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Abstrakt

Stupajuca prevalencia chronickej obstrukénej choroby plic sa stdva celosvetovym problémom. Predstavuje z&-
vazny problém pre svoju stéle stipajucu morbiditu, mortalitu a vysoké naklady na lie¢cbu. CHOCHP je multikompo-
nentné ochorenie, ktoré je spajané s viacerymi extrapulmonalnymi prejavmi, ktoré vytvéraju podmienky pre vznik

komorbidit.
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Chronic obstructive pulmonary disease, metabolic syndrome and diabetes mellitus

Abstract

Theincreasing prevalence of chronic obstructive pulmonary disease is becoming worldwide problem. It represents
a serious problem because of morbidity, mortality and treatment costs. COPD is multi-component disease associa-
ted with several extrapulmonary manifestations with create conditions for development of comorbidities.
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Uvod

Chronickd obstrukéna choroba pluc (CHOCHP) a jej
komplikécie patria v su¢asnosti v oblasti pneumolégie
medzi najcastejsie diskutované témy. Patogenéza a kli-
nické prejavy CHOCHP nie si obmedzené len na zapa-
lovy proces a remodelaciu v plicach, ktora vyustuje do
obstrukénej ventila¢nej poruchy. Chronicku obstrukénu
chorobu pluc dnes povazujeme za multikomponentné
ochorenie, ktoré je asociované s viacerymi extrapulmo-
nalnymi prejavmi, a to predovietkym so systémovym
zépalom a systémovym oxidativnym stresom. Tak ako
CHOCHP, tak aj metabolicky syndréom a diabetes melli-
tus su jednym z najzavaznejsich, najéastejSich a eko-
nomicky najndro¢nejsich chronickych ochoreni. Tieto
ochorenia celosvetovo vyznamne zvySuju morbiditu,
mortalitu, zhorsuju kvalitu Zivota pacientov a nadobu-
daju charakter epidémii.

CHOCHP je celosvetovo druhou najrozsirenejsou nein-
fek¢nou chorobou na svete, ktorou trpi 4-10 % obyvate-
fov nadej planéty a je predpoklad, Ze v roku 2020 sa stane
tretou najcastejsou pric¢inou smrti. UZ v roku 2009 Sve-
tova iniciativa proti chronickej obstrukénej chorobe pluc
(Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease —
GOLD) definuje chronicku obstrukénu chorobu pltc ako
chronické respiracné, preventabilné a lie¢itelné ocho-
renie s niektorymi signifikantnymi extrapulmonalnymi

prejavmi, ktoré mézu participovat na zavaznosti ochore-
nia. Plicna zloZka je charakterizovana obmedzenim prie-
toku vzduchu v prieduskach (bronchidlnou obstrukciou),
ktord je zvycajne progresivna a perzistentna. Bronchi-
alna obstrukcia je spojena s abnormalnou zdpalovou od-
povedou plic na Skodlivé ¢astice a plyny [1].

Klinicky obraz a klasifikacia
Klinickd diagndza chronickej obstrukénej choroby pltc by
mala byt zvézena u kazdého pacienta s namahovou dy-
chavicou, chronickym kaslom, s (alebo bez) produkciou
sputa a expoziciou rizikovych faktorov. Obstrukcia malych
dychacich ciest (s chronickou bronchitidou alebo bez nej)
a emfyzém plic su dva klinické stavy, ktoré vyustuju do
CHOCHP. Chronicka bronchitida je definovana ako kasel
s vykasliavanim sputa, najmenej tri mesiace v roku pocas
dvoch alebo viac po sebe nasledujucich rokov [2]. Pltucny
emfyzém je charakterizovany trvalym abnormalnym roz-
Sirenim dychacich ciest periférne od terminalnych bron-
chiolov a je spojeny s destrukciou plicneho parenchymu.
Dychavica pri ndmahe, tlak na hrudniku a piskanie su
ndsledkom zuZenia dychacich ciest a narusenej vymeny
plynov. Strata elastického napatia plic pri emfyzéme
moze vyustit do kolapsu dychacich ciest pocas exspiria,
o vedie k dynamickej hyperinflacii a nasledne zvyseniu
prace vynalozenej na dychanie. Primarne sa klasifikacia
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odvija od ventila¢nych hodn6t ziskanych pri spiromet-
rickom vysetreni, respektivne od postbronchodilatac-
nej hodnoty jednosekundového Usilného vydychového
objemu (FEV)) a od postbronchodilatatného pomeru
usilne vydychnutého objemu za 1 sekundu a Usilnej vi-
talnej kapacity (FEV,/FVC), ktorého zniZenie < 70 % je do-
kladom pre iverzibilnd obstrukciu. Na zhodnotenie stavu
pacienta okrem symptémov a zavaznosti funkéného po-
stihnutia berieme do Uvahy aj riziko exacerbacie, ktoré
je charakterizované zhorSenim respira¢nych sympté-
mov nad beZnu dennu variabilitu, ktora vedie k zmene
liecby. Riziko exacerbdcie (kasel, hnisavé sputum, dycha-
vi¢nost, pocit tiaze na hrudniku) sa zvysuje s progreduju-
cou bronchidlnou obstrukciou [3].

Na zhodnotenie a pochopenie dopadu CHOCHP u kaz-
dého pacienta je preto potrebné kompletné a kombino-
vané zhodnotenie jednotlivych vymenovanych faktorov,
tj. symptémoyv, funkéného vysetrenia pluc a rizik exacer-
bacie pocas jedného roka. Po sumarizcii jednotlivych
hodnotenych kategérii podla GOLD 2011 je mozné pa-
cientov rozdelit do Styroch zakladnych skupin s oznace-
nim A, B, Ca D (schéma 1) [4].

Systémové prejavy CHOCHP a komorbidity

Chronickd obstruk¢nd choroba pluc je asociovana
nielen aktivaciou zapalovych procesov v plucach, ale
aj so systémovym zdpalom, pri¢om sa predpoklada, ze
systémovy zapal ako aj oxidativny stres zohravaju klu-
¢ovu Ulohu v patogenéze systémovych prejavov. Zvy-

Schéma 1. Kombinované hodnotenie CHOCHP

podfa GOLD 2011 [3]
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sené koncentracie cirkulujucich zapalovych medidto-
rov, systémovy oxidativny stres s vy¢erpanim antioxid-
ativnych mechanizmov, ako aj ubytok hmotnosti na
podklade Ubytku svalovej hmoty su dékazmi existencie
svalovej zloZzky ochorenia. Vo vieobecnosti predpokla-
dame za tzv. systémové prejavy ochorenia CHOCHP tie,
ktorych pritomnost je vyrazne asociovana s CHOCHP.
K systémovym manifestaciam patri napriklad kachexia,
Ubytok kostrového svalstva a atrofia svalov.

V sucasnosti neexistuje univerzalne akceptovana de-
finicia komorbidit [5]. Zvycajne, v kontexte s CHOCHP, je
za komorbiditu povazované jedno alebo viacero ocho-
reni vyskytujucich sa st¢asne s primarnym ochorenim.
CHOCHP moéze mat viacero komorbidit, predovset-
kym u starsich pacientov. Komorbidity su v celkovom
obraze ochorenia doélezité predovietkym z dévodu ich
negativnych dosledkov. Najzévaznejsimi doésledkami
komorbidit pri CHOCHP je celkové zhorsenie zdravot-
ného stavu pacienta, zhor3enie kvality jeho Zivota, zvy-
Seny pocet navstev lekara alebo hospitalizacii, zvysené
naklady na lie¢bu a pod. Vyskyt komorbidit vo vztahu
k veku sa markantne zvysuje po 40. roku zivota a vrchol
dosahuje vo veku 70-80 rokov [6].

Komorbidity sa delia na kardiovaskuldrne (ischemicka
choroba srdca, srdcové zlyhavanie, fibrilacia predsieni,
arteridlna hypertenzia) endokrinné a metabolické (meta-
bolicky syndrém, diabetes mellitus 2. typu, osteopénia,
osteoporoza), psychiatrické (Uzkostné stavy, depresie,
poruchy spanku) a iné (anémia, glaukém atd).

Ich spolo¢nym etiopatogenetickym ¢initelom je systé-
movy zapal. K jeho amplifikacii dochadza pocas exacer-
bacii, ¢o vedie k uvolfhovaniu zdpalovych mediatorov,
ktoré su spolo¢né pre CHOCHP a komorbidity (C-reak-
tivny protein, fibrinogén, interleukin 6, tumor nekroti-
zujlci faktor alfa) [7]. ZvySenie zapalovych medidtorov
vedie k vyraznému zhorseniu exacerbécie u polymor-
bidného pacienta vratane zvyseného rizika Umrtia. Exis-
tuju dve hlavné tedrie, ktoré sa snazia vysvetlit spojitost
CHOCHP s dalsimi chronickymi ochoreniami. Podla prvej
je to dosledok rozsirenia zdpalovych a reparaénych pro-
cesov do celého organizmu, pricom CHOCHP zostava
v centre procesov. Podla druhej tedrie je CHOCHP iba
jednym z organovych dosledkov systémového zépalu,
ktory sa prejavuje postihnutim viacerych organov [8,9] .

Prevalencia komorbidit stipa so zavaznostou ocho-
renia. Iba u 16 % pacientov vo velkych studiach nebola
diagnostikovana ziadna z hlavnych komorbidit. U 66 %
pacientov bola diagnostikovana arteridlna hypertenzia,
u 44 % ischemicka choroba srdca a 16 % diabetes melli-
tus 2. typu. Komorbidity maju vyrazny vplyv na kvalitu
Zivotaa zvysuju CAT skére (COPD Assessment Test — CAT)
v priemere 0 4,8 bodoyv, ¢o je klinicky a Statisticky velmi
vyznamné. Je dokdzané, zZe intenzivna lie¢cba komor-
bidit vyrazne zlep3Suje prognézu pacientov s CHOCHP.
Nizka hodnota FEV, u pacienta s CHOCHP a srdcovym
zlyhdvanim predstavuje silny prediktor mortality. Podla
Fabbryho hypertenzia je pravdepodobne najcastejsou
komorbiditou u pacientov s CHOCHP [8].
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Pocet komorbidit vo vztahu k zdkladnému ochore-
niu Statisticky spracoval Garcia-Olmos [10]. V subore
3183 pacientov s diagnézou CHOCHP z madridskej ob-
lasti bolo 3 124 (98 %) vo veku 40 rokov a viac. Statis-
ticky spracovany subor pozostéaval z 2 376 muzov (76 %)
a 748 Zien (24 %), priemerny vek bol 71,41 + 11,50 rokov
bez vyznamnych rozdielov medzi pohlaviami. Prevalen-
cia CHOCHP v rodinach pacientov bola 3,2 %, pricom
u muzov bola vyssia ako u Zien (5,3 % oproti 1,4 %). Iba
9 % pacientov malo izolovani CHOCHP. Viac ako polo-
vica respondentov mala 3 alebo viac chronickych ocho-
reni. Ako najéastejsie komorbidity autori uvadzaju arte-
ridlnu hypertenziu s prevalenciou 51,98 %, dyslipidémie,
obezitu, diabetes mellitus, anxietu a depresiu s preva-
lenciou 20,2 %, kardidlne arytmie, ochorenia stitnej zlazy
a maligne nadorové ochorenia.

Baty analyzoval priciny hospitalizacii vo Svaj¢iarsku
v rokoch 2002-2010. Z celkového poctu hospitalizo-
vanych pacientov bolo vo Svajé¢iarsku 2,6 % pacientov
hospitalizovanych s diagnézou CHOCHP. Z uvedeného
poctu bola CHOCHP ako hlavna pri¢ina hospitaliza-
cie u 21 % hospitalizovanych. Z nich bolo 64 % muzov,
pricom ich stredny vek bol 73 rokov. Pacienti s dia-
gnézou CHOCHP mali oproti zodpovedajucej kontrol-
nej skupine viac komorbidit v pomere 7 : 3, boli v po-
rovnani s kontrolnou skupinou castejsie rehospitalizo-
vani, mali dlhsiu hospitaliza¢nd dobu (9 dni : 5 driom)
a mali vyssiu nemocni¢nd imrtnost (5,9 %) oproti kon-
trolnej skupine, u ktorej bola 3,4 %. Autori uvadzaju, ze
sucasné vyskumy podporuju hypotézu, ze kli¢ovym
spojidlom medzi CHOCHP a komorbiditami je chro-
nicky systémovy zapalovy proces (schéma 2) [6].

Metabolicky syndrém, diabetes mellitus

Metabolicky syndrém sa definuje ako nenahodny spo-
lo¢ny vyskyt porich metabolizmu cukrov, zahfiajuci
hrani¢nu glykémiu nala¢no a narusenu glukézovdu tole-
ranciu, ako aj centralnej obezity, dyslipidémie s charak-
teristickym zvysenim hladiny triacylglycerolov, spolu

so znizenou hladinou HLD lipoproteinov s vy$3ou den-
zitou a artériovej hypertenzie, ktoré sa podielaju na
zvySenom riziku diabetes mellitus 2. typu a zédvaznych
kardiovaskularnych choréb, predovietkym ischemickej
choroby srdca [11].

Podla vysledkov velkého mnozZstva prac sa nadvaha
a obezita vyskytuje spolo¢ne s CHOCHP relativne ¢asto.
Znizenie fyzickej aktivity u pacientov s CHOCHP pri-
spieva k rozvoju obezity a zadvazny je aj systémovy zépal,
ktory je pritomny u pacientov. Miesto vzniku systémo-
vého zédpalu pri CHOCHP je stéle nejasné. Jednou zo sku-
manych alternativ je dloha tukového tkaniva v tomto
procese. Zistilo sa, Zze tukové tkanivo je potentnym pro-
ducentom prozéapalovych cytokinov IL6 a TNFa, ktoré
su Casto detekované vo zvySenej miere v sére pacientov
s CHOCHP. V préci P. Skybu z pracoviska v KoSiciach sa
zistili zvySené hodnoty expresie IL6, TNFa a CD68 a za-
roven rozvoj inzulinovej rezistencie u obéznych pacien-
tov s CHOCHP, kym kachekticki pacienti mali zachovanu
inzulinovu senzitivitu [7,12]. Koexistencia metabolického
syndrému a chronickej obstrukénej choroby pluc je pre-
kvapivo ¢astd. Vyznamnu ulohu v diagnostike a lie¢be
zohrdva metabolicky syndrom ako ochorenie asocio-
vané so subklinickym zapalom, kedy dochadza k zvy-
Senej expresii povrchovych adhéznych molekul endo-
telovymi bunkami, ktora stimuluje adhéziu neutrofi-
lov k endotelu a k spusteniu kaskady zapalovych reakcii
v cievnej stene. Watz et al uvadzaju, Ze vyskyt metabo-
lického syndrému existuje takmer u polovice pacientov
(47,5 %) v réznych stadidach CHOCHP a chronickej bron-
chitidy [13]. Pre tak vysoké percento spolo¢ného vy-
skytu sa ponuka hladat vysvetlenie v spolocnych rizi-
kovych faktoroch, ako je fajc¢enie a priciny vyplyvajuce
z nespravneho Zivotného 3tylu, a v spolo¢nych patome-
chanizmoch, ako je systémovy zapal.

Prevalencia komorbidit stipa so zavaznostou ochore-
nia. V praci Decramera [14] sa uvadza, Ze iba u 16 % pa-
cientov nebola diagnostikovana ziadna z hlavnych ko-
morbidit. U 66 % pacientov bola diagnostikovana arteri-

Schéma 2. Mechanizmus vzniku chronického systémového zdpalového procesu. Upravené podla [8]
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alna hypertenzia, u 44 % ischemicka choroba srdca
a u 16 % diabetes mellitus 2 typu. Komorbidity maju vy-
razny vplyv na kvalitu Zivota a zvy3uju CAT skére v prie-
mere 0 4,8 bodu, ¢o ma klinicky a 3tatisticky vyznam. Je
dokazané, Ze adekvatna lie¢ba komorbidit vyznamne
zlepsuje progndézu pacientov s CHOCHP.

Diabetes mellitus je chronicky metabolicky syndrém
poruseného metabolizmu glukézy, ktory zahifia abso-
lutnu alebo relativnu (inzulinovu rezistenciu) poruchu
sekrécie inzulinu, pripadne obidve poruchy. Hlavnym
znakom je hyperglykémia. Porusené metabolické pro-
cesy, ktoré postihuju sacharidy, tuky a bielkoviny, vedu
k vyvoju chronickych mikrovaskuldrnych a makrovas-
kularnych komplikacii, vratane organovo specifickych
degenerativnych procesov [15].

Diabetes mellitus 2 typu sa u pacientov s CHOCHP vy-
skytuje 1,5-krat Castejsie ako v beznej populacii [16]. Za
pri¢inu spolo¢ného vyskytu DM a CHOCHP je povazo-
vany hlavne systémovy zépal, hypoxia a lie¢ba systémo-
vymi kortikosteroidmi. Pri¢ina nie je celkom objasnend
a neda sa vysvetlit len vplyvom terapie inhalacnymi
alebo systémovymi kortikosteroidmi, pretoZe aj pacienti
s lahkou CHOCHP, ktori neuzivali steroidy, maju diabetes
mellitus castejsie. Je zaujimavé, ze pacienti s bronchial-
nou astmou napriek dlhodobému uzivaniu uz uvedenej
liecby nemaju vyssie riziko vzniku diabetu, ¢o pravdepo-
dobne suvisi s rozdielnym typom zapalu [9]. Lie¢ba dia-
betu a CHOCHP sa riadi platnymi odporac¢aniami, aviak
nie je Ziaduce dosiahnutie BMI pod 21 kg/m?(GOLD).

Zavaznost problematiky komorbidit u CHOCHP potvr-
dzuju viaceré literarne zdroje. V praci Bencovej et al [17]
pri sibore 994 pacientov hospitalizovanych s diagnézou
CHOCHP, malo koexistenciu s metabolickym syndrémom
45,15 % pacientov, ktord linedrne réstla s vy3sim Stadiom
ochorenia. Metabolické ochorenia, najma diabetes melli-
tus, sU v nasej populdcii ochoreniami so stéle stupajucim
trendom, ¢o sa odzrkadlilo aj v tomto subore, metabolické
ochorenia su v poradi na 4 mieste. Bolton et al vak zistili
v porovnani so zdravymi fudmi vy3siu inzulinovu rezisten-
ciu aj u nehypoxemickych pacientov s CHOCHP, ktord bola
spojend so znamkami systémového zapalu.

Zaver
,Obrovské mnozstvo ludi na svete je ohrozené chronickymi
chorobami, ako su choroby srdca, cievne mozgové prihody,
rakovina, chronické respira¢né choroby a diabetes”, pove-
dal dr. LEE Jong-wook, generalny riaditel WHO v roku 2003.
Na zvy$enom pocte chronickych ochoreni sa podiela
velmi vela faktorov. Chronicka obstrukéna choroba plic je
dnes charakterizovand ako ochorenie dychacich ciest, ktoré
je spojené s multisystémovym postihnutim hlavne kardio-
vaskuldrneho, metabolického a endokrinného systému.
Extrapulmonalne prejavy a komorbidity CHOCHP vyrazne
zhors$uju prognézu pacientov. Preto starostlivost o pacien-
tov s CHOCHP si vyzaduije interdisciplinary pristup a tzku
medziodborovu spoluprécu, aby u kazdého pacienta s me-
tabolickym syndromom bola zamerana pozornost na su-
¢asny vyskyt chronickej obstrukénej choroby pluc.
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