NADOROVA ONEMOCNENI A OBEZITA

TUMOURS AND OBESITY
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SOUHRN

V Ceské republice jsou nadory druhou nejcast¢jsi pricinou umrti. Obezita je davana do souvislosti s n¢kterymi nadorovymi
onemocnénimi a pfedstavuje dilezitou preventabilni pficinu nddord v populaci. Cilem prace je stanovit asociaci mezi nej-
castéj$imi typy nadord a obezitou. Price predkladd vysledky dvou studif pfipadi a kontrol. U prvnf studie bylo nalezené OR
u karcinomu kolorekta pro muze 1,88 (95% IS 1,50-2,37) a pro zeny 1,53 (95% IS 1,21-1,93) a u karcinomu ledvin pro muze
bylo OR 1,65 (95% IS 1,07-2,51). U Zen byla nalezena statisticky vjznamna asociace mezi obezitou a karcinomem endomettia,
kdy OR bylo 2,28 (95% IS 1,40-3,71), karcinomem ovaria s nalezenym OR 1,60 (95% IS 1,10-2,32). Také druha studie nalezla
pozitivni asociaci mezi obezitou a karcinomem ledvin. Vysledky u karcinomu kolorekta, endometria a ledvin byly vyznamné
i po piizpasobeni dal$im faktoram.
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SUMMARY

Tumours are the second most frequent cause of death in the Czech Republic. Obesity is given in connection with some
tumours and represents important preventable cause of tumour deaths in the population. The aim of the study was to deter-
mine association between the most frequent types of tumours and obesity. The article shows outcomes of two cases and control
studies. The first revealed OR of colorectal carcinoma among men as 1.88 (95% CI 1.50-2.37) and among women 1.53 (95% CI
1.21-1.93). Kidney carcinoma among men had OR of 1.65 (95% CI 1.07-2.51). A statistically significant association between
obesity and endometrial carcinoma was found in women when OR was 2.28 (95% CI 1.40-3.71) and ovarian carcinoma with
OR 1.60 (95% CI 1.10-2.32). The second study also found positive association between obesity and carcinoma of the kidney.
Results for colorectal carcinoma, endometrial carcinoma and carcinoma of kidney were significant even after adjustment to
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other factors.
Key words: obesity, malignant tumours, study

Uvod

Soubor a metodika |

Nadorova onemocnéni jsou multifaktorialni etio-
logie a jednim z rizikovych faktord je i obezita, ktera
je povazovana za jeden z dulezitych preventabil—
nich rizikovych faktort pro nadorova onemocnéni.
V Ceské republice je obezita nejcastéji se vyskytu-
jici metabolické onemocnéni, které je se stoupajici
cetnosti diagnostikovano i v nejmladsich veékovych
skupinach.

Objasneni faktorti vedoucich ke vzniku nadora pat-
fi celosvétove k prlorltam cpldemlologlckych studif,
v Ceské republice tim spise, ze Vyskyt nekterych forem
karcinomu zde patii k nejvyssim na svété (karcinom
pankreatu, endometria a ovaria u zen, kolorektalni
karcinom a karcinom ledvin). Pfedkladané vysled-
ky ukazuji na vztah obezity k nékterym nédorov;’zm
onemocnénim, a to jak ve studii sledujici populaci
v okresu Sumperk tak v ramci mult1centr1cke studie
provadéné ve spoluprici s FN Olomouc.

Vztah obezity a nidort byl studovan v populaci
okresu Sumperk, ktera v letech 1975-1986 podstou-
pila tzv. preventivni onkologické prohlidky. Databaze
zahrnovala celkem 49 382 respondentt, z toho 22 836
muzi a 26 546 zen ve veéku 30—64 let. Responden-
ti byli vysetfeni pro tyto ucely vyskolenymi lékafi,
ktefi uzivali standardni metody. Pro vlastn{ studii
byl zvolen design studie pfipada a kontrol. Data-
baze preventivnich onkologickych prohlidek byla
v roce 2002 propojena s nadorovym registrem a byly
zjistény osoby, u kterych bylo od ukonceni preven-
tivnich onkologickych prohlidek, tedy od roku 1987,
registrované nadorové onemocnéni. Jako pfipady pro
tuto analyzu byly definovany osoby, u nichz v obdobi
od roku 1987 (po ukoncen{ preventivnich prohh’dek)
do roku 2002 byl d1agnost1kovan nador, jehoz inci-
dence v Ceské republice patii mezi 5 ne}vyssmh na
svete (kolorektaln{ karcinom, karcinom pankreatu,



ledvin, endometria a ovaria) a u kterych byly k dispo-
zici validni udaje pro vypocet BMI. Ve sledovaném
obdobi splfiovalo kritéria a bylo nov¢ diagnostiko-
vano celkem 4526 pfipadt nadorovych onemocnéni
a z toho 764 ptipadu kolorektalniho karcinomu, 152
ptipadu karcinomu pankreatu, 218 pfipadt karcinomu
ledvin, 74 ptipadt karcinomu endometria a 135 pfi-
pada karcinomu ovaria, u vSech téchto ptipada byly
k dispozici udaje o BMI (Body Mass Index), koufeni
a hypertenzi jako moznych ovliviujicich faktorech.
Tyto ptipady byly srovnavany s 30 058 zdravymi kon-
trolami (z toho 16 593 Zen), u kterych byly k dispozici
udaje potfebné pro vypocet BMI, informace o koufeni
a vyskytu hypertenze. Kontroln{ skupina byla tvofena
v ramci preventivnich onkologickych prohlidek ze
zdravé populace, a proto byly pro srovnani s osobami
s nadorovymi onemocnénimi vybirany pouze osoby
zdravé, bez nadorovych a jinych zavaznych onemoc-
néni (kardiovaskularni, metabolické). Ze studie byly
vylouceny osoby s neuplnou informaci tykajici se
obezity. Pfi analyze byla porovnana frekvence vysky-
tu obezity mezi pfipady a kontrolami, pfi¢emz obe-
zita byla definovana jako BMI vétsi nebo roven 30.
S vyuzitim programu SPSS bylo vypocitino hrubé
a prizptisobené odds ratio. Do faktort zahrnutych do
logistické regrese byla zafazena obezita s BMI =30,
koufen{ alespon 1 cigarety za den, hodnoty krevniho
tlaku vyssi nez 140/90 a vyska u muza nad 184 cm
a u zen nad 172 cm, v¢k a pohlavi.

Vysledky

Pii vypoctu hrubého OR byla vyssi pravdépo-
dobnost expozice obezit¢ u pacientti trpicich v§emi
sledovanymi nadory, v pfipadé karcinomu pankreatu
u obou pohlavi a karcinomu ledvin u Zzen vsak tento
vztah nebyl statisticky signifikantni (tab. 1). Nalezené
OR u karcinomu kolorekta bylo pro muze 1,88 (95%
IS 1,50-2,37) a pro zeny 1,53 (95% IS 1,21-1,93)
a vysledky jsou signifikantni stejn¢ jako u karcinomu
ledvin pro muze, kdy OR bylo 1,65 (95% IS 1,07-2,51)
a ukazuji na slabou asociaci mezi obezitou a kolorek-

talnim karcinomem u obou pohlavi a karcinomem led-
vin u muzu. U Zen byla nalezena statisticky vyznamna
asociace mezi obezitou a karcinomem endometria, kdy
OR bylo 2,28 (95% IS 1,40-3,71) a ukazuje na stfedné
silnou asociaci mezi obezitou a timto karcinomem
a ovaria s nalezenym OR 1,60 (95% IS 1,10-2,32)
a vysledek ukazuje na slabou asociaci mezi obezitou
a karcinomem ovaria. Po pfizpusobeni vlivu véku,
pohlavi, koufeni, hypertenzi a télesné vysce bylo nale-
zené statisticky vyznamné OR pro obezitu a karcinom
kolorekta OR = 1,44 (95% IS 1,22-1,70) a obezitu
a karcinom endometria OR = 2,17 (95% 1S 1,34-3,50).
Vysledky ukazuje tabulka 2.

Soubor a metodika Il

Studie byla provadéna v ramci multicentrické studie
pod vedenim International Agency for Research on
Cancer (IARC) v Lyonu. Pfi sledovani byla pouzita
forma nemocniéni (hospital-based study) analytické
observacéni studie piipadu a kontrol, ve které se zjisto-
valy vybrané faktory zivotniho stylu u skupiny nove
diagnostikovanych pacientd s karcinomem ledvin
a ve stejné pocetné skupiné kontrolni. Studie probiha-
la od srpna 1999 do ledna 2003. Soubor zafazeny do
sledované studie tvofilo 635 osob, z toho 300 ptipada
(184 muzi a 116 Zen) karcinomu ledvin a 335 kontrol-
nich osob (220 muzt a 115 Zen) z Fakultni nemocni-
ce v Olomouci a Nemocnice Ceské Budéjovice, a. s.
Pramérny vék u osob s karcinomem ledvin byl 60,2
(+10,1) let a u kontroln{ skupiny 60,8 (£9,9) let.

S kazdym piipadem i kazdou kontrolou byl pro-
veden pohovor vyskolenym lékafem a informace
byly zaznamenany do standardizovaného dotazniku,
v ramci pohovoru byly ziskavany informace o demo-
grafickych charakteristikach, kufactvi véetné expozi-
ce pasivnimu koufeni, pozivani alkoholu, vyzivovych
zvyklostech, osobni, rodinné a pracovni anamnéze
vcetné vyskytu nadorovych onemocnéni v rodiné
u prvostupniovych piibuznych a vyska a vaha dotyc-
ného jedince. Kritériem pro zafazeni do kontrolni
skupiny byl vék (s moznou odchylkou 3 let), pohlavi

Tab. 1: Vztah mezi obezitou a rizikem studovanych nadora - hrubé odds ratio (OR)

Lokalizace karcinomu

OR (95% interval spolehlivosti) muzi

OR (95% interval spolehlivosti) Zeny

Kolorektum 1,88 (1,560-2,37) 1,53 (1,21-1,93)
Pankreas 1,67 (0,79-2,80) 1,61(0,87-2,61)
Ledvina 1,65 (1,07-2,51) 1,48 (0,92-2,37)
Endometrium 2,28 (1,40-3,71)
Ovarium 1,60 (1,10-2,32)

Tab. 2: Vztah mezi obezitou a rizikem studovanych nadort - OR zohlediujici vliv véku, pohlavi, koufeni, hypertenze a télesné vysky, 95%

interval spolehlivosti

Lokalizace karcinomu Obezita

Koufreni

Hypertenze Télesna vyska

Kolorektum 1,44 (1,22-1,70) 0,98 (0,82-1,17) 1,08 (0,92-1,26) 1,22 (0,83-1,81)
Pankreas 1,39 (0,96-2,01) 1,36 (0,93-1,08) 1,17 (0,83-1,65) 0,66 (0,21-2,08)
Ledvina 1,36 (0,99-1,85) 1,38 (1,01-1,88) 1,31(0,98-1,75) 1,18 (0.68-2,40)

Endometrium 2,17 (1,34-3,50)

0,66 (0,30-1,46)

0,94 (0,57-1,68) 0,93 (0,23-3,81)

Ovarium 1.35(0,92-1,96)

0,82 (0,48-1,42)

1,65 (1,06-2,27) 1,20 (0,49-2,94)
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Tab. 3: Vyvoj BMI u pfipadl a kontrol

Body mass index PFipady (prdmér, smérodatna odchylka) Kontroly (priimér, smérodatna odchylka)
Ve 20 letech 23,2125 22,712,7
2 roky pfed dg 28,4+4.,4 27,5%4.,4
Tab. 4: Vliv nadvahy a obezity na riziko vzniku karcinomu ledvin
Karcinom ledvin Hrubé OR
p
ano ne (95%1S)
>18,6<25 68 91 1,00*
BMI celkem
) >25<30 135 165 1,09 (0,73-1,64) 0,6468
(kg/m?)
>30 96 76 1,69 (1,07-2,68) 0,0177
BMI muszi >18,6<25 43 56 1,00*
(kg/m?) >30 61 47 1,69 (0,94-3,04) 0,0607
BMI Zeny >18,6<25 25 35 1,00*
(kg/m?) >30 35 29 1,69 (0,78-3,67) 0,1471

Tab. 5: Hodnoceni vlivu BMI a vybranych potravin na riziko vzniku karcinomu ledvin pfi srovnani osob s vysokou a nizkou konzumaci pomoci

logistické regrese

Rizikovy faktor OR 95% IS p

BMI >18,6<25 1"
>25<30 1,06 0,69-1,60 0,800
>30 1,65 1,03-2,63 0,036

Miéko nizka konzumace 1"
vysoka konzumace 1,93 1,35-2,76 0,000

Jogurt nizka konzumace 1*
vysoka konzumace 0,49 0,33-0,74 0,001

Syr nizka konzumace 1
vysoka konzumace 1,94 1.22-3,10 0,005

Cervené maso nizka konzumace 1"
vysoka konzumace 1,25 0,66-2,39 0,490

Kufeci maso nizka konzumace 1"
vysoka konzumace 0,31 0,21-0,45 0,000

Uzeniny nizka konzumace 1
vysoka konzumace 1.48 0,86-2,49 0,134

1* zakladni kategorie

a zdravotni stav, kde bylo podminkou, ze tyto osoby
nesmi mit zadné zhoubné nddorové onemocnéni,
duvod hospitalizace nesouvisi se studovanym one-
mocnénim karcinomu ledvin a nemajf ani jiné Zivot
ohrozujici onemocnéni. Jedinci do kontroln{ skupiny
byli vyhledavani do 3 mésict od stanoveni diagnézy
u pacienta s karcinomem ledvin. Do hodnoceni vlivu
obezity pomoci logistické regrese byla zahrnuta i kon-
zumace vybranych potravin (masa, uzenin a mléénych
vyrobki), kde nizka konzumace zahrnuje kategorie
zadna konzumace, méné nez jednou za mésic a méné
nez jednou za tyden a vysokd konzumace zahrnuje
spotfebu 1-2krat za tyden, 3—5krat za tyden a denné.
Analyza byla provedena pomoci programu Statistica
a Epi info.

Vysledky

Ve studii se dotazem zjistovaly hodnoty pro

vipocet BMI ve 20 letech a dale udaje potfebné pro
vypocet BMI dva roky pifed stanovenim diagnézy kar-
cinomu ledvin u skupiny osob s karcinomem ledvin
a nebyly tedy ovlivnény zacinajicim onemocnénim.
V obou skupinach doslo v prabéhu let k narastu BMI
z kategorie normalni hmotnost do kategorie nadvahy.
V ramci analyzy bylo provedeno srovnani obéznich
osob, podle hodnoty BMI dva roky pfed diagnézou
nadoru, ve skupiné s karcinomem ledvin s osobami
v kontrolni skupiné, které mély BMI 230 s osobami,
které meély normaln{ vahu s BMI 218,5<25. Hrubé
odds ratio (OR) bylo 1,69 (95% IS 1,07-2,68) a ukazuje
na mirny vliv obezity na vznik karcinomu ledvin. Pfi
samostatném posouzeni muzu a zen bylo dosazeno
priblizné stejného vysledku, OR u muzi 1,69 (95%
1S 0,94-3,04) au zen 1,69 (95% 1S 0,78-3,67), pouze
interval spolehlivosti byl pod hranici vyznamnosti.
Kdyz bylo provedeno hodnoceni vlivu obezity pomoci
logistické regrese pfizptisobenim k nékterym vyzivo-
vym faktoram (tab. 5), které se na vzniku karcinomu



ledvin mohou podilet (konzumace vybranych potra-
vin —masa, mléénych vyrobkt a uzenin), bylo zjisténo
OR 1,65 (95% IS 1,03—2,63), tedy statisticky vyznam-
na pozitivni asociace. Ze sledovanych vyzivovych
faktora zatazenych do logistické regrese byla zjisténa
pozitivni asociace pfi vysoké konzumaci mléka a syt
a inverzni asociace pfi vysoké konzumaci kufecfho
masa a jogurtu. Pfi srovnani osob s nadvahou s osoba-
mi s normalni vahou nebyl zjistén statisticky vyznam-
ny rozdil. Vysledky ukazujf tabulky 3, 4, 5.

Diskuse

Body mass index je vyznamnym rizikovym fakto-
rem u celé fady nadorovych onemocnéni. Mechanismy
vlivu obezity mohou byt razné od zvysené nabidky
energie, hromadéni karcinogent v tukové tkani az
po metabolismus a produkci hormont u hormondlné
zavislych nadorovych onemocnéni (3). Narust obe-
zity je pozorovan v poslednich desetiletich zejména
u obyvatel vyspélych statt. Obezita zvySuje riziko
vzniku nadora 1,5-3,5krdt a je rizikova pro nadory
kolorekta, prsu, endometria, ledvin, jicnu aj. (3, 5, 0,
7). Samanic a kol. nachaz{ ve studii, ktera sledovala
362 552 $védskych muzu, pozitivai asociaci mezi obe-
zitou a adenokarcinomem jicnu, karcinomem ledvin,
kolorekta a jater, kde relativni riziko se pohybovalo
od 1,1 do 3,6 (8). Obdobnou asociaci nalezli i Berg-
strém a kol. ve své meta-analyze, kde napiiklad obézn{
zeny mély relativni riziko pro karcinom endometria
2,52 (1). Vysledky nasich studii jsou konzistentni
s publikovanymi udaji a ukazuji na pozitivn{ asociaci
mezi nadorovymi onemocnénimi kolorekta, ledvin,
endometria a ovaria a tyto vysledky jsou statisticky
vyznamné. Statisticky vyznamné vysledky ztstaly
i po pfizpusobeni nékterym ovliviujicim faktortm
u karcinomu kolorekta, endometria a ledvin. Zejména
vztah mezi obezitou a karcinomem endometria ukazu-
je na stiedné silnou pozitivn{ asociaci a je srovnatelny
s vysledkem uvedené meta-analyzy (1).

Vysledky druhé studie ukazuji i na asociaci mezi
konzumaci mléka a syrt a rizikem vzniku karcinomu
ledvin. Také Bravi a kol. ve své studii z Itdlie pouka-
zuji na pozitivni asociaci mezi konzumac{ mléénych
vyrobki a vznikem karcinomu ledvin a k podobnym
vysledktim dospélii Hsu a kol. ve studii sledujici 1065
osob s karcinomem ledvin a 1505 osob v kontrolni
skupiné (2, 5). V této studii byla na rozdil od nasi nale-
zena 1 pozitivni asociace u konzumace jogurti. Bravi
a kol. nachdzi také inverzni asociaci pfi pravidelné
konzumaci kufeciho masa a nalezené OR je 0,74, nase
vysledky jsou v souladu s vysledky této studie (2).

Vyzivové faktory patii k nejvyznamnéjsim rizi-
kovym faktorim a podili se na vzniku nadorovych
onemocnéni pramérné 35 %, pficemz vliv obezity se
pohybuje kolem 10 % (3). Obezita je zafazena mezi
dietetické faktory a fadi se i k faktorim preventabil-
nim. Preventabilita napfiklad nddort endometria se

pohybuje od 25 do 50 % a je ovlivnitelna i udrzovanim
doporucené hmotnosti, coz je mozné i dostate¢nou
pohybovou aktivitou, kterou fadime k protektivnim
faktorim, a dale pfiméfenym energetickym pfisunem
a dostate¢nym pfijmem protektivnich latek v pfiroze-
né formé, zejména v ovoci a zeleniné (3, 5).

Zavér

Obezita je vyrazné spojena s vyzivou, a to jak
s celkovym energetickym pfijmem, tak i s vyzivo-
vymi zvyklostmi, pokud jde o jeji skladbu. Ackoli
presvédcive statisticky signifikantni vysledky byly
nalezeny u prvn{ studie pouze u vztahu mezi obezi-
tou a kolorektalnim karcinomem (OR = 1,44) a mezi
obezitou a karcinomem endometria (OR = 2,17),
pozitivni asociace je naznacena i u ostatnich nadorua,
jejichz incidence v Ceské republice patti mezi nejvys-
$i na svete. Vysledky druhé studie potvrdily asociaci
mezi karcinomem ledvin a obezitou (OR = 1,65)
a jsou na hranici slabé a stfedni pozitivni asociace.
Snizen{ prevalence obezity v Ceské republice by tak
mohlo pfispét ke snizeni vyskytu uvedenych nadort
u ceské populace.
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