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Abstrakt

Obezita bola identifikovana ako kauzalny rizikovy faktor pre rozvoj aortélnej stendzy (AS), pricom zvyseny index te-
lesnej hmotnosti (BMI) aj abdomindlna obezita, vyjadrend obvodom pdésa, preukdzatelne zvy3suju riziko jej vzniku.
Dostupné epidemiologické a klinické studie potvrdzuju priamu suvislost medzi narastom BMI a incidenciou AS, ¢o
poukazuje na potencidlnu ulohu metabolickych a prozapalovych mechanizmov pri patogenéze ochorenia. Prekva-
pivo u pacientov s uz stanovenou zédvaznou AS sa obezita v niektorych $tudidch spéjala s lepSou prognézou, ¢o je
jav znamy ako ,obezitny paradox”. Toto pozorovanie poukazuje na potrebu dalsieho vyskumu patofyziologickych
mechanizmov a klinickych désledkov obezity v kontexte AS, s cielom optimalizovat stratifikaciu rizika a terapeu-
tické pristupy.
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Abstract

Obesity has been identified as a causal risk factor for the development of aortic stenosis (AS), with both increased
body mass index (BMI) and abdominal obesity, expressed as waist circumference, demonstrably increasing the
risk of its development. Available epidemiological and clinical studies confirm a direct link between increased BMI
and the incidence of AS, pointing to the potential role of metabolic and pro-inflammatory mechanisms in the
pathogenesis of the disease. Surprisingly, in patients with established severe AS, obesity has been associated with
a better prognosis in some studies, a phenomenon known as the “obesity paradox.” This observation highlights the
need for further research into the pathophysiological mechanisms and clinical consequences of obesity in the con-
text of AS, with the aim of optimizing risk stratification and therapeutic approaches.
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Uvod

je vyznam identifikacie modifikovatelnych kauzélnych

Aortalna stendza (AS) predstavuje v Eurépe (a Slovensko
nevynimajuc) najcastejsiu chlopriovu chybu, pri¢com jej
prevalencia narastd z 0,2 % u oséb vo veku 50-59 rokov
azna 9,8 % u 0s6b vo veku 80-89 rokov. [1] U nelie¢enych
pacientov so symptomatickou AS je stredna dizka prezi-
vania po objaveni sa symptémov srdcového zlyhdvania
(SZ) obmedzend len na niekolko rokov. Jedinou ucin-
nou terapeutickou moznostou je chirurgickd nahrada
aortalnej chlopne (Surgical Aortic Valve Replacement —
SAVR) alebo jej transkatétrovd implantacia (Transcathe-
ter Aortic Valve Implantation — TAVI) [2]. Tieto vykony
su vsak komplexné a finan¢ne naroc¢né, ¢o podciarku-

rizikovych faktorov [3]. AS zdiela viaceré rizikové fakto-
ry s aterosklerotickym kardiovaskuldrnym ochorenim
(ASKVO), vratane veku, fajcenia, lipoproteinu(a) a dia-
betes mellitus [4,5,6], avSak patogenéza a kauzalne me-
chanizmy nie su doposial UpIne objasnené. Dal$im po-
tencidlnym rizikovym faktorom je obezita, ktora moze
zvysovat riziko rozvoja AS. V studiach bola preukaza-
nd asociacia medzi zvy$enym indexom telesnej hmot-
nosti (Body Mass Index — BMI), obvodom pésa a rizikom
vzniku AS [7].



Patofyzioldgia vzniku aortalnej stendzy pri
obezite

Obezita prispieva k rozvoju AS prostrednictvom via-
cerych mechanizmov, ktoré zahffiaju metabolické, za-
palové a lipidové drahy. Klu¢ovym faktorom je zvyse-
na hladina apolipoproteinu B, LDL-cholesterolu (LDL-C),
triglyceridov a lipoproteinu(a), ktoré sa ukladaju v aor-
talnej chlopni, podporuju infiltraciu makrofagov a ak-
tivaciu zapalovych drédh, ¢im sa spusta fibro-kalcifikac-
ny proces a osteogénna transformacia intersticialnych
buniek chlopne [8-10].

Visceralna obezita zvySuje mnozstvo epikardidlneho
tukového tkaniva, ktoré je zdrojom prozapalovych cy-
tokinov (napr. IL6, TNFa), ¢im sa zvysuje systémova aj
lokdlna zdpalova aktivita a podporuje progresia kalci-
fikacie chlopne [12]. Chronicky zépal vedie k remodela-
cii extracelularnej matrix, fragmentacii kolagénovych
vlakien a tvorbe lozisk pre nukleaciu kalcia a fosfatu, ¢o
urychluje fibro-kalcifika¢né zmeny [11,12].

Metabolické poruchy spojené s obezitou, ako inzuli-
novd rezistencia, hyperglykémia a dyslipidémia, zvysuju
oxidacny stres a podporuju oxidaciu lipidov, ¢im sa ak-
tivuju pro-osteogénne signalne drahy (napr. Wnt/3-ka-
tenin, BMP2, TGFf), ktoré vedu k diferencidcii fibroblas-
tov na osteoblasty a progresii kalcifikacie [13]. Gene-
tické studie potvrdzuju kauzalny vztah medzi obezitou,
zvysenou hladinou LDL-C, triglyceridov, lipoproteinu(a)
arizikom AS [13,14].

Tieto mechanizmy su komplexné, navzijom prepo-
jené a tvoria zaklad pre aktivny, progresivny proces de-
generacie a kalcifikacie aortalnej chlopne u obéznych
pacientov.

Obezita ako rizikovy faktor vzniku aortalnej
stenézy

Celkové aj abdominalna obezita s vyznamne asocio-
vané so zvysenym rizikom vzniku AS. Prospektivne Studie
ukazuju, ze vacsia hodnota BMI a vacsi obvod pdasa neza-
visle zvy3uju riziko vzniku AS u oboch pohlavi. Nadhmot-
nost (BMI 25-29,9 kg/m?) zvy3uje riziko priblizne o 24 %
a obezita (BMI = 30 kg/m?) aZ o 81 % v porovnani s nor-
malnou hmotnostou. Podobne, abdominalna obezita de-
finovana zvysenym obvodom pésu (= 94 cm u muZov,
>80 cm u Zien pre europoidnu populdciu) zvysuje
riziko o 30 % oproti normalnym hodnotdm. Odhaduje
sa, Ze priblizne 11 % pripadov AS v populdcii mozno pri-
pisat nadvahe a obezite [15].

Genetické a mendelovské randomizacné studie po-
tvrdzuju, Ze obezita je kauzalnym rizikovym faktorom
pre vznik AS, pricom kazdé zvysenie BMI o 1 kg/m? zvy-
Suje riziko viac ako o 50 % [14]. Tieto poznatky zdéraz-
fuju vyznam prevencie a lie¢by obezity v populacii ako
moznost redukcie incidencie AS.

Obezitny paradox pri aortalnej stendze

BMI a zlozenie tela maju vyznamny vplyv na morta-
litu a morbiditu u pacientov s AS. Viaceré studie potvr-
dzuju existenciu tzv. obezitného paradoxu: pacienti s nad-
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hmotnostou a miernou obezitou (BMI 30-35 kg/m?) maju
nizsiu kratkodobu aj dlhodobu mortalitu po chirurgic-
kej alebo transkatétrovej nahrade aortdlnej chlopne
v porovnani s pacientami s normalnou hmotnostou
alebo podhmotnostou [17,18]. Naopak, BMI < 20 kg/m?
je nezavislym prediktorom zvysenej mortality a je po-
vazovany za marker krehkosti [18].

Metaanalyza zahffajuca viac ako 12 000 pacientov po
TAVI ukazuje, Ze kazdé zvysenie BMI o 1 kg/m? je spo-
jené s nizSou 30-dnovou mortalitou a lepsim dlhodo-
bym prezivanim (HR 0,96), pricom obézni pacienti maju
nizsie riziko Umrtia ako pacienti s normalnou hmotnos-
tou [19].

Zlozenie tela je dblezitym doplnkom k BMI. Znizena
svalovd hmota (sarkopénia) a riziko malnutricie su spo-
jené s horsou progndzou, vy$sou mortalitou a dlh3ou
hospitalizaciou, bez ohladu na BMI [20]. Vy3si index
viscerdlneho tuku zvysuje riziko zavaznych kardiovas-
kuldrnych (KV) prihod, zatial ¢o vyssi podiel subkutan-
neho a epikardidlneho tuku méze mat protektivny efekt
na prezitie [21].

Vyskyt perioperacnych komplikacii (napr. infekcie, krva-
canie, rendlne zlyhanie) nie je jednoznacne vyssi u obéz-
nych pacientov, aviak extrémna obezita (BMI > 40 kg/m?)
moze zvysovat riziko infek¢nych komplikacii [18]. Celkovo
je dolezité hodnotit BMI v kontexte telesného zloze-
nia a metabolického zdravia pri stratifikacii rizika a ma-
nazmente pacientov s AS [22].

Mechanizmy obezitného paradoxu nie su Uplne ob-
jasnené. Hypotézy zahffaju vyssie energetické rezervy,
nizdie riziko kachexie, odlisné hormonélne a metabo-
lické profily, ale aj vyssiu pravdepodobnost skorsej dia-
gnostiky a lie¢by u obéznych pacientov [23]. Vyznamnu
ulohu zohréava kardiorespiracny stav pacientov, ktory
moze byt lepSim prediktorom prezivania nez samotny
BMI. [24]. Niektoré $tudie upozornuju na tzv. lean para-
dox - nizka hmotnost a nizky podiel tukového tkaniva
suU spojené s horSou progndzou, pravdepodobne v do-
sledku niz3ej odolnosti voci katabolickym stavom [25].

Metabolické zdravie je doleZitejsim faktorom ako sa-
motna hmotnost, ¢o naznacuje potrebu individualizo-
vaného pristupu k manazmentu pacientov s AS. BMI je
limitovany ukazovatel, ktory neodraza rozlozenie tuko-
vého tkaniva ani svalovi hmotu, preto je vhodné hod-
notit aj telesné zloZenie [26].

Obezita je sice kauzalnym rizikovym faktorom pre
vznik AS, avsak po rozvoji ochorenia moéze byt vyssia
hmotnost spojena s lepsim preZivanim [14].

Echokardiografické hodnotenie zavaznosti
aortalnej stenézy u obéznych pacientov
Hodnotenie indexovanej aortélnej plochy (t. j. aortal-
nej plochy upravenej na povrch tela) méze ovplyvnit
posudenie zévaznosti AS, najma u pacientov s extrém-
nou telesnou hmotnostou. Podla odporucani je krité-
riom pre zavaznu AS hodnota aortalnej plochy (Aortic
Valve Area — AVA) < 1,0 cm?, pri¢om indexdcia na povrch
tela sa méze pouzit v $pecifickych situaciach, napriklad
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u pacientov s velmi malym povrchom tela (Body Sur-
face Area - BSA < 1,7 m?), ale u obéznych pacientov je
potrebna zvysena opatrnost, pretoze moze dojst k nad-
hodnoteniu zavaznosti stendzy [27].

Odporucania zdoraziuju, Ze hlavné rozhodovacie pa-
rametre su maximalna aortalna rychlost, stredny tlakovy
gradient a AVA, nie jej indexovana hodnota (AVAI). AVAI
mbze byt uzito¢na pri nejasnych pripadoch, ale jej pou-
zitie moze viest k nespravnej klasifikacii zavaznosti ste-
nézy u obéznych pacientov, pretoze velky povrch tela
znizuje indexovanu hodnotu aortélnej plochy bez sku-
to¢nej zmeny hemodynamiky [28].

Raciondlom tychto odporicani je minimalizovat riziko
nespravnej diagndzy zavaznej stendzy, ktord by mohla
viest k zbytocnym alebo pred¢asnym intervenciam. Preto
sa odporuca uprednostnovat absolutne hodnoty AVA
a hemodynamické parametre pred indexovanymi hod-
notami, najma u obéznych pacientov.

Zaver

Obezita je kauzalnym rizikovym faktorom pre vznik
aortalnej stendzy, pricom geneticky podmienené zvy-
Senie BMI vyznamne zvysuje riziko incidentnej stendzy
aj potreby nahrady chlopne. Pri echokardiografickom
hodnoteni zdvaznosti stendzy je u obéznych pacien-
tov potrebné zohladnit, ze indexacia aortalnej plochy
na povrch tela méze viest k nadhodnoteniu zavaznosti
stendzy, pretoze velky povrch tela u obéznych pacien-
tov znizuje indexovanu hodnotu bez redineho zhorse-
nia hemodynamiky. Manazment pacientov s AS by mal
byt individualizovany, s d6razom na komplexné hodno-
tenie klinického obrazu, hemodynamickych paramet-
rov a metabolického zdravia. Metabolicky zdravi obézni
pacienti maju najlepsiu progndzu, zatial ¢o podvaha
a nizka svalovd hmota su spojené s vy3sou mortalitou.
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