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Úvod
Studium rizikov˘ch faktorÛ nádorÛ varlat je vysoce aktuálním tématem. I pfies velké mnoÏství publikovan˘ch prací nejsme

stále schopni uspokojivû vysvûtlit rostoucí incidenci tûchto nádorÛ, ani jejich etiologii. Vedle v‰eobecnû znám˘ch rizikov˘ch fak-

torÛ, jako je kryptorchismus, carcinoma in situ (CIS) a prenatální expozice estrogeny jsou stále ãastûji zmiÀovány i faktory sou-

visející s postnatálním v˘vojem a s environmentální vlivy. Autofii rozsáhl˘ch shrnutí literatury z poslední doby konstatují nedo-

stateãnou znalost etiologick˘ch a rizikov˘ch faktorÛ nádorÛ varlat a navrhují dal‰í v˘zkum [1,2,3].

Situace v ãeské populaci je obdobná jako v zahraniãí a nádory varlat vykazují rostoucí incidenci. Vûkovû standardizovaná

incidence narostla z 3,9/100 tis. v roce 1980 na 8,7/100 tis. v roce 2004 [4]. Inspirováni v˘‰e zmínûn˘mi souhrny mezinárodní

literatury jsme uskuteãnili rozsáhlou dotazníkovou studii zamûfienou na potenciální rizikové faktory nádorÛ varlat. Primárním

cílem studie bylo jednak popsat pozici a v˘znam rizikov˘ch faktorÛ u ãesk˘ch muÏÛ a jednak pfiispût k metodice studia v této

oblasti. Mnoho rizikov˘ch anal˘z je totiÏ zkresleno vzájemn˘mi interakcemi faktorÛ. Z tohoto dÛvodu na‰e studie zahrnula ‰iro-

ké spektrum parametrÛ a pokryla genetická a prenatální rizika, perinatální a postnatální v˘voj, sociální faktory i faktory Ïivotní-

ho stylu. Získaná data byla podrobena vícerozmûrné anal˘ze s cílem vylouãit vzájemnû související parametry a získat informa-

ce o skuteãnû nezávisl˘ch rizikov˘ch faktorech.

Metodika a získaná data
Údaje o rizikov˘ch faktorech jsme od pacientÛ a zdrav˘ch kontrol získali pomocí parametrického dotazníku, u jehoÏ vypl-

Àování vÏdy asistoval lékafi. Zpracování dat kladlo dÛraz na úplnost klíãov˘ch záznamÛ, tedy pfiedev‰ím diagnostick˘ch údajÛ

u pacientÛ, dále údajÛ o pfiítomnosti nádorov˘ch onemocnûní v rodinû a údajÛ t˘kajících se prenatálního období. V̆ sledn˘ sou-

bor zahnuje 356 pacientÛ s germinálními nádory varlat (seminomy: n = 195; nádory neseminomového typu: n = 161) a 317 zdra-

v˘ch kontrol. Kontroly byly nabírány stratifikovanû dle vûku tak, aby bylo moÏné provádût srovnání pfiípad – kontrola dle frek-

venãního pfiifiazení. Nábûr probíhal v období 01/2005 – 01/2007 ve Fakultní Thomayerovû nemocnici a na Masarykovû onkolo-

gickém ústavu. Obû zafiízení pfiispûla do souboru vyrovnan˘m poãtem pacientÛ i kontrol a anal˘zy nezjistily Ïádn˘ v˘znamn˘

vliv nemocnice na hodnocení rizikov˘ch faktorÛ. Nábûr byl u pacientÛ omezen na osoby diagnostikované s primárním nádorem

varlete v letech 2000 – 2006, a to ve vûku od 18 do 64 let. Vûk rodiãÛ nebyl nijak kontrolován. Kontroly byly nabírány mezi dár-

ci krve a ãástûãnû mezi nemocniãním personálem. Vedle standardních statistick˘ch metod byla do anal˘zy rizikov˘ch faktorÛ

zapojena pfiedev‰ím logistická regrese, jednorozmûrná i vícerozmûrná. V˘znam rizikov˘ch faktorÛ jsme hodnotili pomocí tzv.

pomûru ‰ancí („odds ratio“) doplnûného odhadem 95% intervalu spolehlivosti.

Struãn˘ pfiehled v˘sledkÛ
V˘znamné rizikové faktory a s nimi související hodnoty OR z jednorozmûrn˘ch anal˘z jsou uvedeny na obrázku 1. Jedno-

rozmûrné anal˘zy odhalily v˘znamnou rizikovou asociaci ke skupinû TGN u následujících faktorÛ (v závorkách OR): testiku-

lární atrofie (5.3), koufiení v intenzitû vy‰‰í neÏ 12 balíãko-rokÛ (4.9), kryptorchismus (2.9), skrotální trauma (2.0), porodní váha

< 3 000 g (1.6), základní vzdûlání nebo vyuãen (3.0) v korelaci s manuálním zamûstnáním (2.3) a v˘skyt zhoubnéího nádoru

v rodinû (1.5), konkrétnû pro nádor prsu (1.8) a prostaty (3.9). Vûk matky pfii porodu nad 20 let a rekreaãní sportování naopak

v˘znamnû sniÏují riziko vzniku TGN (OR < 0.5).

Riziko související s kryptorchismem (OR = 2.9; 95% interval spolehlivosti = 1.5 – 5.9) bylo je‰tû v˘znamnû zv˘‰eno u osob

s orchidopexí po pátém roce Ïivota (OR = 5.2; 95% interval spolehlivosti = 1.5-18.1). Oddálená orchidopexe zvy‰ovala riziko

pfiedev‰ím u seminomÛ (OR = 7.5; 95% interval spolehlivosti = 2.1-26.7).

V̆ sledné vícerozmûrné modely jsou dokumentovány v tabulce 1, a to jednak pro v‰echny germinální nádory a dále oddûle-

nû pro seminomy a nádory neseminomového typu. Jenom nûkteré z potenciálních rizikov˘ch faktorÛ uspûly ve v˘sledn˘ch více-

rozmûrn˘ch rizikov˘ch modelech: testikulární atrofie (5.9), nádory prostaty v rodinû (4.8), kryptorchismus (3.8) a interakce niÏ-

‰í úrovnû vzdûlání + manuální práce (3.0). Historie karcinomu prsu v rodinû zvy‰ovala riziko pouze u seminomÛ (OR: 2.01 –

2.18). Nízká porodní váha byla zafiazena pouze do modelu pro celou skupinu TGN, a to na hranici statistické v˘znamnosti (OR

= 1.67).

Studie také ukázala na fiadu faktorÛ, které se sice v jednorozmûrné anal˘ze v˘znamnû asociovaly s rizikem vzniku TGN

(Obr. 1), ale tento vztah byl buì zprostfiedkovan˘ nebo bez pfiíãinné interpretace. Takto se chová shluk vzájemnû korelovan˘ch

faktorÛ jako je niÏ‰í stupûÀ vzdûlání, manuální práce (typicky s noãními smûnami), v na‰em souboru asociovan˘ s v˘znamnû

vy‰‰ím podílem kufiákÛ a lidí Ïijících na vesnici. Spí‰e neÏ specifické mechanismy vlivu odráÏejí tyto parametry urãit˘ Ïivotní

styl, kter˘ je sám o sobû obecnû rizikov˘. Nositelé tûchto znakÛ také typicky témûfi vÛbec nesportují a jsou tak pfiipraveni o jist˘
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protektivní úãinek rekreaãního sportu. Dal‰ím typick˘m zástupcem problematick˘ch faktorÛ je skrotální trauma s hodnotou OR

= 2,02 vÛãi v‰em TGN (obr. 1), ale bez v˘znamného umístûní ve vícerozmûrné anal˘ze (tab. 1). Detailní anal˘za prokázala, Ïe

k vût‰inû deklarovan˘ch traumat do‰lo v rela-

tivnû krátké dobû pfied diagnózou TGN a ‰lo

tedy o událost, která s vysokou pravdûpodob-

ností pouze uspí‰ila objevení jiÏ existujícího

nádoru. Pacienti, ktefií prodûlali skrotální trau-

ma také uvádûli vy‰‰í intenzitu samovy‰etfio-

vání varlat neÏ ostatní.

U nûkter˘ch faktorÛ s nízkou prevalencí

nemohla studie poskytnout prÛkazné srovná-

ní pacientÛ a kontrol (ureter fissus, polythelie,

hypospadie, virové orchitidy). Taková dÛkaz-

ní nouze nastala bohuÏel i v pfiípadû testikálr-

ních nádorÛ v rodinû, které jsme zachytili pou-

ze u 1,3 % kontrol a 2,8 % pacientÛ.

Pacienti i zdraví muÏi byli ve studii také

dotazováni na samovy‰etfiování varlat. V̆ sled-

ky nejsou nijak uspokojivé, neboÈ pouze cca

70 % pacientÛ zná techniku samovy‰etfiování

a pouze 50 % se pravidelnû samovy‰etfiuje.

U zdrav˘ch muÏÛ jsou v˘sledky je‰tû hor‰í,

znalost techniky potvrdilo 35 % muÏÛ a pra-

videlné samovy‰etfiování necel˘ch 9 % dotá-

zan˘ch.

Závûr
Studie prokázala, Ïe populace ãesk˘ch

muÏÛ se z hlediska v˘skytu a vlivu rizikov˘ch

faktorÛ nádorÛ varlat neli‰í od znám˘ch mezi-

národních údajÛ. Dále jsme zjistili podobn˘

profil rizikov˘ch faktorÛ u seminomÛ a u ná-

dorÛ neseminomového typu. Obû skupiny se

ale li‰í v˘znamností vlivu jednotliv˘ch fakto-

rÛ, coÏ mÛÏe reflektovat rÛzn˘ modulaãní

efekt na riziko vzniku nádoru. Îádná ze zafia-

zen˘ch skupin rizikov˘ch faktorÛ nebyla zce-

la vylouãena, genetické, pre i postnatální fak-

tory, Ïivotní styl i sociální atributy mûly své

reprezentanty ve v˘sledn˘ch vícerozmûrn˘ch

modelech. V̆ sledky tedy potvrzují hypotézu,

Ïe jak genetické a prenatální vlivy, tak i vlivy

pÛsobící bûhem Ïivota jedince mohou ovliv-

Àovat riziko vzniku germinálních nádorÛ var-

lat.
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V‰echny germinální nádory
(n = 356)

Seminomy 
(n = 195)

Nádory neseminomového typu 
(n = 161)

Rizikové faktory a OR2 Rizikové faktory a OR2 Rizikové faktory a OR2

Testikulární
atrofie 

5.88 
(2.04; 16.78) 

Testikulární
atrofie

6.25 
(2.41; 17.52) 

Testikulární atrofie
6.31 
(1.96; 19.81) 

Nádor prostaty v 
rodinû

4.81 
(2.33; 16.83) 

Kryptorchismus 4.11 
(2.42; 7.10)

Nádor prostaty v 
rodinû

4.91 
(2.18; 18.18) 

Kryptorchismus
3.83 
(2.46; 5.70)

Nádor prostaty
v rodinû

4.01 
(1.61; 17.11) 

Nízké vzdûlání & 
manuální práce

3.44 
(2.17; 5.47)

Nízké vzdûlání & 
manuální práce

3.01 
(2.15; 5.41)

Nízké vzdûlání
& manuální

práce

2.81 
(1.92; 4.40)

Kryptorchismus
2.29 
(1.56; 5.59)

Nádor prsu v 
rodinû

2.01 
(1.05; 3.66)

Nádor prsu v 
rodinû

2.18 
(1.06; 4.48)

Porodní 
hmotnost 
< 3,000 g

1.67 
(1.03; 2.60)

1 Tabulka obsahuje pouze parametry, které dosáhly statistické v˘znamnosti alespoÀ u jedné skupiny
2 OR: odhady “odds ratio” doplnûné 95% intervalem spolehlivosti (korigováno na vûk muÏÛ a na parametry

Tabulka 1. Vícerozmûrné logistické regresní modely s rizikov˘mi faktory

pro germinální nádory varlat 1
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Obrázek 1. V sledky jednorozm rné logistické regrese pro rizikové faktory u v ech germinálních
nádor  varlat

B val  ku ák

Nádor prsu: blízcí i vzdálení p íbuzní

Nádor prostaty: blízcí i vzdálení p íbuzní

Jakékoliv nádorové onemocn ní: vzdálení p íbuzní

Jakékoliv nádorové onemocn ní: blízcí i vzdálení p íbuzní

Jakékoliv nádorové onemocn ní: blízcí p íbuzní

Rekrea ní sportovní aktivity

Místo bydli t  – velké m sto

Místo bydli t  – vesnice

Vzd lání vysoko kolské

Vzd lání základní / vyu en

Zam stnání – student

Zam stnání – idi , opravá

Zam stnání – manuální práce

Práce na no ní sm ny

Fyzicky namáhavé zam stnání

Intenzita kou ení: 0,1–2,5 bal./rok  **

Intenzita kou ení: 2,6–12,0 bal./rok  **

Intenzita kou ení: 12,1 bal./rok **

Aktivní ku ák

Skrotální trauma

Kryptorchismus

Orchidopexe ve v ku nad 5 let

Testikulární atrofie

Porodní váha: < 3 000

V k matky p i porodu: 35 let a více

V k matky p i porodu: 30–34 let

V k matky p i porodu: 25–29 let

V k matky p i porodu: 20–24 let

Problémy v t hotenství *

T hotenství, porod a nemoci reproduk ních orgán

Faktory sociální a ivotního stylu

Nádorová onemocn ní v rodin

OR

Odds ratio (OR)

,

Referen ní kategorie:
15–19 let

Referen ní kategorie: 3 000–3 999

Referen ní kategorie:
neku ák

Referen ní kategorie:
neku ák

Referen ní kategorie:
práce kancelá ského typu

Referen ní kategorie:
st edo kolské vzd lání

Referen ní kategorie:
Místo bydli t  – malé m sto

Referen ní kategorie: bez sportu

95% interval spolehlivosti

Binární skóre pro komplikace v tûhotenství (krvácení, zvracení, proteinurie, diabetes,
hypertenze) a jiné rizikové události;
Data v tzv. balíãko-rocích; zohlednûna doba od ukonãení koufiení, kategorizován o
dle kvartilÛ rozloÏení hodnot kontrolního souboru

*

**




