diplomové prace obsahuje vycet nékterych moznych vlivli téchto myokinli na
metabolismus a doporu¢eni o vhodné pohybové aktivité. V praktické Casti je zhodnocena
mira pohybové aktivity Zen s nddorem prsu na zdklad€ jednoduchého sledovéani poctu

krokti pfed a po provedené intervenci.



Cilem diplomové prace je detekovat a popsat mozny zplisob nutricni a pohybové
intervence zamétfenou na pacientky s onemocnénim karcinom prsu. V konecném disledku
se jedna o nastaveni procesu nutricni péce o tyto pacientky a navazani spoluprace s cilem

vetsi miry informovanosti o této problematice.



TEORETICKA CAST

1 Diagnoza karcinom prsu

1.1 Epidemiologie

Zhoubny nédor prsu se fadi k druhému nejcastéjSimu onkologickému onemocnéni u
zen [1]. Zarok 2017 onemocnélo timto typem nadoru 7209 Zen a zemielo 1858 Zen. Vyvoj
v Case diagnozy C50 ZN prsu u Zen vyjadiené incidenci ma kolisavy charakter, mortalita

v poslednich dvou dekadach klesa (tabulka 1).

Tabulka 1 Vyvoj v ¢ase diagnézy C50 ZN prsu u Zen vyjadrené incidenci a mortalitou

C58 - ZH prsu, Zeny -4 Incidence
Wiyoj w Gase - Mortalita
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Nejpocetngjsi vekova kategorie Zen, u kterych byla diagnostikovana dg.C50, je 65 —
69 let a to jak za obdobi od roku 1977 do roku 2017, tak i za samotny rok 2017. Nejvyssi

narist incidence podle sledovani vékové kategorie je po 45 roku (tabulka 2) [2].



Tabulka 2 Incidence diagnézy C 50 podle vékové struktury

C58 = 7N prsu = Incidence, Zeny
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Zajimavy je vyvoj poctu zastoupeni klinickych stadii u zjiSténych nadorG prsu.
V pribéhu let dochdzi k snizovani zachytu zhoubného nadoru prsu ve IV. klinickém stadiu
a naopak roste pocet ptipadi ve stadiu I. (tabulka 3). Tento vyvoj, ktery ma pozitivni vliv 1
na sniZovani mortality, je ddvan do souvislosti s preventivnim screeningovym programem,

ktery je realizovan od roku 2002 [2].

Tabulka 3 Vyvoj zastoupeni klinickych stadii od roku 1997 do roku 2017

C58 = 7N prsu, Zeny
viynj zastoupeni klinickdch stadii
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1.2 Etiopatogeneze

Vznik nadoru je dlouhodoby vicestupniovy proces. Nadorové onemocnéni se
projevuje jako neregulovany riist bunék, spojeny s poruchou kontrolnich mechanizmu jako
je napft. bunécna apoptodza. Zakladnim predpokladem pro vznik nddorového onemocnéni je
poskozeni nebo mutace genti. Tato poskozeni nebo mutace mohou byt dédi¢né a vrozené,
dalsi variantou je vznik spontanni nebo plsobenim rizikovych vlivii tzv. kancerogent

[3,4].

Proces kancerogeneze na bunécné urovni probiha v n¢kolika etapach. Prvni etapa se
nazyva iniciace, zahajeni procesu, vznika ptsobenim zevnich nebo vnitinich faktora. Tato
faze mize byt latentni i n¢kolik let. Druha etapa nazyvana promoce, vyvolana spoluti¢asti
dal§ich podnétl, je charakterizovana poruchou diferenciace a v klinickém obraze se
projevuje jako tzv. karcinom in situ. V této fazi je mozné zvratit abnormalni vyvoj.
V opacném piipadé se méni fenotyp bun€k a vznikd maligni klon a tfeti etapa, ktera se
nazyva konverze nebo transformace. V ramci této faze buiiky ztraci schopnost odpovédi na
regulacni mechanismy. Navazuje Ctvrta etapa, progrese, kdy dochdzi k lokdlnimu ristu

nadoru. Patou etapou je metastazovani nadoru, Sifeni nadoru mimo prvotni lozisko [4].

Jak bylo zminéno, na rozvoji nadorového bujeni se podili geny resp. onkogeny,

antionkogeny a reparacni geny.

Onkogeny jsou patologicky zménéné varianty normalnich bunécnych gent
patologickou aktivaci. Protoonkogeny vytvaieji onkoproteiny, které maji svoji zékladni
funkci, ale jsou produkovéany v nadbytku nebo jsou kvalitativné odlisné. Onkogeny je
mozné rozdelit podle charakteru regulacnich pochodt, které jsou ovliviiovany
produkovanym onkoproteinem daného onkogenu. Se vznikem narodu prsu je spojovan
napf. onkogen c-erb-B2 (HER-2/neu), ktery ma soucasné vliv i na vznik karcinomu ovaria

a glioblastomu.

Antionkogeny, recesivni onkogeny nebo také nadorové supresorové geny, maji
opacny ucinek nez onkogeny za fyziologickych podminek. To znamena, ze brani
nadorovému bujeni. Za ztratou schopnosti antionkogenu je mutace ptisluSného genu. Za

¢ast vzniklych nadort prsu je odpovédna mutace genu BRCA-1 a genu BRCA-2 [5].



Geny kodujici opravné systémy, maji v procesu onkogeneze spise pasivni roli, jejich
porucha vsak usnadituje maligni zmény. Produkty reparacnich genii zajiSt'uji kontrolni,

opravné mechanismy v ramci replikace DNA v bunkéch [4].

Kancerogenni vlivy, faktory zevniho prostiedi, jsou riznorodé¢. Podle jejich povahy
je lze rozdélit na vlivy fyzikdlni, biologické a chemické. Spolecnou vlastnosti téchto
faktort je jejich schopnost zpusobit genetické zmény, které v disledku vedou k aktivaci
onkogenll nebo inaktivaci antioonkogenti. Existuji také pomocné faktory, kofaktory nebo
také promotory, které mohou dané patologické genetické zmény prohloubit, nemaji vSak

schopnost je samostatné vyvolat.

Mezi fyzikélni, kancerogenni, vlivy se fadi ionizujici zéfeni, ultrafialové zafeni,
elektromagnetické pole a dalsi faktory jako jsou ucinky azbestovych vlaken, lokalni

tepelné zmény, chronické drazdéni nebo trauma.

K biologickym faktorim kancerogeneze fadime predevSim viry a v omezené mife
bakterie a parazitarni infekce. Onkogenni uCinky RNA i DNA virt byly opakované

prokazany a fadi se mezi n¢ napt. ze skupiny DNA virQ herpesviry nebo papilomaviry.

Chemické faktory kancerogeneze je mozné rozdélit na skupinu kancerogenii zevniho
a vnitintho prostfedi. K prokdzanym latkdm zevniho prostfedi, které podporuji
transformaci buné€k, se fadi t€Zké kovy jako je kadmium, beryllium, kobalt a dale arsen,
polycyklické¢ aromatické uhlovodiky (obsazeny v tabdkovém koufi) a nitrosaminy
(obsazeny v uzeninach). Z latek ptirodniho pivodu jsou to pak aflatoxiny (plesnivé ofechy,
obiloviny) [6]. Ke kancerogenim, nebo pfesnéji kokarcinogentim, endogenniho ptivodu
patii nékteré steroidni hormony, zejména androgeny a estrogeny, které se podili na vzniku
tzv. hormonalné¢ zavislych nadord jako je karcinom prostaty a prsu. Z hlediska
kancerogenze a nadoru prsu ma vyznamny vliv pravé estrogen. O jeho ucincich je

podrobné napsano v kapitole 4.2 [3,4].

Riziko vzniku karcinomu prsu u zeny se celozivotné pohybuje okolo 8 — 10%.

Karcinom prsu u muzil je vzacny, za rok 2016 onemocnélo v CR 76 muzi [1].

Hlavni rizikové faktory vzniku karcinomu prsu jsou vék (se zvysSujicim se vékem
riziko stoupd), dédi¢nost (familiarni nebo hereditarni vyskyt), vyskyt premalignich 1ézi,
vyskyt samotného karcinomu prsu, ktery je spojen s vysSim rizikem lokélni recidivy a

s pfiblizné dvojnasobnym zvySenim rizika v druhém prsu. Tyto faktory se ftadi
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k neovlivnitelnym. Vedlejsi rizikové faktory, ovlivnitelné, jsou dietni faktory (konzumace
alkoholu, zvySeny pfijem tukl v détském veéku a dospivani, narist hmotnosti, nedostatek
pohybové aktivity, nadmérné mnozstvi tukové tkané zejména u postmenopauzalnich Zen)
pusobeni hormona (delSi expozice estrogenlim), a vlivy zevniho prostfedi (ionizujici

zéfeni) [8].

Identifikace rizikovych faktorii pro ¢eskou populaci byla provedena béhem dvouleté

rozséhlé case-control studie. Této studie se ulastnilo 14 566 Zen v 54 center v CR.

vvvvvv

onemocnéni nadoru prsu (tabulka 4) [14].

Tabulka 4 Nejdalezitéjsi rizikové faktory modifikujici zakladni celozivotni riziko
onemocnéni

Rizikovy faktor

Pocet piibuznych prvniho fadu s karcinomem prsu

Pocet piibuznych prvniho a druhého fadu s jakoukoli malignitou

Vék v dobé menarche

VéEk v dobé€ prvniho porodu

Pocet biopsii prsu

Ptitomnost atypické duktalni hyperplazie v bioptickém vzorku

Body mass index

Zanét prsu

Z vyse uvedenych rizikovych faktorii, které je mozné ovlivnit a souvisi s nutri¢ni
péci, je hodnota télesné hmotnosti udavana jako body mass index (BMI). Ze studie
provedené v USA, publikované v roce 2015 v JAMA Onkology vyplyva, Ze existuje vyssi

riziko onemocnéni nadorem prsu u postmenopauzalnich Zen, které trpi obezitou [15].



1.3 Lécebné modality

Zakladni modality onkologické 1é¢by jsou Ctyfi: operacni, radia¢ni, medikament6zni
a podpurna. Lécba nadort je multidisciplinarni, podileji se na ni odbornici z raznych obort

[7].

1.3.1 Chirurgicka lécba

Chirurgicka 1é¢ba lokalizovaného nadoru prsu se sklada z opera¢niho vykonu na
regionalnich miznich uzlindch a operacniho vykonu na prsu. Cile operace prsu jsou
kurativni (odstranit nadorovou tkan), diagnosticky (material pro histopatologické
vySetfeni) a esteticky (pfiznivy kosmeticky efekt). Rozsah operace na prsu mize byt dvoji,
odnéti Casti prsu, kdy prs zlistane zachovan (parcidlni mastektomie) a odnéti celého prsu
(totalni mastektomie). Operac¢ni vykony na regionalnich miznich uzlinach maji dva cile.
Prvni je cil ,,stagingovy* a poskytuje vzorek tkané pro histopatologické vysetieni, kdy stav
regionalnich uzlin je nejsiln¢jSim nezdvislym prognostickym faktorem a na zékladé
vysledku vySetfeni je stanovena dal$i 1é¢ba. Druhy cil je kurativni (1écebny) a odstranéni
uzlin znamend odstranéni nddoru. Operacni vykony na regionadlnich mistnich uzlinach jsou
dvojiho typu, biopsie sentinelové uzliny (odstranéni prvni spadové uzliny) a disekce axily

(odstranéni axilarnich miznich uzlin) [8].

1.3.2 Radioterapie

Radioterapie vyuziva ionizujiciho zéatfeni k lé€eni nddorovych chorob. Az 70%
pacientli s onkologickym onemocnénim podstoupi 1é€bu ozatfovanim. Cilem je dosahnout
co nejvyssi miry presnosti zaméfené na oblast nddoru a soucasné chrénit okolni tkané.
Radioterapie je pouZivana jako metoda lokalni, lokaln€ — regiondlni 1 systémova (v ptipadé
celotélového ozatovani). Uginek zafeni se déli na p¥imy a nepiimy. U ptimého uéinku
dochdzi k poskozeni fetézci DNA s ndsledkem usmrceni buiiky. Nepifimy uc¢inek se
vyskytuje Castéji a je zplusoben rozkladem (radiolyzou) vody. Podle polohy zdroje se
rozdéluje na zevni (ERT) a brachyterapii (BRT). Zdroj zateni, v ptipad¢ zevni radioterapie,
je ve vzdalenosti 80 — 100 cm od téla pacienta. Pfi brachyterapii je zaveden zdroj zafeni

tésné k lozisku nebo pfimo do nadorové tkdn€ nebo organu. Nezadouci G¢inky radioterapie
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se deli podle rozsahu a to na lokalni (mistni) a systémové (celkové) radiacni reakce. Dalsi
mozné déleni nezadoucich ucinkt 1écby je podle doby nastupu. Ty jsou hodnoceny jako
Casné, pozdni a velmi pozdni [9]. LéCebna strategie karcinomu prsu je volena v ramci
interdisciplinarni participace obord. Lécebny postup je zvolen na zakladé¢ zhodnoceni
rozsahu onemocnéni, pfidruzenych onemocnéni a celkového stavu s respektem k pranim
pacientky. VétSinou se jednd o kombinaci lokalni (radioterapie, operace) a systémové

terapie (hormonalni terapie, chemoterapie, podpiirna 1écba apod.) [10].

1.3.3 Medikamentozni lécba

Medikamentozni 1é¢ba je 1écba chemickymi latkami, které jsou ptirozeného nebo
umélého pivodu. Radime k nim protinddorova chemoterapeutika / cytostatika, léky
hormondlni / antihormonalni, cilené (biologické) 1éky [11]. Protinddorova
chemoterapeutika plisobi na bunky, které se déli a rostou, coz jsou nejenom nadorové, ale i
bunky zdravé tkan¢. Mechanismus u¢inku chemoterapeutik je cilen na struktury, které jsou
v buiikdch obecné ptitomny. Oproti zdravé buiice ma vSak naddorova nevyhodu v tom, Ze
ma ne zcela funk¢ni opravné mechanismy. Zdrava buiika mé vétsi Sanci, ze poSkozeni
opravi. Rozdil v cytostaticich je také ve schopnosti priniku do rtiznych tkani. Nezadouci
ucinky chemoterapie je mozné délit podle Casu na bezprostiedni (nauzea, zanéty zil,
hyperurikémie, anafylaxe, kozni rash), ¢asné (leukopenie, vypadavani vlasl, zanét v dutiné
ustni, prijjem), oddalené (chudokrevnost, poskozeni jater, hyperpigmentace) a pozdni
(sterilita, hypogonadizmus, sekundarni nadory). Cilend lécba, na rozdil od cytostatik,
nepoSkozuje genetickou informaci bunék obecné, ale je zaméfena na ovlivnéni procesil
typickych pro nadorové buniky. Vyskyt a zavaZznost nezadoucich ucinka cilené 1écby je
oproti podavani cytostatik méné Casty a zavazny [12]. Hormondlni 1écba, jako dalsi
1é¢ebnd modalita, ma za cil snizovat rozsah pisobeni hormonii na nadorovou tkan.
Hormonalné zavislé nadory prsu tvoti 60 -70%. Z typli hormonalni 1é¢by se u karcinomu
prsu vyuziva casto inhibice enzymil ucastnicich se syntézy hormonti a kompetitice /
antagonisté steroidnich receptorii. Nezadouci Uc¢inky se 1i§i podle typu hormonoterapie a
muze se jednat o vznik osteopordzy nebo zvysené riziko dysplastickych zmén sliznice

délohy. [3].



1.3.4 Imunoterapie

Dalsi lécebnou modalitou je imunoterapie. Protinddorova imunoterapeutika vyuzivaji
schopnosti cilené stimulovat imunitni systém k protinddorové reakci. V souc¢asné dob¢ jsou
k dispozici protinadorové vakciny, inhibitory kontrolnich bodG imunitni reakce a
v neposledni fadé je mozné vyuzit i imunomodula¢niho ucinku nékterych cytostatik a

monoklonalnich protilatek, za ur¢itych okolnosti i radioterapie [13].

1.4 Lécebna strategie podle stadii

Lécebny postup je mozné rozlisit podle stddii onemocnéni na 1é€bu v uvodnich
stadiich, 1écbu lokaln€ pokrocilého onemocnéni a 1écbu generalizovaného a recidivujiciho

karcinomu prsu.

Lécba vétSiny uvodnich stddii karcinomu prsu je zahajovana operaci, nésleduje
adjuvantni, systémova, 1écba. Rozsah operacniho vykonu na prsu piipadné regionalnich
uzlinach je v kompetenci zkuSeného chirurga a pacientky [8]. Pooperacni systémova,
adjuvantni, 1é¢ba se ¥idi doporuéenimi Modré knihy Ceské onkologické spole¢nosti, zavéry
konference v St. Gallen z roku 2019, doporu¢enimi ESMO (European Society of Medical
Oncology) a NCCN. (National Comprehensive Cancer Network). Hormonalni adjuvantni
lé€ba je indikovdna jako soucast adjuvantni 1é€by u premenopauzalnich 1
postmenopauzalnich pacientek s pozitivnimi steroidnimi receptory. Pro volbu adjuvantni
chemoterapie je rozhodujici hladina pozitivity ER (estrogenni receptory) a PR
(progesteronové receptory), grade a proliferace nddoru. Z adjuvantni biologické 1écby maji

prospéch pacientky s nadorem, ktery exprimuje protein p18571*

nebo maji amplifikaci
genu HER2. Nedilnou soucasti 1écby pacientek po parcialni operaci prsu i mastektomii je

radioterapie.

U nadora lokalné pokrocilych nebo vétSich nez 2 cm s agresivnéjSim chovanim je
zpravidla systémova 1écba prediazena 1é€beé chirurgické (tzv. neoadjuvantni 1écba). Cilem
je dosdhnout zmenSeni nadoru a tak umoznit lepSi operability nadoru a mensi rozsah
chirurgického vykonu v prsu (¢aste€né odnéti prsu misto mastektomie) a axile (odbér

sentinelové uzliny misto disekce). U ¢asti pacientek (postmenopauzélni, s nadory
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s vysokou pozitivitou hormonalnich receptorl) lze zvazovat hormonélni neoadjuvantni
1é¢bu. V ramci systémové pooperacni 1€cby se zpravidla podavaji hormondlni terapeutika a
1écba cilena proti HER2/Neu. Pooperacni radioterapie po prodélané neoadjuvantni 1é¢be a

operaci nema zadna specifika nutna k zohlednéni oproti terapii adjuvantni.

Pii 1écbé metastatického nadoru prsu je poddvana systémova lécba a to
chemoterapie, hormonalni a biologické 1écba. Cilem 1écby metastatického karcinomu prsu
je prodlouzeni zivota, udrzeni nebo zlepSeni kvality Zivota a zmirnéni symptomu

onemocnéni. [ 14].

1.5 Prognéza onemocnéni

K nejdulezitéjsim prognostickym faktoriim patii velikost nadoru, postizeni
axilarnich uzlin, klinické stadium, pfitomnost metastaz, vék a vztah k menopauze,
pfitomnost hormonélnich progesteronovych a estrogenovych receptord, grading (mira
malignity), rychlost ristu nadoru, angioinvaze, lymfagioinvaze, zvySena exprese onkogenu
c-erb-B-2, exprese proteinu p53, deregulace a amplifikace cyklinu D1, pozitivita markerti

CEA a CA 15-3 [16].

Dalsi prognosticky faktor, ktery je v literatufe zminovan je vykonnosti stav nemocné
a télesnd hmotnost, Casto vyjadiend pomoci BMI. Ukazuje se, Ze nejenom samotnd vySsi

hmotnost, ale i nartist hmotnosti mize mit vliv na horsi prognézu onemocnéni [14, 17].

Z hlediska nutricni odbornosti je mozné z rizikovych a prognostickych faktori u
populace resp. jedince ovlivnit body mass index, télesnou hmotnost a slozeni téla ve

smyslu snizeni mnoZstvi tukové tkané¢ a ptipadné€ navySeni aktivni télesné hmoty.
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2 Tukova tkan

Tukova tkan ma v organismu fadu vyznamnych funkci, mezi které patii tepelné —
izola¢ni funkce, zdsobarna energie, mechanickd ochrana organti a dale pak endokrinni
funkce. Zékladem tukové tkan¢ je sit’ kolagenovych vldken a adipocyty, vlastni tukové
buiikky. Mimo tyto bunky jsou v tukové tkdni ptitomny krevni cévy, tzv. stromavaskularni
bunky, leukocyty, makrofagy, preadipocyty, fibroblasty a dalsi. Slozeni tukové tkané se
vSak méni v zavislosti napf. na nutri¢nim stavu. RozliSovany jsou dva zakladni typy tukové
tkdn¢, hnéda a bila. Hnéda tukova tkan je v dospélosti fyziologicky redukovéana.
Z metabolického hlediska existuji riizné typy bilé tukové tkan€ a to subkutanni (podkozni)
a viscerdlni (nitrobfi$ni). Vyznamnd pro metabolismus je visceralni tukova tkan, jejiz
produkty putuji portdlnim obéhem piimo do jater [18, 19]. Tukova tkan produkuje fadu
latek mimo jiné hormony a cytokiny, €asto souhrnné oznacované jako adipocytokiny.
Ukazuje se, ze existuje rozdil mezi sekreci téchto latek u jedinct Stihlych oproti jedincim
obéznim. Tukova tkan s hypertrofii adipocytii produkuje vice prozanétlivych faktord [19,

20].

2.1 Adipocyty

Samotné adipocyty jsou ovlivnény mnoZstvim piijimané energie. Pokud je pfijimané
energie nadbytek, narlistd hmotnost, zvySuje se podil tukové tkdné a adipocyty jsou vétsi
(hypertrofie) v dusledku vysokého obsahu lipidi. Velikost adipocyti pak dale ovliviiuje
jejich metabolickou funkcei. VEtsi objem adipocytti znamena zménu metabolismu glukozy a
tukii a zvySenou produkci prozanétlivych faktorii. Schopnost adipocytti se zvétSovat neni

neomezend, po dosazeni ur¢itého limitu dochézi k hypoxii a nekréze. [18, 21, 22].

Jedna zteorii pro vznik hypoxie v tukové tkdni detekuje jako stéZejni problém
zvétSeni vzdalenosti adipocytll od cévniho zasobeni. Hypoxie tukové tkdn€ ma zfejme
ulohu v prohloubeni patologickych procesti v organismu, jako je napi. inhibice pfemény
preadipocyti v adipocyty. Preadipocyty pak ve zvySeném mnozstvi produkuji hormon

leptin [23].
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Vlivem zvétSeni objemu tukové bunky a hypoxii, dochazi k patologickym funkcim
endoplazmatického retikula buiiky a k oxidativnimu stresu. Endoplasmatické retikulum
reaguje na hypertrofii tukové bunky kaskadou déja, z nichz jako klicova se jevi reakce
UPR (unfolded protein response) a vysledek je kauzaln¢ spojen srozvojem zanétu,

oxidativni stresem a rozvojem inzulinové rezistence [23, 24].

Mnozstvi télesného tuku miize riist nejenom ve smyslu velikosti tukovych bunék, ale i

jejich poctu (hyperplazie). Hyperplazie je na rozdil od hypertrofie nevratna [25].

2.2 Hormony tukové tkané

2.2.1 Adiponectin

Adiponectin je hormon produkovany pievazné (zralymi) adipocyty a jeho hladina je
sniZzend u jedincil s vy$§im mnozstvim tukové tkdné€. Tento hormon ovliviiuje metabolické
déje v jatrech, ledvinach, pankreasu a dalsich tkanich. Potlacuje glukoneogenezi v jatrech a
podporuje oxidaci mastnych kyselin v kosternim svalu. Podporuje sensitivitu bunék na
inzulin, ¢imz pozitivné ovliviiuje vnitini homeostdzu. M4 ochranou funkei v fadé
patologickych d&t jako je inhibice zanétlivych procest a apoptoza bunek. Plni urcitou roli

pro komunikaci mezi tukovou tkéni a ostatnimi organy. [18, 26, 27].

Nizké hladiny adiponectinu jsou spojovany s vysSim rizikem vyskytu rakoviny.
Svym uc¢inkem tento hormon snizuje proliferaci adipocytd, endotelovych bunék a
nadorovych bungk, ovliviiuje angiogenezi a apoptéozu endotelovych bunék. Jevi se, Ze
snizené mnozstvi adiponectinu u obéznich jedinclh miize mit vliv na rozvoj a progresi
nadoru. Nizké hladiny adiponectinu jsou spojovany i s vys§i produkci prozanétlivych
faktordi jako je tumor necrosis factor oo (TNF a) a interleukin 6 (IL 6) a tim dochazi k

podpofte kancerogeneze. [25, 28].
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2.2.2 Leptin

Zralé adipocyty produkuji nejenom adiponectim, ale i leptin. Nezralé¢ adipocyty
produkuji ve vétsi mite leptin. Leptin produkovany adipocyty plisobi zejména na centralni
nervovy systétm (CNS), kde potlacuje pocit hladu. Ma vliv také na angiogenezi,
hematopoetickou funkci a dalsi. Jeho hlavni uloha je pravdépodobné regulace metabolismu
u malnutri¢nich stavlli vedoucich k Setfeni energie. Hladina tohoto hormonu pozitivné
koreluje s mnozstvim tuku v téle [18, 27]. Vysoka hladina leptinu a rezistence na leptin je

spojena s vys$im piijmem stravy a obezitou.

Ukazuje se také, Zze vyssi pomér adiponektinu k leptinu je spojen s niz§im vyskytem
rakoviny [28]. Leptin je nyni casto spojovan s obezitou a soucasné¢ i nadorovymi
onemocnénimi pro jeho proangiogenni a mitogenni vlastnosti. Soucasné také podporuje
pfeménu monocytt na makrofdgy a napoméha vzniku prozanétlivého prostiedi
v organismu. VSechny tyto procesy indukuji proliferaci a migraci naddorovych bunck.
Konkrétn¢ vyskyt karcinomu prsu je asociovan s vyssi hladinou leptinu, stejné€ jako horsi

progndzou pii onemocnéni [20].
2.2.3 Rezistin

Tento hormon vytvaii nejenom adipocyty, ale 1 imonukompetentni buniky. Rezitin je
davan do spojitosti zejména s inzulinovou rezistenci. Vyssi hladiny rezistinu je mozné

nalézt u akutnich i1 chronickych zanétlivych stavii. Byva povazovan za spojovaci ¢lanek

mezi endotoxémii, zanétem a inzulinovou rezistenci [27, 29].

2.3 Adipocytokiny

2.3.1 Tumor necrosis factor o (TNF a)

Tento adipocytokin je vylu¢ovan ve zvySené mife jedinci s vyssi télesnou hmotnosti.

Na jeho produkei se podili jak adipocyty tak imunokompetentnimi buiikami. Pivodné byl
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spojovan s protektivnimi faktory vzniku a rozvoje nadoru, ukazalo se vSak, Ze se podili a
podporuje vSechny faze kancerogeneze, od iniciace az po metastazovani. Ma vliv na
regulaci zdn€tu a vznik inzulinorezistence a rozvoj diabetu mellitu 2 typu [18, 25, 27, 28,

30].

2.3.2 Interleukin 6 (IL 6)

Tento cytokin je opét ve zvySené miie secernovan hypertofickou tukovou tkéani. Jeho
hladina pozitivné koreluje s agresivitou onemocnéni a horsi prognézou. Jevi se, ze IL 6 ma
klicovou roli v zanétlivé reakci organismu spojenou s karcinogenezi, moduluje JAK/STAT
(Janus kinase / Signal Transducers and Activators of Transcription) signalni drahu, ktera

ovliviiyje diferenciaci, apoptdzu a dalsi dilezité déje v buiice. [18, 25, 28].

2.3.3 Interleukin 1 (IL 1)

Interleukin 1 je regulacni cytokin exprimovany v normélnich tkénich 1 v nddorovych
bunkach. IL 1 muze stimulovat aktivaci transkripcnich faktorti, modulujici imunitni a
zanétlivou odpovéd’ organismu, jako jsou nuklearni faktor kappa B (NF-kB) a aktiva¢ni
protein 1 (AP-1), a tim podporovat expresi gend, které reguluji mechanismy preZiti,
proliferace a nddorové angiogeneze. Pii zanétu souvisejicim s obezitou IL 1 podporuje
aktivaci hypoxii indukovaného faktoru (HIF-1), ktery ma vliv na snizeni produkce
adiponektinu a zvySeni sekrece leptinu a dale ovliviluje angiogenezi aktivaci exprese
vaskularniho endoteliarniho ristového faktoru (VEGF) potfebného pro rist nadoru a

metastazovani [20, 25].
2.4 Estrogeny

Estrogeny hraji dilezitou roli v fad¢ fyziologickych procesti zejména v regulaci
energetického metabolismu, stresovych reakci, minerdlni rovnovéahy a sexudlniho vyvoje.

U premenopauzalnich Zen jsou estrogeny secernovany prevazné vajeniky. Po menopauze
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vajeCniky produkuji zanedbatelné hladiny estrogent a primarnim zdrojem estrogenu v téle
je tukova tkan. Index télesné hmotnosti (BMI) pozitivné koreluje s hladinami estrogent ve

tkani [20, 31].

Zvysujici se mnozstvi tukové hmoty je spojeno také zvySenou expresi enzymu
aromatazy a nasledné hladiny estrogenu. Tento efekt je vyraznéjSi u Zen po menopauze.
Biosyntéza estrogenu po menopauze je katalyzovana pfeménou adrenalnich androgenti na
estrogeny. Aktivace drahy NF-kB vede ke zvyseni exprese aromatazy v adipocytech a tedy
k vétsi syntéze estrogenu. Stejné tak nékteré cytokiny jako je TNF a a IL 6 a hormon leptin
a inzulinovy rastovy faktor 1 (IGF-1) stimuluji aktivitu aromatazy. Mlécné zlazy obéznich
zen obsahuji mikroskopicka loziska odumielych aditocytli obklopenych makrofagy, které
vykazuji zvySenou aktivitu aromatdzy. Predpoklada se, ze zvySeni exprese aromatazy a
nadprodukce estrogenil v tukové tkéni je kliCovym faktorem rozvoje a riistu rakoviny prsu

[20, 28, 31].

Souvislost mezi obezitou a karcinomem prsu, s pozitivnimi estrogenovymi receptory
(ER pozitivnim) ve srovnani s karcinomem prsu s negativnimi estrogenovymi receptory
(ER negativnim) po menopauze, ukazuje na vyznam estrogenniho prostfedi obezity. Riziko
rakoviny prsu u obezity je spojeno se zvySenym ob&hem volného a celkového estradiolu,
estronu a testosteronu a snizenym globulinem vézajicim se na pohlavni hormony (SHBQG),
ktery zvySuje mnoZstvi volnych estrogenil a synergicky pisobicim zanétem v tukové tkani
u obéznich zen. Vysledkem téchto déjli je nejenom zvysené riziko, ale i podpora rozvoje a

ristu mistniho karcinomu prsu [32, 20].

Casna menstruace a pozdni menopauza jsou spojeny se zvySenym rizikem rakoviny
prsu a podobné pozdni menarche a ¢asnd menopauza (do 40 let véku) vedou k

vyznamnému sniZeni rizika rozvoje nadorového onemocnéni prsu [31].

2.5 Inzulinova rezistence

Mezi patofyziologické mechanismy, které pravdépodobné nejvice potencuji riziko
vzniku onkologického onemocnéni, se fadi inzulinova rezistence, mnohdy jako soucast
metabolického syndromu. Inzulinovd rezistence je spojovdna 1 shorSi progndzou

nadorového onemocnéni.
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Hypoxické hypertrofické adipocyty a makrofdgy kromé zvysSeni produkce
zanétlivych cytokini TNFa, IL 6, IL 1 také snizuji produkci protektivnich hormont
adipocytli, vcetné¢ adiponektinu. VSechny tyto patologické zmény vedou ke vzniku
inzulinové rezistence a to riznymi mechanismy, které jsou stale jen ¢astecné objasnény.
Piimy mechanismus zahrnuje deaktivaci substratu inzulinového receptoru (ISR-1) pomoci
zanétlivych mediatord, jako jsou IL 6 a TNFa. Nepiimy mechanismus je navozen nartistem
volnych mastnych kyselin (FFA) v obé&hu, které zpiisobuji zvySeni dalSich mediatort

zanétu (napt. NF-kB), které se podileji na inzulinové rezistenci.

Inzulinové rezistence je stav, ktery je zptisoben redukci receptort lokalizovanych v
bunéénych membranach tukové tkané a svalu (snizend citlivost tkdni na inzulin), se

zvySenim krevni glukdzy a inzulinu (hyperglykémie, hyperinzulinémie).

Pii chronické hyperinzulinémii je pozorovana zvySend sekrece IGF-1 a snizend
produkce vazebnych proteinti (SHBG), coz vede k dalSimu zvyseni hladin IGF v ob¢hu.
Prostfednictvim IGF se aktivuji signalni drahy, které podporuji rlst, migraci a invazi
nador. IGF-1 stimuluje hypoxii indukovany faktor (HIF-la), ktery koreluje s
metastazovanim nékterych nadorti a inhibuje p53 (tumor supresorovy gen), za ucelem

zamezeni apoptozy bunc¢k nadoru.

Soucasné samotny hormon inzulin se podili na kancerogenezi. Inzulin stimuluje jak
signdlni drahy ERK (extracelularné regulovand kindza, signalizace ristovych faktort), tak
PI3K (fosfatidylinositol-3-kindza, druhy posel bunééné signalizace), coZ ma vliv na rlst

nadoru, ztratu epitelidlni integrity, migraci a metastazovani.

Patologické stavy inzulinorezistence a chronického zanétu se vzajemné prolinaji a
podporuji. Stav rezistentni na inzulin je zprostfedkovan, alespont zCasti, zanctem
zprostiedkovanym cytokiny resp. adipocytokiny. Cytokiny podporuji inzulinovou

rezistenci, coZ opét vede ke stavu chronického zédnétu tukové tkané [20, 25, 28, 32].

2.6 Chronicky zanét

Obezita je béZnou pficinou chronického zanétu, a to jak systémové tak i na urovni

tkan€. Lokalné¢ je tukovéa tkan u obéznich pacientil infiltrovana imunitnimi buiikami, véetné
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makrofagl a lymfocyti. Timto zpisobem tukova tkan pfipomind chronicky poskozenou
tkan a mtze byt bohatym zdrojem prozanétlivych medidtorti, potencidlné podporujicich
rust nadoru. Zanét tukové tkané mize byt kliCovym procesem, kterym obezita podporuje

kancerogenezi.

S nartistem tukové tkan€¢ dochazi k hypoxii, oxidativnimu stresu a apoptoze
adipocytti. Nadmérné je produkovan monocytarni chemotakticky protein 1 (MCP-1, znamy
také jako CCL2, chemocytokin), coz muze vést ke stimulaci a také proliferaci makrofagl v
tukové tkani. Makrofagy tvofi kolem zaniklych adipocyti struktury nazyvané crown-like
structures (CLS), histologicky biomarker zanétu. Makrofagy, které tvori CLS, se ucastni
fagocytdzy zaniklych adipocytli a soucasné se podili na formovani pénovych bunék.
Volné mastné kyseliny (FFA) uvoliiované z adipocytt a z jinych zdroji mohou aktivovat
toll-like receptor 4 (TLR 4, soudst vrozené imunitni odpovédi) na makrofagové
plazmatické membranég, coz vede ke zvySeni exprese prozanétlivych, na NF-kB zavislych,
cytokini véetné TNFa, IL-1b a cyklooxygenazy-2 (COX-2). Lipolyza a uvolnovani FFA
jsou dale stimulovany TNFo a dal$imi cytokiny, ¢imz se udrzuje zanét tukové tkané.

Ukazuje se, Ze nalez CLS struktur v tukové tkéni je spjat s hor$i progn6zou onemocnéni.

Jako bylo uvedeno v ptedchazejici kapitole TNFa, IL 1 a IL 6 se podili na rozvoji
zén&tu. Uginky zanétlivé triady se daji shrnout do &tyf bodii. 1. Redukce a blokada syntézy
lipoproteinové lipazy kapilar. Nepfitomnost tohoto enzymu na st€né kapilar zabratiuje
uvoliovani triglyceridt z cirkulujiciho VLDL v krvi a brani vstupovani mastnych kyselin
do adipocyti a hodnota triglyceridi a cholesterolu v krvi se zvysuje. 2. Blokovani
inzulinovych receptori adipocytli. Tato blokdda navozuje stav inzulinové rezistence. 3.
Aktivace lipoproteinové lipazy. Nadbytek FFA v krvi ma vliv na inzulinovou rezistenci,
zvySuje hladinu glukézy a inzulinu. 4. Zanét endotelu. Existuje spojitost mezi
hypertrofickymi a hypoxickymi adipocyty, které produkuji zanétlivé proteiny a funkénim

stavem kapilar endotelu (ateroskleroza).

Nedavné prace ukdzaly, Ze interakce mezi nddorovou bunkou karcinomu prsu a
adipocyty indukuje oba typy bunék k vylu¢ovani vice IL-6, IL-8 (interleukin 8), CCL2 a
CCLS (znamy téz jako RANTES, chemocytokin) a vyslednym efektem je opét podpora

rastu nadoru a metastazovani.
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IL-8 secernovany z nddorovych bunék, okolnich adipocytli, endotelidlnich bunégk,
infiltrovanych neutrofili a makrofagi asociovanych s nadorem (TAM) podporuje

angiogenezi, rust nadoru, metastazy a rezistenci viici chemoterapii.

CCL2 a CCL5 zprostiedkovavaji komunikaci mezi nadorovymi bunikami a okolim.
Oba chemokiny jsou exprimovany mezenchymalnimi kmenovymi builkkami (MSC)
napadajicimi néador, nadorové¢ asociovanymi fibroblasty (CAF) a okolnimi adipocyty,

ovlivituji motilitu bun¢k karcinomu prsu a metastazovani.

Nadmérné mnozstvi tukové tkané je zodpovédné za chronicky latentni zanét se
zvySenou sekreci zanétlivych cytokinl a snizenou produkci adiponektinu, diky kterému je
omezena schopnost v tukové tkdni ukladat nadbytek FFA, cozZ ptispiva k rozvoji rezistence
na inzulin, ale 1 rozvoji diabetu typu 2 a kardiovaskularnich chorob. Mitogenni a
antiapoptotické prosttedi zplsobené zvySenou hladinou inzulinu urychluje postupnou
akumulaci mutaci a podporuje karcinogenezi. Produkce zanétlivych cytokini zvySujici
bunécnou proliferaci a neoangiogenni bunééné vlastnosti, dale prohlubuje negativni dopad
chronického zanétu, a jak jiz bylo diive zminéno, i souvisejici inzulinorezistenci [20, 30,

33].
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3 Svalova tkan

Svalova tkan zabezpecuje mnoho funkeci. Zajistuje lokomoci, postuldrni stabilitu,
ucastni se na pfijmu potravy, dychani, méni tvar organt i1 celé¢ho téla a v posledni dobé¢ je
zminovana i funkce endokrinni. Nejcastéji rozliSujeme tii druhy svalové tkané: sval
kosterni, sval srdecni a hladkou svalovinu. Kosterni sval je né¢kdy oznacovan jako volni
sval, protoze jeho kontrakce je kontrolovana vili. Obecnou vlastnosti svalu je schopnost
zkraceni, smrsténi — Kkontraktilita. Morfologickym zakladem této schopnosti jsou
predevSim tzv. kontraktilni proteiny, aktin a myosin. Ty tvoii zéklad svalovych vldken
(myofibril) a svalovych bun¢k. Dalsi dalezitou podminkou zajisténi vzniku pohybu je
existence specificky drazdivé cytoplazmatické membrany, kterd je schopna iniciovat vznik

kontrakci, obvykle na podnét privadény nervem [34, 35, 36 ].

Kosterni svalovina je zékladni tkdni organu — kosterniho svalu. Kosterni svaly, pfi
poctu piiblizné 450, mohou piedstavovat az 45% télesné hmotnosti. Soucasné také
metabolismus svalové tkan¢ zaujima pfiblizné 45% celkového latkového metabolismu.
Anatomickou jednotkou kosterniho svalu je pficné pruhované svalové vlakno.
Biomechanickou a funkéni jednotkou je motorickd jednotka, coz je skupina svalovych
vlaken inervovanych jednim motoneuronem. Svalové vldkno (myofibra) je mnohojaderny
utvar, ktery je pokryty cytoplazmatickou membranou (sarkolema). V sarkoplazmé
(cytoplazm¢€) jsou mimo jader ulozeny dal§i bunéfné organely vcetné vlakének
(myofibrila). Kolem myofibril jsou podélné¢ 1 pficné umistény systémy trubic
endoplazmatického (sarkoplazmatického) retikula, které obsahuji vysoké koncentrace

vapenatych a hofecnatych iontli nezbytnych pro kontrakci svalu. [34, 35].

Jak jiz bylo zminéno, sval a svalova ¢innost zajistuji mnoho funkci. Kosterni sval je
zodpovédny za lokomoci, ovliviiuje metabolismus a v neposledni tad¢ kontrahujici,
pracujici, sval je producentem fady latek tzv. myokini. Myokinovy koncept predstavuje
novy pohled na funkci kosternich svall. Predpoklada se, ze buniky kosterniho svalu jsou
schopny secernovat az nékolik stovek rtiznych humordlnich faktorl. Zaroven se
predpokladd, Ze sval je timto zplisobem schopen ur€itym zplisobem komunikovat

s ostatnimi tkdnémi resp. organy [36, 37].
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3.1 Myokiny

Myokiny, hormony svalové tkdné, maji autokrinni, parakrinni a endokrinni uc¢inek.
Ovliviiuji metabolismus vzdalenych organt, zejména tukovou tkan, jatra, pankreas,
kardiovaskularni systém a mozek, ale i kosti a bunky imunitniho systému. Do skupiny
myokinl je fazen: myostatin, decorin, skupina interleukinid (IL 6, IL 8, IL 15), brain —
derived neutrophic factor (BDNF), fibroblast growth factor 21 (FGF-21), irisin, ciliary
neutrophic factor (CNTF), vascular endothelial factor (VEGF), meteroin-like a [-
aminoisobutyric acid (BAIBA). K protinddorovym myokiniim patii secreted protein acidic
and rich in cysteine (SPARC, osteonectin) a oncostatin M (OSM). Myokint je vSak daleko
pocetngj$i skupina, predpoklada se, ze fada znich neni jesté objevena a dostatecné

prozkoumana. [37, 38, 39, 40 ].

3.1.1 Myostatin

Myostatin patii do skupiny TGF B. Jeho dilezitym ucinkem je negativni vliv na rast
svalové hmoty. Je davan do souvislosti s obezitou a inzulinovou rezistenci. Pfi pokusech se
sniZenim hladiny myostatinu u mys$i, doslo k nartistu svalové hmoty a snizeni tukové tkané
(spiSe vlivem zvySeni bazalniho energetického vydeje pfi zvySeni mnoZzstvi svalové tkang).
Dalsi studie prokazuji zapojeni myostatinu do inhibice reparace poskozeného svalu.

Svalova aktivita vyrazné sniZzuje expresi tohoto hormonu ve svalu [37, 38, 39].

3.1.2 Decorin

Decorin plsobi jako antagonista myostatinu. Vlivem pohybové aktivity jeho hladina
vzrista, coZ bylo prokdzano studii Kanzleitera et al., zejména u zdravych jedinct. V rdmci
této studie vSak nebyl tento uCinek prokazan u jedinci s dysglykémii. Decorin
prokazatelné neutralizuje u€inky myostatinu, ktery je uvoliilovan nejen svalovymi buitkami,

ale i nadorovymi buitkkami pii nddorové kachexii [38, 40].
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3.1.3 Interleukiny

Do skupiny interleukint (IL) podilejici se na regulaci riistu a regeneraci kosterniho

svalu, metabolismu gluk6zy a tukt se fadi IL 6, IL 8 a IL 15.

Interleukin 6 (IL6), pleiotropni cytokin, je nejkomplexnéj$im a nejvice probddanym
regulatorem metabolismu. IL 6 je uvadén jako prozanétlivy faktor, kofaktor vzniku

inzulinové rezistence. Soucasn¢ se vSak ukazuje, ze IL 6, jako myokin, mize mit i

rrrrr

w1

V glykoregulaci funguje IL 6 jako energeticky senzor, aktivuje AMP-aktivovanou
kinazu (AMPK) nebo/i  fosfatidylinositol-3-kinazu (PI3K) v kosternim svalu nebo také
v tukové tkani. Nasledné dochazi k odsunu gluk6zy a zvySeni oxidace mastnych kyselin.
IL 6 také zvysSuje endogenni produkci glukozy, podporuje endogenni produkci inzulinu
buitkami Langerhansovych ostrivkd. IL 6 je exprimovdn a uvolilovan béhem a po

skonceni pohybové aktivity.

V souvislosti s onkologickym onemocnénim je v posledni dobé¢ zjistovan vliv IL 6 na

aktivitu NK bunék (natural killer cells) a v kone¢ném disledku inhibici nddorového bujeni.

Plvodné se piedpokladalo, Ze je IL 6 produkovan jako reakce na poSkozeni svald.
Bylo zjisténo, ze IL 6 je secernovan nezavisle na poSkozeni svalu. Koncentrace IL 6
v plazmé je zavisld na intenzité fyzické zatéze, druhu cviceni 1 dobé jeho trvani [36, 38,

39].

Interleukin 8 (IL8) je chemotaktickou latkou pro neutrofilni granulocyty, vyznamny
pro imunitni systém. Je ddvan do souvislosti s podporou angiogeneze ve svalu. Cviceni
indikuje jeho zvyseni ve svalové tkani pfi cviceni, ale nezvysuje jeho hladinu v plazmé, IL

8 tedy hraje roli zejména v mistni tkani [38, 41].

Interleukin 15 (IL15) je exprimovan kosternimi svaly, modulovdn pomoci cviceni.
Brani degradaci svalovych proteinti, ale nezvySuje jejich tvorbu. Nekteré studie uvadei
vliv na zvySenou oxidaci mastnych kyselin a redukci tukové tkan€ a ovliviilovani citlivosti

tkan€ na inzulin [38, 41].
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3.1.4 Irisin

Irisin je pravdépodobné opét tvoten svalovou tkani pii pohybové aktivité. Modeluje
metabolismus ve svalové a tukové tkani. Jeho ucinek spociva v preméné bilé tukové tkané
na hnédou. Vede ke zvySeni energetického vydeje v tukové tkani. Kromé svalu je
exprimovan také v mozku, kde potencuje neurogenezi. Ve svalové tkani podporuje
oxida¢ni metabolismus, zvySuje bazalni energeticky vydej. Jsou vedeny diskuze o ucincich
a podminkach vzniku irisinu v organismu, mnozi autoii udavaji nutnost dal§iho zkoumani

[37, 38, 39, 41].

3.1.5 Brain — derived neutrophic factor (BDNF)

BDNF je vyznamn¢ exprimovan v mozku (70 — 80% cirkulujictho BDNF) a ¢astecné
1 svalovou tkani. V mozku ma vliv na vyvoj, rlst, pfeziti neurond, ovliviiuje pamét’ a uceni
a vneposledni fadé se jevi jako jeden zklicovych faktori udrzovéani energetické
homeostazy. Jeho snizené hladiny byly sledovany u pacientii s Alzheimerovou chorobou,
ale také u obéznich jedincii a pacientli s diabetem mellitem 2.typu. Cviceni jeho cirkulujici
hladinu zvySuje. BDNF exprimovany ve svalové tkdni vSak neni nijak vyznamné
uvoliiovan do obéhu a tak jeho tcinek je spiSe autokrinni nebo parakrinni. Piisobi pozitivné

na zvySeni oxidace tukii, myogenezi a regeneraci kosterniho svalu [37, 38].

3.1.6 Ciliary neurotrophic factor (CNTF)

CNTF pusobi obdobné jako BDNF na vyvoj, riist a pfeziti neurond, prekvapivé vSak
je jeho vliv 1 v oblasti regulace osteoblastti. Nedavno byl CNTF identifikovan jako faktor

souvisejici se sniZzenou tvorbou kostni hmoty u neaktivnich jedinci.
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3.1.7 Vascular endothelial growth factor (VEGF)

Spojitost s vaskularnimi endotelidlnimi buitkami, angiogenezi a VEGF je obecné
znama. Ukazuje se, Ze VEGF vSak piisobi jako silny angiogenni rastovy faktor ve vétSing
tkani, vCetné kosterniho svalu. Sval pii svoji pohybové aktivit€¢ ve zvySené mife vylucuje
tento myokin, potencuje tvorbu cév pro zajisténi lepSiho pfisunu kysliku a Zzivin pro

pracujici sval [38].

3.1.8 Fibroblast growth factor 21 (FGF 21)

FGF 21 je ptevazné¢ exprimovan jatry, ale také tukovou tkéni, pankreasem a
kosternimi svaly. Jatra vylucuji FGF 21 v reakci na restrikci piijmu zivin, hnédou tukovou
tkani je vylu¢ovan na zdklad¢ noradrenergni stimulace. Ma pfimy pozitivni G¢inek na
utilizaci glukézy ve svalu. Ovliviuje glukézovou a lipidovou homeostizu nejenom
v kosternim svalu, ale i v jatrech. Plusobi pfi preméné bilé tukové tkan€¢ na hnédou.
Ukazuje se, ze dochazi k vzajemné komunikaci a reakci mezi FGF 21 a adiponektinem
exprimovanym tukovou tkéni. Neddvné studie prokazuji, Ze produkce tohoto myokinu je
ovliviiovana hormonem inzulinem. Také se jevi, ze spiSe nez pohybovou aktivitou je
exprimace tohoto myokinu vyvolana stresem a chladem a souvisi se schopnosti ovlivnit

termogenezi [37, 38, 41].

3.1.9 B-aminoisobutyric acid (BAIBA)

BAIBA je atypicky myokin, nefadi se k cytokinim ani proteinim. Je vylu¢ovan
myocity a puisobi na termogenezi a zbarveni bilé tukové tkan€ na hnédou, s nasledkem
zvyseni energetického vydeje. Utinkuje také v hepatocytech, kde potencuje B oxidaci
mastnych kyselin. S pohybovou aktivitou se hladina BIABA zvySuje a je ddvana do
souvislosti s kardiovaskularnimi rizikovymi faktory. Hladina BIABA indukovana

cvi¢enim byla navrZena jako protektivni faktor metabolickych onemocnéni [36, 39].
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3.1.10 Meteorin-like (Metrnl)

Tento hormon identifikovany jako myokin je exprimovan svalem po cvieni a
tukovou tkani pfi expozici chladem. Jeho tvorba je vyvolana rezistentnim cvi¢enim a

zpusobuje zvyseni svalové hypertrofie a sily [39].

3.1.11 Myonectin

Nedéavno identifikovany myokin je produkovan ve svalech v zavislosti na pohybové
aktivité¢ svalu a hladiné gluk6zy a mastnych kyselin, podporuje utilizaci mastnych kyselin
v adipocytech a hepatocytech. Exprese myonectinu je ziejmé rozdilna, zavisla na riaznych
druzich svalovych vladken, vice podminuji sekreci pomala — oxidativni vlakna nez rychla —

glykolyticka [37, 41].

3.2 Funkce myokini v organismu

Svalova tkan vylucuje fadu latek - myokind, které maji autorkinni, parakrinni a
endokrinni u¢inky. Nékteré z myokinl jsou pleiotropni, jiné Uizce specifické. Z nejcastéji
uvadénych cilovych organi je, mimo samotné svaly, dile mozek, tukova tkan, kosti, jatra,
kardiovaskularni systém, pankreas, klze. Zminovan je také vliv na onemocnéni

onkologicka a metabolicka.

Casto zmifiovanym v souvislosti s myokiny je peroxisome proliferator-activated
receptor y coactivator 1 o (PGCla). Tento transkripéni koordindtor ma vliv na
mitochondrialni biogenezi a funkce v kosternim svalu — ovlivituje metabolismus cukrii a
tukti, zménu typu svalového vldkna. Je davan do souvislosti s reakci organismu na chlad.

[38, 43].
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3.2.1 Myokiny a jednotlivé organy

Autorinni funkce myokinti ovliviiuje svalovou homeostazu, rist svalii, metabolismus
glukozy, oxidaci mastnych kyselin, inzulinovou rezistenci, buné¢nou diferenciaci a

v neposledni fad¢ také mitochondridlni biogenezi [38, 42].

Jako parakrinni fuknce jsou udévany uc¢inky na gluk6zovy metabolismus, oxidaci
mastnych kyselin, bunénou diferenciaci, inzulinovou rezistenci, vaskularizaci, rtst svalt,

svalovou homeostazu a inervaci [38, 42].

Vliv myokini na mozek se dé&e prostifednictvim BDNF (pravdépodobné
zprostiedkovatel ucinkll), irisinu, cysteine protease cathepsin B (CTSB), CNTF, VEGF,
kynureninu, ale i mnoha dalSich latek. Prokdzan je vliv na zlepSeni kognitivnich funkeci,
pozitivni vliv na neurogenezi, zpomaleni neurodegenerace, sniZzeni vyskytu deprese,

zlepSeni spanku.

Tukova tkan, adipocyty, jak bylo uvedeno dfive, produkuje adipocytokiny. Né&které
tyto cytokiny jsou exprimovany i svalovou tkani a mohou byt nazyvany jako adipo —
myokiny. Nejznamé&jsi zastupce je IL 6. Je ziejmé, ze dochédzi k urcit¢é komunikaci a
vzdjemnému ovliviiovani téchto cytokind. Zprostfedkovatelé ucinkli v tukové tkédni jsou
napi. IL 6, FGF 21, irisin, BAIBA, Metrnl a jejich vliv se projevuje zvySenim lipolyzy,

utilizaci glukdzy, termogenezi — zménou bilé na hnédou tukovou tkan [38, 40, 41, 43].

Kosti pozitivné ovliviiuje nejenom samotnd mechanickd Cinnost svald, ale jsou
modulovany i1 na trovni latkové. Podle souCasnych studii ovliviiuji myokiny jako jsou
myostatin, irisin, CNTF, IL 15 a dalsi, kostni tkan. Pisobi na obnovu, udrZzovani a kvalitu

kostni tkang [38, 40, 43].

Jatra, hepatocyty a jejich metabolismus, jsou ovliviiovany napt. IL6, myonectinem,

IL10 a reaguji zménami v utilizaci glukdzy a mastnych kyselin.

Kardiovaskularni systém je ovliviilovan myokiny follistatin like 1 (FSTL-1) a FGF 21
a op¢t mnoha dalSimi. Jejich pasobeni se projevuje v oblasti pozitivniho vlivu na krevni

tlak, kardioprotektivnich faktort, atherogeneze [40, 42].
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Pankreas je davan nejcastéji do souvislosti sIL 6 a jeho vlivem na B bunky
s ndslednym efektem zvyseni sekrece inzulinu cestou glucagon-like peptide 1 (GLP 1) [38,
40, 42].

Kize je ovliviiovana IL 15, ktery mé protektivni vliv na zmény spojené se starnutim

kize [42].

Na stfevo ptsobi IL 6 a SPARC. IL 6 cestou plisobeni zvySenim sekrece GLP 1 a
SPARC jako inhibitor proliferace a induktor apoptézy nadorovych bunck. Stejné tak
pusobi myokin OSM v tkéni prsu [38].

Obrazek 1 Vliv myokinti na jednotlivé organy [38]

% M CNTF: inhibice ostecblastd

|:> ) 0SM: inhibice ristu nadorowich bungk prsu

Pankreas

::> w IL 6: zvjdeni GLP 1 sekrece

Stievo

[:{> @ IL &: zwyEeni GLP 1 sekrece

SPARC: potlateni tumorgeneze

Kosterni sval

Myokiny
WAT IL &: zwySeni lipolyzy
f FGF 21: zwyEeni utilizace glukdzy

% 2
|:> , \ Irisin: podpora piemény na hnédou tukovou tkaf

BAIBA: podpora premény na hnédou tukovou tkan
Metrnil: podpora premény na hnédou tukovou than
1115: hypertrofie

BONF: zvyeni B-axidace : u IL 15: zwySeni B-oxidace

Irisin: ZvySeni % Mozek

energetickeho wdeje I- L -
£ es IL8: angiogeneze i | BONF: uceni a pamet

VEGF: angingensze E Irisin: zwyEeni BONF exprese

IL 6: zwyEeni utilizace glukdzy a B-onidace

3.2.2 Myokiny a onkologicka onemocnéni

Ukazuje se, Zze pohybova aktivita mé& vliv nejenom na snizeni recidivy
onkologického onemocnéni, ale také i1 na inhibici rtistu nadoru. Myokiny mohou mit pfimé
antiproliferativni i€¢inky, OSM na hormonalné senzitivni buniky rakoviny prsu a SPARC na

nadorové bunky v tlustém stievé. Bylo prokdzano, ze u mysi béhem cvi¢eni dochazi
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k mobilizaci bun€k imunitniho systému, které maji vliv na inhibici ristu nadorovych
bun¢k. Toto se d€je cestou, pfi cvieni uvoliiovaném, adrenalinu (epinefrinu) a IL 6, které
maji ucinek na mobilizaci NK bunék a zvySenou infiltraci nadorové tkané¢ NK bunkami

[38, 44].

Dalsimi myokiny zminovanymi v souvislosti s pohybovou aktivitou a naddorovymi
onemocnénimi jsou IL 15 a irisin. Jejich vliv na pfeménu bil¢ tukové tkdn€ na hnédou a
zvySeni citlivosti bun¢k na inzulin - sniZeni hyperinzulinémie, mize mit dopad na
incidenci a mortalitu nddorového onemocnéni, stejné jako protizanétlivy cinek nékterych

myokint [45].
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4 Vyziva v onkologii

Vyziva ma v souvislosti s onkologickym onemocnénim svoji tlohu na vSech

urovnich prevence i 1€Cby.

4.1 Vliv vyzivy na onkologické onemocnéni

UrCeni konkrétni slozky vyzivy, kterd ma vliv na promoci onkologického
onemocnéni, konkrétné na diagnézu karcinom prsu, je obtizné. Mezi nejcastéji diskutované
latky patfi tuky (mastné kyseliny), cukry (monosacharidy, disacharidy), vitaminy B a D,
fytoestrogeny a vlaknina. Jejich piisobeni se projevuje v experimentalnich pokusech na
zvitatech a populacnich studiich, ale v epidemiologickych studiich vysledky nejsou

potvrzeny. Uvazuje se o mnoha faktorech, které mohou vysledky zkreslovat.

V ramci prevence onemocnéni se diskutuje Casto vliv nékterych slozek vyzivy
v souvislosti s epigenetikou, nutrigenomikou, zanétem, stimulaci rGstovych faktord a
podporou zvySeni hladiny hormonti. Obecné pak pfijem energie, pohybova aktivita resp.
inaktivita, body mass index (BMI) a nadvaha maji sviij podstatny vliv na vznik a podporu
nebo prognozu onkologického onemocnéni. Opét, nadvdha nebo obezita s inzulinovou

rezistenci jsou dlirazné zmiflovanych faktorem [46, 47, 48].

4.1.1 Jednotlivé slozky vyzZivy v souvislosti s karcinomem prsu

Alkohol je jednou z latek, jejiz negativni vliv na zdravi je prokazan vysledky mnoha
studii. World cancer research fund (WCRF) identifikoval pfijem alkoholu jako
prokazatelny rizikovy faktor vzniku nadoru prsu. Davka 10 mg ethanolu zvySuje riziko
tohoto onemocnéni u vSech typli, vyjma estrogen a progesteron negativniho typu

(ER -/PR-) [46, 48].

Tuky, konkrétné mastné kyseliny, jsou dileZitou soucéasti vyzivy a jejich vliv na
onemocnéni je neustdle pfedmétem zkoumani. Je ziejmé, ze je nutné rozliSovat zptisob

pusobeni riznych druhit mastnych kyselin. Omezeni saturovanych mastnych kyselin je
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doporucovano v souladu s vysledky mnoha studii. A v souvislosti s metabolismem tuki, se
konverze mononenasycenych mastnych kyselin na nasycené, enzymem stearoyl co-A
desaturazou 1 (SCD 1), jevi jako dulezity Cinitel. SCD 1 je citliva na pfijem stravy, zménu
stravovacich zvyklosti a nové strategie prevence by mohly byt zaméfeny na funkci tohoto

enzymu [46, 48, 49, 50, 51].

Nenasycené mastné kyseliny, piesnéji n-3 polynenasycené mastné kyseliny, vykazuji

-----

exogenni pfijem je tedy v ramci prevence onemocnéni doporucovan [46, 50, 51].

Na zakladé studii jako je Women’s Healthy Eating and Living (WHEL) a The
Women’s Intervention Nutrition Study (WINS) mé spiSe nez celkové omezeni tukt, které

bylo shodné u obou designti studii, vliv redukce télesné hmotnosti resp. snizeni mnozstvi

télesného tuku [47, 50, 51].

Ze skupiny sacharidl je zfejmé rizikovy exogenni nadmérny piijem rafinovanych
cukri, disacharidii. Nejenom samotné sacharidy jsou davany do souvislosti s nadorovymi
onemocnénimi, ale konkrétné jsou sledovany hodnoty glykemického indexu a glykemické
naloze. Glykemicky index vyjadfuje velikost glykemické dopovédi po poziti urcité
potraviny. Glykemickd naloz ukazuje na mnozstvi zkonzumované potraviny a také
ovlivnéni mnozstvi vyplaveného inzulinu v reakci na vzestup glykémie. Oba dva
parametry tedy hodnoti ur€itou miru vzristu sekrece inzulinu, zvySeni inzulinémie, coz

pfedstavuje zvySeni rizika ER - a ER-/PR- karcinomu prsu [46, 51].

Kyselina listovd, ve stravé obsazend formou folatd, je dalezitd pro syntézu
purini (thyminu) a tim syntézu DNA, spolu s vitaminem Bj, je nutnd pro regeneraci
aminokyseliny metioninu z homocysteinu, coz ma vliv na metylaci DNA. V disledku se
muze jednat o epigeneticky potencial této slozky stravy. Nicméné¢ WCRF dospéla k zavéru,
ze prozatimni epidemiologicka data tykajici se problematiky folati v konsekvenci s

karcinomem prsu jsou nedostatecnd k vytvoreni platného zavéru [46, 51].

Vitamin D diileZity v organismu pro udrzovani kalciofosfatové homeostazy, imunitni
systém (podporujici pfirozenou imunitu, tlumici adaptivni imunitu), ma potencial potlacit
zanét v organismu (snizenim tvorby prostaglandinii a prozanétlivych cytokint).
V nddorovych builkdch mé antimitoticky efekt cestou potlaceni proliferace a soucasné

podpofte diferenciace bunék, s dopadem na inhibici invazi tumoru, potlaceni angiogeneze.
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Souvislost hladiny vitaminu D a karcinomu prsu ale neni zcela jasna. Presvédcivé jsou
studie prokazujici vliv nizké hladiny 25-hydroxyvitaminu na vys§i riziko vzniku
onemocnéni. Z nékterych studii vyplyva vyssi riziko onemocnéni pfi zvySeném piijmu

vitaminu D [46, 47, 51].

Ze skupiny fytoestrogeni se ukazuji izoflavony jako uU¢inné smérem k potlaceni
vzniku karcinomu prsu. Izoflavony maji vétsi afinitu k estrogenovym receptorim 3, které
participuji spiSe na inhibici proliferace a indukci apoptéze bunck. Ukazuje se, ze piijem
izoflavoni v détském veéku miize mit pozitivni vliv na snizeni rizika onemocnéni
karcinomem prsu, protoze piispiva k diferenciaci tkané¢ a ke snizeni mnozstvi tkané
potenciondlné maligni. Dal$i zptsob protinddorového pisobeni je ziejmé pomoci snizeni
peroxidace lipidi a oxidaéni posSkozeni DNA. Uvazuje se také o ucinku pomoci
kompetitivni inhibice, diky jejich estrogenu podobnému sloZeni. Vice autorti vSak uvadi,
ze studie byly provadény pievazné v rdmci asijské populace a chybi data pro evropskou

populaci [46, 51, 52].

Vliv pfijmu vlakniny na vznik karcinomu prsu nebyl podle zavéru WCRF dostatecné
prokazan. Bylo provedeno mnoho studii i systematickych review a metaanalyz s riznymi
zaveéry. Metaanalyza deseti prospektivnich kohortovych studii, kterd zahrnovala pies 700
tisic ucastnikii, prokdzala inverzni vztah mezi pfijem vldkniny a karcinomem prsu.
Z vysledki nékterych studii vyplyva rozdilny vliv podle druhu potraviny obsahujici
vldkninu, je rozliSovano mezi piijmem zeleniny, ovoce, celozrnnych obilovin. Dalsi

zkoumani této problematiky je vSak nutné [46, 53].

4.1.2 Doporucené sloZeni vyZivy v prevenci a v remisi

Doporuceni pro slozeni vyzivy jedincl v rdmci prevence a remise je mozné
sestavovat shodné pro ob€ skupiny populace. Interakce mezi stravovacimi zvyklostmi,
potravinami, jednotlivymi Zivinami a vznikem nadorG neni jednoduchd pro dlouhou
latentni dobu a slozitou patogenezi onemocnéni. V roce 2007 vytvotili WCRF/AICR
doporu€eni na zéklad¢ systematického piezkoumani dostupnych dat. Doporuceni je

rozdéleni na jednotlivé kategorie a dale pak konkrétni doporuceni (tabulka 5).
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Tabulka 5 Doporuceni pro prevenci vzniku nadorovych onemocnéni WCRF/AICR

Kategorie

Doporuceni

,body fatness*

Byt tak stihly, jak Ize v rdmci normalnich hodnot

Fyzicka aktivita

Byt fyzicky aktivni jako normalni soucast bézného
Zivota

Jidlo a piti, které podporuje hubnuti

Omezovat piijem jidla a piti s vysokou
energetickou denzitou

Rostlinné strava

Jist pfevazn¢ potraviny rostlinného ptivodu

Zivolisna strava

Omezovat pfijem ¢erven¢ho masa a primysloveé
zpracovaného masa

Alkoholické napoje

Omezovat piijem alkoholickych napojt

Konzervace, zpracovani, piiprava

Omezovat pouZivani soli, vyvarovat se plesnivym
obilovindm a lusténindm

Dopliiky stravy

Potfebu mikrozivin pokryvat piijmem z bézné
stravy

Kojeni

Podporovat matky v kojeni déti

,,cancer survivors-

Sledovat doporuceni pro prevenci

Ukazuje se, Ze vySe uvedena doporuceni jsou nadale potvrzovana dalS$imi analyzami

a je mozné je vyuZzivat pro tvorbu doporuceni stravovani pacientim v remisi nebo obecné

pro prevenci onkologickych onemocnéni v populaci [54, 55].

Vyzivova doporuceni jsou ¢asto spojovana nejenom s jejich dopadem na slozeni téla,

ale 1 v souvislosti s nutnosti vykonavat pohybovou aktivitu. Ocekdvanym vysledkem

souhry ucinkd, na urovni metabolismu a bunééné funkce, vSech jednotlivych slozek

doporuceni je snizeni rizika vzniku nebo relapsu nadorového onemocnéni (tabulka 6).
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Tabulka 6 Potencionalni dopad vyzivy, fyzické aktivy na stoupajici riziko onkologického

onemocnéni [60].

Expozice Systémovy vliv Bunééna funkce Charakteristika
Hvperinzulinémie mTOR/PI3K/ Redukce apoptozy, zvyseni
yp AKT, MAPK proliferace, nestabilita genomu
Y . MAPK/ERK/ Zvyseni proliferace v ER+ tkani,
Zvyseni estradiolu o
ot o PI3K nestabilita genomu
Vétsi mnozstvi tuku . R TTI
v t&le Redukce apoptozy; zvysené déleni
bun¢k; zména
Zanét STAT3/NF-<B funkce makrofagty; nestabilita
genomu
WNT, P53 Bunéény cyklus
ettce e | TTORPISKIAKT, | 2 oo el
MAPK profiterace, t
genomu
Redukce estradiolu a MAPK/ERK/PI3K Redlfquce prol.lf.‘erace v ER+ tkani,
Coxs C .. testosteronu mensi nestabilita genomu
Veétsi fyzicka aktivita —— , —
Zvyseni apoptozy; redukce déleni
Redukce zanétu, bunék; zména
zlepSeni funkce STAT3/NF-«B funkce makrofagii; mensi nestabilita
imunity genomu
WNT, P53 Bunécny cyklus

VEtsi piijem
¢erveného nebo
prumyslove

Zvyseni expozice
dusitant

Mutace v p53 a
KRAS

Redukce apoptozy, zvyseni
proliferace, nestabilita genomu

Oxida¢ni stres,

Zvyseni zanétu, nestabilita genomu

zpracovaného masa zandt
VEtsi ptijem e mTOR/PI3K/AKT, | Redukce apoptdzy, zvyseni
mlééngeh vyrobka | ZYYSeni IGF 1 MAPK proliferace

Nizsi piijem zeleniny
a ovoce

Deficit folata

Poskozeni syntézy
DNA

Nestabilita genomu

Redukce piijmu
vlékniny

Redukce butyratu

Redukce apoptozy, zvySeni
proliferace

Redukce piijmu
karotenoidu, vitaminu
A, C,D

Oxida¢ni stres,
zanét

ZvySeni zanétu, nestabilita genomu,
redukce apoptdzy, zvyseni
proliferace

Elevace acetaldehydu

Oxidacni stres,
peroxidace lipidi

ZvySeni zanétu, nestabilita genomu

Zvosent estradiolu MAPK/ERK/ ZvySeni proliferace v ER+ tkani,
M PI3K nestabilita genomu
VEtsi prijem Redukce apoptozy; zvysené déleni
alkoholu Ly bun¢k; zména
Zanét STAT3/NF-xB funkce makrofagt; nestabilita
genomu
Deficit folath Poskozeni syntézy .
DNA Nestabilita genomu
Pouzité zkratky: mTOR, mechanistic/mammalian target of rapamycin (proteinkinaza); PI3K,

fosfatidylinositol-3-kindza; AKT, proteinkinaza B; MAPK, mitogen-activated protein kinase (mitogenem
aktivované proteinkinazy); ERK, extracellular signal-regulated kinases (kinaza regulovana extracelularnim
signalem); STAT3, signal transducer and activator of transcription 3 (pfenaseC signalii a transkripcnich
faktort); WNT, wingless-related integration site (signalni glykoprotien); P53, tumour protein p53; KRAS,
Kirsten rat sarcoma viral oncogene homologue; IGF-I, insulin-like growth factor 1; ER, estrogen receptor.
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Vyse uvedend doporuceni jsou zpracovana rlznymi instituicemi do podoby
edukacnich materidli vhodnych pro béznou populaci. Na webovych strankach
WCRF/AICR je mozné dohledat ptehledné schéma konkrétnich doporuceni. Stejn¢ tak 1ze
viak vyuzit i v ramci Ceské republiky Vyzivova doporuéeni pro obyvatelstvo Spole¢nosti

pro vyzivu, splitujici také vySe uvedené parametry.

Celkovy pfijem energie by m¢l pokryvat energetickou potiebu organismu. Stanoveni
potieby resp. vydeje energie je mozné vice zptusoby. Nabizi se vyuziti méfeni nepfimé a
piimé kalorimetrie, vypocet pomoci prediktivnich rovnic nebo stanoveni potieby energie

na kilogram hmotnosti [48, 56].

Zakladni rozlozeni zivin, pokryvajici energetické ndroky organismu, je
doporucovano 10 — 35% proteind (0,8g/kg), 20 - 35% tukl a 45 — 65% sacharidi. Tyto
hodnoty se li§i podle autordi, uvedené hodnoty tvoii nejéastéji uddvané rozmezi. Casto je

také uvadéna hodnota ziviny v gramech na kilogram télesné¢ hmotnosti [48, 50, 56].

Pokryti potieby vSech mikronutrientl - vitaminti, mineralnich latek a stopovych prvki
by mélo byt zajisténo piijmem pestré stravy. V souvislosti s karcinomem prsu je zvySena

pozornost zaméfena na piijem vitaminu D a B (zejména folatt) [46, 47, 51].

Dalsi ze sledovanych slozek vyZzivy, 1 v souvislosti s karcinomem prsu, je vlaknina.

Jeji ptijem je doporucovan na 30g za den [57,58].

Podle doporuceni WCRF/AICR pro pacienty je dilezité: udrzovat zdravou vahu,
byt fyzicky aktivnim, jist celozrnné obiloviny, zeleninu, ovoce a lusSténiny, omezovat
pfijem primyslové zpracovanych potravin s vysokym obsahem tuku a cukru, omezovat
primyslové zpracované maso a uzeniny, omezovat piijem slazenych napoji, omezovat

ptijem alkoholu a nebyt zavisly na konzumaci dopliiki stravy [59, 60].
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4.1.3 Doporucené sloZeni vyzivy v pritbéhu 1é¢by

Doporuceni slozeni vyzivy v priabéhu 1é¢by je rozdilné oproti doporucenim v ramci
prevence a je zde zminovano pouze okrajoveé, protoZze neni nosnym tématem prace. Pro

uplnost tématu vyzivy u onkologického pacienta vSak nelze tuto Cast zcela pominout.

Specifika vyzivy v prubéhu onkologické 1éCby vznikaji na podkladé¢ zmény
metabolismu Zivin vlivem onemocnéni. Déle je vyziva ovlivnéna samotnou 1é¢bou a jejimi

nezadoucimi ucinky.

Oproti doporuceni stravy preventivni (a v remisi), je doporuceni pti nddorové 1écbé
spiSe sméfovano na zamezeni vzniku malnutrice, podvyzivy. Malnutrici je mozné rozdélit
na primdrni a sekundarni. Primarni malnutrice je déna metabolickymi zménami.
Sekundarni malnutrice je charakterizovana nedostatecnym piifjmem Zzivin. Dal$i casté
déleni se uvadi jako proteinovy nebo stresovy typ (odpovida primarna malnutrici) a
energeticky typ nebo marasmus (odpovida sekundarni malnutrici). V praxi je mozné se u
onkologickych pacientli setkat s kombinaci obou typli a to proteino - energetickou
malnutrici. Onkologi¢ti pacienti maji zménény metabolismus a casto trpi nasledky
nezadoucich ucinkl 1éCby jako je predCasna sytost, anorexie, nauzea, vomitus, ageuzie,

dysgeuzie a dalsi.

Celkové mnozstvi energie oproti zdravé populaci je mozné navysit o 200 — 300 kcal
/kg hmotnosti nddoru za 24 hodin, u metastazujicich nadort az na 800 kcal. Oproti tomu
vSak ma ¢ast onkologickych pacientd metabolismus adaptovany na sniZeny piijem Zivin.
Predikovat tedy hodnotu klidového metabolismu na zékladé vypoctu je velmi obtizné. Je
mozné vyuzit nepfimou kalorimetrii. V praxi, pro obtiznou dostupnost nepiimé
kalorimetrie, se vyuzivaji prediktivni rovnice nebo hodnoty energie na kilogram télesné
hmotnosti. Doporu¢eni ESPEN je dano 25 — 30 kcal/kg té€lesné hmotnosti a den. [50, 51,
61].

Potieba bilkovin je u onkologického pacienta vyssi nez u zdravé populace a to vice
nez lg/kg za 24 hod. a pokud je to mozné tak 1,5g bilkoviny/kg za 24 hod. Z hlediska
aminokyselin pak maji svlij vyznamny, proteosyntézu podporujici, uCinek tii esencidlni
aminokyseliny (valin, leucin, izoleucin) a arginin, ktery je pfi nddorovém onemocnéni

Casto insuficientni s nasledkem snizené celularni imunity [51, 61].
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Tuky, majici vysokou energetickou denzitu, podle recentnich doporuceni mohou
vramci vyzivy onkologického pacienta v 1é¢bé (zejména pii inzulinové rezistenci)
zastupovat az 40% pokryti nutriéni potieby. Obzvlasté jsou vyhodné u pacientil se ztratou
hmotnosti, niz§im piijmu stravy. Velmi silny konsenzus je také pro pfijem n-3
nenasycenych mastnych kyselin, jejichz uinky jsou zmifovany jiz v souvislosti

s preventivni stravou.

Pfi doporucovaném zvyseni piijmu bilkovin a tukl jsou sacharidy slozkou vyzivy,
kterou je mozné snizit a to na 40% z celkového pfijmu energie, s vyhodou opét pfii

inzulinorezistenci [51, 61].

4.2 Fyzikalni vySetieni stavu vyZivy pri nadvaze a obezité

Mezi zakladni fyzikdlni vySetfeni stavu vyzivy patii antropometrické metody a
metody méteni slozeni téla. Vzhledem k vlivu obezity na vznik riznych metabolickych

onemocnéni, jsou vhodna i nékterd laboratorni vysetfeni.

Bazalni antropometrické vysetfeni je zméteni vysSky a vahy. Na zdkladné téchto
idaji je mozné vypoditat hodnotu body mass indexu (BMI) podle vzorce kg/vyska v m?.

Hodnoty BMI posuzujeme podle danych hodnot uvedenych v tabulce 7.

Tabulka 7 Prehled hodnot body mass index

Podvyziva Norma Nadvéha Obezita ] Obezita ] Obezita )
1. stupné 2 .stupné 3. stupné
<18,5 18,5-249 25-29,9 30-34,9 35-39,9 > 40

Samotna hodnota BMI muZe byt zavadéjici, protoZe nezohlediiuje pomér a mnozstvi
tukové a svalové tkan€. Proto je vhodné pouzit dal§i antropometrické vySetfeni pro
hodnoceni vyzivového stavu jedince. Timto miize byt sledovani hodnoty obvodu pasu.
Hodnota obvodu pasu nejlépe koreluje s pfesnym mefenim metabolicky rizikového

intraabdominalniho tuku (tabulka 8).
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Tabulka 8 Metabolické riziko podle obvodu pasu

Mirné Vyrazné
Zeny >82 cm > 88 cm
Muzi >94 cm >102 cm

V poslednich letech je stale rozsifenéjsi metodou vysetieni skladby téla bioelektricka
impedan¢ni analyza (BIA). Stanoveni mnozstvi tuku je méfeno za vyuziti frekvence
stiidavého proudu (nejméné piesné) nebo vice frekvenci (tzv. multifrekvencéni), které jsou
vice pfesné. Hodnocena je impedance (odpor), kterou télo vytvari na zakladé obsahu
télesného tuku. Normalni hodnoty télesného tuku jsou u zdravych muzi 15 — 20% celkové
télesné hmotnosti a u zen 20 — 25 %. Za hranici obezity se povazuje hodnota nad 30% u

muzi a nad 35% u Zen [48, 62, 63].

4.3 Hodnoceni pFijmu stravy a stravovacich zvyklosti

K hodnoceni pfijmu stravy a stravovacich zvyklosti je potieba ziskat piehled
veskerych potravin (a tekutin), které jedinec konzumuje, kvantifikovat mnozstvi a méfit
frekvenci pfijmu potraviny (tekutiny). Pro individudlni hodnoceni piijmu stravy je mozné
vyuzivat rizné metody, zpravidla se jedna o dva typy a to zaznamové (type rekord) a

anamnesticke (type recall).

Z nejcastéji realizovanych metod v pfirozené socialnim prostfedi jsou zaznamové
metody pomoci vazeni nebo odhadu. Jedinec zaznamendva pfijem stravy a tekutin
v priabehu dne, v urcené dny i kontinualné za sebou. Pro ¢aste¢nou kvantifikaci hodnoceni
pfijmu energie a Zivin je potfeba znat obvykle davky nebo poucit jedince o zplisobu
odhadu porci. Velikost porci se pak udava v béznych mirdch pro domécnost, jako jsou
nabéracky, hrnky, 1Zice apod. Pro ptfesnéjsi hodnoceni pfijmu stravy jedinec davky stravy
vazi. Zjisténé mnozstvi stravy zapisuje. Vhodné je vytvoteni formulafe pro zdznam stravy,

ktery je predan jedinci spolu s instrukcemi o zplisobu zdznamu stravy.

Formuldf miize mit tiSt€énou podobu, ale v soucasné dob& je cCasto vyuzivana
elektronickd forma. Soucasti téchto elektronickych aplikaci je obvykle pfimy nutri¢ni

propocet zapsanych potravin.
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DalSim typem zaznamové metody jsou metody anamnestické, 24 hodinovy zdznam

(recoll), frekvencni nutri¢ni anamnéza a vyzivova anamnéza (interview).

Pti provadéni 24 hodinového zdznamu jedinec vyplni do dotazniku vSechny potraviny
(a tekutiny), které zkonzumoval za poslednich 24 hodin. Je mozné vyuzit i zaznam za
posledni 3 dny, Casto jsou ale mén¢ piesné. Ze studii spolehlivosti jednodenni anamnézy
vyplynulo, ze tato metoda neni zcela pfesna. Déti a starsi lidé Casto zapomenou nékteré
jidlo uvést. Jedinci s objektivné vysSim pfijmem stravy podhodnocuji svou spotiebu a
naopak jedinci s nizSim pifijmem stravy nadhodnocuji. 24hodinovy recall neni mozné

pouzit k hodnoceni stravovacich zvyklosti jedince, protoze jeho rozsah je nedostatecny.

Pro provedeni frekvenéni nutricni anamnézy mizeme vyuzit piipraveného
frekvencniho nutriéniho dotazniku (FFQ), ve kterém jsou uvedeny vSechny sledované
potraviny nebo jidla. Jedinec zaznamenava castost konzumace dané potraviny nebo jidla.
Vysledky zpracovani dat pak vyjadiuji dlouhodoby charakter stravy, stravovaci navyky,

preference jedince a frekvenci jednotlivych jidel.

Pohovorem s jedincem miiZzeme ziskat vyzivovou anamnézu za delsi ¢asové obdobi,
za poslednich 6 mésicii az jeden rok. Tato metoda je vice abstraktni, neni vhodnd pro
mladsi déti a osoby nad 80 let. Ziskané udaje by mély obsahovat informace o charakteru
stravovani a frekvenci piijmu urcitych potravin. Ziskané informace zahrnuji bézné
stravovaci zvyklosti, odchylky od normy ¢asto opomiji. Tuto metodu je mozné kombinovat

s 24hodinovym recallem nebo FFQ.

K vyhodnoceni pfijmu stravy a jeho pfevedeni na nutriéni hodnoty jsou vyuZivany
rizné nutriéni softwary. Mozné je hodnoceni celkového mnozstvi energie, bilkovin,
sacharidu, tuku, vlakniny a dale pak jednotlivych mikrozivin — mineralnich latek, vitamint,

stopovych prvki a dalSich, podle zadanych pozadavki a moznosti systému [63, 64].

4.4 Nutri¢ni plan a edukace

Na zékladé diagndzy a nutriéniho vySetfeni je stanoven plan a cil nutriéni terapie.
Dietoterapie patii k elementarni sloZce 1écby obezity a nadvahy. Soucasné je vhodné ji
doplnit, podle stavu pacienta, o dal§i 1écebné postupy jako je psychoterapie, fyzické

aktivity, farmakoterapie a chirurgické 1écba.
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Kcilim dietni 1é¢by patii snizeni hmotnosti, zlepSeni metabolického stavu —
prevence nebo zlepSeni kompenzace diabetu, zabranéni rozvoje aterosklerdzy, snizeni
hladiny kyseliny mocové apod. a zlepSeni symptomd, které mohou souviset s obezitou.

Hlavnim cilem neni pouze snizit hmotnost, ale pfedevsim zlepsit progndzu a kvalitu Zivota.

Redukeni dieta, ktera povede ke snizeni hmotnosti, by méla byt koncipovana tak,
aby ji pacient byl schopen dodrzovat dlouhodobé. Zakladem je zhodnoceni individudlniho
stravovactho rezimu, vcetné zhodnoceni energetického piijmu, a nasledné¢ omezeni

pfijimané energie o 10 — 20 % v zavislosti na zafazeni fyzické aktivity.

K obecnym zdsadam redukcnich diet patii omezeni potravin s vysokou energetickou
denzitou, omezovani sacharidil a tukl ve stravé. Naopak je vhodné navySeni potravin méné

energeticky hodnotnych s obsahem vlakniny, jako zelenina a ovoce.

V ramci edukace pacientd je dualezité naulit pacienta chapat principy dietnich

opatieni tak, aby si byl schopen sviij jidelnic¢ek planovat sam [65].
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5 Pohybova aktivita

Pohybova aktivita je pohyb téla zpiisobeny pticné pruhovanymi svaly, ktery vyzaduje
vydej energie. Svétova zdravotnickd organizace (WHO) uvadi, Ze az 60% celosvétoveé
populace je v soudasné dobé nedostateéné aktivnich. V Ceské republice je nedostatedné

pohybové aktivnich, dle dat WHO, 29% populace [65].

5.1 Vliv pohybové aktivity na zdravi

Pohybova inaktivita je jednim z deseti hlavnich rizikovych faktori mortality a je
klicovym faktorem rozvoje neinfekénich onemocnéni jako je kardiovaskularni, nddorové a
diabetes mellitus. Pfi¢iny, které vedou k nedostatecné pohybové aktivité, jsou komplexni.
Casto udavan je sedavy zpiisob Zivota, nedostatek ¢asu vénovany volno¢asovym aktivitam
i dostupnost ,,pasivnich® dopravnich prostfedki. WHO ma za cil celosvétoveé snizit

pohybovou inaktivitu o 10% do roku 2025 [65, 66].

Dostate¢né mnozstvi pohybové aktivity je definovano jako 150 minut pohybové
aktivity tydné o stiedni intenzité nebo 75 minut tydné pohybové aktivity o vysoké intenzité
nebo jejich kombinace. Dostatecné mnozZstvi pohybové aktivity snizuje o 20 — 30 % riziko

umrti ve srovnani s inaktivnimi jedinci [65].

Mezi obory mediciny, u kterych je prokazany pozitivni efekt pohybové aktivity se
fadi kardiologie, neurologie, psychiatrie, pneumologie, diabetologie, revmatologie,
osteologie, obezitologie a onkologie. KardiologiCti pacienti profituji z fizené pohybové
aktivity, kterou nazyvame kardiovaskularni rehabilitace, dochdzi ke sniZzeni mortality o
26% a riziko rehospitalizace o 18%. V oblasti neurologie je pozitivni efekt prokézan u
pacienti po cévni mozkové piithodé¢ (CMP), kdy zlepSuje tolerance zatéze, brani
sarkopenii, zlepSuje kvalitu zivota a snizuje riziko dal§si CMP. Déle pak dostupny piehled
literatury potvrzuje, Ze i relativné maly objem pohybové aktivity je dostateny pro zlepSeni
kognitivnich funkci a pfi vétSim objemu pohybové aktivity dochazi ke zlepSeni funkce 1
zvétSeni velikosti riznych oblasti mozku a niz§imu riziku Alzheimerovy demence a
patologickych symptoma. U psychiatrickych symptomi jako je deprese a Uzkost ma
pohybova aktivita pozitivni u¢inek, pravidelné cvi€eni je spojovano s niz8i mirou deprese,
uzkosti a neuroticismu. Své misto ma i u pacientd, kteti podstupuji odvykani koufeni.

V pneumonologii je pohybova aktivita nezbytnou soucésti 1é¢by u pacientit s chronickou
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obstrukéni plicni nemoci. O pozitivnim efektu pohybové aktivity v rdmci 1écby diabetu
mellitu jsou velmi pfesvédCivé dikazy podlozené mnoha studiemi. Diskutuje se spise
optimalni typ pohybové aktivity. U zanétlivych revmatologickych onemocnéni vede
pohybova aktivita k mirnému snizeni skore onemocnéni, k mirnému sniZzeni zanétu a
k ptiznivému ovlivnéni symptomti. V oblasti osteologie je pohybova aktivita nezbytnym

predpokladem zdravé kosti, zvySuje denzitu, objem a pevnost [65, 66].

V obezitologii je pohybova aktivita jednou ze zékladnich metod 1é¢by. Samotna
pohybova aktivita vSak k redukci hmotnosti nepovede. Nutné je i zafazeni mirné redukéni
diety. Pohybova aktivita vede k vyraznym metabolickym zménam jako je zlepSeni
lipidového profilu, glykemického profilu, napomaha kompenzaci krevniho tlaku a zvySuje
fyzickou zdatnost. Pohybova aktivita je nezbytnd pro dlouhodoby pokles hmotnosti resp.

udrzeni snizené hmotnosti [67].

V onkologii existuji silné dikazy, které podporuji pozitivni ucinek pohybové aktivity
jako preventivniho prostfedku zejména u onemocnéni tlustého stfeva, prsu, dale pak
ledvin, Zluéniku, jicnu a Zzaludku. Stfedni Grovenl dikazi pak existuje pro onemocnéni plic
a omezen¢ pro onemocnéni hematologicka, hlavy a krku, pankreasu, ovarii a prostaty.
Pohybova aktivita u onkologickych pacientdi snizuje anxietu, depresivni symptomy, tinavu,
zlepSuje kvalitu zivota. Velmi pravdépodobné mé také vliv na spanek a kvalitu kosti

(prevence osteopordzy) [66, 68].

5.2 Pohybova aktivita v souvislosti s karcinomem prsu

V ramci studie Women’s Health Initiative bylo 155 723 Zen sledovano po urcitou
dobu (median 7,3 let), u Zen s vyssi mirou pohybové aktivity bylo zjiS§téno o 15% az 23%

niz§i riziko nadoru prsu.

Mnoho observacnich, prospektivnich kohortovych studii spojuje pohybovou aktivitu
pfed a po diagnostikovani invazivniho karcinomu prsu s lepSimi vysledky. Recentni
metaanalyzy ukazuji, Ze vyssi mira pohybové aktivity oproti sedavému zpiisobu Zivota u
zen s karcinomem prsu pfed zjiSténim diagnézy, predikuje o 16% az 27% zlepSeni
parametru specifického preziti a stejné tak vyS$i mira pohybové aktivity po zjisténi

diagnozy predikuje o 28% az 41% zlepSeni parametru specifického pieziti.
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Dal8i metaanalyza zahrnujici 123 574 ptezivSich Zen s diagnézou karcinom prsu,
které byly sledovany v priméru do 4,3 do 12,7 let, ukazuje, ze vys§i mira pohybové
aktivity pfed diagnostikovanim nemoci je spojena s témét 30% snizenim nddorove
specifické mortality. Podobny efekt na mortalitu ma 1 vys$si pohybova aktivita zahajena po

stanoveni diagnozy [20].

5.3 Hodnoceni pohybové aktivity

Pojem pohybova aktivita, definovana v tivodu této kapitoly, je zavisla na motivaci a

houzevnatosti pacienta.

Mezi nejjednodussi formy hodnoceni pohybové aktivity patii dotazniky. Nejéastéji
vyuzivany je Mezinarodni dotaznik k pohybové aktivité¢ (Interantional Physical Activity
Questionare, IPAQ), ktery ma kratkou a dlouhou verzi. Dotaznikova Setfeni maji nevyhodu

v jejich nepiesnosti, pacienti mohou mnozstvi pohybové aktivity nadhodnocovat.

Krokoméry a akcelerometry se fadi k objektivnéjsim metoddm hodnoceni pohybové
aktivity. Krokoméry poskytuji orientac¢ni udaje, variabilita v poctu krokli v zavislosti na
senzitivit¢ pristroje mize dosahovat i vice nez 20%. Krokoméry nevypovidaji také nic o
intenzité¢ pohybu. Akcelerometry méfi pohyb ve tiech rozmeérech, mohou ukazat rozlozeni

pohybové aktivity v Case. [65, 67].

5.4 Doporuceni a preskripce pohybové aktivity

O Uucinnosti pohybové aktivity rozhoduje frekvence, intenzita, doba trvani a druh
pohybové aktivity. Doporuceni pohybové aktivity je vzdy zavislé na aktudlnim zdravotnim

stavu a je zcela individudlni.

Minimalni frekvence pohybové aktivity, ktera je obvykle doporucovana, je 3-4x tydné.
Optimalni je denni pohybova aktivita. Frekvence pohybové aktivity ma vliv na projev
pozitivniho u¢inku cvi€eni. Pozitivni G€inek ma vétSinou omezenou dobu trvani a je

potieba, aby mezi jednotlivymi cvi¢enimi nebyla dlouha pauza.
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Pro doporuceni a méfeni intenzity cvieni je v praxi vyuZzivdno hodnoceni podle
Borgovy skaly. Borgova skdla mé rozsah 6 — 20 a obsahuje slovni hodnoceni subjektivné
vnimaného usili pfi pohybové aktivit¢ (tabulka 9). Hodnota 11 — 14 odpovida

doporucované aerobni pohybové aktivité.

Tabulka 9 Borgova skala

Ciselna hodnota Slovni hodnota
6
7 Velmi velmi lehka
8
9 Velmi lehka
10
11 Lehka
12
13 Ponékud namahava
14
15 Namahava
16
17 Velmi namahava
18
19 Velmi velmi namahava
20

Minimélni doporu¢ovana celkova doba trvani za tyden je 150 minut pohybové
aktivity stfedni intenzity. Nej¢astéji doporucovana doba je 40-50 min. (pii frekvenci 3—4x

tydn€) nebo 30 min. denné.

Druh pohybové aktivity je volen podle zdravotniho stavu pacienta, ptipadné 1 jeho
zvyklosti. Vhodné je vySetieni fyzioterapeutem nebo rehabilitanim Iékafem pro
zhodnoceni stavu pohybového aparatu. V praxi je mozné vyuzit krokomérd, fitness
naramki, pro métfeni poctu krokl, nejcastéji hodnocenych za den. U téchto pfistroju je
Casto dostupna varianta vyuziti jejich propojeni s riiznymi aplikacemi. V nékterych

aplikacich je nabizeno sledovani nejenom pohybové aktivity, ale umoznéni zdznamu

jidelniho listku (www.casprozdravi.cz). Zaznamenané hodnoty pak muZe lékat nebo

terapeut (nutri¢ni terapeut, fyzioterapeut) hodnotit on-line [65, 67, 69].
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6 Prakticka ¢ast

6.1 Cile prace

V praktické Casti prace se zabyvam vlivem nutricni a pohybové intervence na vyvoj
hmotnosti a mnozstvi tukové a svalové tkané pacientek s naddory prsu. Hodnotim soucasné

1 efekt intervence na zménu jidelniho listku a mnozstvi pohybové aktivity.
Stanoveny byly tfi vyzkumné cile.

1. Analyzovat vyvoj hmotnosti u pacientek pied a po diagnéze nadoru prsu.

2. Nutriéni intervence — 3 meési¢ni program pomoci osobnich navstév a on-line
monitoringu stravovani a pohybové aktivity, jehoz cilem bude snizeni télesného tuku
jako prevence recidivy.

3. Popsat stravovani u pacientek s nadory prsu po provedené intervenci s pomoci on—line

monitoringu.

6.2 Hypotézy

Pro splnéni cile prace jsem si stanovila nésledujici hypotézy.

H1  Vétsina pacientek s nadvéahou, resp. obezitou spiSe zvysuje hmotnost i po dg nador

prsu

H2 U pacientek s nadory prsu jsou zasadni chyby ve stravovani a nizké pohybové

aktivité

H3 Intervence Zivotniho stylu povede ke sniZzeni hmotnosti a navySeni pohybové aktivity

6.3 Ukoly

Pro dosaZeni stanovenych cilii a posouzeni platnosti hypotéz bylo nutné splnit nasledujici

ukoly:
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1. Sledovani slozeni jidelniho listku pfi vstupu, v pribéhu a po 3 mésicich intervence.
Hodnoceno bylo mnozstvi celkové energie, bilkovin, sacharidi, tukd a vldkniny.

2. Sledovani pohybové aktivity pifi vstupu, v pribéhu a po 3 mésicich intervence.
Hodnoceno bylo mnozstvi krokli pomoci pfistroje (fitness ndramek, aplikace
v mobilnim telefonu).

3. Provadéni pravidelné intervence formou osobnich navstév nebo pomoci aplikace
on-line.

4. Pravidelné méteni télesné hmotnosti a analyza slozeni téla pomoci bioimpedance.

5. Zhodnoceni grafu vyvoje hmotnosti pacientek.

6.4 Metodika

6.4.1 Sledovana skupina pacienta

Sledovana byla skupina pacientek s nddorem prsu lécenych nebo dispenzarizovanych
v Masarykové onkologickém ustavu, s BMI nad 25, aritmeticky pramér 33 + 6 (graf 1).
Pocet pacientek, které podstoupily nutricni a pohybovou intervenci, byl 19. Pocet vSech
oslovenych pacientek byl 81. Spolupraci zahajilo 25 pacientek, ztoho 6 predCasné
ukoncilo spolupraci. NejcastéjSim diivodem odmitnuti vstupu do projektu byla neochota

pacientek dojizdét k osobnim konzultacim (graf 2).
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Graf 2 Pocet pacientek
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Vékové rozpéti pacientek bylo od 32 let do 80 let. Stfedni hodnota véku pacientek
byla 58 +£13 let. Nejpocetnéjsi skupinou byly zeny v obdobi pocatecniho stari (60 — 75 let),
(graf 3).
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Pacientky, které dokoncily tiimésicni intervenci, mély pii vstupu do programu
rozdilnou dobu od stanoveni diagnoézy a byly v raznych fazich 1éc¢by nebo rezimech
sledovani onemocnéni. Priimérna doba od stanoveni diagndzy bylo 8 + 6 let. Nejpocetnéjsi
skupina pacientek byla vrozmezi 5 — 9 let od stanoveni diagnézy (graf 4). Lécbu
radioterapeutickou, pied prvnim kontrolni navstévou vramci této diplomové prace,
podstoupily vSechny pacientky. Operaéni feSeni bylo vyuzito u 95 % pacientek,
chemoterapie byla indikovana u 79 % pacientek, hormondlni terapii podstoupilo 68 %
pacientek (graf 5). V dobé probihajici nutriéni a pohybové intervence bylo ze skupiny
pacientek 42 % dispenzarizovano a 58 % pacientek podstupovalo 1écbu. U téchto pacientek
byla aplikovana 1é¢ba hormondlni, pouze u jedné z pacientek probihala chemoterapie a

imunoterapie (graf 6).

Graf 4 Doba od stanoveni diagnozy
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Graf 5 Piehled 1é¢ebnych modalit pted intervenci
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6.4.2 Hodnoceni sloZeni jidelniho listku

Slozeni jidelnicku bylo hodnoceno propoctem zaznamenané konzumované stravy za
14 dni pfi zahdjeni intervence a pii ukonceni intervence. Jidelni¢ky byly hodnoceny i
v prub¢hu tiimésicni spoluprace. Hodnocen byl obsah celkové energie, bilkovin, sacharidu,

tukt a vlakniny.

K zédznamu stravy byl vyuzivan denik zaznamu stravy a aplikace Kalorické tabulky.
Pacientky volily zpisob podle svych preferenci a potieb. Pacientky byly edukovéany o
zpusobu provadéni zdznamu vazenim nebo odhadem velikosti porci. Zaznam
konzumované stravy zapisovany do deniku byl pfeddvan ptfi osobnich konzultacich.
Propocet jidelniho listku byl proveden pomoci aplikace Kalorické tabulky. Zaznam
konzumované stravy zapisovany do aplikace Kalorické tabulky, byl propojen s portalem
Cas pro zdravi. Tento portal zobrazuje mnozstvi a druh konzumované stravy za den a

energetickou a nutri¢ni hodnotu stravy.

6.4.3 Hodnoceni pohybové aktivity

Pohybova aktivita byla hodnocena pomoci mnozstvi poctu kroki. Pacientky mély
k dispozici fitness naramek Garmin Vivofit, ktery jim zapijcen nebo pocet krokti sledovaly
pomoci mobilniho pfistroje s aplikaci Google Fit. Pocty krokid zapisovaly do deniku

k mnoZstvi konzumované stravy nebo byly sledovany v portéle Cas pro zdravi.

6.4.4 Nutricni a pohybova intervence

Intervence probihala formou osobnich navstév v poradné nebo pomoci on-line
komunikace. Pfi prvni kontrole byla zjiStovana anamnéza, provedeno nutri¢ni vysetfeni,
pacientky byly informovany o moznych zpisobech spoluprace. V pribéhu dalSich kontrol
byl hodnocen jidelni listek a pohybova aktivita. Dale byly pacientky edukovany o

doporucenych opatienich stran stravovani a pohybové aktivity.
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6.4.5 Méreni télesné hmotnosti a analyza sloZeni téla

M¢éteni télesné hmotnosti bylo provadéno vzdy pii osobni navstévé pacientky
v poradné za vyuziti Iékaiské ovétené vahy. Soucasné s vazenim probihala analyza slozeni

téla piistrojem In Body S10. Sledovano bylo mnozstvi télesného tuku a svalové hmoty.

6.4.6 Hodnoceni vyvoje hmotnosti po stanoveni diagnozy

K hodnoceni vyvoje hmotnosti po stanoveni diagnézy nadoru prsu bylo vyuzito

zaznamu do listu grafu vahy 3. interni kliny VFN 1. LF a VFN (pfiloha 1).

6.4.7 Analyza dat

Pro statistické hodnoceni zmén byl vyuzit v pfipadé porovnani hodnot pied a po
provedené nutricni a pohybové intervenci parovy t-test s 18 stupni volnosti. Tento
parametricky test se pouzivd k hodnoceni rozdilu dvou stiednich hodnot. Testovana je
hypotéza, Ze sttedni hodnoty se rovnaji, proti jednostranné alternativé, Ze doslo k zvySeni
(pocet kroki, pfijem vladkniny) nebo sniZeni (télesnd hmotnost, tukova tkan). Prokazuje se,

ze doslo k statisticky vyznamnému zvySeni nebo sniZeni (na hladiné 5%).

6.5 Vysledky

6.5.1 Ovéreni hypotézy 1

Pro ovéfeni hypotézy, ze vétSina pacientek s nadvahou, resp. obezitou spise zvySuje
hmotnost 1 po diagndéze byla vyuZita data ze zdznamu v grafu hmotnosti. Pacientky
zaznamenaly vyvoj hmotnosti od 18 let do soucasnosti. Stfedni hodnota nartstu hmotnosti

byla 14 £ 10 kg (graf 7). Data vSak nemohla byt kvalitné statisticky zpracovana. Pii
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hodnoceni dat bylo zjisténo, ze skupina pacientek je velmi rozdilnd v parametrech v€ku a

délky casu od stanoveni diagnozy.

Ovéteni hypotézy 1 VétSina pacientek s nadvahou, resp. obezitou spise zvysSuje
hmotnost 1 po diagnéze nadoru prsu, nebylo mozné na zaklad¢€ ziskanych dat statisticky

relevantné vyhodnotit.

Graf 7 Zména hmotnosti po stanoveni diagndzy
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6.5.2 Ovéreni hypotézy 2

Pro zji$téni pravdivosti hypotézy, Ze u pacientek s nadory prsu jsou zasadni chyby ve
stravovani a nizké pohybové aktivité, bylo vyuzito doporuceni pro prevenci vzniku
nadorovych onemocnéni WCRF/AICR a vyzivova doporuéeni pro obyvatelstvo CR
Spole¢nosti pro vyzivu. Hodnoticim parametrem bylo dodrZeni vybranych doporuceni
ohledné stravovacich zvyklosti. Cileno bylo na ptijem zakysanych mlécnych vyrobkd, ryb,
ovoce a zeleniny, lusténin a omezeni piijmu alkoholu, primyslové zpracovanych potravin
(max.1x tydn€ porce 50g) a doplikl stravy (vyuzivany pouze na doporuceni lékare).

Hodnocen byl jidelnicek za 14 dni evidovany na pfi zahajeni intervence (graf 8).
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Graf 8 Hodnoceni stravovaciho rezimu podle doporu¢eni WCRF/AICR a SPV
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DalSim hodnoticim parametrem bylo mnozstvi vladkniny, které obsahovala strava
konzumovana pacientkami. Hodnoceni probihalo formou propoctu jidelnicku za 14 dni
evidovaného pifi zahdjeni intervence a porovnanim doporuc¢ené¢ hodnoty minimalniho

mnozstvi vlakniny 20 g/den (graf 9).
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Graf 9 Hodnoceni mnozstvi vldkniny
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Aritmeticky pramér mnozstvi konzumované vldkniny byl 12 £ 5 g/den.
Doporucované minimalni mnozstvi vlakniny hodnocené podle primérné hodnoty za 14 dni

nesplnilo 14 pacientek (74 %) oproti 5 (26 %) pacientkam, které jedly 20 g vlakniny a vice.

Hodnoceni resp. zjisténi miry pohybové aktivity bylo feSeno sledovanim poctu
krokli. Tento udaj, ktery byl zjiStén pii zahdjeni intervence, slouzil jako doporucené
minimum poctu krokl v pribéhu 3 mési¢ni intervence. Stfedni hodnota poctu krokt pred

zahajenim intervence byla 5769 + 2342, hodnocené obdobi 14 dni (graf 10).
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Graf 10 Hodnoceni poctu krokt
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6.5.3 Ovéreni hypotézy 3

K ovéteni hypotézy, ze intervence zivotniho stylu povede ke sniZzeni hmotnosti a
navyseni pohybové aktivity byly vyuzity hodnoty zji§t€né pted intervenci a po provedené 3
mésicni intervenci, vzdy za 14denni obdobi. Sbirdano a hodnoceno bylo mnoZstvi celkové
energie, bilkovin, sacharidi, tukt, vlakniny. Z antropometrickych udaji zména télesné
hmotnosti a mnozstvi tukové a svalové tkané. Pohybovéa aktivita byla evidovana pomoci

parametru pocet kroki.

Stfedni hodnota celkového piijmu energie pied intervenci byla za den 6743 + 2632
kJ. Po provedené intervenci byl aritmeticky primér obsahu energie jidelnicku za den 6776

+ 2580 (tabulka 10).
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Tabulka 10 Parametr celkové energie

pred intervenci

smérodatna
parametr primér | minimum | maximum | odchylka | median
energie (kJ) 6743 3890 12530 2632 6562

po intervenci

smérodatna
parametr primér | minimum | maximum | odchylka | median
energie (kJ) 6776 3405 12177 2580 6682

Stiedni hodnota piijmu bilkovin za den byla pfed intervenci 67,7 = 19,6 g. Po

provedené intervenci byla hodnota aritmetického priiméru 69 + 18,8 g (tabulka 11).

Tabulka 11 Parametr bilkoviny

pred intervenci

smérodatna
parametr pramér | minimum | maximum | odchylka | median
bilkoviny (g) 67,7 37,7 112,8 19,6 63,79

po intervenci

smérodatna
parametr primér | minimum | maximum | odchylka | median
bilkoviny (g) 69 33,9 113,1 18,8 67,6

Aritmeticky primér pifijmu sacharidi za jeden den byl 177,3 + 51,8 g pted
provedenou intervenci. Po intervenci byla tato hodnota 182,7 + 53,5 g (tabulka 12).

Tabulka 12 Parametr sacharidy

pred intervenci
smerodatna
parametr pramér | minimum | maximum | odchylka | median
sacharidy (g) 177,3 105,7 299,0 51,8 177,9
po intervenci
smérodatna
parametr primér | minimum | maximum | odchylka | median
sacharidy (g) 182,7 96,9 333 53,5 178,3

Stfedni hodnota pfijmu tukli za den byla pfed intervenci 62,6 + 25,9 g. Piijjem tuki
po provedené intervenci poklesl na stfedni hodnotu 59,4 + 28,7g (tabulka 13).
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Tabulka 13 Parametr tuky

pred intervenci

smérodatna
parametr pramér minimum | maximum | odchylka | median
tuky (g) 62,6 37,7 128,7 25,9 61,5
po intervenci
smérodatna
parametr primér | minimum | maximum | odchylka | median
tuky (g) 59,4 31,0 117,1 28,7 54,9

Piijem vldkniny za den vyjadien aritmetickym primérem byl 11,6 + 4,6 g pied
intervenci. Po provedené intervenci aritmeticky pramér ptijaté vlakniny byl 18,6 + 52 g

(tabulka 14).

Tabulka 14 Parametr vlaknina

pred intervenci

smérodatna
parametr primér | minimum |maximum | odchylka | medidn
vlaknina (g) 11,6 0 21,7 4,6 14,2
po intervenci
smérodatna
parametr primér | minimum |maximum | odchylka | median
vlaknina (g) 18,6 8,9 29,1 5,2 17,6

Pocet krokii pfed provedenou intervenci mél stiedni hodnotu 5770 + 2200. Tento

pocet se zvysil po provedené intervenci na stiedni hodnotu 6731 £ 2530 (tabulkal5).

Tabulka 15 Parametr pocet krokl

pred intervenci

smérodatna
parametr primér | minimum |maximum | odchylka | median
pocet kroki 5770 2268 1050 2200 5149
po intervenci
smérodatna
parametr primér | minimum |maximum | odchylka | median
pocet krokt 6731 2278 10932 2530 7066

Télesna hmotnost pfed absolvovanim intervence dosahovala stfedni hodnoty 89,5 +

26,1 kg. Po provedené intervenci byl aritmeticky pramér hodnoty télesné hmotnosti 88,1 +

26,2 kg (tabulka 16).
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Tabulka 16 Parametr télesna hmotnost

pred intervenci
smérodatna
parametr primér | minimum | maximum | odchylka | medidn
télesna
hmotnost (kg) 89,5 66 127 26,1 89
po intervenci
smérodatna
parametr primér | minimum | maximum | odchylka | medidn
télesna
hmotnost (kg) 88,1 67 127 26,2 82

Stfedni hodnota sledovaného télesného tuku pii zahdjeni intervence byla 36,9 + 11,2
kg. Po provedené intervenci doslo k poklesu, aritmeticky primér byl 35,27 = 11,3 kg
(tabulka 17).

Tabulka 17 Parametr télesny tuk

pred intervenci
smérodatna
parametr praimér | minimum | maximum | odchylka | median
télesny tuk
(kg) 36,9 22,8 58,3 11,2 32,6
po intervenci
smérodatna
parametr primér | minimum | maximum | odchylka | median
télesny tuk
(kg) 35,3 22,4 55,6 11,3 31,3

Aritmeticky primér hodnoty mnozstvi svalové tkané byl pied zah4jenim intervence

29,0 £ 3,9 kg. Po provedené¢ intervenci byla stfeni hodnota 29,0 + 3,6 kg (tabulka 18).

Tabulka 18 Parametr svalova tkan

pred intervenci
smérodatna
parametr primér | minimum | maximum | odchylka | medidn
sval (kg) 29 21,6 343 3,9 29,1
po intervenci
smérodatna
parametr pramér | minimum | maximum | odchylka | median
sval (kg) 29 21,8 34,5 3,6 29,6
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Na zaklad¢ zjisténych udaji byl proveden parovy t-test a byly vypocteny statisticky

vyznamné zmény Vv parametru piijmu vlakniny ve stravé, télesné hmotnosti, mnozstvi

tukové tkané a poctu kroki. NavySeni mnozstvi vldkniny bylo v souladu s doporuc¢enim

vramci nutriéni intervence o navySeni konzumované zeleniny, ovoce, luSténin a

celozrnnych vyrobkil (p < 0,01). Zvyseni poctu krokli odpovida provadéné pohybové

intervenci (p < 0,01). I pfes to, ze v mnozstvi celkové pfijimané energie nedoslo

k statisticky vyznamnym zménam, doSlo ke statisticky vyznamnému snizeni télesné

hmotnosti (p < 0,05) a mnozstvi tukové tkané (p < 0,01), (tabulka 19).

Tabulka 19 Hodnoty parového t-testu

pted intervenci

po intervenci

hladina

parametr pramér prameér parovy t-test vyznamnosti
. statisticky
energie (kJ) 6743 6776 0,15 nevyznamné
. statisticky
bﬂkOVlIly (g) 68 69 0,56 nevyznamné
. statisticky
sacharldy (2) 177 183 0,7 nevyznamné
statisticky
tuky (g) 63 59 -1,23 nevyznamné
vlaknina (g) 12 19 3,18 pod 0,01
pocet krokii 5770 6731 3,46 pod 0,01
t&lesna hmotnost (kg) 89,5 88,1 2,14 pod 0,05
t&lesny tuk (kg) 36,9 35,3 3,37 pod 0,01
statisticky
sval (kg) 29 29 0,28 nevyznamné
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7 Diskuze

Obezita a nadvaha je jednim z rizikovych faktorti vzniku nddoru prsu a je to také
negativni prognosticky faktor tohoto onemocnéni. Nadory prsu se fadi mezi velmi Casta
onkologicka onemocnéni u Zen, stejné tak patii k nejcastéjSim piicinam umrti Zzen. Nejen z

tohoto diivodu je vyzkum v této oblasti velmi dalezity a potfebny.

Z hlediska nutri¢niho je onkologické onemocnéni rizikovou oblasti mediciny. U
pacientek s karcinomem prsu, zejména s metastatickym onemocnénim, je potieba myslet
na riziko malnutrice ve smyslu karence zivin. Termin malnutrice (nedostatek zivin), je
obecné s nddorovymi onemocnénimi spojovan nejenom odbornou, ale i laickou vetejnosti.
V této oblasti nutri€ni péCe je vyvijena fada aktivit i ze strany odbornych spolecnosti.
Stejn¢ tak i pacientim a jejich rodinam jsou relativné dobie piistupné moznosti
identifikace a 1écby malnutrice a soucasné jsou i obezndmeni s riziky plynoucimi

z nedostatecné vyzivy.

Pti nddorovém onemocnéni je vSak nutné myslet také na jiny faktor ovliviujici
uspéch 1écby a kvalitu Zivota. Timto Cinitelem je pfitomnost vétsiho mnozstvi tukové tkané
v téle projevujici se jako nadvaha nebo obezita. Z mnoha odbornych studii vyplyva, ze
nadmérné mnozstvi tukové tkané prispiva k vzniku a rozvoji onemocnéni nadoru prsu u
zen a zhorSuje progndézu onemocnéni, zkracuje délku preziti a zvySuje riziko relapsu
choroby. Piikladem miize byt studie provedend v USA, publikované v roce 2015 v JAMA
Onkology ze které¢ vyplyva, Ze existuje vysSi riziko onemocnéni nadorem prsu u
postmenopauzalnich Zen, které trpi obezitou (15). A dale studie publikovana v CA: A
Cancer Journal for Clinicians v roce 2017, ktera prokazuje nejenom zvysené riziko, ale 1
podporu rozvoje a rlstu karcinomu prsu. Navzdory témto zjiSténim je vSak disledek
obezity a nadvahy ve spole¢nosti méné zdliraziiovan. Zadna z pacientek, které se Gi¢astnily
intervence, o piimém vlivu na dal§i pribéh onemocnéni nebyla dostatecné informovana
tak, aby si tohoto faktu byla védoma. V této oblasti vnimdm prostor pro zlepSeni kvality
nutriéni péce o tyto pacientky. Pro zvySeni pov€domi je potieba poskytovat informace
nejenom odbornikim, ale i laické vefejnosti. Na zéklad€ svoji diplomové prace resp. prace
s pacientkami jsem navazala spolupraci s pacientskou organizaci MammaHelp a Alianci
zen s rakovinou prsu. Pod zastitou MammaHelp a Masarykova onkologického tistavu byla

uspofadana prednaska pro pacientky, kterd se setkala s velkym zdjmem. Na zakladé této
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zkuSenosti si pacientky vyzadaly opakované pravidelné setkani s nutricni terapeutkou na
téma vyzivy. Je vSak potfeba nezapominat na predavani informaci i odborné vetejnosti.
Tomuto by mohla byt napomocna Pracovni skupina nutri¢ni péée pii Ceské onkologické
spolecnosti JEP, ve které jsem Clenkou vyboru a zastupuji zde odbornost nutricni terapeut.
Tato pracovni skupina se dlouhodobé vénuje zlepSovani kvality nutricni péce o
onkologické pacienty. Jednou z aktivit bylo 1 vytvofeni brozury pro 1ékaie - onkology.

Soucéasti brozury by se mohla stat kapitola o tématu obezity a onkologického onemocnéni.

V ramci plnéni cile praktické casti své diplomové prace jsem provadéla nutricni
intervenci u pacientek podle daného schématu kontrol za vyuziti prostiedkt telemediciny.
Jednoznac¢nou vyhodou tohoto druhu komunikace s pacientem je okamzita dostupnost
informaci a mozna rychlé reakce na zjisténi napft. slozeni jidelnicku. Pfi osobni konzultaci
je pak mozné se zaméfit na edukaci tykajici se aktudlniho stavu, kterd je cilena vice
podrobné. V piipad¢, ze pacientky zapisovaly svilj stravovaci rezim a pohybovou aktivitu
do tisténého deniku, zdznam byl donesen osobné v den konzultace. Hodnoceni probihalo
za pritomnosti pacientky, byl proveden kvalifikovany odhad nutri¢ni skladby jidelnicku,
protoze propocet byl proveden az dodate¢né. I v tomto pripadé byla pacientka edukovana
o vyzivé a pohybové aktivité, vZdy s ohledem na aktudlni zjiSténi. Spojeni systému
osobnich kontrol a prostfedkil telemediciny vnimam jako jednozna¢ny ptinos pro zlepSeni
péce o pacienty. Dochazi k usnadnéni komunikace pacienta s profesionalem a zaroven je
mozné timto pasobit na posileni compliance pacientd. Je vSak nutné u pacienta ovéfit, zda

mu tento zpUsob prace vyhovuje.

V tvodu spoluprace byl pacientkam predavan formulaf k vyplnéni udaji o vyvoji
hmotnosti. Ve své praci jsem se zaméfila na obdobi od stanoveni diagnézy po prvni
konzultaci o nutricni a pohybové aktivité. Téméf u vSech pacientek méla hmotnost
zvySujici se trend. Pti posuzovani dat vSak bylo zjiSténo, Ze samotny udaj trendu hmotnosti
je nedostacujici pro statistické posouzeni. Je mozné pouze konstatovat fakt, ze pacientky
hmotnost zvySovaly. K dal§imu hodnoceni pfi¢iny tohoto vyvoje jsem neposbirala
dostate¢né mnozstvi relevantnich informaci. Dlivodem bylo zjisténi, Ze skupina pacientek
je velmi rozdilna v parametrech véku a délky Casu od stanoveni diagnézy. Nicméné i
pokud se zaméfime na tuto skutenost pouze vzhledem ke skupiné pacientek, se kterymi
jsem spolupracovala, je tento trend navySovani hmotnosti pro pacientky zdravotné

neptiznivy a byl to silny motivacni a inspiraéni moment pro zménu v jejich stravovacich a
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pohybovych zvyklostech. Diilezité bylo, ze v ramci spoluprace byly o efektu nadmérného

mnozstvi tukové tkan€ vhodné edukovany.

Pfi¢iny nadmérného mnozstvi tukové tkdn¢ projevujici se nadvédhou a obezitou
mohou byt rizného charakteru. Ve svoji préci jsem se zaméfila na pritomnost nadvahy a
obezity vlivem nespravného slozeni jidelniho listku a nizké pohybové aktivity. Pfi
hodnoceni obvyklych stravovacich zvyklosti a vybéru potravin jsem vyuzila porovnani
s doporuc¢enim odbornych spole¢nosti. Ze zahrani¢nich zdroju se jednalo o doporuceni pro
prevenci vzniku nadorovych onemocnéni WCREF/AICR. Jako cesky ekvivalent jsem
vyuzila vyzivova doporuéeni pro obyvatelstvo CR Spoleénosti pro vyzivu. Posuzovan byl
pfijem zakysanych mlécnych vyrobkd, ryb, ovoce a zeleniny, lusténin a omezeni piijmu
alkoholu, primyslové zpracovanych potravin a doplikt stravy. V ramci priazkumu vyslo
najevo, ze pacientky neplnily limit pro konzumaci potfebného mnozstvi zeleniny a ovoce.
Tento zavér je v souladu se zjisténimi Evropského vybérového Setfeni o zdravi 2014 [70],
kdy snédlo 5 porci zeleniny a ovoce denné pouze cca 9% respondentli. Ani pfijem dalSich
skupin doporucenych potravin nebyl napliovan. Naopak byly vice konzumovany
pramyslové zpracované potraviny, zejména se jednalo o pfijem uzenin. Blize k plnéni
doporuceni byly dv¢ oblasti a to omezeni alkoholu a dopliki stravy. Z uvedenych skupin
potravin jsem si pro hodnoceni stravovacich zvyklosti vybrala komoditu zeleniny, ovoce a
lusténin jako zdroje vldkniny a jejiho potencidlu dobré kvantifikace. Pro tuto slozku vyzivy
jsou relativné dobfe dostupna data formou definovanych nutri¢nich hodnot potravin.
Z vysledki vyplynulo, Ze pouze ¢ast pacientek (26 %) spliovala doporuceni minimalné
20 g vlakniny konzumované za den. Pfi kontrole skladby jidelni¢ku pacientky, které
splnovaly 20g limit, konzumovaly vice celozrnné pecivo a obiloviny. Tento parametr nebyl
zatazeny do posuzovanych komodit potravin, coz se v této souvislosti ukéazalo jako
nevyhodné. Celkové hodnoceni stravovacich zvyklosti vSak i vtéto podobé bylo
dostacujici pro smér stanoveni doporucenych opatieni vedoucich ke zménam stravovacich

zvyklosti a vybéru potravin u sledované skupiny pacientek.

Pro hodnoceni pohybovych zvyklosti byl zvolen zptsob sledovani poctu kroki.
Stejné jako jidelni listek byla hodnocena data pfi zahajeni intervence za obdobi 14 dni.
Tento Udaj vSak spiSe slouZzil jako minimalni hodnota poctu krokt pro nésledujici obdobi.
Monitorovani pohybové aktivity prostfednictvim krokoméru nebo sportovnich hodinek
povazuji za velmi objektivni a vypovidajici metodu, jelikoz Ize sledovat trend vyvoje

pramérného poctu krokl v ¢ase. Zaroven se jedna o silny motivujici prvek pro pacienty,
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coz se prokédzalo i v ramci tohoto prizkumu. Doporuceny pocet krokl nebyl stanoven
absolutni hodnotou, ale pacientky byly edukovéany o pozitivnim vlivu pohybu na zdravi a

redukci hmotnosti resp. tukové tkan€.

Pro hodnoceni provedenych zmén ve vybéru potravin a pohybové aktivity sledované
skupiny pacientek jsem si stanovila hodnotu rozdilu mezi vstupnimi a vystupnimi daty.
Tato zména ma reflektovat vliv provadéné nutricni a pohybové intervence. Data, ktera byla
sbirana a hodnocena, bylo mnozstvi celkové energie, bilkovin, sacharidd, tukd, vlakniny a
pocet krokl. Z antropometrickych tidajii pak zména télesné hmotnosti a mnozstvi tukové a
svalové tkan€. Pohybova aktivita byla hodnocena parametrem pocet kroki. Porovnavana
byla data vychazejici z 14deniho jidelnicku, antropometrickych udaji a poctu krokd za
obdobi 14 dni a to pfi zahajeni intervence a po 3 mésicich intervence. Na zaklad¢
zjisténych 0daji doslo k statisticky vyznamnym zméndm v parametru pifijmu vldkniny ve
stravé, télesné hmotnosti, mnozstvi tukové tkdné¢ a poctu krokd. NavySeni mnoZstvi
vladkniny bylo vsouladu sdoporu€enim vramci nutriéni intervence o navySeni
konzumované zeleniny, ovoce, lusténin a celozrnnych vyrobkia (p < 0,01). ZvySeni poctu
kroka odpovida provadéné pohybové intervenci (p < 0,01). I pies to, Ze v mnozstvi celkové
pfijimané energie nedoSlo k statisticky vyznamnym zméndm, doSlo ke statisticky
vyznamnému snizeni télesné hmotnosti (p < 0,05) a mnozstvi tukové tkdné (p < 0,01).
Tento vysledek pravdépodobné odpovida vlivu navySeni vydeje energie cestou navyseni
poctu krokd. Vydej energie byl vyssi nez piijem energie, coz je vzdy cilem doporuceni pti
redukci hmotnosti. Roli mohlo hrat i zlepSeni pravidelnosti stravovaciho rezimu, jelikoZ
pacientky byly rovnéZz edukovany o dulezitosti rovhomérného rozloZeni energetického

ptijmu v pribéhu dne a vyvarovani se pozdniho vecerni jedeni.
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Prokézany negativni vliv zvySeného mnozstvi tukové tkané (projevujici se jako
nadvaha a obezita) na vznik, prognézu a relaps onemocnéni nadorem prsu u Zen nabada ke
zvyseni pozornosti k hodnoceni stavu jejich vyzivy u téchto zen. Z tohoto ditvodu byl pro
nutriéni intervenci vybran soubor pacientek, které byly s touto diagnézou léCeny nebo
sledovany v Masarykové onkologickém ustavu. Cilené byly zatazeny pacientky s BMI nad

25.

Osloveno bylo 81 pacientek, z toho pouze 25 pacientek mélo zajem o podstoupeni
nutri¢ni a pohybové intervence, 19 z nich intervenci absolvovalo po dobu 3 mésicli. Témér
u vSech téchto pacientek dochazelo k navysSeni hmotnosti po zjiSténi diagnozy, coz je jeden
z neptiznivych ukazatelll pro vyvoj onemocnéni. Z dostupnych dat nebylo mozné posoudit
pri¢inu narGstu hmotnosti. V ramci souboru pacientek vSak bylo prokazano, zZe jejich
stravovaci navyky (pii zahdjeni intervence) neodpovidaly doporu¢enim odbornych
spole¢nosti. Porovnanim vstupnich (pfi zahajeni) a vystupnich (po 3 mésicich) dat byl
zjistén ptiznivy efekt nutricni a pohybové intervence. Pacientky byly schopné navysit
pfijem vlakniny a zvysit svoji pohybovou aktivitu formou navyseni poctu krokt. Efekt

téchto zmén se projevil jako ubytek hmotnosti a snizeni tukové tkdné v téle.

Prace méla charakter intervencni studie a neni mozné ji zobecnit na celkovou
populaci. AvSak vysledky ziskané na zdklad¢ Setfeni a provedenych intervenci podporuji
tezi prosp&Snosti zajisténi nutriéni péce u onkologickych pacientli, kterd ma byt

realizovana nutri¢nim terapeutem.
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Seznam zKkratek

AICR — Americky tstav pro vyzkum rakoviny (American Institute for Cancer Research)
AMPK — AMP-aktivovana proteinova kinaza (AMP-activated protein kinase)
AP-1 — aktivacni protein 1 (activator protein 1)

BAIBA — beta-aminoisomaselna kyselina (B-aminoisobutyric acid)

BDNF — mozkovy neurotrofni faktor (brain-derived neutrophic factor)

BMI — index télesné hmotnosti (body mass index)

CAF — nadorové asociovany fibroblast (cancer-associated fibroblast)

CCLS5 — chemokin (chemokine C—C motif ligand 5)

CLS — crown-like-structure

CNS — centralni nervovy systém

CNTF - ciliarni neurotrofni faktor (ciliary neutrophic factor)

CMP — cévni mozkové piihoda

COX-2 — cyklooxygenaza-2 (cyclooxygenase-2)

CTSB - cysteinovy katepsin B (cysteine protease cathepsin B)

DNA — deoxyribonukleova kyselina

ER — estrogenni receptory

ERK — extracelularné regulovand kinaza (extracellular-signal-regulated kinase)

ESMO — Evropska spole¢nost pro 1ékatkou onkologii (Europan Society of Medical
Oncology)

ESPEN — Evropska spole¢nost pro klinickou vyZivu a metabolismus (The European
Society for Clinical Nutrition and Metabolism)

FFA — volné mastné kyseliny (free fatty acid)

FFQ — frekvenc¢ni nutri¢ni dotaznik (food frequency questionnaire)
FGF-21 — fibroblastovy rtistovy faktor 21 (fibroblast growth factor 21)
FSTL-1 — follistatin like 1

GLP 1 — glucagon-like peptide 1
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HIF-1 — hypoxii indukovany faktor (hypoxia-inducible factor 1)

IGF-1 — inzulinovy ristovy faktor 1 (insulin-like growth factor)

IL — interleukin

IPAQ — dotaznik k pohybové aktivité (Interantional Physical Activity Questionare)

JAK/STAT — Janusova kinaza/transducery signalu a aktivatory transkripce (Janus kinase /
Signal Transducers and Activators of Transcription)

kcal — kilokalorie

kg — kilogram

Metrnl — Meteorin-like

MCP-1 — monocytarni chemotakticky protein 1 (monocyte chemoattractant protein-1)
MSC — mezenchymalni kmenova buiika (mesenchymal stromal cell)

NCCN — Nérodni sit’ komplexnich onkologickych center (National Comprehensive Cancer
Network)

NF-kB — nuklearni faktor kappa B (nuclear factor-kB)
NK buiiky — natural killer cells
OSM - oncostatin M (oncostatin M)

PGCla — PPAR-y koaktivator 1a (peroxisome proliferator-activated receptor y coactivator
1 o)

PI3K — fosfatidylinositol-3-kindza (phosphoinositide 3-kinase)

PR — progesteronové receptory

RNA — ribonukleova kyselina

SCD 1 — stearoyl co-A desaturaza 1 (stearoyl-CoA desaturase 1)

SD — smérodatna odchylka (standard deviation)

SHBG —globulin vazajicim se na pohlavni hormony (sex hormone-binding globulin )
SPARC — secreted protein acidic and rich in cysteine

SPV — Spole¢nost pro vyzivu

TAM — makrofag asociovany s nadorem (tumor-associated macrophage)

TGF o — transformuyjici riistovy faktor alfa (transforming growth factor alfa)
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TGF B — transformujici ristovy faktor beta (transforming growth factor beta)

TLR 4 — toll-like receptor 4

TNF o — tumor necrosis factor a tumor nekrotizujici faktor o (tumor necrosis factor o)
UPR — unfolded protein response

VEGEF - vaskularni endoteliarni rastovy faktor (vascular endothelial growth factor)
VLDL - lipoproteiny o velmi nizké hustoté (very low-density lipoproteins)

WCREF — Svétovy fond pro vyzkum rakoviny (World cancer research fund)

WHEL — Women’s Healthy Eating and Living

WHO — Svétova zdravotnicka organizace (World Health Organization)

WINS — The Women’s Intervention Nutrition Study
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