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Nealkoholova tukova choroba jater (NAFLD) predstavuje spolu s alkoholovou chorobou jater nejcastéjsi chronicka one-
mocnéni jater ¢eské populace. Obé jednotky mohou nabyvat v zavislosti na pokrocilosti onemocnéni celé spektrum
klinickych obrazl od prosté steatdzy az po cirhdzu jater s jejimi zdvaznymi komplikacemi - zejména portalni hypertenzi
a hepatocelularnim karcinomem. S rostouci prevalenci diabetu mellitu 2. typu a obezity vzrista vyznam zejména prvni
vys$e jmenované choroby, o jejiz diagnostice a |é¢bé pojedndava tento ¢lanek. Soucasné si autofi dovoluji ¢tenafe upozornit
na komplexni zménu nomenklatury jaternich onemocnéni, ktera klade mnohem vétsi ddraz na kardiometabolicka rizika
s nimi spojena. Soucasné bylo reflektovano prani pacientt ve vztahu k vynechani stigmatizujicich pojmu ,(ne)alkoholova”
a ,tukovd” v ndzvu onemocnéni. Jako zastresujici termin byl zvolen nazev steatotické jaterni onemocnéni (SLD; steatotic
liver disease), ktery zahrnuje rizné etiologie steatdzy. PGvodni NAFLD se nyni nazyva MASLD (z angl. Metabolic Dysfun-
ction-Associated Steatotic Liver Disease), tedy jaterni steat6za asociovana s metabolickou dysfunkci. MASLD zahrnuje
pacienty, ktefi maji steatdzu jater, jeden z péti kardiometabolickych rizikovych faktor( a prakticky nepiji alkohol. Termin
steatohepatitida je stale povazovan za dulezity patofyziologicky koncept a byl proto zachovan. Preferovany nazev je nyni
MASH - steatohepatitida asociovana s metabolickou dysfunkci (z angl. Metabolic-Associated SteatoHepatitis).

Klicova slova: jaterni cirhdza, jaterni fibroza, jaterni steatéza, MASLD, metabolicky syndrom, steatohepatitida.

The liver manifestation of metabolic syndrome is now called MASLD -
an up-to-date view of the most common liver disease today

Non-alcoholic fatty liver disease together with alcohol-related liver disease represent the most common chronic liver diseases
in the Czech population. Both could - according to their severity — manifest as a whole spectrum of clinical pictures from simple
steatosis to cirrhosis with its serious complications, especially portal hypertension and hepatocellular carcinoma. Due to increas-
ing prevalence of diabetes mellitus type 2 and obesity, the first disease mentioned above gains importance and this article is
discussig its diagnosis and treatment options. At the same time, the authors take the liberty of drawing the reader’s attention
to a significant change in the nomenclature of liver diseases placing much greater emphasis on the associated cardiometabolic
risks. At the same time, the wishes of the patients were reflected and stigmatizing terms ,non-alcoholic” and ,fatty” were omit-
ted. The name steatotic liver disease (SLD), which affects various etiologies of steatosis, was chosen as an umbrella term. The
original NAFLD is now called MASLD (Metabolic Dysfunction-Associated Steatotic Liver Disease), i.e. liver steatosis associated
with metabolic dysfunction. MASLD includes patients who have hepatic steatosis, one of the five cardiometabolic risk factors
and drink minimal amounts of alcohol. The term steatohepatitis is still considered an important pathophysiological conceptand
has therefore been retained. The preferred name is now MASH — Metabolic-Associated SteatoHepatitis.
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Uvod

Zména nomenklatury jaternich onemocnéni

Nealkoholova tukova choroba jater (NAFLD z angl. Non-Alcoholic
Fatty Liver Disease) je nejcastéjsi onemocnéni jater soucasnosti. Jeho
prevalence ve vyspélych zemich jiz v nékterych oblastech presdhla
35 % (1) a odhaduje se, Ze v roce 2035 bude atakovat 50 % (2). NAFLD
muZe nabyvat nékolika stadif: jaternf steatdza, steatohepatitida +/- jaterni
fibréza a v neposledni fadé jaterni cirhdza a jeji komplikace spojené
zejména s portdini hypertenzi a jaternf insuficienci. Vzhledem k Uzké-
mu vztahu NAFLD s civiliza¢nimi chorobami byla v poslednich letech
hojné diskutovdna zména nazvu tohoto onemocnént. Vysledkem je
pfijeti komplexnf zmény nomenklatury onemocnénf jater v ramci tzv.
Delphi panelu z ¢ervna lorského roku (3). Pojmy ,(ne)alkoholovy” a ,tu-
kovy" v ndzvu povazovalo za stigmatizujici 61, resp. 66 % respondentd.
Nézev steatotické jaternf onemocnéni (SLD) byl zvolen jako zastfesujici
termin, ktery zahrnuje riizné etiologie steatézy. Nazev vybrany jako
néhrada za NAFLD je MASLD (z angl. Metabolic dysfunction-Associated
Steatotic Liver Disease). Termin steatohepatitida je stale povazovan
za dulezity patofyziologicky koncept a byl zachovan, je doporuce-
no uzivat termin MASH (z angl. Metabolic dysfunction-Associated
SteatoHepatitis). Panovala shoda na Upravé definice tak, aby zahrnovala
pritomnost alespori jednoho z péti kardiometabolickych rizikovych
faktorl (nadvaha/obezita, (pre)diabetes, arteridini hypertenze, dysli-
pidemie) (Obr. 1). Osoby bez metabolickych rizik a bez zndmé pficiny
steatdzy jsou povazovany za osoby s kryptogenni SLD. Soucasné byla
definovéna nové kategorie mimo cisté ,nealkoholové” MASLD, nazvana
MetALD. Ta zahrnuje osoby konzumujici vétsi mnozstvf alkoholu za

Obr. 1. Kardiometabolickd kritéria pfi hodnoceni MASLD

tyden (140 az 350 g/tyden u Zzen a 210 az 420 g/tyden u muzd), které
viak nemaji ryze alkoholovou chorobu jater (ALD z angl. Alcohol-related
Liver Disease; vice nez 350 g resp. 420 g ¢istého lihu tydné) (Obr. 2). To
i podle naseho ndzoru pravdépodobné Iépe vystihuje redlnou klinickou
situaci vyznamné ¢asti nasich pacientd.

Autofi tohoto sdéleni se domnivaji, ze pfevzeti nové nomenklatu-
ry a jeho preklad do ¢estiny by mély odrazet jak jazykové, tak lokdInf
vlivy z pohledu patogeneze diskutovanych onemocnéni. Soucasné
by méla byt snaha ndzvoslovi zjednodusovat, aby jej mohli sndze
pfijmout lékafi jinych odbornostf a také pacienti, kterym by mélo byt
srozumitelné. Proto budou v textu déle uzivany zkratky SLD a MASLD,
kdy za jejich nejvhodnéjsi preklad povazujeme pojmy jaternf steatéza
a jaterni steatéza asociovand s metabolickou dysfunkci. Dle naseho
nadzoru je v bézné praxi obtizné u pacientl s jaternim onemocnénim
zcela exaktné a spolehlivé kalkulovat konzumaci alkoholu v Fadu desitek
gramd, tedy stanovit pfesnou hranici, kdy Ize alkohol povaZzovat za hlavni
faktor vzniku jaterniho onemocnéni. Jakékoli konzumace alkoholu nad
200 g tydné (cca 2 piva/1,5 sklenice vina denné) je prokazatelné skodliva
a zésadni mérou se podili na vyvoji jaternfho onemocnéni. Pacienty
konzumujici vétsi mnozstvi alkoholu bychom tudiz méli motivovat
k abstinenci. Je tfeba také zdlraznit, ze skodlivé plsobeni alkoholu na
jatra je velmi individudIni a Ucinky jsou modifikovany fadou faktord
(v¢etné genetické predispozice).

MASLD je komplexni onemocnéni s fadou komorbidit
Nadvaha a obezita v evropském regionu dosahly epidemickych

rozmeérd a postihuji témér 60 % dospélych, az tietinu Skolou povinnych

détia cca 8 % déti mladsich 5 let (4). Staly se tak hlavnimi determinanty

Jaterni steatoza?

prikaz sonograficky / histologicky / neinvazivnimi skore

alespon1z5
kardiometabolickych rizik:

A4

1. nadvaha, obezita
-BMI > 25

Kardiometabolicka rizika?

- obvod pasu 4 94/ 80 cm
2. (pre)diabetes
- lagna glykemie > 5,6 mmol/l

- HbA1c > 39 mmol/l

v

‘l, - terapie diabetu

ano

ne

3. arterialni hypertenze
- TK >130/85 mm Hg

v

‘1’ - terapie hypertenze
4. hypertriacylglycerolemie

Jina pficina steatézy?

Jina pfi€ina steatézy?

- TAG > 1,7 mmol/l
- terapie dyslipidemie

—

—

5. nizky HDL-cholesterol
-HDL 4 <1,0/2 <1,3 mmol/l

‘ ne ‘ ano ne ano - terapie dyslipidemie
l v v v
MASLD MetALD || jina specificka
S nebo jina kryptogenni pfiina SLD
Y Sapckans kombinované SLD (ALD, polékové
s metabolickou dysfunkci etiologie poskozeni ad.)

Stredobodem v diagnostice MASLD je prikaz jaterni steatézy a alespori jednoho z péti kardiometabolickych rizikovych faktord: nadvdha/obezita, (pre)diabetes, arteridlni
hypertenze a/nebo dyslipidemie. Osoby bez metabolickych rizik a bez zndmé priciny steatdzy jsou povazovdny za osoby s kryptogenni SLD.
MASLD - jaterni steatéza asociovand s metabolickou dysfunkci; SLD - steatotické onemocnéni jater/jaterni steatéza
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Obr. 2. Novd Klasifikace jaternich chorob se zaméfenim na steatotické jaterni onemocnéni (Steatotic Liver Disease; SLD)

kryptogenni
SLD

2
poc&et drink( denné

Schéma nové klasifikace jaternich chorob definuje steatotické jaterni onemocnéni (SLD), které md mnoho potencidlnich etiologii. Nejcastéjsi pricinu SLD predstavuje
MASLD, jeZ je kromé pritomnosti jaterni steatdzy asociovdna vzdy alespori s jednim kardiometabolickym rizikem, a alkoholovd choroba jater (ALD). Soucasné byla defino-
vdna novd kategorie mimo ryze ,nealkoholovou” MASLD, nazvand MetALD. Ta zahrnuje osoby konzumuijici vétsi mnozstvi alkoholu za tyden, které ale nemaji cisté ALD.

Novd klasifikace také zohledruje situace, kdy mize koexistovat vice etiologif steatézy, napi: MASLD + autoimunitni hepatitida, nebo virovd hepatitida.
ALD -alkoholové jaterni onemocnéni: MASLD - jaterni steatéza asociovand s metabolickou dysfunkci; SLD — steatotické onemocnéni jater/jaterni steatéza

nemocnosti a Umrtnosti v Evropé. Prevalence MASLD mezi pacienty
s nadvéhou a obezitou dosahuje témeér 80 % a MASH (potencidlné
progresivni formy) cca 30 %. Pacienti s MASLD maiji 2-5x vy3si riziko
vzniku diabetu 2. typu (DM2). Vztah je vsak obousmérny — stejné tak
pacienti s DM2 majf signifikantné vyssi riziko vzniku a progrese MASLD,
kdy cca 70 % diabetik v EU md néktery ze stuprit MASLD. Prevalence
MASH mezi diabetiky se pohybuje mezi 20-37 procenty. V jaterni biopsii
jedincd s DM2 a MASLD mé pokrocilou fibrozu cca 17 % z nich (5), to
plati i v ¢eské populaci (6). U pacientd s MASLD se vyznamné castéji
vyviji inzulinova rezistence, dyslipidemie, arteridIni hypertenze a dalsf
kardiovaskuldrni onemocnéni (arytmie, infarkt myokardu ad.), chronické
onemocneniledvin, syndrom spankové apnoe, psychiatrické poruchy ¢i
sexualni dysfunkce (7,8). Nezanedbatelné je také zvysené riziko onkolo-
gickych onemocnéni véetné hepatoceluldrniho karcinomu (HCC). Ten
u MASLD velmi ¢asto vzniké v necirhotickém terénu (az 39 % pfipad()
a ve srovnani s ALD (HCC v necirhotickém terénu pouhych 9 %) tak
prakticky unikd moznostem surveillance, resp. casného zachytu (9, 10).

Tab. 1. Vylouceni ostatnich jaternich chorob

Diagnostika

Diagnostika MASLD zahrnuje kombinaci hodnoceni anamnézy, fyzi-
kdIniho vysetteni, laboratornich parametrd, zobrazovacich metod a spe-
cifickych nastrojd pro hodnocenf steatdzy a predevsim jaterni fibrézy.
Z3kladnim predpokladem je také vyloucenf ostatnich jaternich chorob.
Pro posouzeni rizikovych faktor( spojenych s MASLD je nezbytny peclivy
odbér anamnézy. U pacient( je potfeba zhodnotit konzumaci alkoholu,
stravovaci ndvyky a pohybovou aktivitu, rodinnou anamnézu (onemocnént
jater véetné MASH cirhdzy u pifbuznych) a pfitomnost komorbidit, zejména
téch spojenych s metabolickym syndromem — inzulinové rezistence/DM2,
nadvahy/obezity, dyslipidemie a arteriaIni hypertenze (Obr. 1).

Klinickd manifestace zejména casnych stedii MASLD je velmi chu-
da. Nemald ¢ast pacientd, casto az pfi cileném dotazu, pfipousti tlaky
v pravém podzebifi. Sttedobodem v diagnostice MASLD je priikaz jaternf
steatdzy za soucasného vyloucenijiné jaterni choroby (virové hepatitidy,
autoimunitni choroby, cholestatické syndromy ¢i vzacnd metabolickd
onemocnéni) (Tab. 1). Senzitivita sonografie neni u mirné steatézy

zakladni test rozsifeny test
PCR
virové hepatitidy HBsAg, anti-HCV HBV DNA
HCV RNA

ferritin

fetizeni Fe .
P saturace transferinu

genetické testovani (hemochromatéza)

autoimunitni choroby
(AIH, PBC, PSC)

AMA, SMA, ANA, imunoglobuliny

anti-LKM, anti-SLA, ANCA, celiakie

metabolické choroby

alfa-1-antitrypsin, stitna zlaza, ceruloplazmin, odpady Cu do moci

alkoholova choroba jater

kvantifikace konzumace alkoholu (v¢etné minulosti)
AUDIT-C dotaznik (< 5 = OK)

Nedilnou soucasti diagnostiky MASLD je vylouceni pfitomnosti jiné jaterni choroby, zejména alkoholové choroby jater, virovych hepatitid, autoimunitni
hepatitidy, cholestatickych syndrom ¢&i vzacnych metabolickych onemocnéni (Wilsonova choroba, hemochromatéza ad.).

AlH - autoimunitni hepatitida; AMA — antimitochondridlni protildtky, ANA — antinukledrni protildtky; ANCA — protildtky proti cytoplazmé neutrofild; HBY — virus hepa-
titidy B; HCV — virus hepatitidy C; PBC — primdrni bilidrni cholangoitida; PSC — primdrni sklerozujici cholangoitida; SLA - rozpustny jaterni antigen; SMA — protildtky pro-

ti hladkym svalim
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(cca do obsahu 10 % tuku) dostate¢na a pohybuje se kolem 55 %, jsme
tedy schopni detekovat pouze kazdého druhého pacienta s mirnym
stupném steatdzy. Moderni sonografické pfistroje navic umoznuiji urci-
tou kvantifikaci steatézy na zakladé hodnoceni dorzéini atenuace akus-
tického signélu. Tuto metodu také vyuziva tzv. CAP (z angl. Controlled
Attenuation Parameter), ktery je soucasti FibroScanu® Témeér shodnou
senzitivitu v detekci steatdzy jako sonografické pfistroje maji nékteré
indexy vyuzivajici bézné dostupné laboratorni a klinické parametry
(Fatty Liver Index nebo Hepatic Steatosis Index). Predstavuji ideélnf
screeningovy nastroj napfiklad pfi preventivnich vysettenich praktic-
kymi lékafi a umoznuji ¢asnou a cilenou intervenci v oblasti zivotniho
stylu jesté pred rozvojem mnoha komponent metabolického syndromui.
Jejich poutZitf je bohuZel limitovano vytizenosti danych lékaf.

U kazdého pacienta s jaterni steatézou musime vzdy vyloucit pfi-
tomnost jaterni fibrozy. Vétsina doporucenti zcela jasné uvadi, ze prvnim
krokem je kalkulace FIB-4 skore (vék, AST, ALT, trombocyty). Pokud je
hodnota nizké (obvykle < 1,3), test se opakuje za 1-3 roky v zavislosti
na pfitomnosti rizikovych faktorl (DM2, dyslipidemie, obezita ad.).
Nejlepsi neinvazivni metodou kvantifikace jaternf fibrézy je jaternt
elastografie. Ta md byt provedena vzdy, pokud je hodnota FIB-4 vyssi
nez 1,3. Podle vysledku dale pacienta dispenzarizujeme (Obréazek 3).
Pacienti s hodnotami FIB-4 nad 2,6, a/nebo elastograficky prokézanymi
ldme specialistovi — optimalné hepatologovi. Kromé FIB-4 existuji dalsi
skorovaci systémy (NAFLD Fibrosis Score, ELF™ test a dalsf).

Zlatym standardem v detekci a kvantifikaci jaterni steatdzy jsou
metody zalozené na magnetické rezonanci — MR spektroskopie (MRS)

a MR-proton density fat fraction (MR-PDFF). Tyto metody byvajf vyu-
zivany zejména v klinickych studiich, ackoli potiebny software byva
béznou soucasti modernich MR pfistrojd. Jaterni biopsie je jedinou
modalitou umoznujici diagnostiku MASH (tedy nekroinflamatornich
zmén).V soucasné dobé ji v klinické praxi provadime zejména v situaci
diagnostickych nejasnosti a v ramci klinickych hodnocenf Iéciv. Rutinni
vyuziti necilené jaterni biopsie v detekci steatozy ¢i fibrézy bylo v sou-
¢asnosti nahrazeno metodami neinvazivnimi.

Jako velmi dulezity se jevi aktivni screening kardiovaskularnich
onemocnén, které pfedstavuji nejcastéjsi pricinu umrti osob s MASLD
a prevalence téchto onemocnéni je u nich oproti bézné populaci
vyznamné zvysena (12). Nabirdme lipidovy a glykemicky panel, opti-
malné cholesterol (celkovy, LDL, HDL), triacylglyceroly, latnou glykemii
a glykovany hemoglobin (HbA1c). Screening potencidlni inzulinové
rezistence a diabetu je u pacientli s MASLD doporucovan. Stejné tak
diabetologické asociace doporucujf aktivné patrat po MASLD u pacien-
t8 s DM2 (11). Proaktivni bychom méli byt také ve screeningu a prevenci
onkologickych onemocnént, jejichz prevalence je u pacientd s MASLD
taktéz zvysena. Screening HCC u pacientl s MASLD nenfi definovén,
vyjma pacientl s jaterni cirhdzou, ktefi by méli podstupovat standardni
screeningovy proces (ultrazvuk bricha kazdych 6 mésicd). Screening
kolorektalniho karcinomu a dalsich nddorovych onemocnéni se Fidf
standardnimi doporucenimi.

Terapie
V soucasné dobé neexistuje Zadny Iék schvéleny Evropskou lé-
kovou agenturou (EMA) ¢i americkym Ufadem pro kontrolu potravin

Obr. 3. Diagnostika pokrocilé jaterni choroby v bézné praxi, resp. mimo klinickd centra

Pacienti v riziku chronického jaterniho onemocnéni

v
1. rizikové faktory — metabolicky sy, alkohol, HBV, HCV, RA
2. ALT, AST, GGT, ALP + trombocyty
v
Metabolické faktory? a/nebo pouze alkohol?

FIB-4 skore

(vék, ALT, AST, tro)

1,3-2,6
(stfedn riziko)

< -1',‘3

(nizké riziko)

>2,6
(vysokeé riziko)

F2, F3, F4

—— e = = = = = = ==y

U kazdého pacienta s jaterni steatézou musime vzdy zhodnotit pfitomnost jaterni fibrézy. Vétsina doporucent zcela jasné uvddi, Ze prvnim krokem je kalkulace FIB-4 ské-
re, které je snadno dostupné i v béZné praxi a mimo klinickd centra. Pokud je jeho hodnota nizkd (obvykle < 1,3), test se opakuje za 1-3 roky v zdvislosti na pfitomnosti rizi-
kovych faktord (DM2, dyslipidemie, obezita ad.). Nejlepsi neinvazivni metodou kvantifikace jaterni fibrozy je jaterni elastografie. Ta md byt provedena vzdy, pokud je hod-
nota FIB-4 vyssi nez 1,3. Pacienti s hodnotami FIB-4 nad 2,6, a/nebo elastograficky prokdzanymi pokrocilejsimi formami jaterni fibrozy (F2, F3) a cirhozy (F4) vzdy odesild-

me specialistovi — optimdlné hepatologovi.
DM2 - diabetes mellitus 2. typu; FIB-4 — Fibrosis-4 Index
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a léciv (FDA) k 1é¢bé MASLD. Jednim z hlavnich problémd nalezeni
uc¢inné farmakoterapie je velmi komplexni patogeneze onemocnéni
zahrnujici vlivy prostredi, stravy, fyzické aktivity, slozeni mikrobiomu
a v neposlednifadé genetické faktory. Zékladnim mechanismem vzniku
a progrese MASLD je metabolickd dysfunkce a inflexibilita (zahrnujici
mj. dysregulaci tukové tkdné) vyplyvajici z vyrazné nerovnovahy mezi
pfijmem a vydejem energie.

Zékladem lécby MASLD je komplexni zména Zzivotniho stylu,
jejimz cilem je rozrusenf tzv. trojfho negativniho fenotypu chovénf
zahrnujictho sedavy zplsob Zivota, nedostatek fyzické aktivity a ne-
vhodné dietni ndvyky. Pacienty s MASLD bychom méli vzdy motivovat
k pfijeti zdsad vyvazené a pestré stravy bohaté na zeleninu, zvysentf
Urovné fyzické aktivity a udrzenf pfimérené télesné hmotnosti. Ke
zdravému zivotnimu stylu samozfejmé patii i vyhybdni se nadmérné
konzumaci alkoholu, ktery je (mimo svoji toxicitu) také velmi denznim
zdrojem energie (energeticky pfijem z tff desetistupriovych piv je
roven 100 g mlécné cokolddy). Jako nejefektivnéjsi se jevi vyloucenf
prijmu pridanych cukrd, fruktézy (zejména ve slazenych nédpojich
a dzusech), rafinovanych sacharidd, nasycenych mastnych kyselin
a pramysloveé zpracovanych potravin. Cilem je snizeni kalorického
prijmu o cca 500 kcal denné. Pacienti s MASLD velmi ¢asto pfijimajf
také nadbytec¢né mnozstvi bilkovin. Doporucujeme proto vyvazenou
stravu bohatou na zeleninu, celozrnné vyrobky, vice vldkniny, ovoce
aryb. Jako nejvhodnéjsi se jevi tzv. sttedomorska dieta (Obr. 4). Je viak
tfeba pacienty poucit, co pfesné toto oznaceni znamenda. Recentni
prlzkum mezi ¢eskymi pacienty s MASLD odhalil, Ze nemald ¢ast
pacientl (41 %) nevi, co sttedomorska dieta je, a cca 15 % do ni fadf
primarné konzumaci pizzy (13). Pacienty s MASLD neodrazujeme od
piti kdvy, kterd dle poslednich poznatkd vykazuje prospésné ucinky
v patogenezi MASLD (14).

Metody prerusovaného pUstu (znamé jako ,intermittent fasting”
nebo koncentrace pfifjmu potravy do nékolikahodinového okna bé-
hem dne) se taktéz jevi jako efektivni (15). Redukce télesné hmotnosti
je nejefektivnéjsi zplsob zlepsenf histopatologickych zndmek MASLD.

Obr. 4. Doporucené postupy vedouci ke komplexni zméné Zivotniho stylu

Pokles jiz 0 5 % télesné hmotnosti vede k vyznamné redukci jaternf
steatdzy a ¢astecné také nekroinflamatornich zmén. Za optimalni se
povazuje snizeni o 7-10 %, kterého vsak dosdhne a udrzi jej pouze
zlomek pacientt (cca 10 %) (16). Pacientovi je vzdy tfeba zdUraznit, Ze
redukci télesné hmotnosti vyznamné snizuje takeé riziko kardiovasku-
larnich a onkologickych onemocnéni.

Neodmyslitelnou soucasti zmeny Zivotniho stylu je dostate¢na
fyzickd aktivita. Je dUlezité ji vnimat ve dvou rovindch: béznou denni
aktivitu spojenou s dennim rytmem (cesta do/ze zameéstnani, pohyb
vzameéstnaniapod.) a na cilenou, tj. pldnovanou a pravidelnou fyzickou
aktivitu stfednf intenzity (cviceni pro zdravi). Ta by méla dosahovat
idedlné 130-150 minut tydné. Pfi jejim vybéru vzdy zohledriujeme
zdravotni stav pacienta a jeho preference.

Zvyseni fyzické aktivity umoznuje udrzet pokles télesné hmotnosti
a pfinasi také fadu ,extrahepatalnich” vyhod: zlepsuje kardiorespiracni
zdatnost, parametry krevniho tlaku, pfiznivé ovliviiuje inzulinovou re-
zistendi, snizuje mnozstvi viscerdlniho tuku a miru lipotoxicity, zlepsuje
spanek, ndladu, sebevédomi a zvysuje svalovou silu i objem a také kostni
denzitu. Zvyseni kardiorespiracn{ zdatnosti a svalové sily napomaha
udrzet a zlepsit schopnost vykonavat kazdodennf ¢innosti a zlepsuje
tak celkové kvalitu zivota pacientl s MASLD.

Velmi dllezZitou souc¢astizmén Zivotniho stylu je také minimalizace
¢asu strdveného pred obrazovkou a snaha o redukci doby sezeni s jejim
pravidelnym a planovanym prerusovanim. Aplikovat vyse uvedené
postupy do praxe vyznamneé ulehcuje vyuZiti modernich technologif,
zejména ,chytrych” hodinek, ndramku ¢i prstend.

Lécba komorbidit

U pacientd s MASLD nikdy neléc¢ime pouze jaterni onemocnént.
Vzdy aktivné patrame po pfitomnosti dalsich komorbidit spjatych
s metabolickym syndromem, které ¢asto akceleruji vyvoj MASLD a pfed-
stavuji pro pacienty mnohdy vétsi zdravotni riziko nez samotna jaterni
choroba. Maloktery dosud s ni¢im neléceny pacient s jaternf steatézou
byva skutecné zcela zdravy.

/Zvyéeni pohybové aktivity:\

cilena a monitorovana:

« denni fyzicka aktivita (10000 kroka)
« planovana fyzicka aktivita:

> 3 dny v tydnu

~ 150 minut / tydné

+ stfedné intenzivni pohyb
* omezeni sedavého
zpusobu Zivota

& prestavky v sezeni /

Terapie MASLD se pii neexistujici kauzdIni farmakoterapii opird o komplexni zménu Zivotniho stylu vedouci k poklesu télesné hmotnosti. Ta je ve své podstaté nejucinnéjsi
terapii a vede také k redukci rizika kardiovaskuldrnich a onkologickych onemocnént. Z dietnich opatfeni miZeme doporucit tzv. sttedomorskou dietu, mj. vedouci k redukci
kalorického prijmu (idediné o cca 500 kcal denné). Dostatecnd pohybovd aktivita je neodmyslitelnou soucdsti zmen zivotniho stylu, a kromé bézné dennf aktivity se opird
o pravidelné a systematicky pldnované cviceni v rozsahu alespori 150 minut tydné. Ndrdst fyzické aktivity prindsi fadu ,extrahepatdlnich” vyhod, umozriuje udrZet pokles
télesné hmotnosti a zvysuje kardiorespiracni zdatnost. Komplexni zmény Zivotniho stylu ve svém dusledku zlepsuji kvalitu Zivota pacientt s MASLD.

MASLD - jaterni steatéza asociovand s metabolickou dysfunkci
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Jaterni manifestace metabolického syndromu se nynijmenuje MASLD - aktualni pohled na nejcastéjsi onemocnéni jater soucasnosti

Lécba dyslipidemie by méla byt zahdjena co nejdfive a neméla
by byt prerusovana. U pacientl s MASLD je uzitf statin( bezpecné. Je
doporucené zejména pro redukci kardiovaskularniho rizika, a to u vsech
stadil onemocnéni vcetné kompenzované jaternf cirhozy. Lécba statiny
je asociovana s poklesem aktivity jaternich transamindz. Navic u pacien-
td s mirné az stredné zvysenymi aktivitami aminotransferéz je redukce
kardiovaskuldrniho rizika vyraznéjsi ve srovnani s jedinci s normalnimi
jaternimi testy. Pouziti u pacientt s dekompenzovanou cirhézou je otaz-
né, doporucuje se pouze u pacientd s velmi rizikovym kardiologickym
profilem. Po nasazenf statinG ¢asto dojde k pfechodnému vzestupu
aktivity transamindz, ktery nevyzaduje preruseni lé¢by ani Upravu
davky. Uziti fibratd u hypertriacylglycerolemie nenf kontraindikovéano.

Zcela zasadni je [é¢ba diabetu. Vznik inzulinové rezistence je jednim
z klicovych patofyziologickych krok vzniku MASLD a spravna Iécba
DM2 vyznamnou mérou oddaluje vznik MASH a jaterni fibrézy, resp.
jeji progresi. U pacientt s MASLD by diabetolog mél vzdy zvazit uziti
nejmodernéjsich preparatd, zejména agonistl glukagon-like peptidu-1
(GLP-1 RA) a gliflozind (inhibitory sodiko-glukézového kotransportéru 2),
které vedou k redukci télesné hmotnosti (18). U pacientt s pokrocilymi
formami MASLD (MASH a pokrocild jaterni fibréza (> F2)) bychom tyto
preparaty méli pouzit preferencné (19, 20). Pouziti glitazon( (pioglitazon)
bylo doporucovano u MASH, aviak je nutné zvazit rediné riziko asocio-
vaného ndrlstu hmotnosti, které tuto lé¢bu muize provézet. Glitazony
by proto nemély byt po metforminu lé¢bou prvni volby.

Metody bariatrické chirurgie Ucinné fesi MASLD a MASH u vétsiny
pacientl bez cirhdzy, snizuji mortalitu na kardiovaskularni a onkologicka
onemocnénia mély by byt zvazovany jako terapeutickd moznost u pa-
cientd, kteff spluji pfislusnd kritéria. Po vycerpani moznosti moderni
farmakoterapie tak predstavuji dobrou moznost, jak Ize dosdhnout
dlouhodobé redukce hmotnosti. U pacientt s cirhézou je nutné disled-
né zvazovat pomeér rizika a pffnosu v rdmci multidisciplindrniho tymu.
Pti dekompenzaci jaterni cirhdzy jsou tyto metody kontraindikovany.

Vyhled do (blizké?) budoucnosti - cilena farmakoterapie
MASLD

Nalezenf ic¢inné farmakoterapie je predmétem intenzivniho vyzku-
mu. | pfes mimoradné Usili a enormni objem vynaloZenych prostfedkd
dosud nebyla objevena molekula ¢i jejich kombinace, kterd by uc¢inné
ovlivnila steatohepatitidu (tedy nekroinflamatorni zmény) a soucasné
vedla k regresi jaterni fibrozy v obvyklém casovém rozmezi vétsiny kli-
nickych hodnoceni, tedy béhem cca jednoho roku. Vzhledem k poctu
neuspésnych studif nékteff autofi dokonce hovoff o tzv. ,hibitovu mo-
lekul v 1é¢bé MASLD" (21). Jednim z hlavnich Uskalf je nutnost proveden(
jaterni biopsie a jeji obtizné hodnocenf (22).

Vétdina klinickych hodnoceni cili na pacienty s vysokym stupném
aktivity choroby a stfedné pokrocilou az pokrocilou jaternf fibrézou.

Jako nejslibnéjsi se v soucasné dobé jevi pouziti GLP-1 RA (semaglutid,
liraglutid, dulaglutid, exenatid) ¢i PPAR agonistl (lanifibranor), event.
jejich kombinace. Mezi dalsf slibné molekuly patfi tirzepatid, ktery
prokazal podstatné vetsi glykemickou kontrolu a pokles hmotnosti ve
srovnani se selektivnim dulaglutidem (GLP-1 RA). Tirzepatid je dudini
na glukdze zavisly inzulinotropnf polypetid (GIP) a GLP-1 RA, jez fadime
mezi inkretiny, které stimulujf sekreci inzulinu z pankreatickych B bunék
v reakci na poziti potravy (23).

Zaver

Recentni zména nomenklatury tykajici se nejc¢astéjsich jaternich
chorob soucasnosti nds ma vést ke komplexnimu pohledu na pacienta
s jaterni steatozou. Vzdy musime vyloucit pfitomnost pokrocilého jater-
niho onemocnéni (= pokrocilé fibrézy), které béznou sonografii nejsme
schopni prokazat. U pacientd rizikovych z pohledu vzniku a progrese
jaterniho onemocneéni (alkohol, (pre)diabetes, dyslipidemie, obezita)
bychom meéli v pravidelnych intervalech kalkulovat FIB-4 skére event.
provést jaterni elastografii (interval 1-3 roky). V bézné klinické praxi
odesildme ke specialistovi (optimalné hepatologovi) pacienty s FIB-4
> 2,6 a/nebo elastograficky prokdzanou jaterni fibrézou (> F2).

Péce o pacienty s MASLD by méla vychazet z platnych doporucenf
Ceské hepatologické spolecnosti (24), event. Eviopské spole¢nosti pro
studium jater (EASL) (25). KauzéIni farmakologickd lé¢ba MASLD dosud
neexistuje. Zasadnf je komplexnizmeéna Zivotniho stylu vedoucf k reduk-
citélesné hmotnosti (stfedomorska dieta, zvyseni bézné denni aktivity
a aktivni systematicky pldnované cviceni). Tyto zmény vcetné zvyseni
fyzické aktivity umoznuji navodit a udrzet pokles télesné hmotnosti,
pfindsffadu ,extrahepatélinich” vyhod a vedou ke zvyseni kardiorespi-
racni zdatnosti. Celkové tak zlepsuji kvalitu Zivota pacientl s MASLD.

U pacientd s diagnostikovanou MASLD se nikdy nemdzeme zaméfit
pouze na hepatologickou problematiku, nybrz lé¢ime pacienta kom-
plexné.Vzdy musime aktivné pétrat po kardiometabolickych rizikovych
faktorech a provadét screening onkologickych onemocnént. Jako zcela
zasadni se jevi proaktivni [é¢ba pfidruzenych komorbidit, zejména
diabetu, dyslipidemie a arteridIni hypertenze.

MASLD je stale podcenovanym zdravotnim rizikem a jeho vyznam
bude v budoucnu déle nardstat. Jednim z hlavnich problémd je ne-
dostate¢nd informovanost, absence ¢asnych pfiznakl onemocnént
a nizka mira diagnostikovanych pacient( s pokrocilou jaterni fibrézou
v rizikovych skupinach, v nichZ je prevalence MASLD velmi vysoka.
Identifikace a ¢asna intervence dokéze u fady téchto pacientd zabra-
nit progresi onemocnénf do jaternf cirhozy. Kromé dosud chybéjici
kauzalni farmakoterapie povazujeme za vyznamny problém rovnéz
absenci preventivnich programd pro Sirokou vefejnost podporujici
zdravy Zivotni styl. Jedna se o obdobny problém jako u chorob spja-
tych s pitim alkoholu.

tabazich: N/A. Projednani etickou komisi: N/A.
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