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So stlpanim podielu tuénych l'udi v populacii rastie aj vyskyt komplikacii tucnoty. Medzi najdolezitejsie z nich patri vznik inzulinovej rezis-
tencie a s nim prostrednictvom vzniku cukrovky 2. typu aj stukovatenie pecene s jeho moznymi désledkami, vratane zvySeného kardio-
vaskularneho rizika. Ukazuje sa, Ze nealkoholova tukova choroba pecene (NTCHP) stvisi s koronarnym ochorenim pravdepodobne
nezavisle na pritomnosti zloziek metabolického syndromu. Mechanizmy, akymi NTCHP prispieva k zvySenému kardiovaskularnemu
riziku, su pravdepodobne urychlovanie progresie dyslipidémie, inzulinovej rezistencie, aterosklerozy, endotelialnej dysfunkcie, inflama-
cie, oxidacného stresu a rozvoj protrombotického stavu.
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Summary

Nonalcoholic fatty liver disease and cardiovascular risk - summary. The incidence of obesity-associated complications increases propor-
tionally to the proportion of obese people in the population. Development of insulin resistance and, consequently, type 2 diabetes and fatty
liver disease with its various consequences, including increased cardiovascular risk, are among the most important of these complications.
It appears that nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) is related to coronary disease irrespective of the presence of metabolic syndrome
components. The most likely mechanisms by which NAFLD contributes to cardiovascular risk include acceleration of dyslipidemia progres-
sion, insulin resistance, atherosclerosis, endothelial dysfunction, inflammation and oxidative stress and development of prothrombin state.
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Vzhladom na to, Ze v krajinach zapad-
nej civilizacie nelimerne stlpa podiel
tucnych l'udi, je prirodzené, Zze dochadza
i k vzostupu vyskytu komplikacii tuéno-
ty. Medzi najddlezZitejSie z nich patri
vznik inzulinovej rezistencie a s nim pro-
strednictvom vzniku cukrovky 2. typu aj
vznik stukovatenia pecene s jej mozny-
mi dosledkami.

NEALKOHOLOVA TUKOVA
CHOROBA PECENE

NTCHP zahina tieto ochorenia pecene:
steatozu, nealkoholovl steatohepatiti-
du a cirhézu pecene. U dospelych je
najcastejSiu pri¢inou zvysenia tzv. hepa-
talnych testov a hlavnou pri¢inou vzniku
kryptogénnej cirh6zy pecene, ktora
mobZe byt komplikovana hepatocelu-
larnym karcinbmom a zlyhanim pecene
[1]. Kryptogénna cirhéza je pritom defi-
novana ako cirhoza, ktorad nevznikla na
podklade virusovej hepatitidy, ablzu
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alkoholu, expozicie toxinom, autoimun-
neho ochorenia, vrodeného ochorenia
pecene a ochorenia ZIGovych ciest [2].
NTCHP sa vyskytuje vo vSetkych veko-
vych skupinach a postihuje 14 - 30 %
populacie. Prevalencia NTCHP stlpa
s narastom telesnej hmotnosti [3].

METABOLICKY SYNDROM

Metabolicky syndrom je definovany ako

stav s centralnou obezitou (obvod pasa

u muZov 94 a viac cm, u Zien 80 a viac

cm) a s pritomnostou dvoch z nasledu-

jacich ukazovatelov:

1. TAG 1,7 alebo viac mM/I alebo liecba
hypertriacylglycerolémie

2. HDL u muZov pod 1,03 u Zien pod
1,29 mM/I alebo liecba tejto dyslipi-
démie

3.TK 130/85 a vysSi alebo liecba
hypertenzie

4. S-glukdza 5,6 mM/I a viac alebo cuk-
rovka 2. typu.

Metabolicky syndrom zvySuje riziko
vzniku NTCHP [4]. Kym metabolicky syn-
drém sa povazuje za rizikovy kardio-
vaskularny faktor, hlada sa odpoved na
otazku, Ci rizikovym kardiovaskularnym
faktorom moZe byt aj NTCHP samotna.

PATOGENEZA

Patogenéza NTCHP nie je celkom jasna.
Pozorovania, Ze nie u vSetkych os6b so
steatézou vznikne steatohepatitida
a poskodenie pecenovej bunky, viedli
k hypotéze tzv. dvojfazového modelu
vzniku NTCHP [5]. Akumulovanie tuku
v peceni je tesne spaté s inzulinovou
rezistenciou. Inzulinova rezistencia
vedie k aktivacii lipolyzy v periférnom
tukovom tkanive, ¢im dochadza k zvy-
Senej dodavke volnych mastnych
kyselin do pecene. Inzulinova rezisten-
cia navySe vedie aj k vzostupu novej
syntézy triacylglycerolov a ma aj nega-
tivny regulacny efekt na oxidaciu
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v peceni, o v prvej patogenetickej
etape vedie k akumulovaniu triacylgly-
cerolov. V druhej faze sa uplatiuja
mechanizmy, ktoré vedi k vzostupu
zapalovej aktivity a k vzniku fibrézy [6].
Za tito fazu si zodpovedné rozne fakto-
ry, ako je oxidaény stres, mitochon-
dridlne abnormality a hormonalne
poruchy [7]. Zvlast dolezitda Gloha sa
pripisuje tzv. adipocytokinom (leptin,
adiponektin apod.), resp. nepomeru
medzi proinflamaénymi a antiinflamac-
nymi cytokinmi [8]. V priebehu ¢&asu
vSak dochadza k objavovaniu dalSich
procesov veducich k poskodzovaniu
pecenovej bunky.

Vzhladom na to, Ze vznik NTCHP svisi
s inzulinovou rezistenciou, predchadza-
ji ochoreniu casto prejavy poruchy
metabolizmu - nadmernd hmotnost,
cukrovka a dyslipidémie. Okrem tychto
metabolickych zmien moze byt pri¢inou
vzniku NTCHP aj hladovanie, nahly Gby-
tok telesnej hmotnosti a iné [4]. VaésSina
pacientov s NTCHP byva bez klinickych
prejavov. Niektori sa stazuji na Gnav-
nost a tlakovl bolest pod pravym
rebrovym oblikom. Asi u polovice byva
pritomna hepatomegalia. Laboratérne
ukazovatele s ¢asto jedinym prejavom
NTCHP. Pri Cistej steat6ze pecene byva
najCastejSie pritomné zvySenie aktivity
GMT, pri nealkoholovej steatohepatitide
zvySenie aktivity AST, ALT. Dosahujd
najviac Stvornasobok normalnych refe-
ren¢nych hodnot. Pomer AST/ALT byva
nizsi ako 1, ale pri pokrocilom ochoreni
sa moze zvySovat. Aj ALP moze byt
zvySena (asi dvojnasobne v porovnani
s normalnymi hodnotami) [9]. Diagnéza
si vyzaduje dokaz steatézy pecene bud
zobrazovacimi metédami (sonografia,
CT, MR), alebo biopticky. Aj ked' biopsia
pecene poskytuje presny obraz o aktual-
nom stave peCene, pouzZiva sa pre-
dovSetkym pri diagnostickych pochyb-
nostiach alebo pri posudzovani prog-
noézy NTCHP a jej indikovanie musi byt
vzdy individualne a do rozhodovacieho
procesu musi byt zapojeny aj pacient
[4]. Biopsia by sa mala indikovat

u pacientov vo veku nad 45 rokov,
pacientov s dokazanou cukrovkou
a/alebo BMI nad 39 kg/m?, pacientov
s pomerom AST/ALT nad 1, u ktorych
napriek Uprave Zivotospravy zostavaju
tzv. pecenové testy zvySené [10]. Zaro-
ven musia byt klinicky a laboratérne
vyli¢ené virusova hepatitida a iné
choroby pecene a chronické konzu-
movanie alkoholu [1]. Pri neinvazivnom
stanovovani stupna fibrézy v tkanive
pecene sa pouziva aj kombinacia stano-
vovania biochemickych parametrov
a hodnotenia niektorych antropomet-
rickych merani [8,11-13].

Sucasné prace ukazujd, Zze NTCHP zvy-
Suje kardiovaskularne riziko u pacien-
tov s diabetes mellitus 2. typu. PouZitim
tradi¢ného algoritmu na stanovenie kar-
diovaskularneho rizika sa prehliadne
asi tretina pacientov s kardiovasku-
larnym rizikom [14]. Riziko Umrtia na
koronarne ochorenie je 4-nasobne
vySSie, ak ma pacient vSetkych pat
zloZiek metabolického syndrému (cen-
tradlna obezita, vysoka koncentracia tri-
acylglycerolov, nizka koncentracia HDL-
cholesterolu, vysoky tlak krvi a pritom-
nost inzulinovej rezistencie) v porovnani
s pacientmi, ktori maja pritomny len
jednu zo zloZiek metabolického syndré-
mu [15]. Prospektivne Studie uvadzaji
spojitost medzi zvySenou aktivitou
pecenovych enzymov (predovSetkym
GMT) ako markerov NTCHP a vyskytom
kardiovaskularneho ochorenia u nedia-
betikov i diabetikov 2. typu [16]. Uka-
zalo sa, Ze ALT je prediktorom kardio-
vaskularnych prihod nezavisle na
rizikovych faktoroch a komponentoch
metabolického syndrému [17], ¢o moze
znamenat, Zze NTCHP slvisi s koronar-
nym ochorenim nezavisle na pritomnos-
ti zloZiek metabolického syndrému. Pri
logistickej regresnej analyze je NTCHP
nezavisla na klasickych rizikovych fak-
toroch, optimalnej kontrole glykémie,
lieCbe a prejavoch metabolického syn-
drému vo vztahu k prevalentnému kar-

diovaskularnemu ochoreniu. NTCHP
zvySuje riziko kardiovaskularnych pri-
hod u pacientov s cukrovkou 2. typu
a tato slvislost nie je zavisla na klasic-
kych rizikovych faktoroch, pecenovych
enzymoch a metabolickom syndréme
[18-20].

V slcasnosti nie je jasné, ako
NTCHP zvySuje riziko kardiovaskular-
nych ochoreni. Jednym vysvetlenim
moze byt skutocnost, Ze NTCHP ma spo-
jitost so vSetkymi metabolickymi
rizikovymi faktormi, ktoré sa prejavmi
metabolického syndromu. Okrem toho
NTCHP moze urychlovat progresiu dys-
lipidémie, inzulinovej rezistencie, atero-
sklerézy, endotelidlnej dysfunkcie,
inflamacie a oxidacného stresu [18].
U asi 43 % pacientov s NTCHP je pritom-
né zvySenie koncentracie hypersenzitiv-
neho CRP [18], o ktorom je zname, Ze
predstavuje zvySené kardiovaskularne
riziko [19]. Aj meranie hrubky intimy
a médie karotickych artérii pouzivané
ako marker rozsahu ateroskler6zy vyka-
zuje pozitivitu u pacientov s NTCHP
[21]. Protromboticky stav podmieneny
NTCHP je dalSim pravdepodobnym
pricinnym faktorom zvySeného kardio-
vaskularneho rizika [22].

V slcasnosti eSte nie je jednoznacne
stanoveny postup pri lieCbe NTCHP.
Vzhladom na tito skutoénost sa liecba
NTCHP zameriava na ovplyvnenie fak-
torov, ktoré maju vztah k inzulinovej
rezistencii - tucnoty, cukrovky, hyper-
tenzie, dyslipoproteinémie.
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