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Pretilost kao neovisni ¢imbenik rizika za bolesti bubrega
Obesity as independent risk factor for kidney disease

Dragica Ivezi¢ - Lali¢

Sazetak

Pretilost je glavni ¢imbenik rizika esencijalne hipertenzije, SeCerne bolesti i drugih bolesnih stanja koja
pridonose razvoju kroni¢nih bolesti bubrega. Cilj ovoga rada je, uvidom u dostupnu literaturu, utvrditi da je
pretilost neovisni ¢imbenik za razvoj bolesti bubrega. Za pisanje ovoga stru¢noga ¢lanka pretrazivana je baza
podataka PubMed. Pretilost je najveca pandemija u bliskoj povijesti, s vaznim implikacijama na
kardiovaskularne bolesti, ali i kroni¢nu bubreznu bolest. Literaturni podaci ukazali su na jasnu povezanost
indeksa tjelesne mase, visceralne pretilosti i disfunkcije bubrega. Pravovremeno otkrivanje kroni¢ne bubrezne
bolesti moze usporiti njezino napredovanje i smanjiti smrtnost bolesnika djelovanjem na promjenjive
¢imbenike rizika. Kontrola glikemije odgada bubrezno zatajenje zbog Secerne bolesti, a kontrola arterijskoga
tlaka prevenira progresiju bubrezne bolesti. Pridrzavanje lije¢nickih uputa, kao i ozbiljno shvacanje preporuka
o redukciji suvisne tjelesne tezine, znatno pridonosi uspjehu. Lijecnik obiteljske medicine trajno skrbi o
bolesniku, u poziciji je rano otkriti bolest i aktivno voditi bolesnika u kontroli kroni¢nih bolesti. Pozitivan
odnos lijecnika i bolesnika jedan je od bitnih elemenata suradljivosti.
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Summary

Obesity is a major risk factor of essential hypertension, diabetes and other disease states that contribute to
the development of chronic kidney disease. The aim of this work is to examine the available literature, to
determine that obesity is an independent factor for the development of kidney disease. The basis for this
research was the database PubMed. Obesity is the biggest pandemic in recent history, with important
implications for cardiovascular disease, and chronic kidney disease. Literature data indicate a clear
relationship to the body mass index, visceral obesity, and renal dysfunction. Timely detection of chronic
kidney disease can slow its progression and reduce mortality in patients acting on variable risk factors.
Glycemic control delay renal failure because of diabetes, control of blood pressure and prevents the
progression of renal disease. Compliance with medical instructions, as well as a serious understanding of the
recommendations on the reduction of excess body weight, significantly contributed to the success. Family
physician permanent patient care is in a position to detect early disease and lead active patients in the control
of chronic diseases. The positive attitude of doctors and patients is one of the essential elements of compliance.
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Uvod

Pretilost je glavni ¢imbenik rizika esencijalne
hipertenzije, SeCerne bolesti i drugih bolesnih stanja
koja pridonose razvoju kroni¢nih bolesti bubrega.
Kroni¢na bubrezna bolest (KBB) moze se javiti od
rodenja do duboke starosti. Najces¢i uzroci u razvije-
nim zemljama su Secerna bolest i hipertenzija, a od
nasljednih bolesti policisti¢na bolest bubrega. Pretilost
uzrokuje vazodilataciju Zila u bubregu i glomerularnu
hiperfiltraciju, koji djeluju kao kompenzirajuci
mehanizam za odrZavanje ravnoteZe natrija, unatoc¢
povecanoj tubularnoj reapsorpciji. Povecanje arte-
rijskoga tlaka i metaboli¢ki poremeéaj moze dovesti do
glomerularnog oStecenja i pokrenuti zacarani krug koji
pogorsava hipertenziju i pogorSava ostecenje bubrega.t
Razvoj hipertenzije kod visceralne pretilosti moze se
objasniti simpati¢kom stimulacijom koja je posljedica
ucinka leptina, koji u najve¢oj mjeri lu¢i masno tkivo.?
Kod zdravih osoba inzulin potic¢e simpaticki zivcani
sustav, djeluje na krvne zile uzrokujuéi vazodilataciju,
te potiCe ponovnu apsorpciju natrija u bubregu. U
stanju inzulinske rezistencije, vazodilatacija se moze
izgubiti, ali se ucinak na bubrege i simpaticka
stimulacija odrzavaju ili ¢ak poveéavaju.® Porast
ucestalosti dijabetesa diljem svijeta ¢ini se posljedicom
povecanja broja stanovnika iznad 65 godina starosti, a
posljedi¢no tome raste i broj bolesnika s KBB.* Chang
i suradnici utvrdili su da su prekomjerna tjelesna tezina
i pretilost povezani s povecanom ucestalos¢éu KBB
(uzorak 62.249 mladih zdravih ispitanika).> Druga
retrospektivna studija u koju je bilo ukljuceno 74.986
odraslih osoba, ispitivala je takoder interakciju u¢inka
krvnoga tlaka i tjelesne tezine na rizik od bolesti
bubrega. Ispitanici s prehipertenzijom nisu pod
povecanim rizikom od bolesti bubrega, ako je indeks
tjelesne mase (ITM) manji od 30,0 kg/m?, medutim
rizik od bubreznih bolesti bitno se povecavao ako je uz
prehipertenziju ITM bio veéi od 30 kg/m?.° Cilj ovoga
rada je, uvidom u dostupnu literaturu, utvrditi da je
pretilost neovisni ¢imbenik za razvoj bolesti bubrega.

Rasprava

Ucestalost glomerulopatija povezanih s pretiloS¢u
porasla je deset puta od 1990. do 2000. godine, §to
koincidira s naglim porastom prevalencije pretilosti
tijekom tog razdoblja. U pregledanoj i dostupnoj
literaturi u bazi PubMed, metaanaliza Wanga i
suradnika utvrdila je da pretilost povecava rizik za
KBB u op¢oj populaciji, vise u zena.” Krajnji stadij
bubrezne bolesti (engl. End-stage renal disease -
ESRD) gotovo uvijek dolazi nakon KBB. Ostecenje
bubrezne funkcije moze biti prisutno kroz 10 do 20
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godina prije nego se razvije zavrS$ni stadij. U
uznapredovalim slucajevima terminalnog zatajenja
bubrega nameée se potreba za hemodijalizom i
kasnijim presadivanjem bubrega.! Pretilost uzrokuje
kardiovaskularne i bubrezne bolesti kroz nekoliko
mehanizama, ukljucujuéi hipertenziju, hiperglikemiju,
dislipidemiju, upalu i aterosklerozu. Ovi poremecaji
Cesto koegzistiraju, posebice kada postoji viSak
visceralnog masnoga tkiva. Adiponektin je ¢imbenik
osjetljivosti na inzulin i ima protuupalno djelovanje.
Smanjena razina u plazmi adiponektina obrnuto
korelira s inzulinskom rezistencijom u pretilih osoba.®
Visak visceralnog masnoga tkiva glavni je pokretacki
mehanizam za gotovo sve bolesti povezane s meta-
bolickim sindromom, ukljuc¢uju¢i KBB. Visceralna
pretilost aktivira renin-angiotenzinski sustav i
simpaticki Ziv€ani sustav, §to dovodi do promijenjene
intrarenalne hemodinamike.*® Unato¢ nedostacima
ITM-a kao mijere pretilosti, postoji jasna povezanost
izmedu ITM-a i visceralne pretilosti, kao i disfunkcije
bubrega. U retrospektivnoj studiji 320 252 odraslih
osoba koje su bile pracene 15 do 35 godina, stopa
prilagodenog relativnog rizika za ESRD rasla je
postupno kako se ITM povecao. Taj odnos nije bio
pod utjecajem razine krvnoga tlaka ili dijabetesa.
Model je prilagoden za dob, spol, rasu, stupanj
obrazovanja, pusenje, preboljeli infarkt miokarda,
razinu serumskog kolesterola, proteinuriju, hematuriju
i kreatinin u serumu.™ Visi ITM povezan je s ve¢im
padom funkcije bubrega u skupini mladih odraslih
osoba s o¢uvanom bubreznom funkcijom.!? Retrospek-
tivnom analizom bolesnika podvrgnutih jednostranoj
nefrektomiji utvrdeno je da je 62% s ITM > 30kg/m?
imalo razvijenu proteinuriju ili insuficijenciju bubrega,
naspram 12%, ¢&iji je ITM <30 kg/m2.® Pretili ljudi
razvijaju proteinuriju uslijed Cega dolazi do
progresivnog gubitka funkcije bubrega i bez Secerne
bolesti ili teSke hipertenzije. NajCesc¢e vrste bubreznih
oStecenja uocCene u biopsijama bubrega pretilih osoba
su zariSna segmentna glomeruloskleroza i glomerulo-
megalija.’* Pretilost je najve¢a pandemija u bliskoj
povijesti, s vaznim implikacijama na kardiovaskularne
bolesti, ali i KBB. Rezultati meta-analize povezanosti
prekomjerne tjelesne tezine i pretilosti s mortalitetom
ukazuju na povecani rizik od svih uzroka smrtnosti.’®
No, studija provedena u Danskoj utvrdila je da je
prekomjerna tezina danas manje opasna za zdravlje
nego prije tridesetak godina. Povecanje ITM-a s 23,7
kg/m? na 27 kg/m? povezano je s manjim rizikom
smrtnosti u posljednjih 30 godina. Neki od razloga koji
autori navode su bolja kontrola glikemije, krvnoga
tlaka, te hiperlipidemije.’® Lu i suradnici analizirali su
povezanost ITM-a s progresivnim gubitkom funkcije
bubrega u americkih veterana (3.376.187 ispitanika) i
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svih uzroka smrtnosti. Zakljucili su da je ITM od
najmanje 25 kg/m?, ali manje od 30 kg/m? povezan je
najboljim klini¢kim ishodima (u ispitanika s ITM 30
kg/m?ili viSe povezan je s brzim gubitkom bubrezne
funkcije).'” Energetski bogata hrana s visokim
glikemijskim indeksom i uvodenje fruktoznoga sirupa
u bezalkoholna pi¢a doprinosi, ne samo pretilosti, nego
i povecanoj ucestalosti Se¢erne bolesti, hipertenzije,
gihta i KBB.'® Visok kalorijski unos koji vodi do
pretilosti, moze pojacati kroni¢ni rizik od bolesti
bubrega preko sirtuina 1 (SIRT1), adiponektina, te
gubitka podocita.’® Gubitak teZine smanjuje stopu
glomerularne filtracije 1 ucinkovitost bubreznoga
protoka plazme uz proteinuriju, ali ove promijene
su najocitije nakon operativnih zahvata (bariatric
kirurgija) odraslih osoba s pretilos¢éu kod kojih je
operativni zahvat bio indiciran. LijeCenje pretilosti
zahtijeva multidisciplinaran pristup koji ¢e teziti, ne
samo smanjenju tjelesne teZine i povecanju tjelesne
aktivnosti nego i povecanju miSi¢ne mase i smanjuju
visceralnog masnoga tkiva.? Pravovremeno otkrivanje
KBB moze usporiti njezino napredovanje i smanjiti
smrtnost bolesnika djelovanjem na promjenjive
¢imbenike rizika.! Pridrzavanje lije¢nickih uputa, kao
i ozbiljno shvacanje preporuka o redukciji suvisne
tjelesne tezine, znatno pridonosi uspjehu. Preporuca
se ograniCen unos bjelancevina i1 kuhinjske soli.
Prepoznavanje i lije¢enje simptoma vezanih uz bolest
su prioriteti, uz sagledavanje bolesnika kao cjelokupne
licnosti. Studija "Ucinkovitost intervencije lije¢nika
obiteljske medicine u kardiovaskularnoj prevenciji"
(Cardiovascular Risk And Intervention study in
Croatia-family medicine - CRISIC-fm) utvrdila je da
je programiranom intervencijom lijeCnika obiteljske
medicine (LOM) Hrvatske tijekom 24 mjeseca,
smanjen ITM u oba spola, te opseg struka u zena u
intervencijskoj, naspram kontrolne skupine ispita-
nika.?! Mnogi od kontakata lije¢nika i bolesnika nude
mogucnost davanja savjeta i izobrazbe o zdravim
stilovima zivota. Trajnost skrbi za bolesnika
omogucuje lije¢niku poznavanje fizickog, psiholoskog
i emocionalnog stanja bolesnika, te njegovo obiteljsko
i socijalno okruzje. LOM je u najpovoljnijem polozaju
za rano otkrivanje bolesti, a njegova uloga u prevenciji
bolesti 1 promociji zdravlja potvrdena je rezultatima
istrazivanja.?? Lije¢nik obiteljske medicine od samog
pocetka susrece se s nizom prepreka, a medu
najve¢ima je nedostatak motivacije za prehrambene
korekcije u zdravih pojedinaca. Potrebno je
fokusiranje na dugorocne promjene nacina zivota,
prehrane i tjelesne aktivnosti. Vazan je gubitak tezine,
ali i odrzavanje gubitka tezine nakon 6-9 mjeseci.?
Ukoliko ne rezultiraju smanjenjem tjelesne teZine,
terapija orlistatom i/ili kirurske metode za osobe s BMI

> 40 kg/m? ili BMI > 35 kg/m* (u prisutnosti
komorbiditeta visokog rizika) ponekad su jedine opcije
i mogucnosti lijeCenja.?*

Zakljucak

Pretilost je najveca pandemija u bliskoj povijesti, s
vaznim implikacijama na kardiovaskularne bolesti, ali
i KBB. Literaturni podaci ukazali su na jasnu
povezanost ITM-a, visceralne pretilosti i disfunkcije
bubrega. Pravovremeno otkrivanje KBB moze usporiti
njezino napredovanje i smanjiti smrtnost bolesnika
djelovanjem na promjenjiive ¢imbenike rizika poput
debljine, krvnoga tlaka, dislipidemije ili pusenja.
Kontrola glikemije odgada bubrezno zatajenje zbog
Secerne bolesti, a kontrola arterijskoga tlaka prevenira
progresiju bubrezne bolesti. Pridrzavanje lije¢nickih
uputa, kao i ozbiljno shvacanje preporuka o redukciji
suvisne tjelesne tezine, znatno pridonosi uspjehu.
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