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1. Ateroskleroza a kardiovaskularni
onemocneéni

Ateroskleréza (kornaténi tepen) je onemocnéni cévni (konkrétné tepenné) stény.
Ateroskleréza je pficinou vétSiny kardiovaskularnich onemocnéni (KVO). KVO vznikla na
umrtnosti (mortality) obyvatelstva. Mezi tato KVO patfi zejména ischemicka choroba srdecni,
ischemické cévni mozkové pfihody, ischemicka choroba dolnich koncetin a nékteré nemoci
aorty. Tato onemocnéni se oznacuji také jako tzv. aterosklerotické vaskularni nemoci (AVN).
V Ceské republice jsou AVN zodpovédné za pfiblizné polovinu vSech umrti. Odhady tykajici
se vyvoje Vv pristich letech nejsou pfili§ optimistické. V souvislosti se stale rostoucim
vyskytem obezity, metabolického syndromu a diabetu mellitu se oCekava dalsi narust
kardiovaskularni morbidity a mortality.

2. Co je ateroskler6za a jak vznika

Podstatou aterosklerdzy je ukladani tukovych latek (zejména cholesterolu) do stény tepny,
kde se tak postupem Casu vytvafi tzv. ateroskleroticky plat. Soucasné se rozviji ve sténé
(aterosklerdzou) postizené tepny zanét (pravdépodobné jako imunitni reakce na ukladani
tukovych latek), ktery vede postupné ke zméné jejiho sloZeni. Tepna ztraci svoji pruznost a
poddajnost. Vnitini vystelka tepny (endotel) ztraci své pfirozené vlastnosti (hladkost a
nesmacivost povrchu, schopnost produkovat vazodilatacné pusobici latky), nastava tzv.
endotelova dysfunkce. Do platu se postupem Casu uklada vapnik, ¢imz plat tvrdne (nazev
ateroskleréza je spojenim feckych slov “athero” - kase, a “sclerosis” - tvrdnuti).

ZvétSovanim aterosklerotického platu dochazi postupné k zizovani prusvitu tepny. Omezuje
se prokrveni tkané zasobené postizenou tepnou (periferné od platu). Definitivni uzavér tepny
postizené aterosklerézou je vétSinou zplsoben krevni srazeninou (trombem), ktera vznikne
na povrchu aterosklerotického platu. Tim dojde ke vzniku tepenného uzavéru, ktery se
projevi napfiklad jako akutni infarkt myokardu nebo jako cévni mozkova pfihoda - podle
lokalizace postizené tepny (nasledujici odkazy obsahuji edukacni videa o infarktu myokardu
a cévni mozkové pfihodé):
http://www.youtube.com/watch?v=1t3NZRcXgOQ&list=UUHCcVES517NS9SnmaxC1vJbzQ&ind
ex=28&feature=plcp;

http://www.youtube.com/watch?v=0RSiz8 1hv8Q&list=UUHCVE517NS9SnmaxC1vJbzQ&ind
ex=148&feature=plcp).
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Obrazek 1. Znazornéni postupného procesu aterosklerézy od stadia pénovych bunék
(inicialni stadium aterosklerdzy) az po stadium ruptury (prasknuti) aterosklerotického platu.
Na povrchu prasklého platu se vytvafri trombus, ktery uzavira lumen postizené cévy
(pfevzato z http://www.anginapectoris.cz/main.html).

Obrazek 2. Tzv. stabilni ateroskleroticky plat. Tento typ platu neni nachylny k rupture.
Lipidové jadro stabilniho platu je pfekryto silnou vazivovou &epickou.

Obrazek 3. Tzv. nestabilni ateroskleroticky plat. Tento typ platu je nachylny k rupture.
Lipidové jadro nestabilniho platu je vétSi nez lipidové jadro stabilniho platu, je bohaté
prostoupeno zanétlivymi burikami a je pfekryto jen tenkou vazivovou &epi¢kou. Ve spodni
¢asti obrazku je znazornéna ruptura vazivové ¢epicky. V tomto misté se vytvafi krevni
srazenina (trombus).

Ateroskleréza je proces, ktery probiha v tepnach kazdého z nas. Je v podstaté obrazem
starnuti tepen. Zacina (s trochou nadsazky) jiz od narozeni a probiha cely Zivot skryté bez
pFiznaku. Jeji rychlost a intenzita je vSak individualni. To, zda ateroskleroticky proces



nakonec dospéje u konkrétniho jedince az ke vzniku KVO, zalezi (mimo jiné) na kombinaci
rizikovych (a také protektivnich) faktor( aterosklerézy a KVO u daného jedince.

3. Rizikové faktory aterosklerozy

Rizikovy faktor je jev, u kterého je prokazana asociace s danym onemocnénim. Je to takovy
faktor (jedince, populace, prostfedi nebo noxy), ktery zvySuje riziko vzniku, rozvoje nebo
nepfiznivého prabéhu choroby. Jina definice fika, ze rizikovy faktor je urcity klinicky nebo
laboratorni znak, zjistény u jedinct bez manifestnich pfiznakl onemocnéni, jehoz pfitomnost
je sdruzena se statisticky vyznamné vy8Sim relativnim rizikem, Ze k onemocnéni v budoucnu
dojde (vice informaci o konceptu rizikového faktoru muzete najit v kapitole Klinické vlastnosti
metody [[odkaz na Interpretace vysledku 2.]]). Opakem rizikového faktoru je faktor
protektivni.

Rizikové faktory aterosklerdzy Ize délit na vrozené a ziskané. Z klinického hlediska je

vvvvvv

3.1. Ovlivnitelné rizikové faktory aterosklerézy

Tyto rizikové faktory se snazime cilené ovliviiovat ve snaze pfedejit KVO (primarni prevence
KVO) nebo zabranit jeho recidivé u téch pacientu, ktefi ho v minulosti jiz prodélali
(sekundarni prevence KVO).

Ovlivnitelnych rizikovych faktort aterosklerdzy je cela fada, nékteré Ize povazovat za
tradiéni, jiné za nové, modernéjsi (v anglosaskeé literatufe ¢asto oznacované jako
‘emerging”).

Mezi nejdllezitéjSi ovlivnitelné rizikové faktory aterosklerézy patfi zejména: poruchy
metabolismu tukU, koufeni, arterialni hypertenze, poruchy metabolismu glukézy, obezita,
metabolicky syndrom a nedostate¢na fyzicka aktivita.

3.1.1. Poruchy metabolismu tukt (dyslipidémie)

Dyslipidémie jsou metabolicka onemocnéni hromadneho vyskytu. Odhaduje se, ze
dyslipidémii ma vice nez polovina obyvatel Ceské republiky.

Dyslipidémie patfi spolu s koufenim a arterialni hypertenzi mezi nejvyznamnéjsi rizikové
faktory aterosklerézy. Z hlediska aterosklerotického postizeni véncitych (koronarnich) tepen,
manifestujici se jako ischemicka choroba srdecni (ICHS), jsou dyslipidémie rizikovym
faktorem ¢islo jedna.

Pro svou stéZejni roli v patogenezi aterosklerézy budou lipidy a poruchy jejich metabolismu
probrany podrobnéji nez ostatni rizikové faktory aterosklerdzy.

3.1.1.1. Lipidy, jejich metabolismus a stanoveni

Lipidy (tuky) jsou heterogenni skupinou sloucenin, jejichz zakladni fyzikalné-chemickou
vlastnosti je nerozpustnost v polarnich rozpoustédlech. Mezi fyziologicky nejvyznamnéjsi
lipidy patfi mastné kyseliny a jejich estery (napf. triacylglyceroly neboli triglyceridy) a
steroidy. Zakladnim steroidem lidského organismu je cholesterol. Z né&j vznikaji vSechny
ostatni steroidy (napf. hormony kary nadledvin, pohlavni hormony, vitamin D, Zlu€ové
kyseliny a dalsi).

Jelikoz zakladem vnitfniho prostfedi lidského organismu je voda, ktera je polarnim
rozpoustédlem, musi byt transport lipidu v tomto prostfedi zajiStén prostfednictvim
specialnich ¢astic, tzv. lipoproteinovych €astic (neboli lipoproteinu), viz obrazek 4.

Uvnitf lipoproteinovych &astic (v jejich jadru), jsou ulozeny lipidy, které jsou ve vodé nejhure
rozpustné (triglyceridy a esterifikovany cholesterol). Na povrchu téchto ¢astic, kde dochazi
ke kontaktu s vodnym prostfedim krve (krevni plazmou), jsou vice polarni a tedy ve vodé
Iépe rozpustné lipidy (fosfolipidy a neesterifikovany cholesterol) a bilkoviny. Bilkoviny na
povrchu lipoproteinl se nazyvaji apoproteiny nebo také apolipoproteiny.



Obrazek 4. Schéma lipoproteinové castice (pfevzato z
http://www.wikiskripta.eu/index.php/Lipoproteiny).
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Rozeznavame 4 hlavni skupiny lipoproteind, liSici se sloZzenim i svou funkci, viz obrazek 5.
Kazda skupina nese na svém povrchu urcity typ apolipoproteinu (zkracené apo).

1.

Chylomikrony jsou ze vSech lipoproteint nejvétsi a maji nejmensi hustotu. Na svém
povrchu nesou apo B-48. Transportuji tuky pfijaté potravou z tenkého stfeva lymfou a
posléze krvi do perifernich tkani. Zde se chylomikrony ¢aste¢né odbouravaji
enzymem lipoproteinovou lipazou. Ten $tépi triglyceridy chylomikrond na mastné
kyseliny a glycerol. Mastné kyseliny mohou byt vyuZity jako zdroj energie pro
svalovou praci, nebo jsou ulozeny do zasoby v tukové tkani. Zbylé chylomikrony
(zvané remnants) jsou odstranény z krevniho obéhu jatry.

Lipoproteiny o velmi nizké hustoté (VLDL) nesou na svém povrchu apo B-100.
Tvofi se v jatrech a jejich zakladni funkci je transport triglyceridll z jater do perifernich
tkani. V periferii se VLDL také odbouravaji lipoproteinovou lipazou, ¢imz ztraceji
triglyceridy (analogie s chylomikrony). Ztratou triglyceridd a dalSimi slozitymi
pfeménami (jejichZz popis pfesahuje ramec této publikace) se VLDL pfemériu;ji (pfes
lipoproteiny IDL) na lipoproteiny LDL.

Lipoproteiny o nizké hustoté (LDL) nesou na svém povrchu rovnéz apo B-100,
nebot vznikaji z Castic VLDL a tento apolipoprotein si “ponechavaji”. Jsou bohaté na
cholesterol, ktery pfedavaji raznym bunkam organismu, které ho dale vyuzivaji (napf.
k vystavbé viastnich membran nebo k syntéze dalSich steroid(l). Pfenos cholesterolu
mezi LDL a cilovymi burikami (pfesun cholesterolu z krve do tkani) se uskute¢nuje
prostfednictvim specifickych receptort pro LDL (neboli LDL-receptort). Navazani
LDL na LDL-receptor se déje prostfednictvim molekuly apo B-100. Stavy vedouci k
poruse vychytavani cholesterolu témito receptory (napf. familiarni
hypercholesterolémie, viz dale) pfedstavuji vysokeé riziko rychlého rozvoje
aterosklerézy.

Lipoproteiny o vysoké hustoté (HDL) jsou ze vSech lipoproteini nejmensi a maji
nejvétsi hustotu. Na svém povrchu nesou apo A-l. Jejich zakladni funkci je
odstranovat ze tkani pfebytecny cholesterol a transportovat ho zpét do jater. Tento
proces se nazyva reverzni transport cholesterolu. V jatrech muze byt cholesterol
pfeménén na zlucové kyseliny a vyloucen Zlu€i do tenkého stfeva.

Jatra hraji klicovou ulohu jak v syntéze cholesterolu, tak i v odbouravani a odstrafiovani
cholesterolu z organismu.

Obrazek 5. Schematické shrnuti metabolismu lipoproteinu. Jednotlivé pochody jsou
vysvétleny v textu (pfevzato z knihy Lillmann H., Mohr K., Wehling M.: Farmakologie a



toxikologie. Grada 2004, str. 239).
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Moderni biochemické metody nam umozniuji stanovovat hladiny (koncentrace) jak celkového
cholesterolu, tak i cholesterolu obsazeného v riznych lipoproteinech. V bézné praxi se
rutinné stanovuje cholesterol obsazeny v HDL (znamy jako HDL-cholesterol) a cholesterol
obsazeny v LDL (znamy jako LDL-cholesterol). VétSina laboratofi pouziva k uréeni hladiny
LDL-cholesterolu vypocet, nékteré preferuji pfimé stanoveni LDL-cholesterolu. Pro bézné
potfeby je vypocet postacujici. K vypoctu je tfeba znat (tedy nechat zméfit) plazmatické
koncentrace celkového cholesterolu, HDL-cholesterolu a triglyceridu. Tento vypocet nelze
pouzit, pfevySuje-li koncentrace triglyceridi 4,5 mmol/l (pokud je vzorek chylozni).

Je také mozné stanovovat koncentrace apolipoprotein(. Stanoveni apo A-l (zkracené apo A)
koresponduje se stanovenim HDL-cholesterolu (HDL obsahuje apo A), stanoveni apo B-100
(zkracené apo B) nas informuje o poctu vSech &astic, které obsahuji apo B (VLDL, IDL, LDL).
Koncentrace apo B je tak ze vSech lipidovych parametri nejpfesnéjSim ukazatelem rizika
KVO (neboli kardiovaskularniho rizika), nebot nas informuje o poctu vSech aterogennich
Castic v krvi pacienta. Dal$i vyhodou méfeni apo B je skute¢nost, Ze pro jeho stanoveni
nevadi hypertriglyceridémie (pfiblizné do koncentrace triglyceridi 10 mmol/l). Pacient tedy
nemusi byt na toto vySetfeni nutné nalaéno. Nevyhodou stanoveni koncentrace
apolipoproteinu je vy$Si cena.

Pro odhad kardiovaskularniho rizika se nékdy také pouziva pomér apo B/apo A (tj. pomér
po&tu astic aterogennich a antiaterogennich). Cim ma tento pomé&r vy3s$i hodnotu, tim ma
pacient vétsi riziko KVO.

3.1.1.2. Charakteristika dyslipidémie

Dyslipidémie je charakterizovana zvySenou plazmatickou koncentraci LDL-cholesterolu
(resp. apo B) a (nebo) triglyceridii a (nebo) snizenou koncentraci HDL-cholesterolu (resp.
apo A).

(Dfive pouzivané terminy hyperlipidémie €i hyperlipoproteinémie nereflektovaly skute€¢nost,
Ze i samotna snizena koncentrace HDL-cholesterolu, tj. bez zvySené koncentrace nékteré



jiné lipidové slozky, znamena poruchu lipidového spektra a muize urychlovat ateroskleroticky
proces).

3.1.1.3. Klasifikace dyslipidémii

Dyslipidémie muzeme klasifikovat (délit) podle rlznych kritérii.

Z Kklinického hlediska se nejvice osvédcCilo déleni podle laboratorniho nalezu. Podle néj
klasifikuieme dyslipidémie do 3 skupin:

1. lzolovana hypercholesterolémie je charakterizovana zvySenou plazmatickou
koncentraci celkového cholesterolu (vétSinou ve frakci LDL) pfi normalni koncentraci
triglyceridu. (Lékem prvni volby u této poruchy je obvykle statin).

2. lzolovana hypertriglyceridémie je charakterizovana zvySenou plazmatickou
koncentraci triglyceridt pfi normalni koncentraci cholesterolu. (Lékem prvni volby u
této poruchy byva vétsinou fibrat).

3. Smisena (kombinovand) hyperlipidémie je charakterizovana zvySenymi
plazmatickymi koncentracemi cholesterolu i triglyceridi. Lékem prvni volby u této
poruchy mize byt statin i fibrat. Rozhodujeme se podle pfevaZzujici slozky a podle
celkového kardiovaskularniho rizika, jak bude vysvétleno dale.

(U kazdého z téchto 3 zakladnich typu dyslipidémie mlze byt snizena, normaini nebo i
zvySena koncentrace HDL-cholesterolu).

DalSi déleni, které stoji za zminku, je déleni podle etiopatogeneze. Podle néj rozdélujeme
dyslipidémie do 3 skupin:

1. Dyslipidémie primarni jsou choroby samy o sobé&. Nejsou zplsobeny zadnou jinou
pfi€inou. Jsou vrozené a podminéné geneticky. Z nich stoji za zminku zejména
familiarni hypercholesterolémie a familiarni defekt apo B-100, které jsou podrobnéji
popsany nize v kapitole o poruchach vychytavani LDL [[odkaz na 3.1.1.4]].

2. Dyslipidémie sekundarni jsou dusledkem nevhodného Zivotniho stylu nebo jiného
onemocnéni. Nejsou vrozené, ale ziskané az béhem zivota. Dyslipidémie ¢asto
provazi napfiklad diabetes mellitus, hypofunkci (snizenou funkci) stitné Zlazy,
Cushingav syndrom, onemocnéni jater a ledvin, abusus alkoholu, obezitu,
metabolicky syndrom, uzivani kortikoidd, imunosupresiv a dalSich lékd.
Fyziologicky se dyslipidémie vyskytuje v téhotenstvi.

3. Dyslipidémie smiSené (kombinované) etiopatogeneze jsou kombinaci genetické
dispozice a dal$iho ziskaného faktoru (napf. nevhodného zivotniho stylu nebo pfidruzeného
onemocnéni). Tento typ se vyskytuje u vétSiny pacient( s dyslipidémii.

3.1.1.4. Poruchy vychytavani LDL

Porucha interakce mezi LDL &astici a LDL-receptorem, vedouci k poruSe vychytavani LDL,
muze mit pfiinu jak na strané LDL Castice, tak na strané LDL-receptoru. V obou pfipadech
je vysledkem nadbytek cholesterolu v krvi a nedostatek cholesterolu v bufkach (tkanich).
Buriky na tento stav reaguji zvySenim vlastni (endogenni) syntézy cholesterolu. Nadbytek
cholesterolu v krvi pak vede k jeho ukladani do cévni stény (podstata aterosklerdzy).
Poruchy vychytavani LDL mohou byt vrozené, ziskané nebo kombinované.

Familiarni hypercholesterolémie

Familiarni hypercholesterolémie (FH) je pfikladem vrozené (dédi¢né) poruchy vychytavani LDL s
lokalizaci poruchy na strané LDL-receptoru. Jedna se o primarni dyslipidémii. LDL-receptory u
pacientd postizenych FH bud upIné chybéji, nebo je snizen jejich pocet nebo jsou defektni (maji
snizenou funk&nost). V dasledku toho se cholesterol nem(ize dostat do bunék a hromadi se v krvi.
Typickym laboratornim nalezem u FH je izolované zvySeni hladiny cholesterolu v krevni plazmé
(celkovy cholesterol je obvykle = 8,0 mmol/l a LDL-cholesterol = 6,0 mmol/l) pfi normalni (nebo jen
lehce zvys$ené) hladiné triglycerid(i (obraz izolované hypercholesterolémie). Onemocnéni je spojeno s
rychlym rozvojem aterosklerozy.

Homozygoti (maji vadné oba 2 geny pro LDL-receptor - po obou rodi¢ich) maji hladinu celkového
cholesterolu vétdinou v rozmezi 15-30 mmol/l. Byvaji postizeni ICHS jiZz v détském véku a zpravidla
umiraji na akutni infarkt myokardu do 20. roku Zivota. Nastésti je homozygotni forma FH vzacna
(frekvence vyskytu je 1:1 000 000).

Heterozygoti (maji vadny jen 1 gen pro LDL-receptor - po jednom z rodi¢l - maji tedy cca 50 % LDL-
receptorti vadnych a cca 50 % funk€nich) se v populaci vyskytuji mnohem Castéji (frekvence vyskytu



je 1:500). Bez lécby jsou ohrozeni ICHS, ktera se zpravidla manifestuje ve stfednim véku. Jejich
hladina cholesterolu se zpravidla pohybuje v rozmezi 7-10 mmol/l (byly v§ak popsany i pfipady s
hladinou cholesterolu 15 mmol/l).

Familiarni defekt apo B-100

Familiarni defekt apo B-100 (FDB) je pfikladem vrozené poruchy vychytavani LDL s lokalizaci poruchy
na strané LDL Castice. TaktéZ se jedna o primarni dyslipidémii. Laboratorni nalez u FDB je prakticky
totozny s ndlezem u FH. Tato 2 onemocnéni Ize od sebe spolehlivé odliSit jen pomoci molekularné
genetického vySetieni. Z hledisky 1é¢by to vSak nema zatim velky prakticky vyznam (je v obou
pfipadech stejna).

Modifikace LDL

Modifikace LDL je pfikladem ziskané poruchy vychytavani LDL s lokalizaci poruchy na strané LDL
Castice. Modifikaci LDL rozumime v podstaté poSkozeni molekuly apo B, ktera je nezbytn4, jak bylo
popsano vyse, pro vazbu LDL ¢astice na LDL-receptor. Dusledkem modifikace LDL je tedy porucha
vychytavani LDL, vedouci k ukladani cholesterolu do cévni stény. K modifikaci LDL dochazi napfiklad
v disledku oxidacniho stresu, chronického zanétu nebo hyperglykémie (u diabetikd).

3.1.1.5. Diagnostika dyslipidémie
Pro diagnostiku dyslipidémie ma klicovy vyznam biochemické vySetfeni krve. Samoziejmé
nelze opominout zakladni interni vySetfeni (anamnéza a fyzikalni vySetfeni).
Vyhledavani pacient s poruchami metabolismu tukd (celopopulaéni screening) by méli
provadét prakticti Iékari.
U dospélych osob (nad 18 let) by méla byt jednou za 5 let vySetfena koncentrace celkového
cholesterolu. Rozsifeny panel vySetieni, ktery zahrnuje stanoveni celkového cholesterolu,
triglyceridu, HDL-cholesterolu a LDL-cholesterolu, by mél byt proveden u téchto osob:
1. u dospélych nad 18 let, u kterych byla zjisténa zvySena koncentrace celkového
cholesterolu pfi screeningovém vysSetfent;
2. preventivné u vSech muzl ve 40 letech a u vSech zen v 50 letech (popfipadé dfive pfi
pfed&asné menopauze) a dale pak kazdych 5 let;
3. u vysoce rizikovych osob stran KVO v jakémkoli véku (tyto osoby jsou blize
specifikovany v Doporuceni pro diagnostiku a [é¢bu dyslipidémii v dospélosti).
U déti a dospivajicich se provadi tzv. selektivni screening, coZz znamena, Ze lipidogram je
vySetfovan jen u vybranych jedinct. Jedna se o déti, které maji pozitivni rodinnou anamnézu
pFedCasnych KVO nebo alespor jednoho z rodi¢u s diagnostikovanou dyslipidémii (hladinou
celkového cholesterolu = 6,2 mmol/l).
Cilem screeningového programu by mélo byt zejména odhaleni pacientt s podezienim na
familiarni dyslipidémii. Ti by méli byt odesilani do specializovanych center, kde by méli byt
podrobnéji dovysetfeni a Ié€eni. (U pacientu, u kterych se prokaze familiarni dyslipidémie, je
vhodné vySetffit i jejich prvostupfiové pfibuzné, tj. déti, sourozence a rodice). Seznam téchto
center je na internetovych strankach www.athero.cz pod odkazem “projekt MedPed”.
Kromé vySe zminéného panelu vySetfeni mize byt u nékterych pacientu uzite¢né stanoveni
koncentrace apo B. Jedna se zejména o pacienty s hypertriglyceridémii, metabolickym
syndromem a diabetem mellitem.
VySetieni lipidogramu je mozné provadét jak z krevniho séra, tak z krevni plazmy. Odbér
zilni krve na stanoveni krevnich lipidd ma byt proveden po laénéni trvajicim 9-12 hodin
(radéji 12). Pacient vS8ak nema ziznit, povoleny jsou neslazené nealkoholické napoje. 2-3 dny
pfed odbérem krve se ma pacient vyvarovat konzumace alkoholu (alkohol zplisobuje
sekundarni hyperlipidémii). U diabetiki nema byt lipidogram vySetfovan v obdobi $patné
kompenzace.
VySetieni krevnich lipidd za u€elem odhadu kardiovaskularniho rizika neni vhodné provadét
u téhotnych Zen, nebot t&hotenstvi je spojeno s fyziologickou hyperlipidémii.
Koncentraci krevnich lipida ovliviiuje i vétSina akutnich a chronickych onemocnéni. VySetfeni
lipidogramu ma byt proto provedeno nejdfive za 3 tydny po leh&im onemocnéni (napf. po
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traumatu Ci operaci). Z tohoto divodu neni vétSinou vhodné vySetfeni lipidogramu za
hospitalizace. Vyjimku tvofi pacienti s akutnim koronarnim syndromem, u kterych lze ziskat
validni vysledky pfi odbéru krve do 24 hodin od vzniku stenokardie (bolesti na hrudi).


https://docs.google.com/document/d/1HRU8VIGFi_brhodus5oJ8roLV1QWr784d8i6J9VLyf8/edit
http://www.youtube.com/watch
http://www.athero.cz/cze/projekt-medped/

Pfed zahajenim IéCby dyslipidémie je zadouci doplinit néktera dalsi vysetfeni k vylouceni
nejCastéjSich sekundarnich dyslipidémii. Mezi né patfi jaterni testy (bilirubin, ALT, AST, GMT
resp. GGT, ALP), ledvinné testy (mocovina, kreatinin), glykémie (pfipadné glykovany
hemoglobin) a hladina TSH (stitnou Zlazu stimulujici hormon).

3.1.1.6. Optimalni hodnoty krevnich lipid(

Optimalni hodnoty krevnich lipidd jsou hodnoty uréené pro prevenci KVO, doporucené
odbornymi spole&nostmi. Nejedna se o referen¢ni hodnoty, tj. o hodnoty 2,5. a 97,5.
percentilu, ziskané méfenim vzorkl od referenéni populace [[odkaz na Intepretace vysledku
1.]]. Bylo totiz prokazano, ze hladiny krevnich lipid v nasi (potazmo celoevropské) populaci
jsou vyssi nez hodnoty optimalni pro prevenci KVO. Optimaini hodnoty krevnich lipidd jsou
razné podle toho, jaké ma pacient kardiovaskularni riziko (pojem kardiovaskularni riziko je
vysvétlen dale v kapitole Kardiovaskularni riziko a jeho odhad).

V nasledujici tabulce jsou uvedeny optimalni hodnoty nejdalezitéjSich lipidovych parametrt
pro dospélé osoby v primarni prevenci s nizkym a stfednim kardiovaskularnim rizikem. Tyto
hodnoty by mély byt uvadény na vysledkovych listech z laboratofi (jsou soucasti spoleéného
doporuégeni Ceské spoleénosti pro aterosklerézu (CSAT) a Ceské spole&nosti klinické
biochemie).

Lipidovy parametr Dolni mez | Horni mez
Celkovy cholesterol (mmol/l) 2,90 5,00
LDL-cholesterol (mmol/l) 1,20 3,00
HDL-cholesterol u muzd (mmol/l) | 1,00 2,10
HDL-cholesterol u zen (mmol/l) 1,20 2,70
Triglyceridy (mmol/l) 0,45 1,70
Apolipoprotein B (g/l) 0,5 1,0

Primarnim cilem lécby je koncentrace LDL-cholesterolu (popfipadé apolipoproteinu B v
pfipadech, kdy koncentraci LDL-cholesterolu nemame (nemuizeme mit) k dispozici). Cilové
hodnoty (hodnoty, které chceme dosahnout Upravou zivotniho stylu a (nebo)
farmakologickou Ié¢bou) téchto parametrl jsou uvedeny v nasleduijici tabulce:

Primarni prevence, nizké a | Primarni prevence, ale Sekundarni prevence,
stfedni kardiovaskularni vysoké kardiovaskularni | velmi vysoké
riziko riziko kardiovaskularni riziko
LDL- < 3,0 mmol/l < 2,5 mmol/l < 1,8 mmol/l nebo snizeni
cholesterol alespori na 50 % vychozi
hodnoty
Apolipoprotein | <1,0 g/l <0,94/ < 0,8 g/l (nebo snizeni
B alespori na 50 % vychozi
hodnoty)

Optimalni hodnoty krevnich lipidd pro déti a mladistvé jsou uvedeny v Doporuceni pro
diagnostiku a Ié&bu dyslipidémii u déti a dospivajicich.

3.1.2. Koufeni (zavislost na tabaku)

Zavislost na tabaku (resp. nikotinu) je chronické onemocneéni, které je na Gzemi Evropy
priinou kazdého patého umrti. V Ceské republice, kde koufi okolo 30 % dospélé populace,



https://docs.google.com/document/d/1HRU8VIGFi_brhodus5oJ8roLV1QWr784d8i6J9VLyf8/edit
https://docs.google.com/document/d/1HRU8VIGFi_brhodus5oJ8roLV1QWr784d8i6J9VLyf8/edit

zemre na nasledky koufeni asi osmnact tisic pacient ro¢né. V priméru se kufak dozije asi o
13 let méné nez nekufak. Hlavnimi pfi¢inami umrti kufakd jsou KVO, rakovina plic (tabakovy
kouf je zafazen do seznamu karcinogent nejvy$si nebezpecénosti - do tfidy | A) a chronicka
obstrukéni plicni nemoc (CHOPN).

Koufeni urychluje proces aterosklerdzy, ¢imz zvysuje riziko KVO. Nejhorsi je v tomto ohledu
koufeni cigaret. Mechanismus Skodlivého Uc€inku koufeni na cévy spoc€iva v pusobeni
chemickych latek obsazenych v cigaretovém koufi (viz obrazek 6) na endotel (vznik
endotelové dysfunkce) i LDL ¢astice (modifikace LDL). DalSimi faktory, které pfispivaji k
rozvoji aterosklerdzy u kuraku, je vy$si koncentrace fibrinogenu a nizsi koncentrace HDL -
cholesterolu v krvi. Koufeni zvySuje krevni srazlivost, aktivuje zanét ve sténé tepen,
zpusobuje zrychleni tepové frekvence a zvyseni systolického krevniho tlaku (aktivaci
sympatického nervového systému) a pomérné vyrazné zvySuje riziko vzniku diabetu mellitu
2. typu.

Kromé aktivniho kufactvi je rizikovym faktorem pro rozvoj KVO také pasivni koufeni.

Obrazek 6. Priklady nékterych chemikalii obsazenych v cigaretovém koufi (pfevzato z
http://kamzap.blog.cz/0808/koureni-smoking).
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Z hlediska motivace pacienta k zanechani koufeni je podstatné, Ze se riziko akutni koronarni
pfihody snizuje relativné rychle (béhem nékolika mésicll) po zanechani koufeni. Sifeni
osvéty o Skodlivosti koufeni a motivovani kufaku k zanechani koureni (alespon tzv. kratkou
intervenci) by mélo byt samozfejmosti pro vSechny zdravotnické pracovniky. Nejlepsi
uspésnost v IéCbé zavislosti na tabaku je dosahovana ve specializovanych centrech l1€Cby
zavislosti na tabaku, ktera se zfizuji nejéastéji na plicnich nebo internich klinikach fakultnich
nemochnic (jejich seznam a dalSi dulezité informace je mozné nalézt napf. na internetovych
strankach www.slzt.cz).

Zanechani koufeni je nejucinnéjsi opatfeni ve zméné zivotniho stylu v prevenci KVO.
Zanechanim koufeni se vyznamné snizi kardiovaskularni riziko, aniz by se zménila
koncentrace cholesterolu (viz kapitola Kardiovaskularni riziko a jeho odhad a tabulky
SCORE, viz dale), navic se vétSinou zvysi hladina HDL-cholesterolu.

3.1.3. Arterialni hypertenze

Arterialni hypertenze je nejCastéjSim onemocnénim kardiovaskularniho systému. Je jednim
ze tfi nejvyznamnéjSich rizikovych faktorl aterosklerézy (lipidy, koufeni, arterialni
hypertenze). Je hlavnim rizikovym faktorem cévnich mozkovych pfihod. V pramyslové
vyspélych zemich (véetné Ceské republiky) trpi arterialni hypertenzi v priméru okolo 40 %


https://docs.google.com/document/d/1HRU8VIGFi_brhodus5oJ8roLV1QWr784d8i6J9VLyf8/edit

dospélé populace. Zietelny narust jeji prevalence (podil poétu jedincd s danou nemoci a
poctu vSech jedincu ve sledované _populaci) nastava s pfibyvajicim vékem.

Arterialni hypertenze je definovana jako opakované zvyseni krevniho tlaku (TK) na hodnoty =
140/90 mm Hg, naméfené v ordinaci Iékafe pfi minimalné dvou rliznych navstévach. P¥i
méfeni TK v domacim prostiedi se za arterialni hypertenzi povazuje opakované zvyseni TK
na hodnoty = 135/85 mm Hg nebo 24-hodinovy pramér = 130/80 mm Hg (ziskany 24-
hodinovou monitoraci TK). Jako izolovana systolicka hypertenze se oznacCuje samostatné
zvySeni systolického TK pfi normalnim diastolickém TK. Jako vysoky normalni krevni tlak se
oznacduje TK v rozmezi 130-139/85-89 mm Hg (naméfeny v ordinaci Iékare). Néktefi autofi
pouzivaji pro toto rozmezi TK termin prehypertenze.

Podle vySe TK pfi prvnim méfeni (bez medikace) rozliSujeme arterialni hypertenzi 1. stupné
(mirnou) s hodnotami TK 140-159/90-99 mm Hg, 2. stupné (stfedné zavaznou) s TK 160-
179/100-109 mm Hg a 3. stupné (zdvaznou) s hodnotami TK = 180/110 mm Hg nebo
pfritomnosti pfidruzenych onemocnéni.

Je nutné dodrzovat zasady spravného méfeni TK (zejména dbat na to, aby pacient pred
méfenim byl alespon 5-10 minut v klidu). Pfi prvni nav§tévé méfime TK na obou pazich, pfi
dalSich navstévach pak na té pazi, na které byla pfi prvni navstévé hodnota TK vySsi.

3.1.4. Poruchy metabolismu glukézy

Diabetes mellitus (cukrovka) je dal8i zavazny rizikovy faktor aterosklerézy. Diabetici
(zejména 2. typu) jsou zafazeni mezi osoby s vysokym nebo dokonce velmi vysokym
kardiovaskularnim rizikem. Proto jsou u nich pFisné&jsi kritéria pro 1é&bu dyslipidémie a
(nizkym nebo stfednim) kardiovaskularnim rizikem. Narust prevalence diabetu mellitu 2. typu
v poslednich letech je alarmujici. Souvisi s nezdravym zivotnim stylem, zejména s
nedostatkem pohybu, nadmérnym pfijmem energie a stresem (za nezadouci metabolické
ucinky chronického stresu jsou zodpovédné tzv. stresové hormony - hormon kury nadledvin
kortizol, ktery zpusobuje hyperglykémii a inzulinovou rezistenci (pojem je vysvétlen dale v
textu), a hormony sympatického nervového systému). Vyznamnym rizikem pro diabetes
mellitus je koufeni (kufaci maji oproti nekufakim zhruba dvojnasobné riziko, Zze onemocni
diabetem; diabetici, ktefi koufi, maji asi 14x vys8i riziko kardiovaskularnich komplikaci nez
diabetici, ktefi nekoufi).

Porudena glukbzova tolerance a zvySena (hraniéni) glykémie nala¢no jsou poruchy, které
jsou predstupném diabetu mellitu (néktefi autofi je proto oznaluji pojmem prediabetes).
Souhrnné se oznacuji jako hrani¢ni poruchy glukézové homeostazy. Jsou rovnéz spojeny se
zvySenym rizikem aterosklerozy.

3.1.5. Obezita (centralniho typu)

Obezita (nadmérné mnozstvi tuku v organismu) je jednak samostatnym nezavislym
rizikovym faktorem aterosklerézy, jednak pfispiva k rozvoji dalSich dulezitych rizikovych
faktor( (napf. dyslipidémie, arterialni hypertenze, diabetu mellitu 2. typu a dalSich). Je jednou
ze zakladnich slozek metabolického syndromu (viz dale).

Obezita se nej¢astéji hodnoti indexem télesné hmotnosti neboli body mass indexem (BMI).
BMI je podil télesné hmotnosti v kilogramech a druhé mocniny télesné vysky v metrech (BMI
= m/v:z). U dospélych osob je obezita definovana jako BMI = 30,0 kg/m:. Nadvaha je
definovana jako BMI = 25,0-29,9 kg/m:. Za normalni (optimalni) povazujeme BMI v rozmezi
18,5-24,9 kg/m:.

Kromé obezity definované BMI je dllezita také distribuce tuku. Z hlediska aterosklerézy je
rizikovéjSi obezita s ukladanim tuku v oblasti bficha (abdominalni obezita neboli obezita
centralniho typu nebo také obezita tvaru jablka) nez v jinych télesnych partiich. U vétSiny
pacientu je rozvoj obezity dan kombinaci genetické dispozice a vlivli zevniho prostredi
(zejména nerovnovahou mezi energetickym pfijmem a vydejem).

3.1.6. Metabolicky syndrom

Metabolicky syndrom (kardiometabolicky syndrom, syndrom inzulinové rezistence, syndrom
X, Reavenulv syndrom, ...) pfedstavuje vyznamny rizikovy faktor rozvoje aterosklerdzy a


http://www.athero.cz/

diabetu mellitu 2. typu. Jeho prevalence celosvétové narusta. Mezi hlavni pficiny patfi opét
nedostatek pohybu, nadmérny pfijem energie a stres. Podle nejnovéjsi definice z roku 2009
(tzv. harmonizované) je metabolicky syndrom definovan pfitomnosti tfi z péti nasledujicich
faktort: abdominalni obezita; nizka hladina HDL-cholesterolu (nebo lé¢ba snizeného HDL-
cholesterolu); hypertriglyceridémie (nebo Ié€ba hypolipidemiky); zvySena glykémie nala¢no,
porusena glukézova tolerance, diabetes mellitus 2. typu (nebo lé¢ba antidiabetiky); krevni
tlak = 130/85 mm Hg (nebo |écba antihypertenzivy).

Koncept metabolického syndromu ma ten vyznam, Ze pomaha identifikovat pacienta, ktery
ma vysoké riziko rozvoje aterosklerdzy a diabetu mellitu 2. typu (proto je asi vhodnéjsi termin
kardiometabolicky syndrom, nebot’ zohledriuje lépe jak rizika metabolicka (diabetes mellitus,
dyslipidémie), tak riziko kardiovaskularni). Je také prokazano, Ze pokud se u pacienta objevi
néktery z pfiznakd metabolického syndromu, ma vySSi riziko, Ze se brzy pfidruzi i jeho dalSi
pfiznaky. Proto je nutné takového pacienta peclivéji kontrolovat z hlediska jednotlivych
komponent metabolického syndromu. Kritéria (komponenty) metabolického syndromu (podle
tzv. harmonizované definice z r. 2009) shrnuje nasleduijici tabulka:

abdominalni obezita: obvod pasu u muz = 102 cm, u zen = 88 cm

nizka hladina HDL-cholesterolu: u muzi < 1,0 mmol/l, u Zzen < 1,3 mmol/l nebo lIé¢ba snizeného
HDL-cholesterolu

laéna hypertriglyceridémie = 1,7 mmol/l nebo Iééba hypolipidemiky

zvysSena glykémie nalaéno (= 5,6 mmol/l), porusena glukézova tolerance (glykémie ve 120. minuté
oralniho glukézového toleranéniho testu v rozmezi 7,8-11,0 mmol/l), diabetes mellitus 2. typu nebo
Iééba antidiabetiky

krevni tlak 2 130/85 mm Hg nebo Iééba antihypertenzivy

Prognoéza obéznich pacientl (s metabolickym syndromem i bez néj) zavisi na tom, zda
dokazi zmeénit svuj zivotni styl. Pravidelna fyzicka aktivita je pro né minimalné stejné dulezita
jako dieta. Pomaha redukovat hmotnost, brani progresi metabolického syndromu smérem k
diabetu mellitu 2. typu, zlepSuje lipidovy profil, snizuje TK a pomaha pacientovi mirnit stres a
psychické napéti.

Obezita, metabolicky syndrom i diabetes mellitus 2. typu tvofi skupinu onemocnéni, pfi
jejichz rozvoji se kombinuje vliv genetické dispozice s vlivem zevniho prostredi, pficemz od
prvého (prosta obezita) ke tfetimu (diabetes mellitus 2. typu) klesa vliv prostredi a stoupa vliv
genetiky. Metabolicky syndrom je pak jakymsi mezistupném. Zakladnim spoleénym rysem
metabolického syndromu a diabetu mellitu 2. typu je tzv. inzulinova rezistence (stav, kdy se
cilové bunky postupné stavaji necitlivé k vlastnimu inzulinu, ¢imz vznika jeho relativni
nedostatek). PFi€iny inzulinové rezistence jsou stale pfedmétem vyzkumu.

Dyslipidémie, ktera se vyskytuje u pacientd s inzulinovou rezistenci (metabolickym
syndromem) se ¢asto oznacduje jako tzv. aterogenni dyslipidémie.

Na obrazku 7 muzete vidét typického pacienta s abdominalni obezitou a metabolickym
syndromem (pfevzato z http://www.stefajir.cz/index.php?g=metabolicky-syndrom).

Obrazek 7




3.1.7. Nedostateéna fyzicka aktivita

Sedavy zpuUsob zivota bez pravidelné fyzické aktivity negativné ovliviiuje nejen
kardiovaskularni, ale i celkovou mortalitu. Nékteré studie prokazaly, ze je dokonce lepsi byt
obézni a fyzicky zdatny (tzv. “fit-fat”) nez §tihly a necvicici (tzv. “unfit-unfat”).

3.1.8. DalSi rizikové faktory

C-reaktivni protein (CRP)

CRP je rutinné pouzivan jako marker zanétu. Jak bylo uvedeno vySe, pfi ateroskleroze
vznika ve sténé tepen zanét. Proto mizeme v krvi pacienta postizeného aterosklerézou
naméfit zvySenou koncentraci CRP. Abychom v8ak mohli CRP hodnotit jako marker
aterosklerézy, musime vyloudit ostatni mozné pficiny zvySeni CRP (jiné zanéty, stavy po
traumatech a operacich, nadory atd.).

Pro zvySeni pfesnosti méfeni CRP v nizkych koncentracich (do 10 mg/l) pouzivame tzv.
ultrasenzitivni metodu stanoveni (hs-CRP ¢&i u-CRP).

Lipoprotein (a)

Lipoprotein (a) je lipoproteinova astice podobna slozenim i hustotou lipoproteinim o nizké
hustoté. Oproti LDL &astici vSak lipoprotein (a) obsahuje navic jesté (a)typicky apolipoprotein
(a).

Hladina lipoproteinu (a) je dalSim rizikovym faktorem, ktery se uplatriuje nejen pfi tvorbé
aterosklerotického platu, ale i v trombogenezi (vzniku krevni srazeniny). Jeho zvySena
koncentrace v krvi pfedstavuje samostatny, na ostatnich parametrech lipidového
metabolismu zcela nezavisly, rizikovy faktor aterosklerézy a KVO (zejména ICHS).

Fibrinogen

Fibrinogen (koagulacni faktor |) je protein pfitomny v krevni plazmé. Je nezbytny pro srazeni
krve. Jeho zvy$ena koncentrace (hyperfibrinogenémie) je dalSim samostatnym nezavislym
rizikovym faktorem aterosklerézy a KVO. Vyskytuje se ¢astéji u kuraka a pfi riznych
zanétlivych stavech.

Fosfolipaza A. asociovana s lipoproteiny

Fosfolipaza A. asociovana s lipoproteiny (Lp-PLA.) je molekula, které je v sou¢asné dobé (v
oblasti aterosklerdzy) vénovana velka pozornost. Je to vaskularné specificky enzym, jehoz
zvyS8ena koncentrace v krvi signalizuje zanét ve sténé tepen. Hladina Lp-PLA. by neméla byt
zvySovana jinymi pfi€inami zanétu, jako je tomu u vétSiny ostatnich zanétlivych marker
(v€etné CRP). Nejnovéjsi studie ukazuji na schopnost Lp-PLA, pfedpovidat akutni
kardiovaskularni pfihodu. Méfeni tohoto markeru vSak zatim neni zavedeno do rutinni praxe.



Homocystein

Homocystein je aminokyselina obsahujici siru. Jeho zvy8ena koncentrace v krevni plazmé
se nazyva hyperhomocysteinémie. Pacienti s hyperhomocysteinémii maji zvySené riziko
trombdz. Vyznam homocysteinu jako rizikového faktoru aterosklerozy je v8ak mensi, nez se
puvodné predpokladalo. Vysledky velkych intervenénich studii nepotvrdily, Ze by po snizeni
hladiny homocysteinu v krvi doslo ke sniZeni vyskytu kardiovaskularnich pfihod.

Mirna hyperhomocysteinémie (15-30 pmol/l) se vyskytuje pomérné ¢asto a neni pfilis
vyznamnym rizikovym faktorem KVO. Mezi jeji hlavni pfi€iny patfi nedostatek nékterych
hyperhomocysteinémie (nad 30 umol/l), ktera jiz z hlediska KVO rizikova byt mize, je
vzacna. Muze byt zpasobena defektem nékterého z enzym( podilejicich se na metabolismu
homocysteinu.

3.2. Neovlivnitelné rizikové faktory ateroskleréozy
Mezi nejdllezitéjSi neovlivnitelné rizikové faktory aterosklerézy patfi:

3.2.1. Vék

Vék je nejdulezitéjSim neovlivnitelnym rizikovym faktorem ateroskler6zy. S postupujicim
vékem narusta pravdépodobnost manifestace aterosklerézy. Podrobnéjsi vysetfeni
zameéfené na rizikové faktory aterosklerdzy by mélo byt provedeno u muzu ve 40 letech a u
Zen v 50 letech.

3.2.2. Pohlavi (muzské)
Muzi maiji vyrazné vysSi riziko rozvoje aterosklerézy nez Zeny do menopauzy. Pfiinou je
pravdépodobné protektivni vliv estrogent (vedouci k vy8Si hladiné HDL-cholesterolu u Zen).

3.2.3. Genetické faktory, rodinna anamnéza

Ateroskleré6za ma vyznamny geneticky zaklad. Kandidatnich gent podilejicich se na rozvoji
aterosklerdzy jsou radoveé stovky.

Za pozitivni rodinnou anamnézu pred¢asné manifestace aterosklerézy povazujeme vyskyt
infarktu myokardu nebo nahlé smrti u otce nebo jiného prvostupnového muzského
pfibuzného (bratr, syn) ve véku niz§im nez 55 let. U matky nebo jinych prvostupriovych
pFibuznych Zenského pohlavi (sestra, dcera) je vékovou hranici 65 let.

3.2.4. Prodélané kardiovaskularni onemocnéni

Pacienti, u kterych jiz doSlo k manifestaci aterosklerdzy kdekoli v cévnim fecisti (prodélali
néjaké KVO a jsou tedy v sekundarni prevenci KVO), jsou povazovani za vysoce rizikové z
lipid i TK. Pouzivame u nich agresivnéjsi Iécbu hypolipidemiky i antihypertenzivy nez u
pacientl v primarni prevenci KVO. Navic museji tito pacienti dozivotné uzivat tzv.
protidesti¢kovou lécbu, viz dale.

3.2.5. Socialni a ekonomické faktory

Lidé s nizkou zivotni urovni maiji vysSi riziko rozvoje aterosklerdzy. Miize to souviset
napfiklad s ekonomickymi moznostmi pfi vybéru potravin (jsou nuceni kupovat levné;si,
méné kvalitni potraviny) nebo s psychickym stresem z existen¢ni nejistoty.

3.2.6. Rasové faktory

Vliv rasovych faktor(i na rozvoj aterosklerézy jesté neni dostate¢né objasnén. Podle
nékterych udaju se zda, Ze ¢ernosi maji vyssi riziko ICHS nez bélosi. Naopak hispanci

(obyvatelé Spanélského puvodu zijici v USA) maiji, navzdory vysoké prevalenci hypertenze a
obezity, riziko ICHS nizsi.

3.2.7. Psychicky stav



Nezpochybnitelnou roli v rozvoji nékterych vyse uvedenych rizikovych faktort aterosklerozy
hraje psychika. Jedinci s depresivnimi a uzkostnymi poruchami stejné jako lidé vnimavéjsi ke
stresu mohou mit vy$Si aktivitu sympatického nervového systému. Ta souvisi s rozvojem
inzulinové rezistence. Tito lidé navic hufe toleruji rezimova opatfeni a 1éEbu, Castéji porusuji
zasady zdravého zivotniho stylu (“feSi” své psychické problémy jidlem nebo koufenim). U
geneticky disponovanych osob tak mohou poruchy psychiky pfispivat k rozvoji obezity,
metabolického syndromu a diabetu mellitu 2. typu.

Psychicky stav stoji na pomezi mezi ovlivnitelnymi a neovlivnitelnymi rizikovymi faktory
aterosklerézy. Z&asti je vrozeny (povaha Clovéka je z velké ¢asti dana geneticky), z€asti
ziskany. Je ovlivnitelny zpusobem Zivota, prostfedim, myslenim a chovanim. DuSevni
hygiena (psychohygiena) je nauka o tom, jak si chranit a upevnovat dusSevni zdravi a jak
cilené zvySovat svoji odolnost vuci stresu a dalSim Skodlivym vlivim prostredi.

4. Kardiovaskularni riziko a jeho odhad

Odhad kardiovaskularniho rizika je dulezity zejména pro uréeni spravného postupu pfi
ovliviiovani (Ié¢be) rizikovych faktor( ateroskler6zy.
Za ugelem odhadu kardiovaskularniho rizika bylo vytvofeno nékolik modelil. V Ceské
republice (obecné v Evropé) by se mély pouzivat tabulky SCORE, ziskané v projektu
SCORE (Systematic Coronary Risk Estimation Project), viz obrazek 8. Z nich odeéitame na
zakladé hodnot a udaji konkrétniho jedince jeho absolutni kardiovaskularni riziko.
Nejvyznamné;si rizikové faktory, které do tabulek SCORE zadavame, jsou: pohlavi, vék,
koureni, systolicky krevni tlak a hladina celkového cholesterolu (pfipadné pomér celkovy
cholesterol/HDL-cholesterol). Zadani téchto vstupnich veli¢in nam umozni z tabulek odecist
procentualni hodnotu 10-letého rizika fatalniho KVO (neboli rizika umrti nasledkem KVO).
Podle hodnoty SCORE rozliSujeme 4 zakladni kategorie kardiovaskularniho rizika:
e nizké riziko maji jedinci v primarni prevenci KVO, jejichz hodnota SCORE < 1 %;
e stfedni riziko se vyskytuje u osob v primarni prevenci KVO se SCORE=1%a<5
%. Do této kategorie rizika patfi velky pocet osob ve stfednim véku. Toto riziko mize
byt pfeklasifikovano na vysoké riziko, pokud ma dany jedinec vyskyt pfed€asné
ischemické choroby srdeéni (nebo i jiného KVO) v rodinné anamnéze, pokud ma
abdominalni obezitu, nizkou fyzickou aktivitu, nizkou hladinu HDL-cholesterolu a
nebo zvySené hladiny triglyceridu, C-reaktivniho proteinu, lipoproteinu (a),
fibrinogenu, homocysteinu ¢&i apolipoproteinu B. Kardiovaskularni riziko je vyssi (nez
odectené z tabulek SCORE) také u socialné deprivovanych jedincl (s nevyhodnym
socialnim postavenim).
Podle odborného stanoviska CSAT by se stfedni (kardiovaskularni) riziko mélo
preklasifikovat na vysokeé riziko také u jedincu s prediabetem;
o vysokeé riziko maji jedinci v primarni prevenci KVO, jejichz SCORE je 25 % a <10
%, a dale jedinci, ktefi maji vyrazné zvySené hodnoty jednotlivych rizikovych faktord
aterosklerézy. Patfili by sem napfiklad pacienti s familiarni hypercholesterolémii nebo
zavaznou arterialni hypertenzi (3. stupné).
“‘Alespon” vysoké kardiovaskularni riziko maji také pacienti s diabetem mellitem a
pacienti ve 3. stadiu chronického onemocnéni ledvin (GF = 0,50-0,99 ml/s/1,73 mz).
e velmi vysoké riziko maji v8ichni pacienti v sekundarni prevenci KVO, pacienti po
intervencich na tepnach (z divodu jakéhokoli aterosklerotického KVO), dale jedinci s
prokazanou subklinickou aterosklerézou, diabetici s poSkozenim cilovych organd
(napf. s mikroalbuminurii ¢i proteinurii) nebo s alespon jednim dalSim RF
aterosklerdzy (kromé vlastniho diabetu), dale pacienti ve 4. nebo 5. stadiu
chronického onemocnéni ledvin (GF < 0,5 ml/s/1,73 m:) a jedinci, jejichz SCORE je =
10 %.
Na obrazku 8 jsou znazornény tabulky SCORE pro Ceskou republiku. Na prvni pohled z nich
muazeme vycist, ze to nejdulezitéjsi, co mize pacient sam udélat pro snizeni svého
kardiovaskularniho rizika, je zanechani koureni.

Obrazek 8. Tabulky SCORE pro Ceskou republiku.
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obr. 1: Desetileté riziko Gmrti na kardiovaskuldrni piihodu v ¢eské populaci,
tabulka zaloZend na koncentraci celkového cholesterolu

Systolicky krevni tlak (mm Hg)

Celkovy cholesterol (mmoll) a HDL cholesterolu

obr. 2: Desetileté riziko KV onemocnéni v éeské populaci, tabulka zaloZend na poméru
celkového a HDL-cholesterolu.

Alespon za zminku stoji vyjadfovani kardiovaskularniho rizika podle Framinghamského
modelu (pouziva se v USA), ktery odhaduje pravdépodobnost vyskytu jakékoli koronarni

pFihody (fatalni i nefatalni) v prubéhu nejblizSich 10 let.



4.1. Opatreni ke snizeni kardiovaskularniho rizika

Jejich hlavnim uéelem je sniZeni kardiovaskularni morbidity a mortality.

Podle toho, u koho jsou aplikovana, si kladou za cil bud’ zabranit manifestaci aterosklerézy (u
osob v primarni prevenci KVO), nebo zamezit opakovani akutni kardiovaskularni pfihody (u
osob v sekundarni prevenci KVO).

Tato opatfeni mohou byt nefarmakologicka a farmakologicka.

4.1.1. Nefarmakologicka opatreni

Nefarmakologicka opatfeni spocivaji v Upravé nevhodnych zZivotnich navykul pacienta.
Mezi nefarmakologicka opatfeni patfi zejména zanechani koufeni, zména stravovacich
zvyklosti, zaClenéni pravidelné pohybové aktivity do Zivotniho stylu, snizeni nadmérné
télesné hmotnosti, pfipadné prevence a kompenzace stresu (duSevni hygiena).
Nefarmakologicka opatfeni by méla byt vzdy zakladem pfi ovlivhovani kardiovaskularniho
rizika.

Racionalni dieta

Racionalni dieta je pfiméfena energetickému vydeji, je vyvazena a pestra. U osob s nadvahou a
obezitou je vhodné upravit energeticky pfijem tak, aby dochézelo postupné k poklesu télesné
hmotnosti. Je vhodnéjsi spiSe redukovat porce nez pocet jidel béhem dne. Hladovku ani pfilis
drastickou dietu nelze doporudit, az na vyjimky (situace, kdy je nutné rychle zhubnout - napf. pred
planovanou operaci). P¥ili$ rychla redukce hmotnosti mize totiz vést k jo jo efektu (kdy se po
pferusSeni diety vaha rychle vrati k vychozi hodnoté nebo ji dokonce jesté pfevysi), navic pfi ni dochazi
k nezaddoucimu odbourani svalové hmoty. Davame proto radé&ji pfednost pozvolné redukci télesné
hmotnosti. Energeticky obsah rozumné redukéni diety je vhodné nastavit ve vétsiné pfipadu tak, aby
energeticky pfijem byl o pfiblizné 20 % nizSi nez energeticky vydej (konkrétniho jedince). V Uvahu je
nutné brat také doporucené denni davky zivin, vitamind, mineral( a stopovych prvkl pro dany vék,
pohlavi a pohybovou aktivitu. V optimalnim pfipadé je dieta navrZzena dietologem nebo dietni sestrou.
U osob s normalni télesnou hmotnosti je vhodné pokracovat v takovém stravovacim rezimu, ktery
jejich télesnou hmotnost nadale udrzi v normalu.

Podle doporugeni CSAT by se jednotlivé Ziviny mély na dennim energetickém piijmu podilet
nasledujicim pomérem: 60-65 % (denniho energetického pfijmu by mély pokryvat) sacharidy, 15 %
bilkoviny a 25-30 % tuky. PfevaZovat by mély tuky rostlinné a rybi nad tuky ZivociSnymi (energeticky
pfijem ziskavany z nasycenych tuk(i by nemél pfesahnout 7 % celkového energetického pfijmu).
PFijem cholesterolu by nemél pfesahnout 300 mg/den. Sacharidy by mély byt pfijimany pfevazné ve
formé polysacharid(i. Denni pfijem vlakniny by mél byt okolo 20 g na kazdych 1000 kcal celkové denni
energetické spotieby. Pfijem vlakniny je vhodné zvysit u lidi, ktefi chtéji redukovat télesnou hmotnost.
Dale je vhodné zvysit konzumaci ryb, ktera je u vétsiny obyvatel CR nedostate¢na. Ryby by mély tvofit
zaklad alespori 2-3 jidel tydné. Hypertonici by méli omezit soleni, pfijem soli by u nich nemél
pfesahnout 5-6 g/den.

Pfi redukéni dieté je vhodné vy8e uvedeny pomér Zivin mirné modifikovat ve prospéch bilkovin na ukor
sacharidd (50-55 % denniho energetického pfijmu by tak mély pokryvat sacharidy, 20-25 % bilkoviny
a 20-30 % tuky). Je v8ak nutné preferovat zdroje bilkovin s nizkym obsahem (nasycenych) tukd (napf.
nizkotuéna masa (napf. kufeci, kriti, kralici, libové hovézi ¢i teleci), ryby, mléko (nejvyse polotucné) a
nizkotuéné mlécné vyrobky, soju, lusténiny nebo vaje¢né bilky. Dale je vhodné dbat na dostateCnou
konzumaci zeleniny a ovoce (dohromady alespon 600 g/den, vhodny je pomér 2:1 ve prospéch
zeleniny).

Zakladem kazdého spravného jidelnicku je pitny rezim. Zdravy dospély ¢lovék by mél za den vypit
minimalné 1,5-2 | tekutin (pfesné 30 ml/kg/den). Vhodné jsou zejména neslazené nealkoholické
napoje (napf. stolni vody, minerdlni vody, ovocné €aje, zeleny &aj, slaby Eerny €aj apod.). PFijem
tekutin je tfeba zvysit pfi pobytu v teplém prostfedi a pfi fyzické zatézi, kdy dostate¢na hydratace
zabranuje pfehfati organismu.

Co se tyka alkoholu, nékteré studie prokazaly protektivni vliv jeho mirné konzumace na vyskyt ICHS.
Za mirnou konzumaci se povazuje maximalné 20 g alkoholu/den pro zeny a 30 g/den pro muze.
Pacienti s hypetriglyceridémii by vSak méli zcela abstinovat. Pfijem alkoholu by méli omezit lidé, ktefi
se snazi redukovat té€lesnou hmotnost, nebot’ alkohol je vyznamnym zdrojem energie.

Za jednu z nejvhodnéjSich diet pro prevenci ateroskler6zy a KVO se povaZzuje tzv. sttedomoiska
(mediteranni) dieta, viz obrazek 9. V oblastech, kde je pouZivana (Stfedomofi), je skute€né nizsi
vyskyt KVO. Obsahuje fadu slozek, které maji spole¢ny pfiznivy efekt. Je charakteristicka vysokou
konzumaci olivového oleje, zeleniny, ovoce, mofskych ryb, ludténin a obilovin. Hlavni jidlo podle této



diety vypada asi tak, ze polovinu talife tvofi zelenina, ¢tvrtinu pfiloha (polysacharidy) a zbylou &tvrtinu
ryba nebo nizkotuéné maso (bilkoviny).

Obrazek 9. Ukazka stfedomorské diety (pfevzato z
http://www.kondiceonline.cz/2011/07/stredomorska-dieta-zatoci-s-nadvahou-a-ulevi-cevam/).

Pohybova aktivita

Pravidelna pohybova aktivita zlepSuje lipidovy profil. ZvySuje koncentraci HDL-cholesterolu a zaroven
shizuje koncentraci celkového cholesterolu (snizenim LDL- a VLDL-cholesterolu) i triglycerid(i. Dale
pohybova aktivita zvySuje energeticky vydej organismu a zlepSuje citlivost tkani k inzulinu. Je proto
velice vhodna u v8ech pacientl s obezitou, metabolickym syndromem a diabetem mellitem 2. typu.
Charakter a intenzitu pohybové aktivity je potfeba volit individualné s ohledem na vék, pohlavi,
télesnou hmotnost a pfidruzena onemocnéni.

Pravidelny pohyb je definovan v doporugeni CSAT jako aerobni pohybova aktivita provadéna denné
(minimalné 5-krat tydné) po dobu minimalné 30 minut, pfi tepové frekvenci, ktera odpovida 50-75 %
maximalni tepové frekvence. Pokud nemame moznost (nebo nechceme) méfit tepovou frekvenci v
pribéhu pohyboveé aktivity, aerobni aktivitu pozname jednoduse tak, zZe jsme schopni ji udychat.
Jedna se o méné namahavé aktivity vytrvalostniho charakteru, provadéné spiSe volngjSim tempem
(napf. chlize, béh, jizda na kole, plavani apod.).

Je-li cilem pohybové aktivity redukce télesné hmotnosti, je vhodné volit delSi tréninkové jednotky nez
30 minut (tuky se zaclinaji vyraznéji spalovat pravé az po cca 30 minutach fyzické z4téze) a tydné
travit pohybovou aktivitou alespori 250 minut (pocita se veSkera pohybova aktivita véetné chuze). U
obezity vy$siho stupné je vhodné zejména plavani a jizda na kole (Ci rotopedu) kvili Setfeni nosnych
kloubu.

Anaerobni fyzicka aktivita je takova, pfi které organismus pracuje za nedostate¢ného pfisunu kysliku -
na tzv. kyslikovy dluh (nejsme schopni ji udychat). Jedna se o intenzivni vykony silové dynamického
charakteru (napf¥. sprinty, posilovani, jizda na kole do kopce apod.). Pfi téchto aktivitach se v
organismu spaluji hlavné sacharidy (€ast glukdzy se pfeménuje na kyselinu mléénou neboli laktat).
Svaly se rychleji unavi a boli.

Pravidelny silové dynamicky trénink vede ke zvySeni fyzické zdatnosti a nariistu svalové hmoty. Ta se
podili na zvySeném spalovani energetickych substratl nejen pfi vykonu samotném, ale i nasledné v
klidu (zvySuje se tak klidovy energeticky vydej). Pravidelny silové dynamicky trénink také zlepSuje
citlivost tkani k inzulinu a vede ke zvySeni HDL-cholesterolu. Pfed doporu¢enim silové dynamického
tréninku je vSak nutno vzit na zfetel mozné kontraindikace vyplyvajici ze zdravotniho stavu pacienta
(napf. nevhodnost u kardiovaskularnich chorob apod.).

Oba vysSe zminéné druhy pohybovych aktivit Ize s vyhodou kombinovat. Ke kombinaci aerobni a
anaerobni fyzické zatéZe dochazi pfi vétsiné bézné provozovanych sportovnich aktivit.

4.1.2. Farmakologicka opatreni
Ke snizeni kardiovaskularniho rizika Ize pouzit nasledujicich skupin léki:

4.1.2.1. Hypolipidemika

Zakladem farmakoterapie aterosklerézy jsou statiny. Existuje u nich nejvice dikaz(, ze
pfiznivé ovliviiuji kardiovaskularni morbiditu a mortalitu. Metaanalyza (statisticka analyza
vétsiho poctu srovnatelnych studii) 14 randomizovanych statinovych studii ukazala, ze



snizeni LDL-cholesterolu o 1 mmol/l diky 1é¢bé statiny u osob s vysokym kardiovaskularnim
rizikem ma za nasledek sniZeni vyskytu koronarnich pfihod o 25 %, snizeni kardiovaskularni
mortality o 19 % a sniZeni celkové mortality 0 12 %.

Kromé statinl se k 1é¢bé dyslipidemii pouzivaji v sou€asné dobé jesté nasledujici
hypolipidemika: fibraty, inhibitory resorpce cholesterolu ze stfeva a pryskyfice. Kyselina
nikotinova v souCasné dobé na Ceském trhu neni k dispozici. V nékterych zemich se jako
lé€ivo pouzivaji také omega-3 nenasycené mastné kyseliny (v Ceské republice maji viak
status doplriku stravy).

Strategie hypolipidemické Ié¢by se odviji od celkového kardiovaskularniho rizika, zjisténého
z tabulek SCORE, viz obrazek 10.

Obrazek 10. Strategie hypolipidemické 1éEby vychazejici z celkového kardiovaskularniho
rizika a hodnoty LDL-cholesterolu (pfevzato z Ceske kapesni verze Doporucenych postup
ESC/EAS pro management dyslipidémii zr. 2011, vydanych CSAT, Ceskou kardiologickou
spoleénosti a firmou Pfizer v r. 2012).

Tabulka 3: Intervencni strategie vychazejici z celkového KV-rizika a hodnot LDL-cholesterolu

celkové -
KV-riziko hladiny LDL-cholesterolu

(SCEZRE) < 1,8 mmol/l 1,8-2,4 mmol/l 2,5-3,9 mmol/l 4,0-4,8 mmol/l > 4,9 mmol/l
zména Zivotniho

bez T stylu, nejsou-li

<l hypolipidemické Bz hypohpldemlcke hladiny LDL-C, pod

intervence oy i kontrolou, zvazit

farmakoterapii

tfida*/uroven® 1IC IIC IIC IIc lla/A

e s zména Zivotniho
zména Zivotniho stylu, | zména Zivotniho stylu,

; A S stylu, nejsou-li
nejsou-li hladiny LD’LWC, nejsou-li hladiny LD,|:_C. hladiny LDL-C, pod
pod kontrolou, zvéZit | pod kontrolou, zvaZit e

< 2 kontrolou, zvazit
farmakoterapii farmakoterapii i
farmakoterapii

I/A

2| do<5

tFida’/Groven® 1IC 1/IC lla/A lla/A

25 do < 10 |zména Zivotniho = e
zmeéna Zivotniho stylu,

nebo vyssi stylu, zvazit s -
ki Y ... | zvazit farmakoterapii®
riziko farmakoterapii
tfida*/Uroven® lla/A lla/A

> 10 nebo |zména Zivotniho
velmi vysoké |  stylu, zvazit
riziko farmakoterapii *

tida*/Groven® lla/A

*U pacientl po AIM je tieba zvaZit terapii statinem bez ohledu na hladiny LDL-cholesterolu.
a = tiida doporuceni; b = troven dikazi

Statiny

Statiny funguji jako inhibitory endogenni syntézy cholesterolu. Blokuji enzym HMG-CoA-reduktazu,
ktery je pro tvorbu cholesterolu v organismu klicovy. Nejvyraznéji se ucinek statint projevi v jatrech.
Inhibice syntézy cholesterolu uvnitf hepatocyt vyvola zmnozeni LDL-receptort na povrchu
hepatocytl, ¢imz se zvysi vychytavani LDL &astic z krve. Na snizeni cholesterolémie se tak podili jak
snizeni tvorby endogenniho cholesterolu, tak vétsi utilizace (spotfeba) exogenniho cholesterolu.
Navic jsou statiny (ve vysokych davkach) schopny zmensovat velikost jiz existujicich
aterosklerotickych platli (regrese aterosklerézy) a preménovat nestabilni platy, u kterych hrozi ruptura
a nasledné vznik trombu, na platy stabilni, které jsou méné rizikové. Dale maji také vyznamny
protizanétlivy ucinek.

V soucasné dobé je na nasem trhu dostupnych 6 typu statind (atorvastatin, fluvastatin, lovastatin,
pravastatin, rosuvastatin a simvastatin), které se liSi zpisobem biotransformace v organismu,
intenzitou blokady HMG-CoA-reduktazy i délkou jejiho trvani. Podle typu a davky statinu dochazi
vlivem 1é€by k poklesu LDL-cholesterolu o 30-60 %.

Fibraty



Fibraty jsou aktivatory jadernych receptoril PPARa a nékteré fibraty (fenofibrat, bezafibrat) v mensi
mife i PPARy. Proto se oznacuji jako PPAR agonisté. Aktivaci PPAR receptor( se v organismu
ovliviuje Fada metabolickych procesu. Prostfednictvim aktivace PPARa se napfiklad zvySuje aktivita
lipoproteinové lipazy, coz vede ke zvySenému odbouravani ¢astic bohatych na triglyceridy (pfi 1éEbé
fibraty dochazi k poklesu triglyceridémie o 20-50 %). Dale fibraty v jatrech snizuji syntézu VLDL a
naopak zvysuji syntézu apo A, €imz zvysSuji plazmatickou koncentraci HDL-cholesterolu (o 10-30 %).
Fibraty také aktivuji transport mastnych kyselin do mitochondrii a stimuluji oxidaci mastnych kyselin v
jatrech a ve svalech. Rovnéz tlumi (stejné jako statiny) zanétlivou reakci cévni stény.

Fenofibrat, ktery je u nas nejpouzivanéjSim fibratem, navic prostfednictvim PPARYy pfiznivé ovliviiuje i
metabolismus glukézy a zvySuje vyluCovani kyseliny mocové (je vhodny pfi hyperurikémii, ktera je
Castym doprovodnym nalezem pfi metabolickém syndromu).

Antiaterogenni U¢inky statind a fibratl tedy nespocivaji jen ve snizovani krevnich tukd
(hypolipidemicky efekt), ale tato lé¢iva plsobi pozitivné i dalSimi mechanismy - maji pleiotropni efekt.

Kyselina nikotinova

Kyselina nikotinova (niacin) je ve vodé rozpustny vitamin (nékdy oznacovany jako vitamin B.).
Pfirozené se vyskytuje v mnoha potravinach zivoc¢iSného i rostlinného ptvodu (napf. v pivovarskych
kvasnicich, mase, mléce, vejcich, lusténinach, listové zeleniné nebo mrkvi). Hraje kli€ovou ulohu v
energetickém metabolismu organismu. V |éCebnych davkach, které jsou pfiblizné stondsobné vyssi
nez davky bézné obsaZené v potravé, sniZzuje hladiny LDL-cholesterolu, VLDL-cholesterolu,
apolipoproteinu B, triglyceridd a (snad i) lipoproteinu (a) a zvySuje hladiny HDL-cholesterolu a
apolipoproteinu A. Mechanismus U¢inku niacinu spociva jednak ve sniZeni lipolyzy v tukové tkani
(snizuje se tak uvolfiovani mastnych kyselin z tukové tkané do krve), jednak v inhibici syntézy
triglyceridu a katabolismu HDL v jatrech. Nejcastéji se kyselina nikotinova uziva v kombinaci se
statinem, pokud chceme snizit LDL-cholesterol a zaroven zvySit HDL-cholesterol a/nebo snizit
triglyceridy.

Inhibitory resorpce cholesterolu ze stfeva

Jedinym lékem z této skupiny, ktery se pouziva k IéEbé hypercholesterolémie, je ezetimib. Jedna se o
blokator specifického transportniho proteinu (pfenasece), kterym se dostava cholesterol z tenkého
stfeva do organismu. Ezetimib se nej¢astéji pfidava do kombinace se statinem, pokud monoterapie
statinem neni dostate¢né ucinna (nevede sama o sobé k dosazeni cilovych hodnot LDL-cholesterolu).

Pryskyfice

Pryskyfice jsou nejdéle pouzivanymi hypolipidemiky. Pusobi jen lokalné ve stfevé (nevstiebavaji se)
jako inhibitory vstfebavani zlu€ovych kyselin ze stfeva.

Zludové kyseliny hraji dlleZitou roli v metabolismu cholesterolu. Vznikaji z cholesterolu v jatrech a
poté se vylucuji ZIuéi do tenkého stfeva, kde napomahaji traveni tukd pfijatych potravou (emulgace
tuk(). Spolu s tuky potravy jsou pak znovu vstfebany a cestou vratnicové Zily (v. portae) se vraci zpét
do jater. Timto zplsobem neustale koluji mezi jatry a stfevem (enterohepatalni obéh Zlu¢ovych
kyselin). Zablokovanim resorpce Zlu¢ovych kyselin ve stfevé dojde k pferuseni tohoto
enterohepatalniho obé&hu a vznikly nedostatek Zlu€ovych kyselin v jatrech pak vede k jejich zvySené
syntéze z cholesterolu. Tim je cholesterol spotfebovavan a jeho hladina v krvi klesa.

Pro svou bezpec€nost jsou pryskyfice Iékem volby pfi hypercholesterolémii u t€hotnych zen.

Omega-3 nenasycené mastné kyseliny

Omega-3 nenasycené mastné kyseliny (PUFA omega-3) jsou mastné kyseliny, které maji dvojnou
vazbu na 3. uhliku své molekuly od methylového konce. Nejvyznamnéjsimi PUFA omega-3 jsou
kyseliny a-linolenova, eikosapentaenova (EPA) a dokosahexaenova (DHA). Jejich nejbohatSim
pfirozenym zdrojem jsou mofské ryby a moiské plody, ale jsou obsaZzeny v mensi mife také ve
sladkovodnich rybach, vladskych ofeSich, soje a Inénych semenech. PUFA omega-3 stimuluji oxidaci
lipidda ve svalech, jatrech a zfejmé i v tukové tkani. Dale zvySuji citlivost tkani k inzulinu, zlepSuji
reologické (tokové) vlastnosti krve, upravuji funkci endotelu a snizuji syntézu zasobnich tukl (snizuji
produkci energie v mitochondriich). Pusobi prostfednictvim receptord PPAR (a, y, 8). Daji se vyuzit k
IéEbé hypertriglyceridémie, smiSené hyperlipidémie a inzulinové rezistence.

4.1.2.2. Antihypertenziva

Antihypertenziva jsou dalSi velkou skupinou Iéku, kterou pouzivame ke snizeni
kardiovaskularniho rizika.

Mezi antihypertenziva prvni volby patfi inhibitory angiotenzin-konvertujiciho enzymu (ACE-
inhibitory), blokatory receptort pro angiotenzin Il (sartany), blokatory vapnikovych kanald,



diuretika a beta-blokatory. U téchto 5 tfid mame dostatek dikazl, ze snizuji kardiovaskularni
morbiditu a mortalitu.

Mezi antihypertenziva druhé volby fadime blokatory perifernich alfa-receptort, centralné (i
periferné) plsobici antihypertenziva, pfimy inhibitor reninu aliskiren a pfimé vazodilatatory.
Tyto léky jsou urCeny k I1éEbé arteridlni hypertenze v kombinaci s antihypertenzivy prvni
volby.

U hypertonikd s dyslipidémii, obezitou, metabolickym syndromem ¢&i diabetem mellitem 2.
typu se snazime preferovat ta antihypertenziva, ktera nemaji nezadouci metabolické ucinky.
K tém patfi zejména ACE-inhibitory, sartany, blokatory vapnikovych kanalud, pfipadné
centralné pusobici antihypertenziva. Beta-blokatory a diuretika jsou u téchto pacientd méné
vhodné (nékdy ale pfesto nutné), nebot’ nezadouci metabolické uc€inky mit mohou (zvysSeni
hladin krevnich tukd, kyseliny mocové, glykémie, mineralové poruchy aj.).

Podrobnéjsi popis jednotlivych tfid antihypertenziv pfesahuje ramec této publikace.

4.1.2.3. Protidestickové léky

Protidestickoveé IéKy jsou dalSim vyznamnym nastrojem v boji s aterosklerézou a jejimi
komplikacemi. Jak bylo jiZ zminéno v uvodu, vlastni ateroskleréza by bez nasedajici
trombozy byla jen relativné benigni chorobou. To, co ohroZuje Zivot pacienta s
aterosklerézou, je akutni tromboticky uzaveér tepny, vznikly na nestabilnim aterosklerotickém
platu.

Zakladnim protidestiCkovym Iékem je kyselina acetylsalicylova (ASA). Bylo prokazano, Ze jeji
podavani snizuje vyskyt akutnich kardiovaskularnich pfihod o pfiblizné 25 %. Je indikovana
dozivotné u vSech pacientl po probéhlém KVO (v sekundarni prevenci). V primarni prevenci
KVO je indikovana jen u vysoce rizikovych osob.

(Existuji i novéjsi protidestickové 1éky nez ASA (zpravidla u¢innéjsi, ale také podstatné
drazsi), jako napfiklad ticlopidin, clopidogrel, prasugrel nebo ticagrelor).

4.1.2.4. Antiobezitika

Antiobezitika Ize uzit spole¢né s reZzimovymi opatfenimi k redukci té€lesné hmotnosti u obéznich
pacienta. 3
V soucasné dobé je na trhu v Ceské republice k dispozici pouze orlistat a fentermin.

Orlistat

Orlistat je inhibitor stfevnich lipaz. Brani traveni triglycerid(i obsazenych v potravé, coz napomaha k
navozeni negativni energetické bilance. Orlistat mize také pfiznivé ovlivnit hladiny krevnich tukud
(podavani orlistatu sniZzuje plazmatickou koncentraci LDL-cholesterolu o cca 10 %).

Fentermin

Fentermin patfi mezi sympatomimeticky plsobici antiobezitika. V centralnim nervovém systému
(CNS) navozuije pocit sytosti a tlumi také chut k jidlu (anorekticky ucinek). V tukové tkani zvySuje
spalovani tuku (lipolyzu) a snizuje produkci ATP v mitochondriich. Vznikla energie se tak uvolfiuje ve
zvySené mife jako teplo (termogenni Gcinek). Plsobi jako stimulans v CNS.

4.1.2.5. Antidiabetika
Antidiabetika jsou IéCiva pouzivana k 1é¢bé diabetu mellitu. Néktera z nich ovliviuji i rizikové faktory
aterosklerdzy. Jejich detailnéjSi popis je soucasti textu o diabetu mellitu. Zde zminime jen nékolik

Metformin

Metformin je peroralni antidiabetikum ze skupiny biguanidu. Je Iékem prvni volby u diabetu mellitu 2.
typu (zejména pak u obéznich diabetik(l), neboz zlepSuje jeho kompenzaci a snizuje kardiovaskularni
riziko. Je vhodné ho zacdit podavat jiz ve stadiu prediabetu, kdy mize zpomalit progresi poruchy
glukézové homeostazy. Jeho hlavnim uéinkem je snizeni inzulinové rezistence (zlepSeni citlivosti k
inzulinu). Tim zlepSuje utilizaci glukdzy a snizuje jeji pfeménu na (krevni) tuky. Dale plsobi jako mirné
antiobezitikum (snizuje pocit hladu i produkci ATP v mitochondriich).

Glitazony

Glitazony (derivaty thiazolindionu) jsou agonisté na jadernych receptorech PPARYy. Rovnéz snizuji
inzulinovou rezistenci. Mirné zvysuji hladinu HDL-cholesterolu a snizZuiji triglyceridémii. Dale vedou ke



snizeni TK, zlepSeni funkce endotelu, poklesu hladin zanétlivych markert a snizeni pohotovosti k
tromb6zam.

Latky s inkretinovym ucinkem

Inkretiny jsou hormony produkované endokrinnimi bufikami zaZivaciho traktu po pfijmu potravy.
Inkretinova mimetika jsou latky, které se vazou na stejné receptory jako pfirozené inkretiny. Patfi k
nejnovéjSim antidiabetikim. Kromé Upravy metabolismu glukdzy maji také mirny antiobeziticky ucinek
(snizuji pocit hladu, zvySuji pocit sytosti po jidle), ktery pfetrvava dlouhodobé. Dale snizuji TK, zlepSuji
lipidogram a vedou k poklesu hladin zanétlivych markert v krvi.

5. Souhrn

Aterosklerdza je nejCastéjSi onemocnéni kardiovaskularniho systému. Podstatou
aterosklerdzy je tvorba aterosklerotického platu ve sténé tepny. Na povrchu
aterosklerotického platu muze dojit za urcitych okolnosti k aktivaci krevnich desti¢ek a vzniku
trombu, ktery maze postizenou tepnu zcela uzavfit. Timto mechanismem dochazi nejcasté;ji
ke vzniku akutniho infarktu myokardu nebo cévni mozkové pfihody.

Kardiovaskularni onemocnéni na podkladé aterosklerdzy (aterosklerotické vaskularni
nemoci) jsou nejCastéjsi pfi€¢inou morbidity a mortality obyvatelstva v celém civilizovaném
svété. Lécba kardiovaskularnich onemocnéni se stale vyznamnéji podili na rostoucich
nakladech na zdravotni péci. To jsou davody, pro¢ ma smysl se zabyvat prevenci
aterosklerézy. Prevence aterosklerdzy spoc€iva v cileném ovliviiovani jejich rizikovych
faktor(.

Rizikové faktory ateroskler6zy délime na ovlivnitelné a neovlivnitelné.

Mezi nejdllezitéjsi ovlivnitelné rizikové faktory aterosklerézy patfi: poruchy metabolismu
tukd, koufeni, arterialni hypertenze, poruchy metabolismu glukézy, obezita, metabolicky
syndrom a nedostatecna fyzicka aktivita.

rodinna anamnéza a jiz prodélané kardiovaskularni onemocnéni v osobni anamnéze. Na
rozhrani mezi ovlivnitelnymi a neovlivnitelnymi rizikovymi faktory aterosklerézy stoji
psychicky stav.

Ovlivnit mizeme pochopitelné jen ovlivnitelné rizikové faktory aterosklerdzy. Slouzi nam k
tomu opatfeni nefarmakologicka a farmakologicka. Zakladem prevence i léCby aterosklerozy
by méla byt vZdy opatfeni nefarmakologicka. Ta spocivaji zejména v zanechani koufent,
racionalni vyZivé a zaclenéni pravidelné pohybové aktivity do Zivotniho stylu. Pokud
nefarmakologicka opatfeni nestaci ke snizeni vysokého kardiovaskularniho rizika, miizeme
zahdjit v indikovanych pfipadech farmakoterapii. Ke sniZzeni kardiovaskularniho rizika
pouzivame zejména hypolipidemika, antihypertenziva a protidesti¢kové Iéky.
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