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Úvod
Pankreatická bolest (PB) je výrazným přízna-

kem všech tří hlavních afekcí břišní slinivky v dospě-
losti: akutní pankreatitidy, chronické pankreatitidy 
(CHP) i karcinomu pankreatu. Její trvání a charakter 
se však u jednotlivých chorob liší. Zvlášť významné 
postavení má bolest v klinické symptomatologii CHP, 
a proto jí hlavně se zabývá toto sdělení. Bolest při 
CHP (B-CHP) sužuje nemocné v různé míře po řadu 
let, nejvíce ovlivňuje kvalitu jejich života a je nejčas-
tější ze základních příznaků, k nimž dále řadíme 
úbytek tělesné hmotnosti, pankreatickou maldigesci 
a poruchu glukózové tolerance.

Etiologie
Příčinou B-CHP jsou základní patologické pro-

cesy této choroby, tj. destrukce parenchymu a pro-
liferace vaziva (fibroprodukce) a jejich následky 
(deformace a litiáza vývodného systému, cystoid, 
absces, akutní zánět v terénu CHP). 

Patofyziologie a patomorfologie
Jako spouštěcí mechanizmy se uplatňují jídlo, 

alkohol a poruchy pasáže pankreatického sekretu 
vývodným systémem. Tyto situace vedou k zvý-
šení pankreatické sekrece a/nebo k intraduktální 
hypertenzi. Další vývoj zahrnuje přestup pankre-
atického sekretu do intersticia, zvýšení intersti-
ciálního tlaku, aktivaci pankreatických enzymů, 
autodigesci parenchymu a aktivaci zánětlivé cyto-
kinové kaskády. 

Významná úloha ve fibroprodukci, destrukci 
parenchymu a bolesti se přisuzuje pankreatickým 
hvězdicovým (stelárním) buňkám (PSB). Tyto jsou 
lokalizovány kolem acinů a kapilár. V tkáňové kul-
tuře se diferencují v myofibroblasty a produkují kola-
gen I a III, laminin a fibronectin, které tvoří základní 
složky pojiva při CHP. Proto se považují PSB za ele-
menty produkující vazivo při této chorobě. Vzhledem 
k jejich schopnosti kontraktility a perivaskulární loka-
lizaci mohou působit ischemii mikrocirkulace a bo-
lest (4, 36). Součástí aktivace cytokinové kaskády 
při akutní exacerbaci zánětlivého procesu jsou také 
různé růstové a transformační faktory, které aktivují 
PSB s následnou produkcí pojiva (6, 18). Sekrece 
těchto fibrogenních cytokinů koreluje s tíží akutního 
zánětu a stupněm aktivace PSB. Kromě toho jsou 
PSB přímo aktivovány etanolem, acetaldehydem, 
oxidačním stresem (3), jakož i zvýšeným intraduk-
tálním a intersticiálním tlakem (35). Obecně platí, že 
vztah mezi zvýšením těchto tlaků a PB je těsný, ale 
mezi PB a morfologií pankreatu je poměrně volný.

Bolestivá forma CHP je provázena výrazný-
mi změnami pankreatických a peripankreatických 
senzorických nervů (7). Průměr a počet nervových 
vláken je zvýšený a průměrná plocha zásobovaná 
jedním nervovým vláknem je menší. Perineurium 
je infiltrováno lymfocyty, což svědčí pro zánětlivý 
proces a poruchu bariérové funkce této struktury. 
Imunohistochemicky lze prokázat v nervových vlák-
nech vysokou koncentraci nervového růstového fak-
toru (NGF) a některých neurotransmiterů, zejména 

substance P a peptidu příbuzného calcitoninu (cal-
citonin gen related peptide, CGRP). Význam tohoto 
nálezu není objasněn. V případě CGRP může jít o au-
toregulační analgetický mechanizmus. U bolestivé 
formy CHP je významně zvýšeno také množství 
žírných buněk v pankreatické tkáni. Předpokládá 
se, že jejich sekreční produkty mohou senzibilizovat 
proalgické receptory senzorických neuronů (20).

Diagnostika
B-CHP postihuje více než 90 % nemocných tou-

to chorobou. Zpočátku bývá paroxyzmální a různě 
intenzivní, ale většinou nikoliv zničující jako u akutní 
pankreatitidy, dosahuje rychle vrcholu a dlouho trvá 
(u třetiny nemocných déle než 24 hodin). Je lokalizo-
vána v epigastriu, šíří se do obou hypochondrií a do 
zad. V časnější fázi choroby bývá často provoková-
na dietní chybou nebo alkoholem, později se obje-
vuje bez zřetelného výbavného momentu. Nemocný 
má někdy úlevovou polohu vsedě s přitaženými ko-
leny. Bolest se zmírňuje aplikací spazmolytik, léků 
snižujících žaludeční sekreci, a teplem, ale většinou 
vyžaduje silná spazmoanalgetika a opiáty. Mezi 
jednotlivými atakami bolesti bývají zpočátku různě 
dlouhé intervaly (týdny až roky), během nichž je 
nemocný zcela bez obtíží nebo má jen dyspeptické 
příznaky (epigastrickou plnost, nadýmání a nechu-
tenství). V dalším průběhu CHP se můžeme setkat 
s dvojím vývojem bolesti. U některých nemocných 
jsou její paroxyzmy stále častější a intenzivnější, až 
se bolest stává symptomem trvalým. Naproti tomu 
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PANCREATIC PAIN 
Pancreatic pain accompanies acute and chronic pancreatitis as well as pancreatic cancer. In chronic pancreatitis (CP) pain deserves special 
attention. Its causes include destruction of parenchymal tissue, fibroproduction and their consequences. Pancreatic stellate cells play an impor-
tant role in these processes. Pain is triggered by meals, alcohol and disturbances of pancreatic secretions passage through the duct system. 
More than 90% of CP subjects suffer from pain which is the main factor affecting the quality of life. Pain therapy is a complex problem and some 
procedures are considered controversial. Therapeutic methods are non-invasive (life style, diet, pharmaceuticals) and invasive (endoscopic and 
surgical procedures). The choice of adequate therapeutic procedures in alcoholic CP requires stratification of patients according to duration and 
frequency of painful paroxysms. The best predictors of pain relief are intermittent pattern of pain and surgically correctable complications.
Key words: pancreas, pain, chronic pancreatitis, noninvasive and invasive therapy.
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u jiných pacientů souběžně se zánikem pankreatické 
sekrece postupně ubývá bolestivých atak až do je-
jich úplného vymizení a onemocnění se manifestuje 
především maldigescí a hubnutím.

Terapie 
Léčebné metody je možno rozdělit na neinva-

zivní (životospráva, dietní režim, farmakoterapie 
bolesti) a invazivní (endoskopická a chirurgická te-
rapie). Před zahájením terapie B-CHP je třeba, aby 
diagnóza choroby byla stanovena s dostatečnou 
věrohodností. 

Terapie B-CHP je složitá a hodnocení některých 
postupů je kontroverzní. Tato skutečnost je způsobena 
nedostatečnou randomizací nemocných v klinických 
studiích a zejména při alkoholické CHP absencí stra-
tifikace nemocných podle trvání a frekvence algických 
paroxyzmů. Ammann a Müllhaupt zjistili v souboru více 
než 200 těchto nemocných, že je lze rozdělit do dvou 
skupin: (1) nemocní s krátkými paroxyzmy v celkovém 
trvání méně než 10 dnů a s nebolestivými remisemi 
v trvání měsíců (typ A: 44 %), (2) nemocní s bolestí 
2 a více dnů v týdnu, algickým obdobím v trvání mi-
nimálně 2 měsíců a trvale odkázaných na analgetika 
(typ B: 56 %). Chirurgická terapie pro bolest nebyla 
nutná u žádného nemocného s typem A a naopak 
u všech s typem B. Chirurgicky řešitelná komplikace 
(nejčastěji cholestáza a cystoid) byla příčinou bolesti 
ve více než 80 % a všichni nemocní měli úlevu po chi-
rurgické terapii (1). Typ bolesti při alkoholické CHP má 
tedy vztah k příčině a ovlivňuje terapeutický postup. 
Stratifikace těchto nemocných podle uvedených krité-
rií má proto při terapii B-CHP velký význam. Příznivé 
predikční faktory jsou intermitentní bolest, při níž se 
časná endoskopická terapie nejeví vhodná, a chirur-
gicky řešitelná komplikace. 

Neinvazivní metody 

Životospráva

Nejčastější vyvolávající příčinou CHP (v české 
populaci 75–80 %) je abúzus alkoholu. Abstinence je 
mimořádně důležitá, neboť zabraňuje progresi one-
mocnění. Alkohol ovlivňuje bolest nejvíce u nemoc-
ných s opakovanými akutními exacerbacemi CHP 
v důsledku alkoholických excesů (mejdany, kvartál-
ní pijáci). U nemocných s trvalou intenzivní bolestí 
je účinek abstinence méně výrazný. Trvalý abúzus 
však urychluje – bez vztahu k vlivu na bolest – prů-
běh choroby a zkracuje (stejně jako kouření) prů-
měrnou délku života těchto osob (19, 25). Dosažení 
abstinence u nemocných alkoholickou CHP je však 
úkol velmi obtížný a někdy prakticky nemožný. Navíc 
přibývá nemocných, kteří vedle alkoholu jsou závislí 
také na drogách. Nezbytným předpokladem absti-
nence je pečlivá dispenzarizace a vytvoření osob-

ního kontaktu mezi lékařem a nemocným. Ostatní 
požadavky na životosprávu jsou stejné jako u jiných 
chorob trávicího ústrojí.

Dietní režim

Dietní opatření při CHP byla nedávno popsána 
v jiném sdělení (15). Je však třeba zdůraznit, že jídlo 
i alkohol výrazně stimulují nejen sekreci pankreatic-
kou, ale také sekreci žaludeční a jaterní a že tato 
sekrece je řízena nejen humorálně, ale také nervově 
prostřednictvím parasympatického splanchnického 
systému. Tato skutečnost se zcela opomíjí při léčbě 
postprandiální B-CHP pankreatickými enzymy.

Analgetika a narkotika

Analgetika jsou nejčastěji užívaným prostřed-
kem k úlevě od bolesti. Jejich podávání je vhodné 
zahájit méně účinnými preparáty, jako je paraceta-
mol, nesteroidní antirevmatika a tramadol. V této 
fázi se doporučuje znovu diferencovat, zda bolest 
je způsobena některou z komplikací, které vyžadu-
jí specifický terapeutický postup, nebo základním 
onemocněním samotným. Léčení je vhodné rozdělit 
do tří fází, v nichž základním prostředkem je parace-
tamol, ketamin a narkotika (pethidin), a nepřecházet 
do další fáze bez podrobného zhodnocení krátko-
dobých a dlouhodobých účinků takového rozšíření 
analgetické terapie (2). 

Pankreatické enzymy

Pankreatické enzymy v terapii B-CHP jsou před-
mětem řady sdělení. Jejich aplikace vychází z po-
znatku, že volný trypsin v duodenu ovlivňuje negativ-
ní zpětnou vazbou sekreci pankreatických enzymů. 
Účinek trypsinu popsali Ihse et al. (21) a potvrdili 
je další autoři u zvířat, lidských dobrovolníků i ne-
mocných s CHP (22, 32). Toto působení trypsinu se 
uplatňuje hlavně při zvýšení pankreatické sekrece po 
jídle a alkoholu (postprandiální sekrece), která vede 
k zvýšení intraduktálního tlaku a je častou příčinou 
B-CHP. Tato sekrece je řízena dvěma mechanizmy: 
humorálním a nervovým (27, 28). 

Základem humorálního mechanizmu je negativ-
ní zpětná vazba duodenálního trypsinu. Nízká kon-
centrace volného trypsinu v duodenu po jídle, způ-
sobená jeho vazbou na bílkoviny potravy, stimuluje 
sekreci cholecystokinin-releasing faktoru (CCK-RF) 
v proximálním tenkém střevě. CCK-RF zvyšuje kon-
centraci plazmatického CCK s následným zvýšením 
sekrece pankreatických enzymů. 

Nervový mechanizmus je zprostředkován choli-
nergním nervstvem. Hyperosmolární roztoky a dis-
tenze duodena stimulují submukózní neuroreceptory 
a cestou vagovagálního reflexu dochází k zvýšení 
sekrece pankreatických enzymů. Reflex je inhibo-
ván atropinem, somatostatinem, pankreatickým po-

lypeptidem (PP) a CGRP. Tento peptid je mohutným 
inhibitorem pankreatické sekrece in vivo (24) a jeho 
možné analgetické působení při CHP bylo již zmíně-
no. Duodenální trypsin se v tomto nervovém mecha-
nizmu neuplatňuje. 

Klinický efekt vysoké koncentrace duodenálního 
trypsinu byl prokázán pouze při použití konvenčních 
farmaceutických preparátů pankreatických enzymů. 
Pro plné terapeutické ovlivnění postprandiální bolesti 
je nezbytná současná inhibice nervového mechaniz-
mu, který většina prací o analgetickém účinku pan-
kreatických enzymů nebere vůbec v úvahu. Snížení 
postprandiální sekrece zvýšením koncentrace trypsi-
nu v duodenu vyžaduje, aby exokrinní sekrece pan-
kreatu byla částečně zachována. Tento mechanizmus 
se může uplatnit při CHP s postižením malých vývodů 
(lehká a středně těžká forma CHP), recidivující AP 
a při symptomatickém pancreas divisum. Za vhodnou 
aplikační formu lze považovat preparát s vysokou 
koncentrací trypsinu, rychle rozpustný v duodenu při 
fyziologickém pH a s pomalým vyprazdňováním z du-
odena. Takový komerční preparát není v současné 
době k dispozici. Předpoklady pro uplatnění nervové-
ho mechanizmu zahrnují dodržování diety, abstinenci 
alkoholu, blokádu vagovagálního reflexu anticholiner-
gikem, blokádu zánětlivé kaskády rychle účinkujícím 
analgetikem (např. nesteroidním antirevmatikem) 
a podle potřeby inhibici žaludeční sekrece (k ochraně 
trypsinové aktivity při průchodu žaludkem). 

Invazivní metody

Blokáda plexus celiacus

Tato metoda se provádí nejčastěji cíleně za kon-
troly CT nebo endoskopické ultrasonografie (EUS). 
Endoskopický přístup zpředu přes žaludek se pova-
žuje za metodu poměrně jednoduchou a bezpečnou, 
protože snižuje, popř. eliminuje riziko poranění nervů 
a míchy. Jako medium se používá dlouho působí-
cí anestetikum s kortikoidy nebo absolutní etanol 
(neurolýza). Prvnímu způsobu se doporučuje dát 
přednost při CHP. Neurolýza má být vyhrazena pro 
nemocné s karcinomem pankreatu vzhledem k pří-
padné tvorbě vaziva a omezení možností následné 
chirurgické terapie (34). EUS přístup se považuje za 
účinnější. K významnému snížení B-CHP dochází 
asi u 55 % nemocných, v průběhu 6 měsíců však 
klesá na 10 %. Blokáda není účinná u nemocných 
mladších 45 let s předchozí chirurgickou terapií (16). 
U nemocných s dlouhodobým podáváním inhibi-
torů protonové pumpy se doporučuje při EUS-pří-
stupu (přes žaludek) preventivní podání antibiotik 
k omezení možnosti přenesení infekce tenkou jeh-
lou a k prevenci vzniku abscesu. Celkově přichází 
blokáda plexus celiacus v úvahu při zhoršení trvalé 
B-CHP u nemocných s jinak omezenými léčebnými 
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možnostmi. Neurolýza se doporučuje při karcinomu 
pankreatu, u nemocných s komplikacemi chirurgic-
ky neléčitelnými a při selhání této metody přichází 
v úvahu thorakoskopická splanchnikotomie. 

Biliární endoterapie

Symptomatická stenóza terminálního chole-
dochu je nejčastější příčinou cholestázy a jejich 
komplikací včetně paroxysmů B-CHP. Chirurgická 
terapie je metodou volby v prevenci komplikací, 
jaterního poškození i v úlevě bolestí. Dlouhodobá 
úspěšnost endoskopické terapie je jen asi 25 % 
(8). Postupné zavádění stentů vyžaduje opakova-
né endoskopie a je spojeno se značnými problémy, 
zejména pro rostoucí finanční náklady a komplikace 
(29). Endoterapie se proto považuje za přijatelnou 
jen jako dočasné opatření, když je bezprostřední chi-
rurgický postup kontraindikován, zejména při těžkém 
ikteru, cholangitidě, exacerbaci akutní pankreatitidy 
v terénu CHP a při výrazné komorbiditě.

Pankreatická endoterapie

Pankreatikolitiáza a stenózy Wirsungu při bolesti-
vé formě CHP jsou předmětem zájmu invazivní endo-
skopie a extrakorporální lithotrypse rázovou vlnou po 
řadu let. Endoskopické metody zahrnují mechanickou 
lithotrypsi a extrakci kamenů, sfinkterotomii Wirsungu, 
jeho kanylaci a dilataci plastovými stenty. 

Srovnání endoterapeutických metod s drenáž-
ní a resekční chirurgickou terapií uskutečnili Dítě et 
al. (12). V odstupu jednoho roku bylo snížení bolesti 
srovnatelné, ale po 5 letech byly výsledky chirurgické 
terapie lepší jak v úplném vymizení bolesti (34 % vs. 
15 %), tak i ve zvýšení tělesné hmotnosti (47 % vs. 
29 %). Podobně Cahen et al. (9) preferují chirurgickou 
pankreatikojejunoanastomózu před endoskopickou 
transampulární drenáží Wirsungu. Částečný nebo 
úplný ústup bolesti 2 roky po chirurgickém výkonu za-
znamenali u 75 % nemocných oproti 32 % nemocných 
léčených endoskopickou drenáží. Tato metoda přináší 
dlouhodobý efekt především v snížení počtu hospitali-
zací pro bolest, ale přibližně jedna pětina nemocných 
vyžaduje následně chirurgickou terapii (11).

ESWL byla vyhodnocena ve velkém souboru 
téměř 500 nemocných jako metoda účinná ve sní-
žení bolesti, ale trvání příznivého efektu a potřeba 
pozdější chirurgické terapie nebyly sledovány (16). 
ESWL byla původně považována za doplňkovou 
metodu endoskopické terapie (9). V současné době 
je ESWL hodnocena v léčbě bolesti jako preferova-
ná a bezpečná metoda. Její pravidelná kombinace 
s endoterapií zvyšuje léčebné náklady, ale nezlep-
šuje výsledek, pokud jde o bolest (12).

Všechny tyto studie obsahují určité metodické 
nedostatky: (1) chybí stratifikace nemocných podle 
typu bolesti a jednotlivé soubory obsahují různý po-

čet osob s intermitentní bolestí (typ A), pro které se 
doporučuje neinvazivní terapie; (2) ve většině studií 
chybí přiměřená kontrolní skupina léčená neinvaziv-
ně nebo chirurgicky; (3) ztráta probandů v průběhu 
dlouhodobého sledování je značná; (4) autoři neuva-
žují placebový efekt, třebaže u většiny nemocných 
CHP se intenzita bolesti v průběhu doby snižuje. Na 
základě dosavadních výsledků pankreatické endote-
rapie lze proto doporučit při alkoholické CHP neinva-
zivní terapii u jedinců s intermitentním typem bolesti 
(typ A) a endoterapeutické metody vyhradit pro ne-
mocné s dlouhodobou nebo stálou bolestí a trvalou 
potřebou analgetik (typ B), zejména pokud je u nich 
chirurgická léčba kontraindikována.

Chirurgická terapie

Chirurgická terapie je indikována při dlouhodo-
bých paroxyzmech bolesti s krátkými remisemi nebo 
při trvalé bolesti a stálé potřebě analgetik. Cíle této 
terapie jsou odstranění bolesti, léčba komplikací 
a zachování zbývající exokrinní a endokrinní funkce. 
Operační výkony lze rozdělit na drenážní, resekční 
a kombinované. Hlavní typy operací pro CHP jsou 
uvedeny v tabulce 1. Rozšířený hlavní pankreatic-
ký vývod (7 mm a více) se považuje za klasickou 
indikaci pro drenážní výkon. Naproti tomu při CHP 
s úzkým vývodem (méně než 3 mm) se doporučuje 
drenáž celého vývodu podélnou excizí přední plochy 
pankreatu ve tvaru písmene V (37). Tento postup je 
považován za efektivní a šetrnější než rozšířené 
resekční metody, popř. totální pankreatektomie, 
která je indikována hlavně při hereditární kalcifikující 
pankreatitidě. Z resekčních výkonů se používá nej-
častěji částečná resekce hlavy pankreatu a podélná 
pankreatikojejunoanastomóza (PJA) podle Freye 
nebo resekce hlavy pankreatu se zachováním du-
odena podle Begera. Dlouhodobé hodnocení těchto 
dvou operací za období více než 9 let neprokázalo 
významný rozdíl v ústupu bolesti, zlepšení kvality 
života a stavu endokrinní a exokrinní funkce (33). 
Volba typu operace závisí především na zkušenosti 
chirurga. Určitý stupeň resekce hlavy pankreatu je 
však předpokladem pro dostatečnou úlevu od boles-
ti (14). Četné studie srovnávají výsledky jednotlivých 
druhů operací pro CHP. Izbicki et al (23) hodnotili 
kvalitu života a pankreatickou funkci po podélné PJA 
a částečné resekci hlavy pankreatu oproti pankre-
atoduodenektomii se zachováním pyloru v rando-
mizované studii se střední dobou sledování 2 roky. 
Lepší kvalita života, méně komplikací a kratší rekon-

valescence byla u nemocných s prvním typem ope-
race. Také při srovnání pankreatoduodenektomie 
(klasické Whippleovy operace) a Begerovy operace 
byla při této zjištěna lepší kvalita života a větší ústup 
bolesti (26). Bělina et al. (5) nezjistili významné roz-
díly v kvalitě života u 104 nemocných při srovnání 
Freyovy operace a obou typů pankreatoduodenekto-
mie. Riediger et al (30) sledovali 224 osob operova-
ných pro CHP (medián 56 měsíců). Begerova opera-
ce, pylorus zachovávající pankreatoduodenektomie 
a klasická Whippleova operace tvořily více než 90 % 
výkonů. Průměrná perioperační chirurgická mor-
bidita (do 30 dnů) činila 28 % a u jednotlivých typů 
operace se významně nelišila. Při poslední kontrole 
bylo 60 % nemocných bez bolesti a 27 % udávalo její 
zmírnění proti stavu před operací. Rizikové faktory 
pro přetrvávající bolest jsou chirurgické komplikace 
po předcházejících operacích a přítomnost exokrinní 
insuficience. Během sledování se nově manifestova-
la porucha exokrinní a endokrinní funkce u více než 
30 % operovaných. Pět let po operaci žilo 86 % a 10 
let 65 % nemocných. Podobné výsledky poskytlo 
dlouhodobé sledování 372 nemocných po pankre-
atoduodenektomii, distální pankreatektomii a podél-
né PJA (30). 

Chirurgická terapie přináší většině nemocných 
úplný ústup nebo zlepšení bolesti. Dlouhodobý 
výsledek je částečně ovlivněn předoperační zá-
važností choroby a pooperačními chirurgickými 
komplikacemi, ale nezávisí na typu chirurgického 
výkonu. Pozdní mortalita je vysoká, ale její příčinou 
je pravděpodobně významná komorbidita těchto 
nemocných v důsledku kouření, alkoholu a drogové 
závislosti.
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Tabulka 1. Hlavní typy operací pro chronickou pan-
kreatitidu  
drenáž Wirsungova vývodu a podélná 
pankreatikojejunoanastomóza (PJA)
částečná resekce hlavy pankreatu a podélná PJA 
podle Freye
resekce hlavy pankreatu se zachováním duodena 
podle Begera
distální pankreatektomie 
pankreatoduodenektomie se zachováním pyloru
pankreatoduodenektomie (klasická Whippleova 
operace)
totální pankreatektomie
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