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Sahrn

Globalna pandémia obezity, metabolického syndrému a jeho prejavov su pricinou prudko narastajucej inciden-
cie metabolicky asociovanej tukovej choroby pecene (MAFLD - Metabolic Associated Fatty Liver Disease), cirhdzy
pecene i hepatocelularneho karcindmu. MAFLD je redefiniciou doposial pouzivaného pojmu NAFLD (Non-Alco-
holic Fatty Liver Disease). Postavenie Slovenska na vrchole rebricka preventabilnej hepatalnej mortality a mor-
bidity v eurdpskom i svetovom rebricku bije na poplach pre celd spolo¢nost. Alarmujuce Statistiky viedli he-
patolégov pod zastitou Slovenskej hepatologickej spolo¢nosti k iniciacii projektu SIRIUS, ktory je programom
skriningu ochorenf pe¢ene u 0sdb bez doposial zndmej choroby pecene. Clanok rozobera hlavné vychodiska,
zamery a ciele projektu a jeho prakticku realizaciu v dvoch vetvach - komunitnej a ambulantnej. Hlavnym cielom
je zobudit spiace Slovensko zo stavu pasivity a necinnosti do aktivnej depistaze, edukacie, skriningu a prevencie
ochorenf pecene na véetkych Urovniach k ndvratu ku zdravému spdsobu Zivota. U¢astnikom projektu sa méze
stat kazdy obcan a prakticky kazdy lekar. Ambulantna vetva projektu prebieha on-line, bez potreby predregis-
tracie cestou <http://www.Hepkalkulacka.sk> - SIRIUS. Neinvazivne indexy fibrozy Fib4, NFS (NAFLD Fibrosis
Score) a vySetrenie elasticity peCene Fibroscanom su hlavnymi nastrojmi detekcie zavaznej fibrézy.

Kltcové slova: fibréza pecene - MAFLD - skrining

Summary

The global pandemic of obesity, metabolic syndrome and its manifestations are responsible for the rapidly in-
creasing incidence of Metabolic Associated Fatty Liver Disease (MAFLD), liver cirrhosis and hepatocellular carci-
noma. MAFLD is a redefinition of the previously used term NAFLD (Non-Alcoholic Fatty Liver Disease). Slovakia's
position at the top of the European and world rankings of preventable liver mortality and morbidity is a wake-up
call for the whole society. Alarming statistics led hepatologists under the auspices of the Slovak Hepatological
Society to initiate the SIRIUS project, which is a liver disease screening program for people without known liver
disease. The article discusses the main background, aims and objectives of the project and its practical imple-
mentation in two branches - community and outpatient. The main goal is to awaken the sleeping Slovakia from
a state of passivity and inactivity to active dedistribution, education, screening and prevention of liver diseases
at all levels to return to a healthy way of life. Every citizen and every medical practitioner can become a partici-
pant of the project. The outpatient arm of the project is conducted online, without the need for pre-registration
via <www.Hepkalkulacka.sk> - SIRIUS. Non-invasive Fib4 fibrosis index, NFS (NAFLD Fibrosis Score) and Fibros-
can liver elasticity testing are the main tools for detection of severe fibrosis.

Keywords: liver fibrosis - MAFLD - screening
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Uvod

Metabolicky asociovana tukova choroba pecene (MAFLD -
Metabolic Associated Fatty Liver Disease) je novo na-
vrhovanou redefiniciou doposial pouzivaného pojmu
nealkoholova tukova choroba pecene (NAFLD - Non-Al-
coholic Fatty Liver Disease), ktord navrhla skupina 32 he-
patolégov Eurdpy, juznej Ameriky, severnej Afriky a azij-
sko-pacifického regiénuvr. 2020 [1]. MAFLD predstavuje
hepatalnu manifestaciu multisystémového ochorenia,
ktoré je heterogénne v etiologickych faktoroch, klinic-
kom obraze a priebehu. Pojem MAFLD zdérazhuje uzsie
prepojenie stukovatenia peCene s metabolickym syn-
dromom a s jeho prejavmi (dyslipoproteinémia, nad-
vaha/obezita, porucha glukézovej tolerancie/diabetes
mellitus, hypertenzia). Tento klaster klinickych a meta-
bolickych faktorov je nielen pri¢inou predcasnej kar-
diovaskularnej mortality, ochorenia diabetes mellitus
a jeho komplikacii, ale aj steatdzy pecene. Po desiat-
kach rokov trvania MAFLD je vyznamne zvysené riziko
vyvoja do signifikantnej fibrézy a cirhdzy s jej charak-
teristickym klinickym obrazom, ako je metabolicka i vas-
kularna dekompenzacia, ascites, Ci pazerakové varixy.
V bohatej odbornej diskusii nadvazujucej na zmenu
nazvu vyjadrili japonski autori superioritu redefinicie
MAFLD oproti NAFLD s ohladom na lepSie zachytenie
populacie, ktora by mohla ziskat vyhodu i s ohladom
na genetickU predispoziciu [2].

Zamerom redefinicie je zddraznenie asociacie MAFLD
so zvysenou hepatalnou, kardiovaskularnou, ale aj zvy-
Senou celkovou mortalitou. Od redefinicie NAFLD na
MAFLD sa oCakava ucinnejSie uchopenie moznosti skri-
ningu nielen zo strany hepatolégov, ale aj inych odbo-
rov. Zefektivnenie skriningu by pomohlo predist zvyseniu
celkovej mortality nielen hepatalnej, ale aj kardiovaskular-
nej, metabolickej, ¢ nadorovej. Casto oznacovany $pira-
lovy vyvoj MAFLD v zmysle hepato-kardio-metabolic-
kého kontinua je mozné prerusitlen spolo¢nymi silami
vSetkych zucastnenych odbornikov - hepatoldgoy, in-
ternistov, kardiolégov, diabetoldgov, vseobecnych le-
karov v spolupraci s dalsimi. Redefinicia spustila lavinu
publikacii na danu tému s vyse 700 publikaciami na
portali PubMed. V januari 2022 bol vo vyznamnom od-
bornom Casopise Liver International s vysokym impakt
faktorom publikovany ¢lanok Fouada et al, ktory na zak-
lade analyzy Studii uzatvara diskusiu k redefinicii MAFLD
so zaverom, Ze vacSina expertov v studiach hodnoti
redefiniciu na MAFLD za superiérnu s vy$sou schop-
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nostou identifikovat rizikovych pacientov so steatézou
a vyznamnou fibrézou [3].

Definicia MAFLD

Kritéria pre stanovenie diagnézy MAFLD zahrfaju pri-
tomnost steatdzy pelene v spojeni s nadvahou/obezi-
tou alebo diabetes mellitus. MAFLD sa vyskytuje aj
u 6-20 % osdb s normalnou alebo nizkou telesnou
hmotnostou. V pripade steatézy s normalnou hmot-
nostou sa vyzaduje koincidencia s aspor dvoma meta-
bolickymi abnormalitami z nasledovnych: obvod pasa
>102/88 cm u muzov a Zien europoidnej/kaukazoid-
nej rasy, krvny tlak = 130/85 mm Hg (alebo liecba), trigly-
ceridy = 1,7 mmol/l (alebo Specificka liecba), HDL-cho-
lesterol < 1 mmol/I/1,3 mmol/l u muzov/ zZien (alebo
Specificka liecba), prediabetes (glykémia nalacno 5,6-
6,9 mmol/l) alebo ordlny glukézo-tolerancny test v 2. ho-
dine 7,8-11,0 mmol/l alebo HbA,. 5,7-6,4 %, HOMA
skdre inzulinovej rezistencie = 2,5 alebo vysoko senzi-
tivny CRP > 2 mg/I [1]. Zatial o NAFLD bola defino-
vana pritomnostou steatdzy vo > 5 % hepatocytov pri
absencii signifikantnej konzumacie alkoholu, MAFLD
je definovana len vyssie uvedenymi vstupnymi krité-
riami bez ohladu na konzumaciu alkoholu.

Zmena terminoldgie ponuka i moznost upozornit o
nigna, za aku sa povazovala pred polstorocim. Dnes
Uz nie je raritou, ze obézny pacient s diabetes melli-
tus a dyslipoproteinémiou ma i komplikacie cirhdzy
peCene a je kandidatom na transplantaciu pelene.
Slovensko je Specifické vysokym podielom pacien-
tov s NAFLD so sucasnou konzumaciou alkoholu, ¢o
sme radili pod pojem dudlna tukova choroba pecene
(DAFLD - Dual Alcoholic Fatty Liver Disease), nova ter-
minoldgia zahfna aj tdto skupinu pacientov. Doménou
redefinicie je vyburcovanie SirSieho odborného po-
vedomia o zavaznosti MAFLD k jej identifikacii a skri-
ningu. Dnes postihuje az Stvrtinu svetove] dospelej
populacie.

Zavazna fibréza pri MAFLD je asociovana s vysSou
mierou mortality na vSetky priciny v porovnani s NAFLD,
ako vyplynulo z analyzy suboru 7 761 U€astnikov v 3. na-
rodnom prehlade zdravia a vyzivy v USA sledovanych
za obdobie 23 rokov [4]. Riziko mortality na vsetky pri-
¢iny bolo pri MAFLD vysSie 0 17 % v porovnani s rizi-
kom mortality pri NAFLD. V zapadnych krajinach sa
NASH stala druhou najcastejSou indikaciou transplan-
tacie pelene. OcCakava sa, ze redefinovanie NAFLD na
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MAFLD pomdze zlepSit poznanie prediktorov zvyse-
ného rizika mortality.

Epidemiolégia MAFLD

Globalna prevalencia NAFLD vo svete je 25,24 % [5].
A netyka sa uz len vyspelych krajin Severnej Ameriky
a zapadnej Eurdpy, ale aj krajin, ktoré boli kedysi po-
vazované za chudobné: Stredného vychodu a Juznej
Ameriky. Lokalne Studie referuju o prevalencii 55 % (Tu-
recko), 41 %, resp. 49 % (Finsko, Taliansko) a 40-43,9 %
(Kérea, Cina), resp. 46 % (USA) [5]. Metabolické komor-
bidity asociované s NAFLD zahrfiaju obezitu (51%), dia-
betes mellitus 2. typu (22,5 %), dyslipoproteinémiu
(DLP 69 %), hypertenziu (39 %) a metabolicky syndrom
(42,5 %) [6]. Podiel NAFLD teda zavisi od miery nad-
vahy a obezity, ktorou je vo svete postihnutych 1,9 mi-
liardy os6b (takmer tretina svetovej populacie), z toho
600 milionov je obéznych. Najnizsi vyskyt NAFLD je
v Afrike, najvyssia prevalencia je v Juznej Amerike a na
Strednom vychode [6]. Choroby pelene su hlavnou
pri¢inou stratenych rokov Zivota v produktivnom veku

v Eurdpe - az dve tretiny dmrti sU v produktivhom
veku (okolo 50. roku zivota) [7]. Slovensko je krajinou
s najvyssim podielom predcasnych Umrti na choroby
pecenev Eurdpe [7].

Na Slovensku su choroby pecene najcastejSou pri-
¢inou smrti mladych dospelych medzi 25.-45. rokom
Zivota. Pri nadvahe a obezite u 60 % dospelych (65 %
muzov a 55 % zien ma nadvahu a 25 % os6b ma obe-
zitu) je zrejmé, ze MAFLD je vyznamnym rizikom aj na
Slovensku. Prevalencia NAFLD u 0s0b s obezitou stupa
na 55-95 %, s 15-55 % prevalenciou NASH. V pripade
diabetes mellitus sa prevalencia NAFLD pohybuje medzi
60-80 % s prevalenciou NASH medzi 20-80 %. Na Slo-
vensku ma vyse 370 000 os6b (7 % dospelej populacie)
diabetes mellitus 2. typu (DM2T) a predpoklada sa, ze
dalsich 20-30 % nevie o tom, Ze ma DM [8].

Nepriaznivym a znepokojujucim faktom je, Ze miera
nadvahy a obezity prudko rastie aj u deti. Az 150 mi-
lionov deti sveta je dnes obéznych. V sucasnosti sa
mdzeme stretnut uz aj v detskom veku alebo u ado-
lescenta s cirhdzou pelene v dosledku metabolického

Graf 1.1 | Prevalencia NAFLD pri jednotlivych rizikovych faktoroch. Upravené podla [10]

neobézni

obézni = BMI
PeIEkD = = CKD
e, u L KVO
FLI - —_— 7
biochémia - T DLL\I\LjIIIEITO(')SIEAC A
Pz BM T ) — DM
ey e - HYPERTENZIA
>z Bp ] R - LIPIDEMIA
e e B - MS
e Stredomoric e REGION
oy - . POHLAVIE
”eﬁgjg:gﬁ: ) S NAFLD pacienti FAJCENIE
BN == T m 3000 ripado, | OBVODPASA
2016-2019 —a— M 5000 pripadov ;
%88138]8 _-_' B 10000 pripadov ~ROK PUBLIKACIE
20 40 60 80

1. MS 75 % 3.DM 56 %

4. DLP/KVO 44 %

2. obezita 58 %

6. muzi 33 %
7.FLI 30%

5. hypertenzia 39 %
5. obvod pasa 38 %

BMI - index telesnej hmotnosti/Body Mass Index CKD - chronické ochorenie obliciek/Chronic Kidney Disease DLP - dyslipidémia DM
- diabetes mellitus FLI - index stukovatenia pecene/Fatty liver Index KVO - kardiovaskularne ochorenie MS - metabolicky syndréom

USG - ultrasonografia

www.diabetesaobezita.sk (on-line) | www.fa-ma.cz/diabetesaobezita (e-verzia)

Diab Obez 2022; 22(44): 109-124



syndrému. Prevalencia nadvahy u 11- a 13-ro¢nych chlap-
cov na Slovensku podla prieskumu HBSC bola 29, resp.
28 % [9].

Na zdklade metaanalyzy Cholongitasa bola preva-
lencia NAFLD prijednotlivych faktoroch metabolického
syndrému nasledovna: 1. metabolicky syndrém 75 %,
2. obezita 58 %, 3. DM 56 %, 4. HLP/KVO 44 %, 5. hyper-
tenzia 39 %, 5. obvod pasa 38 %, 6. muzské pohlavie
33 %, 7. FLI(Fatty Liver Index) 30 % [10], graf 1.1, s. 111.
Toto rozvrstvenie frekvencie vyskytu zaroven pouka-
zuje na moznosti skriningu meranim obvodu pasa
a urcenim FLI. Tiez nam ukazuje, koho je potrebné skri-
novat. Prevalenciu NAFLD u pacientov s diabetes melli-
tus vs bez diabetu znazornuje prehladne graf 1.2 a pre-
valenciu NAFLD u pacientovs metabolickym syndrémom
vs bez metabolického syndrému graf 1.3 [10].

Odborné povedomie zavaZnosti
MAFLD/NAFLD/NASH

Prierezova multicentricka Stddia . V. Lazarusa zamerana
na odborné povedomie o NAFLD v eurdpskych krajinach
zistila, ze ziadna z 29 zdlastnenych krajin nema narodnu
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.

stratégiu prevencie NAFLD, len 7 krajin ma Strukturo-
vany program zdravého zivotného Stylu a len 4 krajiny
spolupracuju s obcianskymi zdruZzeniami v preven-
cii NAFLD, 3 krajiny maju registre NAFLD a len 2 kra-
jiny maju v existujucich stratégiach zmienku o NAFLD/
NASH (obezita, alkohol) [11]. Data boli zbierané z ofi-
cidlnych vladnych dokumentov a klinickych odporu-
¢ani odbornymi expertami zaoberajdcimi sa NAFLD
vrokoch 2019-2020. 1 ked 10 krajin malo svoje narodné
odporucania k NAFLD/NASH (vratane Slovenska), ab-
sentovala inkldzia NAFLD/NASH do odporucani tykaju-
cich sa dyslipidémie, obezity, diabetes mellitus, hyper-
tenzie a ischemickej choroby srdca. Chybaju algoritmy
dispenzarnej starostlivosti o pacientov s NAFLD/NASH
v primarnej sfére u vieobecnych praktickych lekarov,
Strukturované programy zivotného Stylu, viadne kam-
pane zahrnajluce aspekt zdravej pecene a spolocenské
zdruzenia pacientov s NAFLD/NASH a tiez epidemio-
logické Studie zamerané na prevalenciu a incidenciu
NAFLD/NASH za poslednych 5 rokov.

MAFLD je rizikom nielen rakoviny pecene, ale je aso-
ciovana so zvysenym rizikom aj dalSich druhov neo-

Graf 1.2 | Prevalencia NAFLD u pacientov s diabetes mellitus vs bez diabetu. Upravené podla [10]
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Graf 1.3 | Prevalencia NAFLD u pacientov s metabolickym syndrémom vs bez metabolického syndréomu.

Upravené podla [10]
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plazii. Pritom polovica vSetkych pripadov je preventa-
bilna rezimovymi opatreniami. Slovensko je krajinou
s najrychlejSie rastdcou mierou incidencie a najvys-
Sou mortalitou na rakovinu v Eurépe [12], graf 2.1.1-2,
ss. 114-115a graf 2.2.1-2, ss. 116-117. Kazdy treti Slovak
a kazda 4.Slovenka ma celozivotné riziko rakoviny
[13]. Dalsou prioritou Slovenska v Eurépe je najvyssia
preventabilnd mortalita na choroby pecene na 100 000
0s6b podla Lancetu na zaklade kalkulacie Organizacie
pre ekonomicku kooperaciu a rozvoj strategického ve-
rejného zdravotného planovania pre neprenosné cho-
roby [7], graf 2.3, s. 118.

MAFLD je dnes najrychlejsie rastldcou pricinou ra-
koviny pecene. NASH je jednou z najcastejsich pricin
hepatocelularneho karcindmu, dokonca aj v necirho-
tickom $tadiu, ktorého incidencia v poslednych dvoch
desatrociach prudko stupla - v Eurépe o 70 %, v USA
dokonca o 174 % [13-16], graf 3.1, graf 3.2-3, s. 119.
Podla progndz bude rakovina pecene v r. 2030 tretou
najcastejSou pricinou Umrtia na rakovinu. Uz dnes ocho-
rie 87 000 Eurdpanov na rakovinu pecene rocne a 78 000
z nich rocne zomrie, ¢o stoji 4 miliardy eur ro¢ne [17].
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Slovami prezidenta Eurdpskej spolo¢nosti pre Studium
peCene Thomasa Berga k verejnému zdraviu Eurdpa-
nov: ,Drzime ¢asovanu tikajucu bombu explézie rako-
viny peCene”. Eurépania tvoria jednu desatinu global-
nej populacie, ale kazda 4. rakovina vo svete sa tyka
Eurdpana [17].

Alkohol je aj v ramci MAFLD faktorom cislo 1 z hla-
diska nepriaznivého pdsobenia na pecen v SR. Podiela
sa nielen na najvyssej Strukturovanej mortalite v mladom
produktivnom veku do 45 rokov, ale i na mortalite na
kardiovaskularne priciny, Urazy, psychiatrické priciny
aneoplazie. Dostupnost alkoholu na Slovensku je abso-
lUtna. Chybaju restrikcie, regulacia ¢asu a miesta pre-
daja, verejné informdacie o rizikach v médiach. Alkohol
sa stal prirodzenou sucastou verejnych, spolocen-
skych, kultdrnych podujati, je sucastou reklam v mas-
médidch, na internete, stal sa neodmyslitelnou ¢astou
nasho bytia. Pritom Slovensko je krajinou s najvy3Sou
mortalitou na cirhdzu pelene vo svete, s najvyssou
mortalitou na choroby pecene v mladom produktiv-
nom veku, s najvyssou mortalitou na rakovinu v Eurépe
a s druhou najvysSou mortalitou na alkoholom aso-
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Graf 2.1.1 | Vekovo Standardizovana relativha zmena incidencie rakoviny (%) u muzov na 100 000 os6b

v Eurépe. Upravené podla [12]Upravené podla [7]
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MUZI

ciovanu chorobu pecene. Umrtia na mnohé onkolo-
gické ochorenia (hepatocelularny karciném, karciném
pazeraka, zaludka, pankreasu, kolorekta, prsnika a iné)
su dosledkom kancerogenity alkoholu, pritom 9 z 10
Eurdpanov to nevie a kazdy piaty Eurdpan pije tazko
aspon raz tyzdenne (viac ako 600 mlvina alebo 180 ml
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destilatu/liehoviny alebo 1 800 ml piva, t. j. viac ako
3 poldeci palenky, 3 pohare vina alebo 3-4 velké piva
na posedenie - do 2 hodin) [13,15]. V ramci strednej
a vychodnej Eurdpy ma Slovensko najvyssiu spotrebu
liehovin a destilatov. Alkohol vyvolava zavazné aryt-
mie, vedie k poSkodeniu mitochondridlneho retazca
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Graf 2.1.2 | Vekovo Standardizovana relativna zmena incidencie rakoviny (%) u Zien na 100 000 os6b

v Eurépe. Upravené podla [12]
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avkonecnom dbsledku k zlyhaniu srdca a ku zvysSeniu
kardiovaskularnej morbidity i mortality v désledku
Urazov a nehdd, psychiatrickych ochoreni a neoplazif.
Slovensko ma najvyssiu predcasnu preventabilnd mor-
talitu na choroby pecenev produktivnom veku v Eurépe
[715].
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Sila odborného povedomia

v motivacii pacientov

ZvySenie povedomia celej spolonosti vratane odbor-
ného povedomia o vaznosti ochoreni pecene je snahou
celonarodnej kampane SIRIUS organizovanej Sloven-
skou hepatologickou spolo¢nostou. O zvySenie odbor-
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Graf 2.2.1 | Vekovo Standardizovana relativha zmena mortality (%) na rakovinu u muzov

na 100 000 oso6b v Eurépe. Upravené podla [12]Upravené podla [7]
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ného povedomia sa bude snazit ambulantna vetva
programu SIRIUS s praktickym uchopenim moznosti
skriningu cestou programu HEPKALKULACKA- SIRIUS
v ambulanciach vseobecnych praktickych lekarov ako
i odbornych lekarov (internisti, diabetoldgovia, lipido-
l6govia, kardioldgovia a dalsi).
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Pretat bludny kruh hepato-kardio-metabolického
poskodenia je mozné len spolo¢nymi silami vsetkych
zainteresovanych, a to hepatoldgov, internistoy, kardio-
l6gov, diabetoldgov, vieobecnych lekarov v spolupraci
s dalsimi odbormi. Spolupraca so psycholégom, psy-
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Graf 2.2.2 | Vekovo Standardizovana relativna zmena mortality (%) na rakovinu u Zien na 100 000 os6b

v Eurépe. Upravené podla [12]Upravené podla [7]
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chiatrom, nutri¢nym terapeutom, fyziatrom, trénerom
je neodmyslitelna.

MozZnosti skriningu MAFLD

Globalny narast désledkov MAFLD viedol k myslienke
prispiet ku zvySenému povedomiu celej spolocnosti
o zdravi pelene cestou programu SIRIUS, zrodeného
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pod vedenim prezidenta Slovenskej hepatologickej
spolo¢nosti SLS - MUDr. Lubomira Skladaného, PhD.
Program odstartoval v juni tohto roku. Cielom je vzbu-
dit zaujem verejnosti o zdravie svojej pelene. Projekt
prebieha v dvoch liniach: 1) komunitny skrining- vo vy-
branych lokalitdch na verejnych priestoroch k tomu
urcenych a 2) skrining v ambulanciach vSeobecnych
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Graf 2.3 | Pred€asna mortalita na choroby pecene v Eurépe na 100 000 os6b. Upravené podla [7]
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praktickych a odbornych lekarov (schéma 1, s. 120).
Vstupné a vylucovacie kritéria uvadza schéma 2, s. 120.

Formy skriningu v komunitnej vetve projektu su:

1. dotaznikové zahrnajuce

a) anamnesticky 9-otazkovy dotaznik zamerany na
osobnu anamnézu

b) 3 otazky zamerané na charakter prace a mieru pohybu

C) 3 otazky tykajlce sa zazemia

d) skrateny 3-otazkovy dotaznik konzumacie alkoholu
AUDIT C

e) dotaznik kvality Zivota (5 otazok)

f) Dienerov dotaznik spokojnosti v Zivote (5 otazok)

g) dotaznik zamerany na stravovacie navyky a konzu-

maciu ultra-spracovanych potravin (NOVA)

Sucastou skriningu je odber kapiladrnej krvi na vyset-

renie vybranych laboratérnych parametrov pecene

potrebnych k neinvazivnemu odhadu fibrézy pecene
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pomocou ,HEPKALKULACKY" a vySetrenie elasticity (tu-
hosti) parenchymu pecene pomocou Fibroscanu. Dob-
rovolnou modalitou skrinovanych je odovzdanie vzorky
stolice na vySetrenie mikrobidmu za Ucelom zistenia
zdravia.

2. paralelnou liniou uvedeného projektu je zachyt
ochoreni pe€ene vambulanciach vieobecnych prak-
tickych a odbornych lekarov, napr. internistov, dia-
betoldgoy, lipidoldgov, kardioldgov a dalsich pri 1-tyz-
driovom skriningu (s moznostou volného vyberu ¢asu)
u 0sbb bez znameho ochorenia pecene. Zapojit sa
mb&ze kazdy odborny a vseobecny prakticky lekar bez
obmedzeni, bez potreby predregistracie cez stranku
<http://www.Hepkalkulacka.sk> kliknutim na ,SIRTUS".
Po zadani anamnestickych, klinickych a dostupnych
laboratérnych parametrov kalkuldtor vyhodnoti pri-
tomnost rizika zavazného ochorenia pecene (signifi-
kantnej fibrozy) a riziko zavislosti na alkohole s moz-
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nostou manifestacie formou niektorého s alkoholom
asociovanych ochoreni.

Priebeh MAFLD do NASH a7 cirhdzy alebo hepato-
celularneho karcinému je tichy, nenapadny, Casto pre-
bieha Uplne inaparantne bez akychkolvek klinickych
tazkosti. Prave preto je tak délezity skrining Stadia fib-
rézy, ktory je mozny neinvazivnou formou urcenim
neinvazivnych indexov fibrézy (NFS - NAFLD Fibrosis
Score, Fib-4) pomocou HEPKALKULACKY alebo tran-
zientnou elastografiou pe€ene. Vedomy lekar dokaze
rozpoznat, kedy a u koho ma patrat po tomto ochorenf
aj aké prostriedky moze pouzit. Skryva sa pod ruskom
nadvahy/obezity, diabetes mellitus, dyslipoproteinémie,
hypertenzie - teda pod atributmi metabolického syn-
dromu. PrizvySenom obvode pasa >80 cm u Zien, resp.

>94 cm u muzov (IDF konsenzualna definicia metabo-
lického syndrému), resp. BMI > 25/> 30 a u 0s6b nad
50 rokov s DM2T je vhodné cez Google vyhladat HEP-
KALKULACKU a vypocitat neinvazivne indexy fibrézy
pecene. PouZitie HEPKALKULACKY nie je limitované
odbornostou, je siroko dostupné odbornej verejnosti.
Fib-4 21,3 a NFS = -1,455 su prediktormi pokrocilej fib-
rézy pecene s potrebou Specializovanej odbornej sta-
rostlivosti v rukach hepatoléga.

Vychodiska, edukacia k zdravému
Zivotnému Stylu a skrining MAFLD
pediatrom

Hlavnym ndstrojom prevencie je systematicka eduka-
cia od najutlejSieho veku v rodine, komunite, na vetkych

Graf 3 | 3.1 Incidencia rakoviny pecene a ZIcovych ciest v USA v rokoch 1999-2019.
Informacie dostupné z: <https://www.cdc.gov/cancer/dataviz>. 3.2-3 Incidencia NAFLD a MAFLD-HCC

v r. 1990-2014 v kanténe Zenevy. Upravené podla [14]
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Urovniach vzdeldvania poc¢nuc predskolskou vychovou,
motivacia k vedomej prospesnej strave a pravidelnej po-
hybovej aktivite. Podla EHIS (European Health Interview
Survey), ktora sledovala stav zdravia a determinanty
zdravia v krajinach EU v rokoch 2013-2015, podiel obéz-
nych osob klesal s rastom vzdelania [18]. Edukacia o rizi-
kach, zvySenie povedomia je teda prvoradou prioritou.

Skrining NAFLD je potrebné zacat' uz pediatrami a do-
rastovymilekdrmi. AZ tretina deti na Slovensku ma nad-
vahu alebo obezitu a az 64 % Ziakov zakladnych a az
dve tretiny Studentov strednych a vysokych $kol trpia
fyzickou inaktivitou [19]. VySe 87 % Ziakov ma nedo-
stato¢nu konzumaciu ovocia, zeleniny a ryb. WHO od-

Schéma 1 | Schéma ziskavania dat v projekte SIRIUS

poruca dennu konzumaciu ovocia a zeleniny > 600 g.
Slovensko je davkou 463 g/osobu na chvoste eurdp-
skeho rebricka. Len edukacia nam pomdze zmenit'su-
Casné postavenie Slovenska na chvoste eurdpskeho
rebricka v dosiahnuti zdravych rokov Zivota, kde za-
ostédvame od vyspelych krajin (napr. Svédsko, Malta) az
0 20 rokov [20].

Sucastou prevencie je aj skrining NAFLD/NASH,
zahfnajuci vysetrenie ALT, AST, GMT, triglyceridov,
glukdzy, trombocytoy, prip. albuminu. Uvedené para-
metre su vstupnymi polozkami pri neinvazivnom skri-
ningu steatézy pecene (FLI-index) a fibrézy pecene
(Fib-4, NFS), zahrnutymi v HEPKALKULACKE (schéma 3).

SIRIUS

A B
komunalna ambulantna
vetva vetva
| |
[ [ [ | [ |
odber + stolica odber AUDIT C
dotazniky z kapilary: FIBROSCAN m_ikrobiém z venéznej krvi: + dotazniky
HEPKALKULACKA HEPKALKULACKA  + mikrobiém
N )

Y

choroba pecene?
steat6za pecene?
zavazna fibréza?

Schéma 2 | Vstupné a vylucovacie kritéria v projekte SIRIUS

VSTUPNE KRITERIA VYLUCOVACIE KRITERIA
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dospely
informovany suhlas
bez choroby pecene v pravidelnom sledovani

] | Y . = choroby uvedené vo vstupnych kritériach
bez niektorej z nasledovnych choréb

(okrem moZnej steatozy)
= rakovina < 5 rokov od liecby/remisie
= symptomatické/pokrocilé zlyhanie
organu / systému
* CKD >3
= NYHA> 1
= anémia > mierna (Hb <100 g/I)
= COPD GOLD > 2
= akutny zapal < 1 mesiac dozadu

= nespolupraca/zjavne nespolahlivé
informacie
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Skrining MAFLD praktickym
lekarom, diabetolégom a inym
odbornym lekarom

VSeobecni lekdri su zakladnou sucastou v poznani
a prvom zistovani podozrenia na MAFLD. SU prvou
rukou k pacientovi a dokazu ako prviidentifikovat'riziko
ochorenia pelene (steatdzy, signifikantnej fibrdzy, alko-
holovej choroby pecene) a zaroven mézu zdvihnut va-
rovny prst a upozornit' na moznosti ndpravy - v zmysle
dpravy zivotného Stylu. Skrining pomocou HEPKAL-
KULACKY je dostupny kazdému odbornému lekérovi
bez restrikcii. Po zadani vstupnych klinickych (vek, po-
hlavie, hmotnost, vyska, obvod pasa) a laboratérnych
parametrov (AST, ALT, GMT, TG, Tr) kalkulator vygeneruje
BMI, FLI (Fatty liver Index - index stukovatenia pecene)
a Stadium fibrézy pecene urcené pomocou neinvaziv-
nych indexov fibrozy (Fib-4, NFS). Stcastou je skrining
konzumacie alkoholu formou 3-otdzkového dotaznika
AUDIT C, ktory identifikuje riziko konzumacie alkoholu.
Schéma 3 zndzornuje schematicky skrining ochorenf
pecCene v projekte SIRIUS.

Prinos tranzientnej elastografie
pecene

Tranzientna elastografia pecene (TELP) umoziiuje jed-
noduché neinvazivne urcenie stupna fibrézy pelene
pomocou snimania rychlosti odrazenej ultrasonogra-
fickej viny z parenchymu pecene pristrojom Fibroscan
(Echosens, Francuzsko) alebo aj pomocou Standardnej
vybavy novsich ultrasonografickych pristrojov vyhod-
notenim ARFI (Acoustic Radiation Force Impulse) alebo
SWE (2D-Shear Wave Elastografia). Vdaka metdde CAP
(Controlled Attenuation Parameter) pri TELP je mozné
presnejsie vyhodnotenie stupna steatdzy zalozené na
algoritme zoslabenia ultrasonografickych vin v steato-
tickom parenchyme pecene. Pri porovnani CAP s his-
tologickymi nalezmi steatdzy 1., 1. a III. stupna bolo
vysoké AUROGCskore 0,91, 0,95 a 0,89. Metdda je preto
vhodna na skrining steatdzy i urcenie Stadia fibrozy
pecene. Zvysenie tuhosti peCene koreluje so stupriom
portalnej hypertenzie a mdze predikovat vyznamnu
portalnu hypertenziu.

Schéma 3 | Skrining ochoreni pecene v projekte SIRIUS v schematickom zobrazeni

lekar 1. kontaktu/INT/DIA/KAR diabetolég

Bratislavsky v

1. AUDIT C/ AUDIT
2. Lab: ALT, AST, GMT, TG, TR

zavaznost'ALD

steat6za steatohepatitida fibréza

3. NIF: Fib-4, NFS (www.HEPKALKULACKA.SK)

prakticky lekar hepatolég

konzumacia alkoholu

1. Ako casto si date alkoholicky napoj?

2. Kolko poharikov alkoholu si date v bezny den,

ked nieco pijete?
3. Ako casto si date na posedenie (do 2 hod)

600 ml vina alebo
180 ml destilatu alebo
1 800 ml piva?

Q 4 b. aviac
& 5b. aviac

motivacny rozhovor
kratka intervencia

Standardny poharik = 10 g alkoholu
= 100 ml vina alebo
= 330 ml piva alebo
" 30 ml liehoviny

www.HEPKALKULACKA.SK
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Boursier et al zistili na subore 1 057 pacientov s NAFLD,
z ktorych 594 podstupilo biopsiu pelene, Ze neinva-
zivna stratifikacia vyznamnej fibrézy na zaklade Fib-4
>1,3 v kombinacii s tranzientnou elastografiou (> 12 kPa)
dokazala identifikovat pacientov s vyznamnou fibrézou
a vysokym rizikom hepatalnych prihod, resp. potrebou
Specializovaného manazmentu pre riziko [21].

Reverzibilita steatézy a fibrozy
Dobrou spravou je, Ze tak steatéza ako i fibréza pecene
su pri zmene zivotného Stylu reverzibilné. Je to dokla-
dované studiami u pacientov po vylieceni hepatitidy C,
kedy doslo ku poklesu stadia fibrézy, ako aj u pacien-
tov s dlhodobou abstinenciou alkoholu alebo po re-
dukcii hmotnosti. I pacienti v Stadiu cirhdzy pecene, v pri-
pade ze dlhodobo ukoncia konzumaciu alkoholu, sa
mdzu vyhnut dalsim komplikaciam v suvislosti s por-
talnou hypertenziou - krvacaniu z pazerakovych va-
rixov, tvorbe ascitu, a tym si vyznamne prediZit Zivot
a zlepsit'jeho kvalitu.

Socialno-politicka rovina
preventivnych opatreni

Na politickej Urovni by bolo prospesné zaistit regula-
ciu predaja, cien a dostupnosti alkoholu, v masmédi-
ach a na kulturnych, Sportovych podujatiach a na in-
ternete zakaz reklamy na alkohol a sladené napoje,
cukrovinky, spracované potraviny. Na legislativnej drovni
by mala byt zrusend moznost 24-hodinového predaja
alkoholu, on-line predaja alkoholickych napojov ako
i vSetky formy propagacie alkoholu v médiach. Trans-
formacia médii by mala implementovat motivacné na-
stroje vo forme reklam ako nahradu za zdraviu $kod-
livé ponuky sladenych napojov, cukroviniek, fastfoodov
a priemyselne spracovanych produktov. Nie vsetky
kroky su v kompetencii zdravotnikov, politické a legis-
lativne Upravy suU v rukach vladnych Struktdr. V nasich
rukach je zabezpecit skrining a koordinovanu spolu-
pracu odbornikov pre dosiahnutie spolo¢ného ciela.
K realizacii je potrebna ochota nas vsetkych, cielave-
domost kazdého z nas aj podporné kroky zo strany
zdravotnych poistovni, zaujem verejnosti a v kone¢nom
dbsledku i zdraviu prospesné politické rozhodnutia.

Terapeutické moznosti MAFLD

MAFLD sa sucasne manifestuje vo viacerych organo-
vych systémoch. Nielen na peceni, ale i v kardiovasku-
larnom systéme, v endoteli ciev, pankrease a hybnou
silou celého je riadiaci systém CNS a vegetativny ner-
vovy systém. Priblidaju vedecké dbkazy o tom, ze na-
stavenie vegetativneho nervového systému je rozho-
dujucim faktorom, ktory moduluje vysledky liecby.
Zameranie pozornostina hlavny ciel, vytrvanie vzmene
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spravania a sucasné dosiahnutie relaxacie nervového
systému su hlavnymi faktormi pri Uspesnej liecbe. Prave
preto je potrebné vytvorit virtualny kruh, v ktorom pa-
cient dostane rovnaké informacie u kazdého z timu le-
karov, ku ktorému ho jeho zdravotné tazkosti privedu.
Takto ma pacient moznost stretnut sa s lekarom kazdé
2 az 3 mesiace, o je napomocné pri udrzani paciento-
vej kompliancie a adherencie k Ziadanej zmene spra-
vania. Neoddelitelnou sucastou by malo byt Standardné
zakomponovanie spoluprace s trénerom, nutricnym
poradcom, psycholégom, ev. psychiatrom.

Tieto aktivity by mali byt'v zaujme a podpore nasich
zdravotnych poistovni, pretoze ide o preventivne vykony,
ktoré mozu predchadzat ovela nakladnejsim nepriaz-
nivym dosledkom.

Zakladom a Uspechom liecby MAFLD je zmena Zivot-
ného stylu. Zmena zivotného Stylu sa tyka uvedome-
nia si zmeny hodndt v Zivote - ¢o ma pre mna najvacsi
vyznam? Zdravie alebo choroba? Ak zdravie, snazim sa
nieco urobit pre to, aby som dosiahol zdravie? Kedze
uvedomenie si a stanovenie dosiahnutelnych cielov su
zakladom uspechu, k motivacii je Casto potrebny psy-
choldg a tréner. U mnohych sa za obezitou mbze skry-
vat depresia, takze tymto pacientom moze poskyt-
nut efektivnu pomoc psychiater. Zmenu spravania je
mozné dosiahnut malymi postupnymi krécikmi, krok
za krokom. Prirodzenou sucastou prace lekdra by mala
byt schopnost ocenit pacienta pri dosahovani cielov,
¢o upevni adherenciu pacienta s novo nadobuddanym
zivotnym Stylom, podpora a koordinacia pri stanoveni
novych vacsich cieflov. Neocenitelnd pomoc prizmene
navykov dokaze podat psycholdg.

Specificky lie¢bu NAFLD/NASH dnes nemame k dis-
pozicii. To, ¢o mame moznost pouzit, je silymarin v presne
definovanej davke, v liekovej forme s cielom zniZit mieru
zapalu a fibrozy, zefektivnit oxygenaciu subcelularnych
Struktur, zlepSit oxidacny status na molekularneja endo-
telovej Urovni. O efektivite silymarinu svedciijeho Ucin-
nost pri hepatotoxicite liekov, ¢i pri otrave muchotrav-
kou zelenou (Amanita phaloides). Silymarin dokaze
znizit hladiny transaminaz (ALT, AST) prakticky pri kazdom
ochoreni pecene. Superioritu liekovej formy silyma-
rinu oproti vyzivovym doplnkom podporuje i vysoka
frekvencia vyskytu aj mix roznych mykotoxinov vo vy-
zivovych doplnkoch, pritomnost rezidui pesticidoy, Ci
absencia deklarovanej davky [22]. Daléou moZnostou
je kyselina ursodeoxycholova, ktord je napomocna pri
optimalizacii zlozenia ZICe a v redukcii cholestatickych
enzymov (ALP, GMT).

Perspektivnymi novymi modalitamiv liecbe MAFLD su
agonisti receptora pro glukagon-like peptid 1 (GLP1-RA)
semaglutid, ktory bol FDA schvaleny v tomto roku
pre NASH, a oCakavaju sa dalSie moznosti: tirzepatid
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(GLP1-RA), lanifibranor - agonista receptora peroxizé-
moveho proliferatora, leronlimab - inhibitor CC-che-
mokin receptora 5, kyselina obeticholova - agonista
farnezoid X-receptora a aldafermin - analég fibroblas-
tového rastového faktora) a iné [23-26].

Klicovymivsak zostava prevencia a edukacia k zmene
zivotného Stylu pacienta. Transformacia zivotnych na-
vykov v zmysle zmeny stravovania a zvysenej pohy-
bovej aktivity su najefektivnejsim klticom k vyrieSeniu
MAFLD. Klice mame k dispozicii aj vo forme komplex-
nych edukacno-rehabilitatnych programov s progra-
mom redukcie hmotnosti v Bardejovskych kupeloch
pod vedenim prof. MUDr. M. Belovi¢ovej, PhD., i vo
forme kniznych edukacii k Uprave stravovacich na-
vykov a k zmene zivotného Stylu [27-30]. Rozhodnu-
tie urobit pre seba zdravy krok je kltic¢ové v procese
zmeny Zivotného Stylu. Majstrovstvom lekara je na-
motivovat pacienta k prvému kroku a udrzat'ho v pro-
cese pridalsich krokoch na tejto ceste premeny k zdra-
vému sposobu zivota.

Zaver

Zamerom projektu SIRIUS je poukazat na temné stranky
nezdravych navykov, ktoré nas na Slovensku v konec-
nom dosledku pripravuju o zdravé roky zivota i o zivot
samotny. Prvenstvo Slovenska v eurdpskych a svetovych
Statistikach nie je hodnym chvaly, ale kritického zamys-
lenia nad sucasnym stavom i toho, o nas ¢aka v najbliz-
Sich rokoch. Edukacia na kazdej Urovni - zdravotnikoy,
pacientov, deti a mladeze su hlavnymi nastrojmi zmeny
spravania, vedomého bytia a v kone¢nom dbsledku
i ekonomického Setrenia prostriedkov, ktorymi zbytocne
mrhame. Je na kazdom jednom z nas, ako sa k problému
postavime a zareagujeme. Len spolocnymi silami a ini-
ciativou dokazeme zvladnut a zvratit odpocitavanie
Likajucej bomby".
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