) PREHLEDOVE CLANKY
ONKOLOGICKE ASPEKTY UROLITIAZY

ze MS a zvysend centralna obezita zvysuju
riziko RCC, zdvaznost maligneho ochorenia je
Castokrat nizsia (dIhsi interval bez progresie,
lepsie celkové prezivanie) v porovnani s RCC
u jedincov bez MS. Predpokladanou pricinou
moze byt pritomnost zvyseného zapalového
prostredia a produkcie cytokinov tukovymi
bunkami, ktoré sluzia ako prokarcinogénne
mediatory (11).

Konkrementy z kyseliny mocovej a/alebo
z oxalatu vapenatého byvaju castokrat pozo-
rované u diabetickych pacientov a predpo-
klada sa, ze zakladna patofyzioldgia tvorby
urolitidzy suvisi s inzulinovou rezistenciou,
litogénnym profilom mocu a diétnymi fak-
tormi. Inzulinova rezistencia vedie k zvyse-
nému vylucovaniu vépnika/néslednej tvor-
be kalciovych kamenov a porucha rendlnej
amoniogenézy sposobuje nizsie pH mocu
a priaznivejsie prostredie pre tvorbu uratovej
a/alebo zmiesanej urdtovo-kalcium oxaldto-
vej litidzy (11). Vyssie koncentracie glukoézy
v modi zvysuju vyskyt infekcii mocovych
ciest (IMC), ¢o tiez predisponuje na tvorbu
mocovych konkrementov (41). Prospektivna
studia preukazala vyznamny vyskyt diabetes
mellitus (DM) u pacientov s RCC (19,7 %) oproti
jedincom bez RCC (12,8 %), pricom diabetici
mali vys$siu mieru nadorovej recidivy a aj viac
metastaz (42).

Obezita je tiez spojend s nadmernym
nutri¢nym prijmom litogénnych latok (vapnik,
oxalat, sodik, vedlajsie produkty Zivocisnych
bielkovin atd.), ¢o napomaha zvysenej tvorbe
mocovych konkrementov. Niektoré intervenc-
né sposoby rieSenia nadmernej hmotnosti
(napr. urcité typy ,bypassov” Zaludka) mézu
tiez prispiet k iniciacii urolitidzy v désledku en-
terickej hyperoxalurie sp6sobenej narusenou
enterohepatalnou cirkuldciou zl¢e. Obezita je
aj jednym z dobre etablovanych rizikovych
faktorov RCC. Metaanalyza 21 kohortovych
studii zahfiajucich 15444 obéznych pacien-
tov zistila relativne riziko (RR - relative risk)
1,77 rozvoja RCC u obéznych v porovnani
s neobéznymi pacientmi; pri¢com riziko sa
zvysilo 0 4% pri kazdom naraste BMI (bo-
dy mass index) o 1kg/m? a BMI =35 kg/m?
predstavoval o 71 % zvy3ené riziko RCC (41).
Mechanizmy, ktorymi obezita a DM ovply-

vnuju karcinogenézu oblic¢iek, neboli zatial

dostato¢ne vysvetlené, ale predpoklada sa,

ze zahffaju inzulinovu rezistenciu a vplyv
urcitych rastovych faktorov vratane IGF-1
(insulin like growth factor-1/rastovy faktor-1
podobny inzulinu), pohlavnych steroidnych
hormonov a biochemickych markerov (napr.
adiponektin) (11).

Hypertenzia je dalsim stavom, o ktorom
sa uvadza, ze zvysuje riziko nefrolitidzy a tiez
rozvoja RCC. Osemroc¢nd prospektivna studia
s 280 osobami preukdzala, Ze u pacientov s hy-
pertenziou sa vyrazne zvysil vyskyt urolitia-
zy (kalciovej a/alebo urdtovej) v porovnani
s jedincami s normélnym tlakom krvi (TK)
(14% oproti 3 %), pricom hypertenzia bola
prediktivnym determinantom recidivy tvor-
by kamenov (43). Existuje niekolko poten-
cidlnych vysvetleni takejto asociacie, ktoré
sa pripisuju najma hyperkalciurii vyvolanej
hypertenziou. Nadmerné vylucovanie vap-
nika mocom zaznamenané u hypertonikov
moze byt ¢iastocne spdsobené primarnymi
poskodenim/defektmi obli¢ckovych tubulov
v désledku zvyseného vaskularneho tlaku pri
hypertenzii. Pripadné expanzia efektivneho
cirkulujuceho objemu zniZuje reabsorpciu
sodika v proximalnom tubule a hrubej vzo-
stupnej slucke nefronu, s naslednym znizenim
spatného vstrebavania vapnika a zvysenim
jeho exkrécie. Vysoky prijem soli v potrave
méze podporit hypertenziu prostrednictvom
objemovej expanzie a tvorbu urolitidzy zvyse-
nim expresie kalcia a kyseliny moc¢ovej v moci
a zaroven znizenim vylu¢ovania citratu a che-
latorov vapnika (11, 43, 44). Velka prospektivna
studia vyuzivajuca udaje z Kérejského nérod-
ného systému zdravotného poistenia zisti-
la, Ze ludia s hypertenziou mali vyssie riziko
akéhokolvek karcinomu oblicky. Riziko RCC
vyznamne rastlo Umerne k vy$sim hodnotam
systolického alebo diastolického TK v zavis-
losti od davky antihypertenziv a miery ich
efektivity (45). Riziko kazdého narastu systo-
lického alebo diastolického TK o 10mmHg sa
povazuje za spojené s 10% a 22 % zvySenym
rizikom karcinému oblicky (46). Napriek vyso-
kej koreldcii medzi obezitou a hypertenziou sa
ukazalo, ze ich asocidcie s rizikom obli¢kovej
malignity su navzajom nezavislé. Riziko re-
nalneho nadoru je vyssie medzi jedincami,
ktori st su¢asne obézni a aj hypertonici, v po-
rovnani s tymi, ktori maju len jeden z tychto
stavov (47). Biologické mechanizmy, ktoré su
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zdkladom asocidcie medzi hypertenziou a RCC
su nejasné, predpoklada sa viak, ze zahfnaju
chronickd renalnu hypoxiu a peroxidaciu lipi-
dov s tvorbou reaktivnych foriem kyslika (11).

Faj¢enie, konzumacia alkoholu,
pohlavie

Faj¢enie moze predisponovat na tvorbu
konkrementov, najma ako nezavisly riziko-
vy faktor rozvoja kalciovej urolitidzy (48).
Pacienti, u ktorych sa vyvinul obli¢ckovy ka-
men, mali vyssiu mieru faj¢enia v porovnani
s osobami bez nefrolitidzy v anamnéze (21 %
verzus 7%, p = 0,02) (49). Fajcenie zvy3suje
koncentrécie vazopresinu, ¢o vedie k slabsi-
emu prietoku mocu a jeho vydaju v nizéom
objeme, s naslednym narastom rizika tvorby
kamenov (50). Fajcenie je viak tiez etablova-
nym rizikovym faktorom pre viaceré urolo-
gické malignity (RCC, BC, UTUC, PC a pod.),
pretoze sposobuje uvolhovanie reaktivnych
foriem kyslika, s naslednym oxida¢nym stre-
som/chronickou hypoxiou tkaniv v dosled-
ku vplyvu oxidu uholnatého, ¢o viak moéze
rovnako prispiet aj k iniciacii urolitidzy (51).
Studie ukazali 52 % zvysené riziko vzniku RCC
u sucasnych fajciarov (s horsim celkovym pre-
zivanim) a 25 % zvysené riziko u byvalych fajci-
arov, tento vztah je zavisly od davky/intenzity
a trvania fajcenia (52). Okrem toho sa ukazalo,
ze delécie v chromozdéme 3p (Casté miesto
genetickych zmien v RCC a pod.) su beznej-
sie v periférnych krvnych bunkéach pacientov
s RCCv porovnani s kontrolnymi jedincami po
liecbe benzol(a)pyréndiol epoxidom, hlavnou
zlozkou cigaretového dymu (53).

Konzumacia alkoholu ma paradoxnu ulo-
hu faktora, ktory prispieva k tvorbe konkre-
mentov a/alebo vyvoju malignity. Suhrnna
analyza 12 prospektivnych studii (530469 Zien
a 229575 muzov) preukazala, Ze osoby s vys-
Sou konzumaciou alkoholu (= 15 g/den) maju
odhadované 28 % znizenie rizika RCC (54).
Tento inverzny vztah bol pozorovany pre viet-
ky typy alkoholickych nédpojov vratane piva,
vina a likérov. Aj v dvoch dalsich metaanalyza-
ch bola konzumacia alkoholu spojend s nizsim
rizikom vzniku RCC v porovnani s absolutnou
abstinenciou a nezmenila sa ani po vynechani
fajcenia, uprave BMl alebo korekcii hyperten-
zie (11). Podobné trendy sa pozorovali aj pri
hodnotenirizika urolitidzy. Velkd prospektivna
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