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Koureni je hlavnim modifikovatelnym rizikovym faktorem kardiovaskularnich onemocnéni. Vyznamnym zplsobem ovliviiuje morfologii
i funkci kardiovaskularniho aparatu. Dochazi k endotelialni dysfunkci, poruSe hemostazy na podkladé aktivace desti¢ek a snizeni funkce
endogenniho fibrinolytického systému, aktivaci zanétu, hemodynamickym zménam a zvySené spotiebé kysliku. Kufaci vykazuji rysy
inzulinové rezistence a trpi poruchami metabolizmu lipidi. Vysledkem komplexnich zmén je akcelerace aterosklerézy se véemi negativ-
nimi dasledky. Vyznamné riziko predstavuje také pasivni koufeni. Nekufaci mohou byt vystaveni koufi nedobrovolné na pracovisti nebo
v doméacim prostredi, proto omezeni koufeni ve vefejnych prostorach, ochrana zaméstnanci a osvéta jsou velmi dilezité.
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THE IMPACT OF SMOKING ON MORPHOLOGY AND FUNCTION OF CARDIOVASCULAR SYSTEM

Smoking is a major cardiovascular risk factor. It affects adversely morphology and function of cardiovascular system. Endothelial dys-
function, disturbances of hemostasis based on platelet activation and decreased function of endogenous fibrinolytic system, activation of
inflammation, hemodynamic changes and increased oxygen demand are triggered by tobacco smoke. Smokers tend to be insulin resistant
and suffer from disorders of lipid metabolism. The result of complex changes is acceleration of atherosclerosis with all negative conse-
quences. Passive smoking also constitutes a significant risk. Non-smokers can be exposed to environmental tobacco smoke at work or at

home, that is why a ban on smoking on public ground, protection of employees, and education are essential.
Key words: smoking, tobacco smoke, cardiovascular risk, atherosclerosis, endothelial dysfunction, insulin resistance.

Interni Med. 2007; 9(9): 386-388

Uvod

Historie koufeni saha nékolik set let pfed nas
letopocet. Znali ho jiz stafi Mayové, u nichz mé-
lo ale jen kultovni charakter. Evropany seznamil
s koufenim Krystof Kolumbus a kratce po ném
Roman Pene, ktery pfivezl do Evropy prvni seme-
na tabaku. U nas s koufenim zacali alchymisté za
Rudolfa II., a Josef Il. mél dokonce na vyrobu taba-
ku monopol. O Skodlivosti koufeni se vi jiz dlouho.
Za prvni svétové valky byli vojaci upozorfiovani
na riziko postizeni dolnich koncetin na podkladé
Birgerovy choroby, jejiz asociace s koufenim byla
jiz tehdy pozorovana. Boj proti koufeni vSak zadi-
nal mnohem pozdéji a velmi pomalu. Byl umoznén
teprve tehdy, kdy ze senatu USA vymizeli majitelé
tabakovych plantazi.

Tabdakovy kouf ma komplexni slozeni. Sklada
se z plynné faze, ktera tvofi asi 90%, a z tuhych
Castic, které obsahuji kromé dehtu nékolik tisic
riznych latek. Vysoce navykovou latkou je nikotin.
Zavislost na ném je podobna zavislosti na heroi-
nu, i kdyz syndrom z odnéti neni tak dramaticky.
Tabékovy kouf obsahuije také stovky kancerogend
a fadu pfidatnych latek. Izolace jednotlivych slozek
tabaku je obtiznd, stejné tak jako studium jejich
izolovaného ucinku. Tyto obtize vSak pfekonavaji
epidemiologické studie, které podavaji jasny dd-
kaz, ze koufeni je rizikovym faktorem ¢islo jedna
pro kardiovaskularni nemoci, malignity, chronickou
obstrukéni nemoc bronchopulmonalini a fadu dal-
Sich nemoci.
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Postizeni kardiovaskuldrniho astroji

Kardiovaskuldri nemoci jsou nadale hlavni
pfi¢inou morbidity a mortality u nas i ve vétsiné vy-
spélych a nyni jiz i ve vétsiné rozvojovych zemich.
Pocty zemfelych na kardiovaskuldrni nemoci a jejich
podil na celkové mortalité jsou zobrazeny v tabul-
ce 1. Je patrny pokles kardiovaskularni mortality ve
srovnani s rokem 1995, av§ak ve srovnani s vyspé-
lymi zemémi je mortalita stale vyrazné vyssi (18).
NejCastéjsi picinou mortality je ischemické choroba
srdecni, nasledovana cerebrovaskularimi pfihoda-
mi. Pokles mortality je zplisoben zlepSenim primarni
i sekundarni prevence a dostupnosti kardiocenter,
ktera jsou schopna poskytnout v€as primarmni per-
kutdnni intervenci u akutniho infarktu myokardu.
S klesajici mortalitou a starnutim populace vak
pfibyva chronickych forem kardiovaskularnich ne-
moci, pfedevsim ischemické choroby srdecni. Navic
v fadé oblasti prevence kardiovaskularnich nemoci
selhava. K témto oblastem patfi také koufeni.

Pocet kurakl je pfi znalosti Skodlivosti koufe-
ni pfekvapivy. Podle Udajl z databdze WHO z let
2002-2005 koufi v Ceské republice 25,4 % dospé-
Iych a 29,7 % mladeze (17). Dle naSeho Setfeni mezi
studenty stfednich Skol vSak koufi 38% mladeze
(10). Pocet kufaku je vysoky také u nemocnych v se-
kundarni prevenci. Dle vysledkd studie Euroaspire
I all v9 evropskych zemich koufi asi 20 % pacientd
s manifestnim kardiovaskuldrnim onemocnénim (7).
V Ceské republice zemte ro¢né asi 20000 lidi na
nasledky koufeni, cozZ je téméf 20 % vSech umrti.
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Tabulka 1. Pocéty Umrti na kardiovaskularni nemoci
umuz(i a Zen v letech 1995 a 2005 v Ceské republice

a jejich podil na celkové mortalité dle tidaju Ustavu
zdravotnickych informaci

Muzi Zeny
% %
rok poet  zcelkové  poCet  zcelkové
mortality mortality
1995 30381 51,6 % 35570 60,3 %
2005 24573 45,4 % 30582 56,8 %

Proaterogenni efekt koufeni

Jednotlivé toxické slozky tabakového koufe
ani pfesny mechanizmus kardiovaskularniho pd-
sobeni nejsou pfesné znamy. Jednim z patofyzio-
logickym mechanizm(i nepfiznivého vlivu koufeni
je oxidaéni stres. Jeho podkladem je tvorba vol-
nych radikald exogenniho i endogenniho plvodu.
Soucdasné dochazi ke snizené dostupnosti nejd-
ma vazodilatacni a antiaterogenni u¢inky. Vlivem
oxidacniho stresu dochazi k endotelidlni dysfunk-
ci, poruse hemostazy, aktivaci zanétu, poruSe
metabolizmu lipidl (zvySeni hladiny LDL-chole-
sterolu a jeho oxidaci, snizeni hladiny LDL-cho-
lesterolu) a hemodynamickym zménam se zvySe-
nou spotfebou kysliku.

Vyznamnou roli u kufak{ hraje také inzulinova
rezistence, kterd je spojena se zvySenou hladinou
inzulinu, dyslipidemii a rovnéz endotelidIni dysfunk-
ci. U diabetik(i dale koufeni inzulinovou rezistenci
zhorSuje (14).
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Koufeni a endotelidlni dysfunkce

Negativni plisobeni cigaretového koufe bylo pro-
kdzano experimentalné na zvifecich modelech i u li-
di. Tyto zmény zahruji morfologické i funk&ni zmény
endotelu. Na umbilikélnich tepnach déti narozenych
matkam kufackam byla popsana fada patologickych
morfologickych zmén. Patii mezi né subendotelidlni
edém, distenze endoplazmatického retikula, zvyse-
ny pocet mitochondrii a zvySend denudace se zvy-
Senym poctem poskozenych cirkulujicich endotelii,
inter a intracelularni dysrupce mezibunéénych spo-
jeni @ membran a tvorba abnormalnich mikroklki
(2). Obdobné zmény byly prokazany také u artérii
v déloze zen kufacek (3). Byla popsana také zvySe-
na permeabilita endotelu pro fibrinogen (1). Studie
hodnotici stupen vazodilatace po acetylcholinu po-
moci kvantitativni angiografie nebo pletysmografie
prokdzaly vyznamné snizeni vazodilatacni odpoveédi
u kurdku (4).

KoufFeni a hemostdza

Za fyziologického stavu existuje tésna rov-
novdha mezi prokoagulaénimi a fibrinolytickymi
systémy. Vyznamnou dlohu hraji endotelidlni bun-
ky a desticky. NaruSeni této rovnovéahy mize vést
k okluzi tepny a rozvoji infarktu myokardu, cévni
mozkové pfihody, akutni koncetinové ischemie &i
ischemie ve splanchnické oblasti. Pravé koufeni
tuto rovnovéhu vyznamné narusuje. Soudi se, Ze
nepfiznivy vliv koufeni na krevni srazlivost je zpi-
soben pfedevsim poruchou funkce endotelu. Tento
protromboticky efekt plisobi vyznamné proatero-
genné a je také odpovédny za fadu pfipadd nahlé
smrti. Dysfunkéni endotel kufakd produkuje méné
endogenniho tkanového aktivatoru plazminogenu
(TPA), jehoz nedostatek mize byt podkladem intra-
lumindlni trombdzy.

Pro protrombotické plsobeni koufeni existuje
fada dikaz(. V patologickych studiich byly platy
kuraku Castéji komplikovany trombdzou nez u ne-
kufék( (16). Experimentdini studie na zvifatech
i lidskych karotidach ukazuji, ze koufeni zvySuje ex-
presi tkdnového faktoru, ktery spousti zevni kaskadu
srazeni krve. Vlivem tabakového koufe dochazi také
k aktivaci destiCek, coz zvySuje jejich agregabilitu.
ZvySuije se rovnéz hladina fibrinogenu a dal$ich pro-
koagulagnich faktord.

Koufeni a zdnét

Proces aterosklerdzy jiz neni povazovan za
pasivni degenerativni déj, ale za dé&j aktivni, v je-
hoz centru stoji zanétlivé zmény. Koufeni zplsobu-
je nejen lokalni tvorbu zanétu v bronchidlni sliznici
av plicich, ale také systémovou odpovéd. U kufaku
byla pozorovana zvy$end hladina leukocytl v krvi
(9). V metaanalyze Daneshe a kol. bylo prokdzano,
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Tabulka 2. Patofyziologické dusledky aktivniho a pasivniho koufeni

Patofyziologické diisledky koufeni
uvolnéni volnych radikall

oxidacni stres
endotelialni dysfunkce
porucha funkce desticek

aktivace desticek
zvySena agregabilita
elevace leukocytu
sekrece cytokin(

aktivace zanétu

hemodynamické zmény

vazokonstrikce

porucha metabolizmu lipidG

porucha hemostazy

*tkanovy aktivator plazminogenu

Ze rozdil 2800 leukocytd/mm?® v normdlnich me-
zich poCtu leukocytl zvySuje relativni riziko ICHS
0 40% (6). V experimentalnich studiich leukocyty
vystavené tabakovému koufi vykazuji zvySenou
chemotaktickou odpovéd, zvySenou agregabilitu
a expresi adhezivnich receptorl. U kufaka byly po-
psany také zvySené hladiny C-reaktivniho proteinu
(CRP), interleukinu-86, solubilnich adhezivnich mo-
lekul typu 1 (sICAM-1), E selectinu a P selectinu
(15).

Koufeni a hemodynamické zmény

Koufeni zvySuje aktivitu sympatiku a snizuje
aktivitu parasympatiku, s ¢imz souvisi fada patofy-
ziologickych zmén. Cetné klinické studie prokaza-
ly, Ze koufeni zpUsobuje koronarni vazokonstrikci,
vzestup korondrni vaskularni rezistence a pokles
koronarniho pritoku. Koufeni miize navodit seg-
mentéini nebo difuzni spazmus korondrni tepny.
ZvySuije také klidovou srdeéni frekvenci, ale snizuje
narlst tepové frekvence pfi zatézi oproti nekufa-
kim. SniZuje variabilitu srdeéni frekvence a vyvo-
lava chronotropni inkompetenci. ZvySuje spotfebu
kysliku a také riziko fibrilace komor a komorové
tachykardie, zejména u pacientli po infarktu myo-
kardu nebo se srde¢nim selhani.

KouFeni a metabolizmus lipida

Koufeni plsobi synergicky s dalSimi vyznam-
nymi rizikovymi faktory. Metaanalyza 54 studii do-
klada, ze kufaci maji vy$si hladiny LDL-cholesterolu
a snizené hladiny HDL-cholesterolu (5). U lidi, ktefi
zaénou koufit, poklesne hladina HDL-cholesterolu
a po zanechani koufeni se opét zvysi (8). Viivem
koufeni dochazi také k modifikaci LDL-cholesterolu,
ktery je vice oxidovan a vice aterogenni. Kufaci maji
vy8Si hladiny malondialdehydu (ukazatel oxidace)
a F2-isoprostanu (vedlejsi produkt peroxidace lipi-
da). Po zanechani koufeni se tyto ukazatele upravuji
béhem nékolika tydnd.
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morfologické a funkéni zmény endotelu

zvySeni srdeéni frekvence v klidu
chronotropni inkompetence

kratkodobé zvySeni krevniho tlaku

zvySena hladina a oxidace LDL-cholesterolu
snizeni hladiny HDL-cholesterolu

zvySena hladina fibrinogenu

snizena sekrece endogenniho TPA*

Pasivni kou¥Feni

Pfi pasivnim koufeni ma inhalovany kouf jiné
slozeni. Neprochazi totiz filtrem cigarety. Obsahuje
vice pevnych Castic (asi 20 %) a je aterogennéjsi.
Pasivni koufeni ma fatéini nasledky. Stovky lidi umi-
raji na rakovinu plic a tisice na kardiovaskularni cho-
roby. Je zodpovédné za vznik chronické obstrukéni
plicni nemoci a zhorSeni asthma bronchiale.

U déti se podili na vzniku syndromu nahlé
smrti, infekci stfedniho ucha i onemocnéni plic.
Intrauterinné vyvolavé koufeni spontanni potraty,
perinatalni smrt, pfed¢asné porody a nizkou porod-
ni vahu.

Metaanalyza 19 studii autord Law a kol. (9 pro-
spektivnich studii kohort a 10 studii pfipad-kontrola)
ukazuje, ze nekufdci, jejichz partnerem je kufak,
maji 0 30% Vetsi riziko vzniku ICHS. Tento narlst
se rovna poloviné rizika u kufaka 20 cigaret denné,
i kdyz expozice tabakovému koufi je mnohem mensi
(pfiblizné 1 %) (13). ZvySeni kardiovaskularniho rizi-
ka v zavislosti na po¢tu vykoufenych cigaret nebo
na dobé expozice je nelinedrni. Jiz mald expozice
vyznamné zvysuje riziko.

Jind metaanalyza He a kol. prokazuje 25% na-
rist rizika ICHS u pasivnich kufak( (12). Tento vy-
sledek je konzistentni u zen, muzi nebo pfi expozici
koufi doma €i na pracovisti.

Obdobny nardst rizika vlivem pasivniho koufeni
(0 24 %) byl popsan také u rakoviny plic (11).

Zaveér

Koufeni je hlavnim modifikovatelnym rizikovym
faktorem. Kromé kancerogenniho efektu je jeho di-
sledkem vznik a akcelerace aterosklerdzy se vemi
nasledky od nahlé smrti az po chronickd kardiovas-
kularni onemocnéni, kterd vyznamné ovliviiuji kvali-
tu Zivota. Jeho plsobeni je komplexni na vice drov-
nich. Pasivni koufeni je rovnéz nebezpeéné. Narlst
rizika pfi aktivnim €i pasivnim koufeni je nelineérni,
jiz mala expozice pfedstavuje vyrazny nardst rizika.
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Data o Skodlivosti koufeni jsou jasna a vyplyva
z nich nutnost vyrazné zintenzivnit prevenci kardi-
ovaskularnich onemocnéni, zlepsit 1écbu zavislosti
na tabaku a pfedchazet ji. Pfed pasivnim koufenim
by nés mély ochranit zakazy koufeni na pracovis-
tich, ve vefejnych prostorach a ohleduplnost ¢lend
doméacnosti, zejména vici détem. Pravé od rodicu
kufakl se nejvice déti naudi koufit a jsou na $kod-
livost koufeni vnimavéjsi. V této oblasti je nezbytna
duislednd osvéta.
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