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The role of cachexia and obesity in patients with chronic heart
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Uloha kachexie a obezity u pacientov s chronickym srdcovym zlyhdvanim

Valentova M!, Murin J?

'Oddelenie kardiologie a pneumolégie, Univerzitnd klinika Gottingen, Gottingen, Nemecko

Valentova M, Murin J. The role of cachexia and obesity in patients with chronic heart failure. Cardiology
Lett. 2016;25(1):31-38

Abstract. Normal weight, or even underweight, are known to be associated with a worse prognosis in patients
with chronic heart failure. Cachexia, defined as an unintentional weight loss, is linked to 1-year mortality of
50%. Cachexia results from a decreased calorie intake due to appetite loss and malabsorption on one hand.
On the other hand, increased catabolism, which arises from overexpression of proinflammatory cytokines
and activation of renin-angiotensin-aldosterone-system, exacerbates cachexia. These abnormalities may be
linked to right heart failure and consecutive venous congestion. Gut dysfunction, which is due to congestive
right heart failure, seems to be another important trigger for cachexia, for which there is no evidence-based
specific treatment so far. Additional to an optimal treatment of heart failure, factors such as exercise and
nutrition play a role in improving cachexia. Fig. 3, Ref. 48, Online full text (Free, PDF) www.cardiology.sk
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Abstrakt. Normédlna telesna hmotnost alebo podhmotnost maju paradoxne negativny vplyv na prezivanie
pacientov s chronickym srdcovym zlyhavanim. Kachexia, definovana ako nedobrovolny ubytok hmotnosti, je
varovnym signalom - 50 % pacientov umiera v priebehu 12 mesiacov. Ubytok telesnej hmoty je vysledkom
spolo¢ného pdsobenia znizeného energetického prijmu v dosledku anorexie a malabsorpcie a prokatabolic-
kého Ucinku zdpalovych mediatorov a renin-angiotenzin-aldosterénového systému. Spolo¢nym hemodyna-
mickym menovatelom tychto mechanizmov sa zda byt pravostranné srdcové zlyhavanie spojené s vendznou
stazou. Viaceré $tudie navy3e naznacuju dlohu érevnej dysfunkcie. Specificka lie¢ba kachexie je v sucasnosti
predmetom vyskumu. Okrem optimalnej liecby srdcového zlyhavania sa zdaju byt prinosné telesné cvicenie
a nutri¢na podpora. Obr. 3, Lit. 48, Online full text (Free, PDF) www.cardiology.sk
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Socioekonomicky rozmer chronického srdcového
zlyhavania

Napriek pokrokom v liecbe takmer vsetkych kardiovaskular-
nych ochoreni vykazuje chronické srdcové zlyhavanie (CHSZ)
dlhodobo stipajicu prevalenciu a s tym spojeny narast poctu
hospitalizacii (1, 2). Priblizne 2 % celkovych ndkladov na
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zdravotnu starostlivost pripada na liecbu CHSZ, z toho takmer
70 % na pokrytie nakladov spojenych s hospitalizaciou (2). Na
nasej klinike bolo v roku 2008 najcastejsim dévodom prijatia
pacienta v pohotovostnej sluzbe akatne srdcové zlyhavanie,
obvykle dekompenzacia CHSZ (3).

Udaje o prevalencii CHSZ v Eurépe sa odlisuju v zdvis-
losti od krajiny a diagnostickych kritérii CHSZ. Vysledky
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epidemiologickej $tidie EPICA, v ramci ktorej bolo v Por-
tugalsku v roku 1998 vySetrenych 5 434 0sdb vo veku od 25
rokov ukazali, ze CHSZ (bez zretela na etioldgiu) je pritomné
u 4,4 % oso6b s priblizne rovnakym zastipenim oboch pohlavi
(4). Prevalencia CHSZ prudko stupa s vekom a dosahuje az
16,1 % u osob nad 80 rokov (4). Podla odhadov American
Heart Association zaznamena prevalencia CHSZ pocas na-
sledujucich 20 rokov az 25 % naérast (5).

Na rozdiel od prevalencie vykazuje incidencia CHSZ sta-
bilny trend u muzov, respektive klesa u zien, ako naznacuje
analyza idajov Framinghamskej Stidie z rokov 1950 az 1999
(6). V sucasnosti je v Europe diagnostikovanych asi 9,3 novych
pripadov CHSZ na 1 000 obyvatelov, pricom priemerny vek
pacientov v Case diagnozy je priblizne 77 rokov (7).

Pravdepodobnou pri¢inou zdanlivého nesuladu medzi
stagnujicou incidenciou a stupajicou prevalenciou CHSZ
je dlhsie prezivanie pacientov. Zavedenie novych lie¢ebnych
postupov viedlo k zlepseniu prezivania v priemere o 12 %
ro¢ne v obdobi medzi 1950 az 1999 (6). Napriek tomuto
uspechu dosahuje patroéna mortalita pacientov s CHSZ
neunosnych 47 % (8).

Nezavislym faktorom, ktory ovplyviuje prezivanie pacien-
tov s CHSZ, je podla vysledkov velkych epidemiologickych
$tadii index telesnej hmotnosti - body mass index (BMI)

9).

Body mass index a chronické srdcové zlyhavanie

Obezita a nadhmotnost (BMI > 25,0 kg/m?) predstavuju
rizikovy faktor pre vznik CHSZ. Pocas 14-ro¢ného sledovania
zdravej dospelej populdcie v rdmci Framinghamskej $tudie
bolo kazdé zvysenie BMI o 1 kg/m? asociované s nirastom
rizika vzniku CHSZ o 5 % u muzov a 7 % u zien (10).
Nadhmotnost a obezita zvysuju riziko vzniku CHSZ najma
v pritomnosti metabolického syndrému, kym riziko vzniku
CHSZ u obéznych osob bez metabolického syndromu je
porovnatelné s osobami s normalnym BMI (11).

Vplyv obezity na progndézu pacientov s uz rozvinutym
CHSZ je vsak dramaticky odli$ny. Autori Horwich et al. (9)
dokézali ako prvi v roku 2001 neutralny vplyv obezity na
mortalitu pacientov s CHSZ. Neskor uverejnend metaanalyza
stiboru 28 209 pacientov s CHSZ dokonca potvrdila redukciu
mortality o 16 % u pacientov s nadhmotnostou a az o 33 %
u pacientov s obezitou v porovnani s pacientmi s BMI <
25,0 kg/m? (12). Tento paradoxne protektivny vplyv obezity na
prezivanie pacientov s CHSZ, znamy s pojmom ,,0besity pa-
radox”, nezavisi od pohlavia pacienta (13), ani od pritomnosti
inych kardiovaskuldrnych ochoreni (14) s vynimkou diabetu
(15). Tieto poznatky viedli k vypusteniu redukcie hmotnosti
z aktudlnych odporucani ESC pre liecbu CHSZ (16).

Mechanizmus, akym obezita zlepSuje progndzu pacientov
s CHSZ, nie je dostato¢ne objasneny, tlohu vsak pravdepo-
dobne zohrava viacero faktorov: vdcSia energetickd rezerva,
ochrana pred prozapalovymi stimulmi, niZ$ia expresia nétri-
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uretickych peptidov, vyssia tolerancia odporucanych davok
liekov a najmé vyssia svalova hmota a sila u obéznych pa-
cientov (14).

Kardialna kachexia

Niekolko rokov pred objavenim ,,obesity paradox” dokazali
Anker et al. (17) negativny vplyv nedobrovolného tbytku
hmotnosti, t. j. kachexie, na prezivanie pacientov s CHZS.
Kachexia (z gréckeho kakos ,,zIy” a hexis ,,stav”) predstavuje
ubytok svalového, tukového a kostného tkaniva s negativnym
vplyvom na telesnt aktivitu, kvalitu Zivota, ako aj prognézu:
50 % pacientov zomiera v priebehu 18 mesiacov (17, 18).
Vseobecne platné klinické odportcania pre manazment CHSZ
definuju kachexiu ako komorbiditu CHSZ (16). Prevalencia
kardidlnej kachexie sa odhaduje na priblizne 16 % (17), pri-
¢om postihnuti st takmer vyhradne pacienti v pokroc¢ilom
s$tadiu ochorenia.

Okrem CHSZ postihuje kachexia aj pacientov s chronickou
obstrukénou chorobou plic, rendlnou insuficienciou, chronic-
kymi zapalovymi ochoreniami a predovsetkym nadorovymi
ochoreniami (19).

Na zaklade konsenzu, ktory vypracovala skupina ex-
pertov, sa diagnoéza kachexie nezavisle od vyvolavajiceho
chronického ochorenia zaklada na pritomnosti jedného
hlavného a minimalne troch vedlajsich kritérii (obrazok 1)
(20). Hlavnym kritériom diagnézy kachexie je nedobrovolny
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Obrazok 1 Diagnostické kritéria kachexie

Figure 1 Diagnostic criteria of cachexia



ubytok hmotnosti > 5 % (korigovany vzhladom na zmenu
hmotnosti v dosledku edémov) za menej ako 12 mesiacov
bez zretela na BMI (17, 20, 21). Ubytok hmotnosti sa pri
kardidlnej kachexii vyvija vdc¢$inou pozvolna v priebehu
6 — 12 mesiacov. Rychlejsi ubytok hmotnosti je zriedkavo
sposobeny kardialnou kachexiou, v tomto pripade je ne-
vyhnutné vylucit iné primarne ochorenia (hypertyreoza,
nadorové ochorenie) alebo ubytok hmotnosti v dosledku
straty edémov. Z tohto dovodu je dolezitd dokumentdcia
hmotnosti pacienta bez pritomnosti edémov, kedze edémy
vedu k narastu hmotnosti nezavisle od svalovej a tukovej
hmoty. Pritomnost edémov mdze na druhej strane mas-
kovat ubytok ostatnych tkaniv a tak oneskorit alebo uplne
znemoznit stanovenie diagnozy kachexie.

V pripade, Ze presni anamnézu hmotnosti pacienta nie
je mozné ziskat, mozno kachexiu diagnostikovat, ak je BMI
< 20,0 kg/m>. Pouzitie BMI viak moze vyrazne oneskorit
stanovenie diagndézy najmd u pacientov s nadhmotnostou
a obezitou.

Okrem tbytku hmotnosti sa na stanovenie diagnézy
kachexie odporuca pritomnost aspon troch z piatich kritérii,
ktoré sa spdjaju s redukovanym funkénym stavom:

1. znizena svalova sila (v najnizSom tercile);

2. patologickd tnava;

3. znizend chut do jedla;

4. znizeny podiel svalovej hmoty urceny pomocou:

e obvodu ramena (mid-upper arm circumference)
< 10. percentil typicky pre vek a pohlavie alebo
< 24 cm u dospelého muza, < 20 cm u dospelej
Zeny;

o indexu kostrového svalstva hornych a dolnych kon-
¢atin (appendicular skeletal muscle index) meraného
rontgenovou absorpciometriou (dual-energy x-ray
absorptiometry - DXA) < 7,25 kg/m® u muzov
a < 5,45 kg/m? u Zien;

o indexu svalstva trupu (lumbar skeletal muscle index)
meraného poéitadovou tomografiou (CT) < 52,4 cm?/
m’ u muzov; < 38,5 cm*/m” u Zien (cm® svalu pre-
pocitané na m* povrchu tela);

5. biochemické vySetrenie séra s uvedenymi vysledkami:

o zvy$end hladina zdpalovych parametrov (CRP >
5,0 mg/l alebo IL-6 > 4,0 pg/ml) alebo;

o anémia (hemoglobin < 12 g/dl) alebo;

o hypoalbuminémia (albumin v sére < 3,2 g/dl).

V ramci diferencialnej diagnézy je dolezité odlisit
kachexiu od malnutricie, malabsorpcie, ubytku svalovej
hmoty spojeného s pokrocilym vekom, primarnej depresie
a hypertyreozy.

Patofyziologia kachexie

Kachexia je komplexny metabolicky syndrom charak-
terizovany katabolicko-anabolickou nerovnovéhou, ktora
vedie k degradécii tkaniv. Vyskum kachexie zaznamenal
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v ostatnych rokoch znaény pokrok v identifikacii pri-
slusnych extracelularnych faktorov a intraceluldrnych
signalnych kaskdd. Vicsia cast poznatkov pochadza zo
studii skdmajucich nadorovu kachexiu, ¢o je podmienené
predovsetkym lepsou dostupnostou a jednoduchostou jej
experimentalnych modelov. Kym intracelularne signalne
kaskady nddorovej a kardialnej kachexie vykazuja vysoka
uniformnost, ich extraceluldrne mechanizmy sa Ciasto¢-
ne odliSuju. Pri kardialnej kachexii tak pravdepodobne
zohrava doleziti ulohu pravostranné srdcové zlyhdvanie
a ¢revnd dysfunkcia, kym pri nadorovych ochoreniach
je degradacia tkaniv ¢iasto¢ne sprostredkovana priamo
tumor-$pecifickymi faktormi.

Intracelularne mechanizmy degradacie svalového
a tukového tkaniva

Intraceluldrne signalne kaskady aktivované v procese ka-
chexie vedd bud k stimuldcii katabolickych, alebo k inhibicii
anabolickych procesov (obrazok 2).

Hlavna tlohu pri degradécii svalového tkaniva maju
prozapalové cytokiny, ktoré prostrednictvom $pecifickych
receptorov na povrchu svalového vlakna aktivuju signalnu
kaskddu, ktord vedie k nadmernej expresii nuklearneho
faktora-kappaB (NF-xB) (19). NF-kB stimuluje transkripciu
svalovo-$pecifickych E3 ubiquitinovych ligaz (predovsetkym
muscle atrophy F box [MAFbx] a muscle RING finger 1
[MuRF1]). Ulohou tychto ligdz je oznalenie proteinov ur-
¢enych na degraddciu. Takto oznacené proteiny st nasledne
rozlozené prostrednictvom ubiquitin-proteazomového systé-
mu. Okrem proteolyzy prispieva k ubytku svalovej hmoty aj
znizZenie proteosyntézy.

Mechanizmy vedice k ubytku tukového tkaniva su
menej zname. Vseobecne je celkovd tukova hmota zavisla
jednak od rychlosti syntézy triacylglycerolov z cirkulujucich
lipoproteinov, ale aj od rychlosti ich hydrolyzy pomocou
hormon-senzitivnej lipazy (HSL). Vysledky $tadie u pacientov
s nadorovym ochorenim ukézali dvojndsobné zvysenie expre-
sie HSL (22), ¢o naznacuje ubytok tukovej hmoty v ddsledku
nadmerného odburavania tukov. Za zvysenu aktivitu HSL su
pravdepodobne zodpovedné adrenalin a natriureticky peptid
typu B (23).

Extracelularne faktory aktivujice degradaciu tkaniv
Na moduldcii intracelularnych kaskad sa v procese kar-

dialnej kachexie zucastnuju viaceré mechanizmy (obrazok

3), z ktorych najlepsie preskiimané su:

1. Chronickd aktivacia prozapalovych cytokinov. CHSZ
je najma v pokrocilom §tadiu sprevddzané systémovou
zapalovou odpovedou (24). Prozapalové cytokiny vedu
k proteolyze (25) a modulujt centrum hladu v hypotalame
znizujuic chut do jedla (26).

2. Aktivacia sympatického a renin-angiotenzin-aldoste-
rénového systému (RAAS), ktoré predstavuju klasicky

33



Cardiology Lett. 2016;25(1):31-38

@

Extracelularny
priestor

? ACE-inhibitory

Aminokyselin

Intracelularny
priestor

e T T L LLLLLLLL LT T

i = Stimulacia

— = Inhibicia

? elesné cviCenie

Angiotenzin

Nucleus

—| TranskKripcia proteinov

| MAFbx |

MuRF-1

|

Proteosyntéza

Ubiquitin-proteazémovy systém |—>

Proteolyza

Obrazok 2 Molekularne mechanizmy degradacie svalového tkaniva (modifikované podla 48)
Figure 2 Molecular mechanisms of muscle wasting (modified by 48)
Anabolicka signalna cesta (vlavo) zahfna stimulaciu rastového horménu (GH) pomocou grelinu. GH stimuluje sekréciu inzulinu podobného rasto-
vého faktora 1 (IGF-1), ktory vedie k syntéze svalovych proteinov. Katabolicka signélna cesta (vpravo) zahfna ubiquitin-proteazémovy systém (UPS),
ktorého aktivitu riadia svalovo-$pecifické E3 ubiquitinové ligazy muscle atrophy F box (MAFbx) a muscle RING finger 1 (MuRF1). Transkripcia E3
ubiquitinovych ligdz je stimulovand nadviazanim prozapalovych cytokinov — TNF alfa a interleukinov 1 a 6, angiotenzinu, glukokortikoidov a my-
ostatinu na prislusné receptory. (The anabolic signaling pathway (on the left) comprises the effect of growth hormone (GH), which is released by the action of ghrelin. GH
stimulates secretion of insulin-like growth factor 1 (IGF-1), which triggers the synthesis of muscle proteins. The catabolic pathways (on the right) lead to the activation of the
ubiquitin-proteasome system (UPS), which breaks down proteins marked by muscle-specific E3 ubiquitin ligases called muscle Atrophy F-box (MAFbx) and Muscle RING-Finger
Protein-1 (MuRF-1 ). Transcription of this muscle-specific ubiquitin ligases is activated by the pro-inflammatory cytokines, angiotensine, glucocorticoides, and myostatin).

kompenza¢ny mechanizmus pri CHSZ, vedd pri dlho-
dobej aktivacii k neziaducej stimulacii proteolyzy jednak
priamo, ako aj prostrednictvom prozapalovych cytokinov
(27). Angiotenzin II navyse znizuje hladiny inzulinu po-
dobného rastového faktora I (IGF I), ¢im pdsobi su¢asne
antianabolicky (28).

Anorexia. Centrum hladu v hypotalame vykazuje
v priebehu kachexie napriek energetickému deficitu
periférie zvySend aktivitu antiorexigénnych neurénov
(29). Pri¢inou je pravdepodobne zvySena koncentracia
antiorexigénnych trasmiterov akymi su leptin a cytoki-

ny a znizena koncentracia proorexigénneho horménu
grelin (30).

Malabsorpcia a ¢revna dysfunkcia. Absorpcia Zivin
z gastrointestinalneho traktu je u mnohych pacientov
s CHSZ znizena, ¢o vedie k nedostato¢nej aktivécii
anabolickych signalnych kaskad v doésledku nedostatku
energetického substratu. VySetrenie ¢revnej absorpcie
sacharidov v skupine 20 pacientov s CHSZ ukazalo, Ze
aktivny, ako aj pasivny transport sacharidov spostredko-
vany prena$acom je v porovnani so zdravymi jedincami
znizeny (31). K podobnym vysledkom dospeli dve $tudie
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Figure 3 Involvement of intestinal congestion in the pathophysiology of cardiac cachexia

Crevna dysfunkcia u pacientov so srdcovym zlyhdvanim vznika nasledkom edému, ako aj hypoperftizie ¢revnej steny. Oba mechanizmy mézu vyvolat
nadmerny prienik ¢revnych baktérii do krvného obehu, malabsorpciu a stratu chuti do jedla. Dosledky ¢revnej dysfunkcie, spolo¢ne s dlhodobou aktivaciou
renin-angiotenzin-aldosterénového systému, aktivuja signalne drahy vedutce ku kachexii. (Intestinal dysfunction in heart failure comprises intestinal congestion on
one hand and hypoperfusion on the other hand. Both may trigger increased translocation of bacterial lipopolysaccharide (LPS), malabsorption of nutrients, and loss of appetite. All
these factors, along with long-term activation of renin-angiotensin-aldosterone-system (RAAS), lead to cachexia).

analyzujuce absorpciu tukov: fekdlne straty tukov boli

v oboch $tudiach proporciondlne k $tadiu CHSZ a naj-

vyssie u kachektickych pacientov, u ktorych dosahovali

v priemere az 24 % denného prijmu v porovnani so 6 %

u zdravych jedincov (32, 33). Na rozdiel od sacharidov

a tukov je pritomnost malabsorpcie proteinov v sii¢asnosti

spornd (32, 34).

Pri¢inou malabsorpcie pri CHSZ je pravdepodobne hy-
poperfuzia, ako aj pasivna vendzna stiza a fibréza Crevnej
steny. Systolicky krvny prietok v mezenterialnych artéridch bol
v nedavno uverejnenej $tadii na skupine 65 pacientov s CHSZ
v porovnani so zdravymi jedincami znizeny (35). Okrem
hypoperfuzie sa na malabsorpcii pravdepodobne podiela aj
edém crevnej steny. Ultrazvukové vysetrenie terminalneho
ilea a hrubého ¢reva u pacientov s CHSZ ukazali zhrubnutie
¢revnej steny v porovnani so zdravymi jedincami (36). Hriibka
¢revnej steny, ako aj mezenterialny krvny prietok sa medzi
jednotlivymi pacientmi s CHSZ odli$uju v zavislosti od pri-
tomnosti kachexie: pacienti s kardialnou kachexiou vykazuju
vacsiu hribku ¢revnej steny a tazsiu hypoperfuziu v porovnani
s pacientmi bez kachexie (37). Analyza biopsii tenkého ¢reva
odobratych u 45 pacientov s CHSZ ukdzala navySe zvySeny

obsah kolagénu a vacsiu vzdialenost medzi kapilarami a bazal-
nou membrdanou epitelu tenkého ¢reva (32), ¢o naznacuje, ze
ulohu pri vzniku malabsorpcie zohravaju nielen funkéné zmeny
arteridlneho a vendzneho ramena mezenteridlnej cirkulacie,
ale aj organické zmeny v podobe ¢revnej fibrozy.

Okrem malabsorpcie moze ¢revna dysfunkcia viest
ku vzniku kachexie aj v ddsledku aktivacie imunitného
systému prostrednictvom nadmerného prieniku baktérii
¢revnou stenou. Tato tzv. gut hypothesis podporuji vy-
sledky viacerych $tadii, ktoré dokazuju zvySent koncen-
traciu lipopolysacharidu v periférnej cirkuldcii pacientov
s dekompenzovanym CHSZ (31, 38), zvy$enu koncentriciu
lipopolysacharid-$pecifického, solubilného CD4 receptora
(39) a zvysenu produkciu prozapalovych cytokinov v ramci
extrakorporalnej stimulacie krvi pacientov s CHSZ pomocou
lipopolysacharidu (40).

Typickym znakom kachexie je, Ze vSetky uvedené faktory
sa pri aktivacii spolo¢nych intracelularnych kaskad doplnajt
a Ciasto¢ne az potencuju. Sved¢i o tom aj doposial neuspo-
kojivy tspech interven¢nych $tadii, v ramci ktorych modu-
lacia jedného extracelularneho faktora neviedla k zlepseniu
progndzy pacientov.
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Pravostranné srdcové zlyhavanie a kachexia

Vsetky uvedené extracelularne mechanizmy kachexie
nachadzaju ,spolo¢ného menovatela“ v pravostrannom
srdcovom zlyhdvani a jeho hemodynamickych nasledkoch
(obrazok 3). Pravostranné srdcové zlyhavanie je pritomné
u 31 % az 64 % pacientov so zlyhdvanim lavej komory a je
prediktorom kachexie, ako aj skrateného prezivania nezavisle
od funkcie lavej komory (41 - 44). U pacientov s kardialnou
kachexiou dosahuje prevalencia systolickej dysfunkcie pravej
komory az 80 % (41). Dysfunkcia pravej komory pritom moze
a nemusi byt spojend so zvySenym centralnym vendznym
tlakom (CVT). Prave zvy$eny CVT je typickym nélezom
u pacientov s kachexiou (37). Pravostranné srdcové zlyhévanie
a najmd sekundarna vendzna stdza sa tak zdaja byt kla¢ovym
ohnivkom v patofyzioldgii kardidlnej kachexie. Vendzna staza
vedie k vzniku ¢revného edému a s nim spojenej nadmernej
produkcii prozapalovych cytokinov, malabsorpcii a anorexii
(obrazok 3). Okrem ¢revnej dysfunkcie spdsobuje vendzna
staza expresiu prozapalovych cytokinov priamo v endotele
cievnej steny (45).

Klucova alohu pravostranného srdcového zlyhavania
pri vzniku kachexie naznacuje aj jej zvySena prevalencia
u pacientov s izolovanou zatazou pravého srdca v dosledku
defektu predsienového septa (46) alebo primdrnej plucnej
hypertenzie (47).

Liecba kachexie

Specifickd lie¢ba kardilnej kachexie sa v sucasnosti na-
chadza vo faze vyskumu a poznatky sa zakladaju na dékazoch
z malych $tudii. Zakladom liecby kachexie ostava optimalna
vseobecna liecba CHSZ. Spomedzi odporacanych liekov maja
vzhladom na prevenciu vzniku kachexie popredné miesto be-
tablokatory a ACE inhibitory, ktoré dokazatelne znizuju riziko
vzniku kachexie. Vyskum $pecifickej lie¢by kachexie sa sustredu-
je predovsetkym na substancie u¢inkujice na roznych miestach
signalovych kaskad proteolyzy a proteosyntézy (48):

a) Medikamentdzna lie¢ba

o latky stimulujuce apetit (megestrol acetat, medroxy-
progesteron acetat, kanabinoidy);

o protizapalové latky (protilatky proti TNF alpha/IL6,
COX-2 inhibitory, imunomodulancia);

« anabolika (analdgy steroidov, nesteroidalne selektivne
moduldtory androgénovych receptorov — SARMs,
analogy grelinu, substancia MT-102, antagonista ak-
tinového receptora 2. typu — ActRIIB).

b) Nemedikamento6zna liecba

o telesné cvicenie;

o nutricné stratégie.

Pre nutri¢nu liecbu sa zdd byt prinosna doplnkova vyso-
kokaloricka vyziva (600 kcal/der) prostrednictvom komer¢ne
dostupnych vyzivovych népojov, podavanie doplnkovych
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preparatov obsahujucich esencidlne aminokyseliny (8 g/den),
ako aj podavanie n-3-nenasytenych mastnych kyselin (8 g/
den) (48). Vymenované lie¢ebné modality zlepsili v klinickych
$tadiach hmotnost, svalova hmotu, alebo funkéna kapacitu
pacientov. Studie, ktoré by ukdzali znizenie mortality pa-
cientov s rozvinutou kardidlnou kachexiou, zatial chybaju.
Liecba kachexie md tak v stcasnosti u vac¢siny pacientov
paliativny charakter.

Zaver

Rozvinuta kardialna kachexia predstavuje signum mali
ominis pokrocilého srdcového zlyhavania. Skorymi varov-
nymi signalmi s pravostranné srdcové zlyhavanie so zvyse-
nym CVT a strata chuti do jedla. Pravidelnd dokumentdcia
hmotnosti pacienta zohladnujica zmeny v désledku edémov
umoznuje v¢éasni diagnostiku kachexie. Zakladom liecby
kachexie je optimalizacia liecby CHSZ v zmysle vSeobecne
platnych odporucani. Nutricnd podpora a telesné cvicenie
mozu stabilizovat ubytok hmotnosti.
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