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Renální karcinom se ve zvýšené míře vyskytuje v rozvinutých zemích Evropy a Severní 
Ameriky, pro které je typický vysoký finanční příjem a tzv. západní životní styl. S ním 
souvisí výskyt metabolického syndromu a jeho komponent, které mají vliv nejen na 
kardiovaskulární onemocnění a cukrovku, ale rovněž na vznik maligních nádorů. U re-
nálního karcinomu jsou typickými rizikovými faktory obezita a hypertenze. Přehledový 
článek popisuje vztah mezi známými metabolickými rizikovými faktory a karcinoge-
nezí zhoubných nádorů ledvin, současně diskutuje i možné preventivní strategie, jak 
zlepšit metabolickou dysfunkci a snížit tak riziko vzniku (nejen) renálního karcinomu. 

Klíčová slova: diabetes, metabolický syndrom, obezita, renální karcinom, rizikové 
faktory. 

Metabolic risk factors or renal cell carcinoma

Renal cell carcinoma is common in developed countries in Europe and North America. 
These regions are characterized by high income and the so-called „western“ lifestyle which 
is associated with the occurrence of metabolic syndrome and its components. These have 
an impact not only on cardiovascular disease and diabetes, but also on the development 
of malignant tumours. Obesity and hypertension are typical risk factors for renal cell 
carcinoma. This review describes the relationship between known metabolic risk factors 
and renal cancer carcinogenesis, while also discussing possible preventive strategies to 
improve metabolic dysfunction and thus reduce the risk of (not only) renal cell carcinoma. 
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Úvod 
Renální karcinom (neboli karcinom z re-

nálních buněk, renal cell carcinoma – RCC) 

je nejčastějším zhoubným nádorem ledviny. 

Tvoří přibližně 3 % všech zhoubných nádorů. 

Celosvětově bylo v roce 2022 diagnostiko-

váno 434 840 případů, standardizovaná in-

cidence je 4,4 případu na 100 000 obyvatel. 

Jedná se o 10. nejčastější malignitu u mužů 

a 14. u žen (1). Incidence však vykazuje na-

příč kontinenty značnou variabilitu. Zatímco 

například na Šalamounových ostrovech ne-

bo v Belize je pouze 0,12, resp. 0,26/100 000, 

v  zemích s  nejvyšší incidencí dosahuje až 

14 případů na 100 000 (2). Tyto rozdíly jsou 

vysvětlovány hlavně vyšší prevalencí malých 

nádorů v oblastech s velmi častým využíváním 

zobrazovacích metod a incidentální detekcí 

jinak asymptomatických nádorů (3). Českými 

urology je často zdůrazňovaná jedna z nej-

vyšších incidencí RCC na světě právě v ČR. 

Dle nejaktuálnějších dat z roku 2022 je ČR 

na čtvrtém místě za Běloruskem, Uruguayí 

a Lotyšskem (viz Tab. 1). 
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Tab. 1.  Země s nejvyšší standardizovanou incidencí 
RCC, zdroj: Globocan 2022 (1)

Země
ASR (počet nových případů  

na 100 000 obyvatel)
Bělorusko 14,1

Uruguay 14

Lotyšsko 13,7

Česko 13,3

USA 12,8

Rusko 11,8

Litva 11,6

Francie 11,4

Norsko 11,1

Slovensko 11,1

RCC – renální karcinom, ASR – Age-Standardized Rate
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V roce 2022 přibylo v ČR 3 033 nových pří-

padů RCC (což je nejméně od roku 2011) a 907 

pacientů s renálním karcinomem zemřelo (4). 

Trend stabilizované incidence a mírně klesající 

mortality koreluje s vývojem v jiných vyspě-

lých zemích. Kumulativní riziko vzniku RCC 

u obyvatele ČR je 2,83 % (2). Příčina vysoké 

incidence RCC v ČR ve srovnání s jinými (ze-

jména okolními evropskými) zeměmi nebyla 

zatím spolehlivě vysvětlena (5). Studie srov-

návající molekulární charakteristiky světlobu-

něčného RCC v ČR a USA neprokázala význam-

né rozdíly – genové profily se z velké části pře-

krývají a nádory vykazují stejné abnormality, 

nejčastěji zvýšenou expresi cílových genů HIF 

(hypoxia-inducible factor) kaskády (6). 

Pokud nebereme v úvahu hereditární syn-

dromy spojené s RCC, jsou za tři hlavní rizikové 

faktory vzniku RCC považovány kouření, obe-

zita a hypertenze (7). Tyto tři faktory mohou 

být odpovědné až za 50 % všech RCC (8). Dvoj- 

až trojnásobně vyšší riziko vzniku RCC je dále 

u pacientů s chronickým renálním selháním 

ve stadiu tzv. ESRD (end-stage renal disease) 

na pravidelné dialyzační léčbě (9). O množství 

jiných faktorů (dieta, medikace, profesionální 

expozice potenciálním karcinogenům) se spí-

še spekuluje a data nejsou jednoznačná (10). 

I proto jsou dle doporučení Evropské urolo-

gické asociace nejúčinnějšími preventivními 

opatřeními zvýšení tělesné aktivity, zane-

chání kouření a redukce tělesné hmotnosti 

u obézních pacientů (7). Cílem tohoto sdělení 

je přehledná informace o tzv. metabolických 

rizikových faktorech pro vznik RCC.

Metabolický syndrom  
a jeho vztah k malignitám

Metabolický syndrom je soubor riziko-

vých faktorů kardiovaskulárního onemocnění 

a diabetu 2. typu, které představují zvýšený 

krevní tlak, dyslipidemie (elevace triglyceridů 

[TG] a snížená hladina HDL [high density lipo-

protein] cholesterolu), zvýšená hodnota lačné 

glykemie a centrální obezita (11). Pokud jsou 

přítomny současně 3 z 5 uvedených faktorů, 

mluvíme o metabolickém syndromu (Tab. 2).

Vztah mezi metabolickým syndromem 

a rakovinou je předmětem dlouholetého vý-

zkumu a asociace byla prokázána u mnoha 

zhoubných nádorů, jako jsou kolorektální kar-

cinom, karcinom endometria, prsu, jater, žluč-

níku, žaludku a rovněž u urologických malignit 

(12). Prevalence metabolického syndromu je 

u pacientů s RCC několikanásobně vyšší než 

u zdravé populace a pokud se počet přítom-

ných faktorů zvýší ze 3 na 5, riziko vzniku RCC 

oproti normální populaci stoupá ze 4 až na 

6násobek (13). Vzhledem k tomu, že jednot-

livé komponenty metabolického syndromu 

jsou samy o sobě rizikovými faktory zhoub-

ných nádorů (a to např. i u pacienta s normální 

hodnotou body mass indexu – BMI), mluvíme 

v případě výskytu některé ze součástí meta-

bolického syndromu (aniž by bylo splněno 

kritérium 3 z 5) o tzv. metabolické dysfunkci 

(14). Definovat tuto dysfunkci lze pomocí bio-

markerů viscerální tukové tkáně, inzulinové 

rezistence, zánětu či jaterní funkce, např. leptin, 

adiponektin a jejich poměr, ALP (alkalická fos-

fatáza), GGT (gama-glutamyltransferáza), ALT 

(alaninaminotransferáza), AST (aspartátamino-

transferáza), inzulin, glykovaný hemoglobin 

(HbA1c), C-peptid, CRP (C-reaktivní protein), 

pankreatický polypeptid (PP), gastrický inhibič-

ní polypeptid (GIP), bilirubin, celková bílkovina 

nebo albumin, různé studie však využívají pro 

stanovení tzv. fenotypu metabolického zdraví 

různá kritéria. Poměrně jednoduchým nástro-

jem pro vyhodnocení metabolického syndro-

mu, a zejména agresivity nádoru u pacientů 

s RCC, je tzv. kardiometabolický index (CMI), 

který je součinem poměrů TG k HDL choles-

terolu a obvodu pasu k tělesné výšce (TG/HDL 

× obvod pasu/výška). Byla prokázána korelace 

vyššího CMI s velikostí nádoru i s vyšším nukle-

árním gradingem (15). Ovlivnění dyslipidemie 

pomocí statinů redukuje in vitro nádorový růst, 

invazi, angiogenezi i plicní metastázy RCC, 

slibné výsledky ale novější práce nepotvrdily, 

užívání statinů jako chemoprevenci tedy do-

poručit nelze (16).

Vliv obezity  
a inzulinové rezistence 

Obezita je rizikovým faktorem mnoha ná-

dorů, kauzální asociaci lze na základě dostateč-

ných důkazů prokázat minimálně u 13 malignit 

včetně RCC (17). Souvislost obezity a rizika RCC 

byla prokázána i při analýze pacientů ve zná-

mé screeningové studii PLCO – Prostate, Lung, 

Colorectal and Ovarian Cancer Screening Trial 

(18). Vznik RCC je obvykle následkem dlouho-

dobého příjmu stravy s vysokým obsahem 

tuků. Relativní riziko vzniku RCC se s  5 kg 

hmotnosti navíc zvyšuje u mužů o 25 % a u žen 

o 35 % (19). Biologické mechanismy, které jsou 

odpovědné za spojitost mezi obezitou a vzni-

kem RCC, zahrnují: 

1.	� hyperinzulinemii; inzulinovou rezistenci 

a abnormální signalizaci IGF-1 (insulin-like 

growth factor) a adipokinů, 

2.	� hormonální poruchy spojené s biosyntézou 

a signalizací pohlavních hormonů (zvýšená 

hladina estrogenů), 

3.	� subklinický zánět a oxidační stres, 

4.	� narušení střevní mikroflóry a vliv toxických 

metabolitů (2, 19). 

IGF signální dráha obsahuje dva základní 

růstové faktory, IGF-1 a IGF-2. Buňky RCC ve 

zvýšené míře exprimují receptor pro IGF-1. 

Zvýšené hladiny IGF-1 stimulují progresi bu-

něčného cyklu a inhibují apoptózu (20). Navíc 

zvýšená hladina inzulinu a IGF-1 stimuluje jed-

nu ze základních onkogenních drah PI3K/Akt/

mTOR (fosfatidylinositol-3-kináza/proteinkiná-

za B/savčí cíl rapamycinu). Spolu s působením 

adipokinů a dalších cytokinů (leptin, IL-6 [in-

terleukin 6] nebo TNF-α [tumor necrosis factor 

alpha]) přispívá k angioneogenezi a příznivé 

prostředí pro nádorový růst dále udržuje zánět 

mírného stupně, který je výsledkem inzulinové 

Tab. 2.  Kritéria pro klinickou diagnózu metabolického syndromu. Upraveno podle Albertiho a kol. (11)
Kritérium Hraniční hodnota Poznámka

Abdominální obezita
Odvod pasu u mužů > 94 cm, 
u žen > 80 cm

Hodnoty pro různé populace se liší, 
uvedeny hodnoty pro evropskou 
populaci

Zvýšená hladina triglyceridů nebo 
léčba hypertriglyceridemie

≥ 1,7 mmol/l (150 mg/dl)

Nízká hladina HDL cholesterolu 
nebo léčba dyslipidemie

< 1 mmol/l (40 mg/dl) u mužů, 
< 1,3 mmol/l (50 mg/dl) u žen

Zvýšený krevní tlak nebo léčba 
hypertenze

Systolický tlak ≥ 130 mmHg a/nebo 
diastolický tlak ≥ 85 mmHg

Zvýšená hodnota lačné glykemie 
nebo léčba hyperglykemie

≥ 5,6 mmol/l (100 mg/dl)
Většina pacientů s diabetem 2. typu 
má metabolický syndrom

HDL – high-density lipoprotein
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rezistence (14). Diskutuje se i o vlivu obezity na 

střevní mikroflóru, kdy dieta s vysokým obsa-

hem tuku vede ke změnám mikrobiomu se zvý-

šenou produkcí deoxycholové kyseliny, která 

urychluje degradaci p53 a navíc vede k tvorbě 

reaktivních kyslíkových metabolitů (21).

V souvislosti s obezitou je nutno zmínit 

i tzv. „paradox obezity“. Zatímco je obezita 

jasně spojená se vznikem RCC, u pacientů 

s diagnostikovaným RCC má naopak z hle-

diska přežití vyšší BMI protektivní vliv, a to 

jak u lokalizovaného onemocnění, tak u pa-

cientů s metastatickým RCC léčeným cílenou 

léčbou (22, 23). Nakolik spolehlivé vysvětlení 

tohoto jevu neexistuje, má tento paradox 

samozřejmě své odpůrce, přičemž hlavním 

argumentem je nespolehlivost BMI z hlediska 

posouzení celkového stavu pacienta a množ-

ství dalších ovlivňujících faktorů, např. kouře-

ní, spojené běžně s nižší tělesnou hmotností 

(24). Výsledky švédské studie zkoumající vliv 

bariatrické chirurgie jasně dokumentují, že 

obezita je modifikovatelným rizikovým fak-

torem, její léčba snižuje celkovou mortalitu 

a vede k poklesu incidence diabetu, infarktu 

myokardu, cévních mozkových příhod a ra-

koviny (25).  

Fyzická aktivita naopak snižuje hmotnost, 

krevní tlak, inzulinovou rezistenci a peroxida-

ci lipidů. Vysoká fyzická aktivita (definovaná 

v různých studiích různě od „fyzicky velmi 

aktivní“ po „> 5 hodin náročné fyzické aktivity 

týdně“) oproti nízké („fyzicky neaktivní“ po 

„< 5 hodin náročné fyzické aktivity týdně“) 

prokazatelně snižuje relativní riziko vzniku 

RCC až o 22 % (26).

Pokud přepočítáme fyzickou aktivitu na 

tzv. metabolický ekvivalent (MET), chůze nebo 

běh odpovídající > 7,5 MET-hodinám/týden 

(minimální doporučená intenzita) snižuje ri-

ziko incidentálního RCC o 61 %, pokud je ak-

tivita dvakrát vyšší, dokonce o 76 %. V případě 

běhu odpovídá jeden uběhnutý kilometr 1,02 

MET-hodině, u chůze se vypočítává na základě 

odchozených hodin a vzdálenosti (27).

Diabetes mellitus a RCC 
Diabetes mellitus 2. typu vzniká v prostře-

dí inzulinové rezistence, kdy přebytek volných 

mastných kyselin a prozánětlivých cytokinů 

stimuluje produkci inzulinu a postupně vede 

k degradaci β-buněk pankreatu. Prozánětlivé 

cytokiny uvolňované adipocyty mohou in-

dukovat poškození DNA a tedy působit kar-

cinogenně (28). Navíc se při hyperinzulinemii 

spouští již zmíněná proliferační kaskáda IGF-1. 

V souvislosti s léčbou diabetu se v minulosti 

objevilo několik studií prokazujících lepší pře-

žití pacientů s různými malignitami (včetně 

RCC) při užívání metforminu. Byť by se jednalo 

o zajímavý poznatek z hlediska chemopre-

vence, signifikantní asociaci mezi užíváním 

metforminu a přežitím pacientů s RCC se zatím 

prokázat nepodařilo (29).

Hypertenze a RCC
Pozitivní asociaci mezi hypertenzí a rizi-

kem RCC potvrdilo množství prospektivních 

studií i metaanalýz. Anamnéza hypertenze 

zvyšuje riziko RCC o 67 %, přičemž zvýšení 

hodnoty krevního tlaku o každých 10 mmHg 

odpovídá zvýšení rizika o  10–22 % (30). 

Mechanismus působení hypertenze není jas-

ný, předpokládá se chronická renální hypoxie 

(s nadměrnou produkcí HIF), peroxidace lipidů 

a tvorba volných kyslíkových radikálů, vliv 

ale nakonec může mít i častější vyšetřování 

pacientů s hypertenzí a s ním spojená detekce 

incidentálních nádorů (19). Vliv hypertenze 

v adolescentním věku na vznik tzv. „early on-

set“ RCC prokázán nebyl (31). Někteří autoři 

samotnou hypertenzi jako rizikový faktor RCC 

sice zpochybňují (za hlavní faktor považují 

obezitu, která vede k hypertenzi u pacientů 

s již zvýšeným rizikem RCC), máme ale poměr-

ně přesvědčivé důkazy o kumulativním efektu 

obou těchto faktorů, což svědčí o nezávislém 

biologickém působení obezity a hypertenze 

(32). Ačkoliv se objevují i data o zvýšení rizika 

RCC při užívání antihypertenzní léčby, není 

úplně jasné, zda je primárním rizikovým fak-

torem samotná léčba, nebo závažnost a trvání 

hypertenze (33).

Závěr
Etiologie RCC je multifaktoriální a uplatňu-

je se v ní řada tzv. metabolických rizikových 

faktorů, jako jsou metabolický syndrom, cuk-

rovka nebo obezita. Zatím neexistuje žádný 

způsob farmakologické prevence vzniku RCC, 

nejdůležitějšími preventivními opatřeními te-

dy nadále zůstávají nekuřáctví, dostatečná 

fyzická aktivita a redukce hmotnosti v přípa-

dě nadváhy. Lze očekávat, že objasnění mo-

lekulárně genetických změn zvyšujících riziko 

vzniku RCC se v budoucnu projeví v identifi-

kaci terapeutických cílů, které zlepší výsledky 

léčby právě u tzv. rizikových pacientů. 
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