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Souhrn

Vychodiska: Etiologie karcinomu ledviny neni zndma. Pfesto je v literatufe v souvislosti s parenchymovymi nadory ledvin opako-
vané diskutovana fada rizikovych faktort vetné vlivii vyZivy. Typ studie a soubor: Mezinirodni studie piipadt a kontrol pod vede-
nim IARC Lyon. Soubor tvofilo celkem 635 subjektil, z toho 300 pripadi karcinomu ledvin a 335 kontrolnich osob z Olomouce a Ces-
kych Budé&jovic. V obdobi od srpna 1999 do ledna 2003 byly vybirany nové diagnostikované a histologicky potvrzené pripady karcinomu
ledvin ve véku od 20 do 79 let. Kontrolni osoby byly vybirdny z pacienti stejnych nemocnic jako ptipady s podminku stejného pohla-
vi, stejného véku (£ 5 let) a pfiblizné stejné geografické lokality. Metody a vysledky: Pomoci standardizovaného dotazniku byly zjis-
tovany udaje o vySce, hmotnosti a vyZivovych zvyklostech. Vysledky byly hodnoceny pomoci hrubého odds ratio (OR) a ddle pomo-
ci logistické regrese. S rizikem vzniku karcinomu ledvin byla zji§téna pozitivni asociace u obezity (OR = 1,65), vysoké konzumace
mléka (OR = 1,93) a syri (OR = 1,94). Inverzni asociace na vznik karcinomu ledvin byla naopak zji§t€na u vysoké konzumace jogur-
tu (OR = 0,49) a kufeciho masa (OR =0,31). U vysoké konzumace ¢erveného masa a uzenin nebyl zji$tén statisticky vyznamny roz-
dil. Zavéry: Byl potvrzen vliv obezity, pravidelného piti mléka a konzumace syrt jako rizikového faktoru pro vznik karcinomu led-
vin. Byla zji§t€na inverzni asociace pfi vysoké konzumaci jogurtu a kufeciho masa.

Klicova slova: karcinom ledvin, BMI, vyZiva, rizikové faktory, studie pfipadii a kontrol.

Summary

Backgrounds: The etiology of kidney cancer is not known. Nevertheless, many risk factors are discussed in the literature including
nutritional ones. Design and Subjects: An international case—control study coordinated by IARC Lyon. Sample of 635 subjects, out
of which 300 kidney cancer cases and 335 controls were recruited in the Olomouc and Ceské Budgjovice regions. In the time period
from August 1999 through January 2003 patients with newly diagnosed and histologically confirmed kidney cancer cases were selec-
ted in the range of 20 to 79 years of age. Hospital-based controls were selected according to same gender, age (£ 5 years) and geo-
graphical locality as the cancer cases. Methods and Results: Standardized questionnaire was used to ascertain height, weight and nut-
ritional habits. The assessment of results was done by odds ratio (OR) and by logistic regression. Increased risk of kidney cancer was
found in obesity (OR = 1.65), high consumption of milk (OR = 1.93) and cheese (OR = 1.94). Inverse association of kidney cancer
was found in high consumption of yogurt (OR = 0.49) and poultry (OR = 0.31). Statistically significant difference was not found in
high consumption of red meat and processed meat. Conclusions: Obesity, periodic consumption of milk and cheese were confirmed
as risk factors for kidney cancer. High consumption of yogurt and poultry was found to have am inverse association.

Key words: kidney cancer, body mass index, nutritional status, risk factors, case—control study.

UvVOoD kované diskutovéna fada rizikovych faktorl véetng vlivi

Karcinom ledvin je jednim z nejvyznamnéj$ich nadori pro
svoji vysokou smrtnost, kratkou dobu preZivani a stoupa-
jici incidenci v nékterych ¢astech svéta, predevsim v civi-
lizovanych zemich v&etn& Ceské republiky, kterd je na prv-
nim misté ve svété pokud se tykd nejen incidence, ale
i mortality a to jak u muZa tak i u Zen (1).

Nadory ledvin obecné zahrnuji naddory rendlniho paren-
chymu, panvicky ledvinné a mocovodu. V této praci bude
pod pojmem karcinom ledvin vénovéana pozornost jen nado-
ram rendlniho parenchymu, ktery je ze vSech nadort led-
vin nejcastéjsi a predstavuje asi 85 — 90%.

Etiologie karcinomu ledviny neni zndma. Pfesto je v lite-
ratuf'e v souvislosti s parenchymovymi nadory ledvin opa-
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vyZivy (2).

Tato prace je zaméfena na posouzeni vyznamu nékterych
vybranych rizikovych faktorti vyZivy a jejich moZnou tlo-
hu v etiologii tohoto onemocnéni.

MATERIAL A METODY

Cilem studie bylo srovnéani vyznamu vybranychrizikovych
faktorti vyZivy u nemocnych s karcinomem ledvin s idaji
o vyznamu téchto rizikovych faktort v literatufe.
Nemocni byli podchyceni v rdmci multicentrické studie orga-
nizované IARC v Lyonu. Ustav preventivniho lékaistvi LF
UP v Olomouci se na této studii podilel vybérem nemocnych
z Olomouce a z Ceskych Budgjovic v&etné kontrolnich osob.
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Popis souboru:

Soubor tvofilo celkem 635 subjektt, z toho 300 pfipadt kar-
cinomu ledvin a 335 kontrolnich osob z Olomouce a Ces-
kych Budé&jovic, které byly vySetfeny v rimci mezindrod-
ni multicentrické epidemiologické studie ptipadii akontrol,
kde jak ptipady tak kontroly byly vybirdny v nemocni¢nim
prostfedi (hospital — based). Studie byla provedena pod
vedenim International Agency for Research on Cancer
(IARC) v Lyonu v sedmi centrech: Moskva, Bukurest,
Lodz, Praha, Olomouc, Ceské Budgjovice a Brno.

V obdobi od srpna 1999 do ledna 2003 byly vybirany nové
diagnostikované a histologicky potvrzené piipady karci-
nomu ledvin (ICD-O-2 kéd C64) ve véku od 20 do 79 let.
Kontrolni osoby byly vybirdny z pacientl stejnych nemoc-
nic jako pfipady. Kontroly musely spliiovat podminku stej-
ného pohlavi, stejného véku (x5 let) a priblizné stejné geo-
grafické lokality. Response rate pro pfipady byl 98,0% a pro
kontroly 99,7%. Charakteristika piipadt a kontrol je zna-
zornéna na tabulce 1.

Tabulka 1. Charakteristika pfipadil a kontrol ve studii karcinomu ledvin
v Olomouci a Ceskych Budgjovicich

Pripady Kontroly

Pocet % Pocet %
Pohlavi
muzi 184 61,3 220 65,7
Zeny 116 38,7 115 34,3
Vek (roky)
<49 47 15,7 43 12,9
50-59 95 31,7 113 33,7
>60 158 52,6 179 53,4
BMI (kg/m?)
<25 69 23,0 94 28,0
>25-<30 135 45,0 165 49,3
230 96 32,0 76 22,7
Kufaci 164 54,7 182 54,3
Nekufaci 136 453 153 45,7

S kazdym ptipadem i kaZdou kontrolou bylo provedeno
interview pomoci standardizovaného dotazniku, pti kterém
byly ziskdvany informace o demografickych charakteristi-
kach, kufictvi véetné expozice pasivnimu koufeni, poZi-
vani alkoholu, vyZivovych zvyklostech, osobni, rodinné
apracovni anamnéze vCetné vyskytu nddorovych onemoc-
néni v rodiné a vyska a vdha doty¢ného jedince. Udaj

o hypertenzi byl povaZovan za pozitivni, pokud se osoba

na hypertenzi lécila.

Z oblasti, souvisejici s vyZivovym stavem a vyZivovymi

zvyklostmi, obsahoval dotaznik nésledujici otazky:

» vyska a hmotnost 2 roky pfed stanovenim diagndézy pro
vypocet body mass indexu (BMI = kg/m?)

* vyZivové zvyklosti (frekvence konzumace vybranych
potravin) byly podle protokolu IARC hodnoceny do roku
1989 a jeden rok pred vznikem nemoci. U vétSiny osob
vSak v tomto kratkém obdobi nedoSlo k vyraznéj$im zme-
nam. Nadotaz ,,Jaké byly vase vyZivové priority do obdo-
bi politické zmény v roce 19897, znamena:

0 - nikdy

1 - méné neZ 1 x za mésic
2 - méné nez 1 x za tyden
3-1-2 x tydné

4-3-5x tydné

5 - kazdy den
Pfi hodnoceni jednotlivych potravinovych komponent byly
srovnavany kategorie 0 - 2 jako nizka konzumace a kate-
gorie 3 - 5 jako vysoka konzumace.

Statistické zpracovani

Vysledky v rdmci studie pfipada a kontrol byly hodnoceny
pomoci hrubého odds ratio (OR) a dile pomoci logistické
regrese prizptisobenim k potencidlnim proménnym, které
by mohly vysledek ovliviiovat (vék, pohlavi, BMI, mléko,
jogurt, syr, Cervené maso, kufeci maso, uzeniny). Statistic-
ké vypocty byly provedeny v programu STATISTICA a EPI
INFO.

VYSLEDKY

Obezita

Obezita je vyrazné€ spojena s vyZivou a to jak s celkovym
energetickym piijmem, tak i s vyZivovymi zvyklostmi
pokud jde o jeji skladbu.

Bylo provedeno srovnani obéznich osob, které vykazo-
valy BMI > 30 s osobami, které mély normdlni vihu
s BMI <25. Hrubé odds ratio (OR) bylo 1,72 (95%CI 1,09-
2,72), které ukazuje mirny vliv obezity na vznik karci-
nomu ledvin. Pfi samostatném posouzeni muzi a Zen bylo
dosaZeno pfiblizné stejného vysledku, OR u muzi 1,66
(95%C10,92-2,98) au Zen 1,76 (95%C1 0,83-3,73), pou-
ze interval spolehlivosti byl pod hranici vyznamnosti
(tabulka 2).

Tabulka 2. Vliv nadvahy a obezity na vznik karcinomu ledvin

Karcinom ledvin Hrubé OR p
ano ne 95% CI)

BMI celkem (kg/m?) | <25 69 94 1+
P25<30 | 135 165 | 1,11(0,74-1,67) | 0,5807
230 96 76 [1,72*(1,09-2,72) | 0,0136

BMI muzi (kg/m?) <25 43 56 1+
230 61 47 | 1,69(0,94-3,04) | 0,0607

BMI Zeny (kg/m?) <25 26 38 1+
230 35 29 [ 1,76(0,83-3,78) | 0,1112

1+ zékladni kategorie
* statisticky vyznamny vztah na hladin€ vyznamnosti 5%

KdyZz bylo provedeno hodnoceni vlivu obezity pomoci
logistické regrese ptizplisobenim k ostatnim faktoriim, kte-
ré se na vzniku karcinomu ledvin mohou podilet, bylo zjis-
téno OR 1,65 (95%CI 1,03-2,63), tedy pozitivni asociace
(tabulka 4).

P1i srovnani osob s nadvahou s osobami s normalni vdhou
nebyl zjistén statisticky vyznamny rozdil.

Potraviny

Mléko

Bylo provedeno srovndni osob s vysokou a nizkou konzu-
maci mléka (viz metodika).

Hrubé odds ratio (OR) bylo 1,67 (95%CI 1,19-2,33), které
ukazuje mirné riziko piti mléka na vznik karcinomu ledvin
(tabulka 3).

KdyZ bylo provedeno hodnoceni vlivu piti mléka pomoci
logistické regrese pfizptsobenim k ostatnim faktortim, bylo
zjisténo OR 1,93 (95%CI 1,35-2,76), pozitivni asociace
byla jesté zvyraznéna (tabulka 4).
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Jogurt

Bylo provedeno srovnani osob s vysokou a nizkou kon-
zumaci jogurtu. Hrubé odds ratio (OR) bylo 0,56 (95%
CI: 0,40-0,77), které ukazuje vyrazny protektivni uci-
nek konzumace jogurtu na vznik karcinomu ledvin
(tabulka 3).

Tabulka 3. Vliv hodnocenych potravin na vznik karcinomu ledvin pfi
srovnani osob s vysokou a nizkou konzumaci

Potraviny Frekvence | Karcinomledvin | Hrubé OR p
konzumace ano ne 95% CI)
Miléko vysokd 201 184 1,67* 0,0019
nizkd 99 151 (1,19-2,33)
Jogurt vysokd 134 198 0,56* 0,0003
nizkd 166 137 (0,40-0,77)
Syr vysokd 252 264 141 0,0940
nizka 43 71| (0922,16)
Cervené maso | vysokd 278 305 1,24 0,4568
nizkd 22 30 (0,68-2,29)
Kureci maso vysokd 152 259 0,30* 0,0000
nizkd 148 76 (0,21-0,43)
Uzeniny vysokd 268 280 1,65% 0,0354
nizkd 32 55 (1,01-2,69)

* statisticky vyznamny vztah na hladiné vyznamnosti 5%

KdyZ bylo provedeno hodnoceni vlivu konzumace jogurtu
pomoci logistické regrese prizpisobenim k ostatnim fak-
tortim, bylo zji§téno OR 0,49 (95%CI 0,33-0,74), protek-
tivni Gcinek se jesté mirn€ zvysil (tabulka 4).

Tabulka 4. Logistickd regrese - karcinom ledvin a rizikové faktory

Rizikovy faktor OR 95% CI p

BMI <25 1+
225<30 1,06 0,69-1,60 0,800
230 1,65* 1,03-2,63 0,036

Miéko nizka konzumace 1+
vysokd konzumace 1,93* 1,35-2,76 0,000

Jogurt nizkd konzumace 1+
vysokd konzumace 0,49* 0,33-0,74 0,001

Syr nizka konzumace 1+
vysokd konzumace 1,94 1,22-3,10 0,005

Cervené maso nizk konzumace 1+
vysokd konzumace 1,25 0,66-2,39 0,490

Kurecimaso  nizka konzumace 1+
vysokd konzumace 0,31* 0,21-0,45 0,000

Uzeniny nizkd konzumace 1+
vysokd konzumace 148 0,86-2,49 0,134

1+ zdkladni kategorie
* statisticky vyznamny vztah na hlading vyznamnosti 5%

Syr

Bylo provedeno srovnéni osob s vysokou a nizkou konzu-
maci syrii. Hrubé odds ratio (OR) bylo 1,41 (95% CI: 0,92-
2,16), které ukazuje mirné riziko konzumace syri na vznik
karcinomu ledvin (tabulka 4). Tato zavislost je v§ak na hra-
nici statistické vyznamnosti.

KdyZ bylo provedeno hodnoceni vlivu konzumace syra
pomoci logistické regrese pfizpisobenim k ostatnim fak-
torim, bylo zjist€éno OR 1,94 (95%CI 1,22-3,10), pozitvni
asociace byla potvrzena (tabulka 4).
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Maso cervené

Bylo provedeno srovnini osob s vysokou a nizkou konzu-
maci ¢erveného masa. Hrubé odds ratio (OR) bylo 1,24
(95% CI: 0,68-2,29), které sice ukazuje mirné riziko kon-
zumace ¢erveného masa na vznik karcinomu ledvin (tabul-
ka 4), tato zavislost v§ak nebyla statisticky vyznamna.

V logistické regresi (tabulka 4) nebyla také zavislost kon-
zumace ¢erveného masa na vznik karcinomu ledvin potvr-
zena (OR = 1,25; 95% CI: 0,66-2,39).

Maso kureci

Bylo provedeno srovnani osob s vysokou a nizkou konzu-
maci kufeciho masa. Hrubé odds ratio (OR) bylo 0,3 (95%
CI: 0,21-0,43), které ukazuje vyrazny ochranny vliv kon-
zumace kufeciho masa na vznik karcinomu ledvin (tabul-
ka 3).

Kdyz bylo provedeno hodnoceni vlivu konzumace kureci-
ho masa pomoci logistické regrese prizptisobenim k ostat-
nim faktorim, bylo zji§t€no OR 0,31 (95%CI 0,21-0,45),
protektivni ucinek zlstal zachovan. (tabulka 4).

Uzeniny

Bylo provedeno srovnédni osob s vysokou a nizkou konzu-
maci uzenin. Hrubé odds ratio (OR) bylo 1,65 (95% CI:
1,01-2,69), které ukazuje mirné riziko konzumace uzenin
na vznik karcinomu ledvin (tabulka 3).

Tento vztah vSak v logistické regresi (tabulka 4) nebyl
potvrzen (OR =1,48;. 95% CI: 0,86 -2,49).

DISKUSE

V predloZené préci jsou zhodnoceny vybrané potravinové
komponenty a obezita ve vztahu ke vzniku karcinomu led-
vin u osob, které byly vySetfovany v rdmci mezindrodni
multicentrické studie.

Obezita muiZe predisponovat ke karcinomu ledvin zvySe-
nim hladin endogennich estrogent, které indukuji vyvoj
rendlniho karcinomu u kiecki (3). V kancerogenezi se miize
také uplatnit zvySeni biologické vyuZitelnosti volného insu-
lin-like rastového faktoru (4). Mirné zvySeni rizika vzniku
karcinomu ledvin u obéznich osob v této studii (OR = 1,65)
koresponduje s literarnimi ddaji, kde jak kohortové studie,
tak i studie ptipadi a kontrol zjistili zvySené riziko u obou
pohlavi. V nékterych studiich v USA (5) a Dansku (6) bylo
zji§téno vyssi riziko pro Zeny neZ pro muZe, naznacujici
tlohu rozdilného rozloZeni tuku a hormondlnich hladin.
Tato skute¢nost v nasi studii nebyla potvrzena. V nedavné
meta analyze 11 studii bylo zji§téno, Ze zvySeni BMI o jed-
notku je provazeno zvySenim rizika karcinomu ledvin 0 6
—7% (7). Vétsina studii provedenych v Evropé, USA, Aus-
tralii a Cin& se shoduje v nalezu asi dvojnasobného zvyse-
ni rizika karcinomu ledvin u obéznich muZi i Zen ve srov-
nani s osobami s normalni vdhou, coZ odpovida i vysledku,
ktery byl dosaZen v nasi studii.

Konzumace mléka a mlé¢nych vyrobki patii mezi potra-
viny, které jsou uvadény v souvislosti s rizikem karcinomu
ledvin. U piti mléka bylo zjiS§t€no zvySené riziko vzniku
karcinomu ledvin (OR = 1,93) stejné jako v fadé studii pii-
padu a kontrol (8, 9, 10, 11) a jedné kohortové studii (12)
uvadénych v literatufe. Posledni studie pfipadi a kontrol
zItélie (13) udavariziko konzumace mléka ajogurtu v hod-
noté OR =1,27. V nékterych studiich v§ak bylo mléko hod-
noceno spole¢né s ostatnimi mléénymi produkty. To moh-
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lo vést k podcenéni dosaZzeného vysledku, protoZe v nasi
studii bylo zji§téno, Ze pravidelnd konzumace jogurtu, hod-
nocend samostatn¢, miZe naopak sniZovat riziko karcino-
mu ledvin s hodnotou OR = 0,49. Také pravidelna konzu-
mace syrii byla v nasi studii spojena se zvySenym rizikem
(OR =1,94).

Pokud se jednad o konzumaci masa a masnych vyrobki,
nebylo v nasi studii prokdzano zvysené riziko pro konzu-
maci Cerveného masa, tak jak to uvadéji nékteré studie v lite-
ratuie (5, 9, 14). Nékteré jiné studie vSak toto zvySené rizi-
ko nenasly (8, 10, 15). V nasi studii rovnéZ nebylo zjisténo
zvySené riziko pro konzumaci uzenin a nékteré studie uva-
déji dokonce protektivni i¢inek pii OR = 0,64 (13). V nasi
studii byl dile prokdzin pomérné vyznamny protektivni
ucinek pfi pravidelné konzumaci kufeciho masa na vznik
karcinomu ledvin v hodnoté€ OR = 0,31, stejné jako v posled-
ni publikaci z Itdlie (13), kde bylo zjisténo OR = 0,74.

ZAVER
Z vysledku predloZené studie je moZno formulovat néko-

lik zavéri k dloze nékterych vyZivovych faktort ve vztahu
ke vzniku karcinomu ledvin:

- byl potvrzen vliv obezity jako rizikového faktoru v sou-
ladu s vétSinou studii uvadénych v literatufe;

- byl potvrzen vliv pravidelného piti mléka a konzumace
syrt jako rizikového faktoru také v souladu s fadou studit,
uvadénych v literatufe;

- byla zji§téna inverzni asociace pfi vysoké konzumaci
jogurtu, coz zatim v dostupné literatufe nebylo uvedeno;
- byla zji§téna inverzni asociace pii vysoké konzumaci kuie-
ciho masa v souladu s nélezy nedavné studie v Italii.

Celkové je moZno uzaviit, Ze v soucasné dobé, kdy je o eti-
ologii karcinomu ledvin a o jeho rizikovych faktorech rela-
tivn€ malo znamo, predstavuji nékteré vyZzivové kompo-
nenty spolu s obezitou vyznamné faktory, které se mohou
podilet jak na zvySeni tak i na sniZeni rizika vzniku tohoto
onemocnéni.

Prace byla podpotena grantem ¢. IARC ECE/99/26.
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