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Clanek se zabyva aspekty ischemické choroby srdecni (ICHS) u Zen a soustfed’uje se na jeji odlisnosti ve srovnani s ICHS
umuzi co se tyce vyskytu, symptomii, diagnozy a 1écby. Podrobnéji se zabyva otazkou hormonalni substitucni terapie a uvadi
vysledky poslednich studii zkoumajicich ucinek této terapie na primarni a sekundarni prevenci ICHS u Zen.

Uvod

Kardiovaskularni onemocnéni zustavaji dlouhodobé
na prvnim misté v pfi¢inach umrti jak u muzu, tak u Zen.
V roce 1999 v USA zemfelo na kardiovaskularni onemoc-
néni 445871 muza a 512904 Zen, z toho koronarni tepen-
na nemoc byla pri¢inou 267 268 umrti muzi a 262 391 Zen,
na druhém misté co do po¢tu umrti u obou pohlavi byl
jakykoliv typ rakoviny. Po dlouhou dobu byly v§eobecné
konstatovany rozdily mezi pohlavimi ve vyskytu a pribé-
hu kardiovaskularnich onemocnéni. Teprve v poslednim
desetileti byly tyto diskrepance ve vyskytu, mortalité, rizi-
kovych faktorech, diagndze a 1€¢bé védecky prezkoumany.
Jednim z problémt, které vyvstaly, byl fakt, Ze kardiovas-
kularni vyzkum byl prevazné zaméien na muzskou popu-
laci a vysledky byly generalizovany i pro Zeny. AZ v posled-
nich letech byly Zeny v dostate¢né mire zahrnuty do studii
tak, aby to umoznilo analyzu dat co se tyCe pohlavi.

Problematika kardiovaskularnich onemocnéni u Zen je
velmi rozsahla a komplexni. Nasledujici text se zaméfuje

ba dalSiho studia.

Epidemiologie a rizikové faktory

Jestlize se v poslednich letech vyrazné zlepsila preven-
ce, diagnostika a 1écba ICHS s naslednym poklesem mor-
tality v muzské populaci, tento trend ale neni patrny u Zen.
Mortalita v této skupiné nejen stagnuje, ale nedavno vyka-
zala nartstajici tendenci. MuzZe to jisté souviset s dosaho-
vanim vys§i délky Zivota u Zen.

Premenopauzalni Zeny jsou relativné chranény pred
ICHS a aterosklerozou diky uc¢inku pohlavniho hormonu
estrogenu. Prevalence ICHS u Zen signifikantné vzrista
po menopauze (2-3 x ve srovnani se Zenami téhoz véku
pfed menopauzou) a trvale nasledn€ stoupa. Z Framing-
hamské studie byl popsan 40nasobny rozdil mezi nejstar-
§i (75-84 let) a nejmladsi vékovou skupinou (35-44 let).
U Zen po prirozené menopauze se rozvoj ICHS a ICHS
zpuisobena mortalita zpozduji oproti muztim v primeéru
o 10-15 Iet.

Mezi rizikovymi faktory ICHS u Zen, stejné€ jako u mu-
Z1, se uplatiuje narustajici vék, koureni, hypertenze, dysli-
pidémie, diabetes, rodinna anamnéza ICHS, obezita a se-
davy zpiisob Zivota. Pouze ,zenskymi“ rizikovymi faktory
je menopauza a pouZzivani hormonalni antikoncepce, jiz
byva pripisovan synergicky efekt pfi soucasném koufeni
na rozvoj ICHS. Navic je hypertenze 2-3 % Cast&jSi u zZen
uzivajicich hormonalni antikoncepci, zvlasté pokud jsou
star§i a obézni.

Mezi jednotlivymi rizikovymi faktory byly nalezeny
rozdily v jejich dopadu na etiopatogenezi ICHS u muzii a
zen. Diabetes, snizené hladiny lipoproteinii o vysoké husto-
té¢ (HDL) a zvyseni triglyceridii hraji vétsi roli v rozvoji pa-
tologického procesu u 7en (15). Pokud se tyka diabetu, pre-
menopauzalni diabetické Zeny maji podobné riziko rozvo-
je ICHS jako diabetiCti muZi, to znamena diabetes stira es-
trogenovy benefit. Koronarni prognoza je podstatné€ horsi
pro diabetické Zeny nez diabetické muZe ve srovnani s ne-
diabetickymi proté€jsky. Diabetické Zeny po akutnim in-
farktu myokardu maji podstatné horsi kratkodobou i dlou-
hodobou progndézu s vétSim rizikem smrti, dvojnasobnym
rizikem reinfarktu a ¢tyfnasobnym rizikem rozvoje srdec-
niho selhani (7).

Premenopauzalni Zeny maji nizsi hladinu LDL a vyssi
HDL nez muzi. Po menopauze hladiny LDL u Zen progre-
sivn€ rostou a dosahuji vyssich hladin nez u muzt. Hladiny
HDL také vyrazné klesaji, mohou byt jedinou odchylkou
v lipidogramu a predstavuji tak signifikantni riziko pro
rozvoj ICHS u Zen. Stejné ptlisobi i zvySené hladiny trigly-
ceridd. Proto NCEP (National Cholesterol Education Pro-
gram) konstatuje, Ze u Zen se za optimalni hladiny HDL,
cholesterolu a triglyceridd povazuji hladiny niz$i nez u mu-
71, a tak by mély byt zohlednény v terapii (15).

Klinicka symptomatologie ICHS u Zen

Angina pectoris (AP) je nejcastéjsi uvodni prezentaci
ICHS u Zen, u muzi to byva nejcastéji infarkt myokardu
(IM) nebo nahla srde¢ni smrt (12). Mnohem ¢ast€jsi jsou
u Zen atypické bolesti - zad, Celisti, krku a abdominalni,
s doprovodnou nauzeou a dyspneou (22). Zeny trpi vice
asymptomatickou ischémii (silent ischemia).

U akutnich koronarnich syndromi rozdily vyplynuly
z rozsahlé studie GUSTO IIb, ktera zahrnula 3662 Zen a
8480 muzt (4). U zen spiSe dochazelo k projevim nesta-
bilni AP, u muzt k akutnimu IM bez elevace ST s enzyma-
tickou odezvou. Zeny éastéji mély v anamnéze diabetes, hy-
pertenzi a srdecni selhavani. Muzi mé€li spiSe v anamnéze
predchazejici infarkt myokardu. U Zen dochazelo k Cetnéj-
§im komplikacim a mély vyssi umrtnost v 30 dnech.

V pripadé akutniho IM s elevaci ST u Zen dominuje typic-
ka bolest na hrudi, ale nejsou opét vyjimkou atypické bolesti,
nebo dyspnea a pocit extrémni unavy hlavné u starSich a dia-
niho IM u Zen neZ u muZzu, pfi prijeti u nich lze ¢asto deteko-
vat tachykardii, atrioventrikularni blokadu (AV blok) a plicni
chriipky. Opét je ve studiich popsana zhruba 2 x vyssi 30den-
ni a rocni mortalita u Zen nez u muzd. Rozsahly registr IM
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(United States National Registry of Myocardial Infarction -
NRMI), ktery v letech 1990-1994 zahrnul udaje o 354435
pacientech, potvrdil vyss$i mortalitu Zen ve srovnani s muzi
u akutniho IM (u trombolyzovanych 9,3 % vs. 4,5 %, bez trom-
bolyzy 16 % vs. 10,9 %). Zeny navic mély vice zavaznych krva-
civych komplikaci pfi 16€bé trombolytiky (6). Tato data by-
la doplnéna NRMI 2, ktery v letech 1994-1998 prezkoumal
udaje od 155565 zen a 229 313 muzi. Mladsi Zeny, které by-
ly definovany stafim pod 70 let, mély opét vyssi mortalitu nez
stejn€ stafi muzi, pouze v nejstarsi vékove skupiné nad 80 let
mély Zeny lepsi vysledky (19).

Oblast nahlé srde¢ni smrti je predmétem intenziv-
niho zkoumani. Je potvrzené, Ze se lisi patofyziologic-
ky mechanizmus nahlé smrti u mladsSich a starSich Zen.
U mladSich Zen se nachazi na koronarnich arteriich spi-
Se eroze platu, zuZeni cév je minimalni, stejn€ jako obsah
kalcia, jedna se vesmés o kuracky. StarSi zeny, které ze-
mfou nahlou smrti, trpi hypercholesterolémii, post mor-
tem se najde zavazné zuzeni koronarnich arterii s ruptu-
rou platu (21).

Vyskyt syndromu X (angindzni bolesti na hrudi, pozitiv-
ni stress test, ale normalni nalez pfi koronarografii) je Cas-
t&j$i u Zen nez u muzu. V posledni dobé se ukazuje, ze pri
zatéZi nemocni vykazuji abnormalni koronarni pritok, je-
jich mikrocirkulace ma zvySenou citlivost na vazokonstrikc-
ni stimuly, proto nékdy byva oznacovana jako ,,mikrovasku-
larni angina®. Za tyto abnormality se zda byt zodpovédna
endotelialni dysfunkce, kde pravé miize hrat roli estrogeno-
vy deficit v peri- a postmenopauze.

Diagnostika ICHS u Zen

Nanestésti zeny velmi Casto pficitaji své symptomy ji-
nym potizim nebo je neguji. Proto je diagnéza ICHS u Zen
klinickych projevt a také pro mensi spolehlivost diagnos-
tického testovani u Zen. Odebrani peclivé anamnézy je za-
kladem.

Zitezovy EKG test je lehce dostupny a levny, ale je mé-
né presnéjsi ve stanoveni diagndzy u Zen neZ u muzi. Meta
analyza EKG stress testovani u Zen urcila senzitivitu 61 % a
specificitu 70 % testovani, u muzi 68 %, 77 % resp (11). Dis-
kutované pficiny mensi vytéZnosti testd u Zen mohou byt
nasledujici: nizsi vyskyt ICHS u Zen, méné extenzivni one-
mocnéni, Casté repolarizacni STT abnormality, redukova-
na funk¢ni kapacita u star§ich Zen, neadekvatni délka zaté-
Ze, efekt estrogenu na ST segment.

Optimalni strategie pro diagnézu ICHS u Zen je kon-
troverzni, ale vZdy by méla pied testem zahrnout pravdeé-
podobnost onemocnéni. Pokud je nizka, stress test by ne-
mél byt doporucovan pro pravdépodobnost falesn€ pozi-
tivniho vysledku a naslednych dalSich vySetfeni. To se ty-
ka hlavné mladych, premenopauzalnich Zen bez riziko-
vych faktord. Pokud presto je stress test proveden a je ne-
gativni, mohou byt Zeny uSetieny dalSich zobrazovacich
technik a intervenci. Pokud ma Zena na klidovém EKG
néjaké abnormality, méla by podstoupit néjakou zobra-
zovaci metodu.

Nukledrni zdtéezove testy s izotopy thalia nebo technecia
umoznuji zobrazeni myokardialni perfuze a jsou schopny
vedle potvrzeni diagnézy ur€it zavaznost onemocnéni. Vy-
sledky mohou byt u Zen mén€ presné kvili pritomnosti prs-
ni tkan€ a menSi velikosti levé komory, které st€Zuji zob-
razeni. Z tohoto divodu je u Zen vhodnéjsi pouziti izoto-
pu technecia (technecium 99 sestaMIBI SPECT), ma vys-
§i energii nez thalium a tim umoznuje lepsi zobrazeni. Sen-
zitivita vySetfeni se pohybuje kolem 90 %.

Stress echokardiografie se provadi spolu s fyzickou ne-
bo farmakologickou zatézi. Umozinuje odhadnuti globalni
a regionalni funkce levé komory, ma vétsi specificitu nez
nuklearni metody. U 5-10% pacientl ale vySetfeni nelze
provést nebo je nekvalitni z technickych divoda. Na zakla-
dé€ publikovanych udajt neni ani nuklearni imaging, ani za-
té€Zova echokardiografie povazovana za superiorni.

Koronarografie prinasi konecnou diagndzu. V predcha-
zejicich letech v pfipadé abnormalniho neinvazivniho tes-
tu u Zen byly Zeny méné Casto odesilany ke koronarografii,
v soucasné dobé je jiz poCet srovnatelny.

Terapie

Farmakoterapie

Data z klinickych studii potvrdila, Ze ke zlepSeni mor-
bidity i mortality dochazi pti 1é¢bé aspirinem, B-blokatory,
ACE inhibitory, nitraty, antihypertenzivy, hypolipidemiky
stejn€ jak u muza, tak u zen (17).

Trombolytickd lécba

Studie s trombolytiky zahrnuly jen asi 18-25% zZen,
stejné jako studie s inhibitory GP IIb/I1Ia. Zeny jsou mé-
né indikovany k trombolyze jednak z divodu pomérné Cas-
tych pozdnich pfijezdi do nemocnice oproti muzim, nebo
z divodu atypické prezentace symptomi. Ty, které ale pod-
stoupi trombolyzu, maji ekvivalentni prichodnost infark-
tové arterie jako muzi. Presto, jak vyplyva z registru MI-
TI (The Myocardial Infarction Triage and Intervention),
kde uvodni prezentace symptomd, piijezd do nemocnice a
EKG nalezy byly srovnatelné mezi obéma pohlavimi, Zeny
nejsou léCeny stejné agresivné jako muzi (10).

Perkutdnni intervence

V druhé poloviné 80. let se poprvé zacalo upozorinovat
na to, Ze existuje urCity nepfrirozeny pomér v odesilani k sr-
dec¢nim katetrizacim v neprospéch Zen. Jesté v roce 1998 by-
lo publikovano, Ze zeny navzdory vySsi postinfarktové mor-
talité podstupuji méné koronarografii, PTCA a bypassovych
operaci (6). PriCiny nejsou zcela ziejmé a jsou nejspiSe kom-
plexniho charakteru, od atypické prezentace symptomt, star-
siho v€ku, komorbidit, horsi senzitivity diagnostickych testl
u zZen po uréitou prezivajici koncepci, Ze ICHS neni u Zen tak
Casta jako u muza.

Vsechny starsi studie a registry udavaly, Ze interven-
ce u Zen neprinaseji takovy efekt jako u muzd, Zeny mé-
ly vys$si mortalitu a pocet komplikaci ve srovnani s muzi.
Ve vSech téchto studiich byly Zeny star$i neZ muzi, mély
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vice komorbidit, a hlavné casto anamnézu srdecniho sel-
hani. Randomizované studie ale tyto nalezy nepotvrdily,
nebyly zaznamenany rozdily v kratkodobé i dlouhodobé
mortalité a vysledcich perkutannich intervenci mezi mu-
Zi a Zzenami. VEtSinou v nich ale bylo zahrnuto pouze na
30% Zen (17, 8). Data z novéjSiho registru National He-
art, Lung and Blood Institute PTCA Registry uvadéji, ze
navzdory vice rizikovému profilu Zeny vykazaly lepsi an-
giografickou a klinickou uspé$nost, srovnatelnou morta-
litu a sniZeni zavaznych komplikaci (9).

Srovnanim PTCA a trombolyzy v pfipad€ akutniho IM
se ukazalo, ze koronarni trombolyza vede u Zen vice nez
u muzi k vys$si Casné mortalit€ a zavaznym Zivot ohrozZu-
jicim krvacivym komplikacim. Zatimco primarni PTCA
byla spojena s nizSim rizikem krvaceni a zlepSila preziti
u Zen (18).

Pfi pouzivani stentové technologie jsou vysledky u obou
pohlavi srovnatelné, i kdyZ u Zen se popisuje vyssSi vyskyt
koronarni disekce, Cetnéjsi nutnost reintervenci, ¢astéjsi vy-
skyt hypotenze a nutnost transfuze (13).

Chirurgickad revaskularizace - aortokorondrni by-pass

Opét je k dispozici velmi malo dat z randomizovanych
studii kvili malému procentu Zen v studiich zahrnutych.
Udaje z registrti poskytuji nahled, Ze Zeny podstupujici by-
pass jsou starSi nez muzi, maji ¢etné komorbidity, hlavné
diabetes a hypertenzi a vykazuji horsi funkéni tfidu pred-
operacné. Zda se, Ze k nejvétSimu rozdilu v mortalité mezi
muZi a Zenami dochazi v perioperacni umrtnosti, ktera se
udava zhruba 2 x vyssi u Zen nez u muza.

Soucasné informace poskytuje databaze hrudnich chi-
rurgd (US Society of Thoracic Surgeons database) Citaji-
ci 344913 pacientt, z toho je 26 % Zen. Operaéni mortali-
ta je udavana 4,5% u Zen a 2,6 % u muzu, hlavné€ Zeny ve
skupinach nizkého a stfedniho rizika vykazuji vyssi mor-
talitu. Mortalita u Zen s vysokym rizikem je srovnatelna
s muzi (1).

K trochu odlisnym vysledkim dospé€la studie BARI (8).
Ta randomizovala pacienty bud k PTCA nebo k bypassu,
26 % z 1829 pacientl byly Zeny. Nemocni¢ni mortalita by-
la u bypassu 1,3% a 1,4% u Zen a muza resp., u PTCA 0,8 %
vs. 1,2 %. Preziti v 5 letech bylo u bypassu srovnatelné - 87 %
u obou pohlavi, u PTCA 75 % u Zen vs. 77 % u muza.

Zeny, které jsou kandidatkami na by-pass, ale bud od-
mitnou 1écbu nebo jsou z néjakého jiného duvodu léCeny
jen konzervativn€, maji horsi vysledky nez ty, které opera-
ci podstoupi.

Hormonalni substituc¢ni lécba a ICHS

HRT (Hormone Replacement Therapy) ma jist€ své ne-
zastupitelné misto v 16€bé menopauzalnich symptom, za
dalsi indikaci je povaZovana prevence osteoporozy. Z neza-
doucich ucinkd je nutné zminit zvySené riziko trombembo-
lismu, nemoci Zlu¢niku, pfi dlouhodobém uZivani (nad 5
let) karcinomu prsu. Estrogenni terapie u Zen se zachovalou
intaktni d€lohou musi byt doprovazena progestinem, jinak
by tzv. neoponovana terapie estrogenem zvySovala riziko

karcinomu endometria. Proto terapie pouhym estrogenem
je indikovana pouze pro zeny po hysterektomii.

Z dtavodi pozorovaného zvySeného rizika ICHS u Zen
po menopauze (pfirozené nebo umélé pooperacni) a po-
psanych ucincich estrogenu se zacalo uvazovat, Ze by es-
trogen a nasledné HRT mohly vykazovat kardioprotektiv-
ni u¢inky. Predpokladany kardioprotektivni prospéch es-
trogenu spociva v jeho schopnosti snizovat hladiny LDL
cholesterolu, lipoproteinu (a) a fibrinogenu, estrogen pod-
poruje fibrinolyzu redukci hladiny inhibitoru aktivatoru
plazminogenu - 1 (PAI-1). Redukuje hladinu homocystei-
nu, ma antioxidacni vlastnosti a zlepsSuje endotelialni funk-
ci. Na druhé stran€ ale vykazuje efekt prokoagulaéni (zvy-
Suje hladiny f. VII, protrombinu, APC rezistenci) a proza-
nétlivy (zvysuje hladiny CRP) (16).

Skute¢né prvni ¢etné observacni studie zkoumajici uci-
nek HRT na ICHS popsaly u zZen uZivajicich HRT sniZe-
ni rizika vzniku ICHS o 35-50%, snad nejvétsi z nich by-
la kohortni studie Nurses” Health Study, ktera zahrnula na
121000 Zen pocinaje rokem 1976 a sledovani probihalo cca
18 let. Zadna z téchto studii ale nebyla randomizovana.

Zlom nastal v roce 1998, kdy byla publikovana ran-
domizovana, slepa, placebem kontrolovana studie HERS
(Heart Estrogen/progestin Replacement Study) (5). V té
dobé¢ byla data z observacénich studii tak presvédciva pro
priznivy efekt HRT na sniZovani rizika ICHS, Ze se zdalo
byt témér neetické randomizovat Zeny v dalSich studiich
k placebu. Ale studie HERS pfesto randomizovala 2 763
postmenopauzalnich Zen bud k estrogen/progestinu, ne-
bo k placebu, a sledovala je po dobu 4 let. Vétsina ze sle-
dovanych Zen méla ICHS nebo rizikové faktory. Ve vel-
kém rozporu s predchozimi studiemi nebyl potvrzen pri-
znivy efekt HRT na sniZeni rizika ICHS, ve 4 letech neby-
la popsana redukce v po¢tu IM nebo umrti pii HRT tera-
pii, navic riziko kardiovaskularnich pfihod byla zvySeno
0 50% béhem 1. roku terapie s HRT! Oponenti této stu-
die minili, Ze uziti progestinu s estrogenem misto pouhé-
ho estrogenu, zahrnuti Zen s preexistujici ICHS a nedo-
stateCna sila detekovat benefit mohla ovlivnit nepfizni-
vé vysledky této studie. Ale i dal§i randomizované studie,
které zminéné vyhrady v sobé zahrnuly, nenasly diikazy
pro prospésny efekt HRT v prevenci ICHS at primarni,
nebo sekundarni. Napf. studie ERA (Estrogen Replace-
ment in Atherosclerosis) randomizovala 309 Zen s angio-
graficky prokazanou nemoci koronarnich tepen k estro-
genu, estrogenu s progestinem nebo k placebu a sledovala
je po dobu 3,2 roky. Nebylo angiograficky prokazano zpo-
maleni progrese v Zadné ze sledovanych skupin (3). Da-
ta z rozsahlé nedavno zveiejnéné randomizované studie
WHI (Women's Health Initiative) se zhruba 27 000 Zena-
mi (z nich 98 % bez preexistujici ICHS) nedavno uverej-
nila, Ze jak neoponovany estrogen, tak estrogen s proges-
tinem je spojovan se zvySenim rizika kardiovaskularnich
piihod béhem prvnich tfech let terapie oproti placebu.
Studie ma probihat do r. 2005 (14). Studie WEST (The
Women's Estrogen for Stroke Trial) také nenaSla snize-
ni rizika mozkové nebo kardiovaskularni pfihody u Zen
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léCenych estrogenem ve srovnani s placebem, navic Zeny
uzivajici HRT mély 2,3 x zvySené riziko CMP v prvych
6 mésicich 1é&by (20). Redeno ve zkratce: zatim 7adna
z randomizovanych studii s HRT neprokazala sniZeni ri-
zika koronarnich pfihod v Zadné skupiné postmenopau-
zalnich Zen (tabulka 1).

Na zakladé€ téchto studii American Heart Association
doporucuje, Ze HRT by neméla byt indikovana k sekundar-
ni prevenci ICHS a Iékafi by méli zvazit jeji pferuseni, jest-
liZe se u Zeny symptomy svédcici pro ICHS objevi.

Jak vysvétlit diametralné€ rozdilné vysledky observac-
nich a randomizovanych studii? Dokonce dobie vedena ob-
servacni studie miize pfinést nespravnou odpoveéd, pokud
existuji rozdily mezi uzivatelkami HRT a Zenami neuziva-
jicimi HRT a tyto rozdily nejsou ve studii méreny. U obser-
vacnich studii Zeny uzivajici HRT mély vyssi vzdélani, mé-
né rizikovych faktord, spiSe nebyly obézni a nekourily, do-
drzovaly nizkotu¢nou dietu a byly fyzicky aktivni. Aby by-
ly klasifikovany jako uZivatelky HRT v observacni studii,
byla jim HRT opakované pfedepsana a jimi uzivana. Dob-
ra adherence byva oznacena jako typicky znak pro nizké
riziko koronarnich piihod, i kdyZ se jedna o adherenci i
k placebu. Nemérené rozdily mezi uzivatelkami a neuziva-
telkami HRT a adherence mohly ovlivnit vysledky obser-
vacnich studii. Randomizace v klinickych studiich elimi-
nuje tyto a jiné potencialni rozdily mezi zkoumanymi sku-
pinami, a proto jsou vysledky z randomizovanych studii
spolehlivéjsi (2).

Co muze byt pric¢inou nepriznivych vysledktt HRT na
prevenci ICHS z randomizovanych studii na patofyziolo-
gické urovni? Uz dfive bylo zminéno, Ze ucinky estroge-
nu v patogenezi ICHS mohou byt protichtidné. Na jedné
stran€ je popsano snizeni LDL a zvySeni HDL, podpora
fibrinolyzy, antioxidac¢ni vlastnosti a zlepSeni endotelialni
funkce, na druhé strané se ovSem udava efekt prokoagulac-
ni a zanétlivy. V randomizovanych studiich popsané zvyse-
né riziko kardiovaskularnich pfihod mtzZe byt nasledkem
pocatecni prevahy efektu prokoagula¢niho a zanétlivého
hlavné u Zen zfejmé s preexistujicim vulnerabilnim pla-
tem, aZ pozdéji nastoupil ucinek hypolipidemicky. Je dule-
Zité poukazat na to, Ze v naprosté vétSiné studii byl pouzit

oralni estrogen. Za fyziologickych podminek ovarialni es-
trogeny vstupuji do systémove cirkulace pfimo cestou dol-
ni duté zily. Naproti tomu oralni estrogeny prochazeji pies
portalni zilu do jater. Z dlivodu extenzivniho metabolizmu
v jatrech mohou tak ovlivnit metabolismus ¢etnych protei-
nt, jak lipidovych apoproteind, koagulac¢nich a velmi prav-
dépodobné i C reaktivniho proteinu do té miry, Ze klinic-
ky efekt nelze predpovédét na zakladé laboratornich studii.
Estrogeny podané transdermalné vykazuji jen zanedbatel-
ny efekt na sniZeni lipidti a hladinu koagulaénich proteina,
jejich ucinek spociva hlavné ve zlepsSeni endotelialni funk-
ce. Je proto potieba dalSich studii hlavné v oblasti trans-
dermalnich estrogenovych preparata (16).

Shrnuti

e Klinicka manifestace ICHS u Zen se objevuje o 10-20
let pozdéji neZ u muzu.

e Radionuklidové a echokardiografické metody zlepSuji
diagnostickou presnost zatézovych ergometrii.

e Hlavnim po¢inajicim projevem ICHS u Zen je syndrom
anginy pectoris.

e Mezi akutnimi koronarnimi syndromy Zeny spiSe trpi
nestabilni AP nez IM.

e Zeny s akutnim IM se spise prezentuji atypickymi sym-
ptomy: dusnosti, bolestmi v krku, rameni, bfiSe.

e ZvySeni mortality na IM a poctu reinfarkti u Zen v po-
rovnani s muzi.

e ZvySeni Casné mortality a zavaznych krvacivych kom-
plikaci pfi 1écbé trombolyzou u Zen.

e ZlepSeni vysledkl u primarni PTCA ve srovnani s trom-
bolyzou u zen.
studiich, v soucasné dobé vysledky srovnatelné.

e 7ZvySena mortalita Zen u aortokoronarnich bypasst nez
muzd.

e Srovnatelny ucinek farmakoterapie ICHS u obou po-
hlavi.

e Meéng¢ agresivni diagndza a terapie u Zen pfispiva k hor-
$im vysledkim.

e Horsi terapeutické vysledky u Zen jsou v dusledku
méné priznivych vychozich charakteristik (vyssi vék,

Tabulka 1. Randomizované klinické studie zkoumajici efekt postmenopauzaini hormonaini terapie na ICHS

studie pocet populace |écba end point nalezy
HERS 2763 postmenopauzalni estrogen+progestin | IM nebo Umrtina ICHS, | Z&dna redukce rizika IM nebo umrti nebo jiného KV
zeny s ICHS nebo placebo mnohocetné dalsi kar- endpointu u zen béhem HRT Ié¢by trvajici 4,1 let
diovaskularni (KV) sek. 50% nardst rizika KV pfihod
endpointy uzen s HRT v 1. roce 1éEby
ERA 309 postmenopauzalni estrogen, zména ve stfednim prd- | Z&dny rozdil ve zméné priméru koronarni arterie ve
zeny s ICHS estrogen +progestin méru koronarni arterie skupiné estrogen vs. placebo nebo
nebo placebo estrogen + progestin vs. placebo po 3 letech lécby
WHI 27288 | postmenopauzalni zeny estrogen, IM, KV tmrti, CMP zvy$ené riziko jak ve skupiné estrogenoveé,
estrogen +progestin | nebo trombembolizmus tak u estrogen +progestin ve 3 letech lécby
placebo
WEST 664 postmenopauzalni estrogen nebo placebo CMP nebo Umrti, 24dna redukce rizika CMP nebo Umrti, nefatainiho IM
zeny s nedavnou CMP nefatalni IM u zen na HRT béhem 2,8leté 1éCby, 2-3 x zvySeni
nebo TIA rizika CMP u zen na HRT v prvnich 6 mésicich

adaptovano podle Grady, D (2).
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¢etné komorbidity hlavné diabetes, hypertenze, srde¢ni
selhani apod.).

o Hormonalni substitucni terapie nevede ke snizeni rizika
kardiovaskularnich pfihod, naopak v prvnich mésicich
1€Cby je zvySuje, proto neni indikovana k primarni ani
sekundarni prevenci ICHS.

Zaver

Kardiovaskularni onemocnéni ztistava dlouhodobé na 1.
misté v pri¢inach umrti jak u muzi, tak u zen. ICHS ¢asto
Zeny znevyhodnuje, protoZe se jedna o sloZitou komplexni
problematiku, ktera teprve v poslednich letech byla adresné
oslovena. V kardiovaskularnich studiich byva zahrnuto pou-

Literatura

1. Edwards FH, et al. Impact of gender on coronary bypass operative mortality.
Ann Thorac Surg 1998; 66: 125-131.

2. Grady D. A 60-year old woman trying to discontinue hormone replacement
therapy. JAMA 2002; 287: 2130-2 137.

3. Herrington DM, et al. Effects of estrogen replacement on the progression of
coronary artery atherosclerosis. N Engl J Med 2000; 343: 522-529.

4. Hochmann JS, Tamis JE, et al. (for the Global Use of Strategies to Open Occluded
Coronary syndromes IIb Investigators). Sex, clinical presentation, and outcome in
patients with acute coronary syndromes. N Engl J Med 1999; 341: 226-232.

5. Hulley S, Grady D, et al. Randomized trial of estrogen plus progestin for
secondary prevention of coronary heart disease in postmenopausal women.
JAMA 1998; 280: 605-613.

6. Chandra NC, et al. (for the National Registry of MI-I). Observations of the
treatment of women in the United States with MI. Arch Intern Med 1998; 158:
981-988.

7. Chun BY, Dobson AJ. The impact of diabetes on survival among people with
first myocardial infarction. Diabetes Care 1997; 20: 704-708.

8. Jacobs AK, et al. Better outcome for women compared with men undergoing
coronary revascularization: A report from the bypass angioplasty revascularization
investigation (BARI). Circulation 1998; 98: 1279-1285.

9. Jacobs AK, et al. Documentation of decline in morbidity in women undergoing
coronary angioplasty (A report from the 1993-1994 NHLBI Percutaneous
Transluminal Coronary Angioplasty Registry). Am J Cardiol 1997; 80: 979-984.
10. Kudenchuk PJ, et al (for the MITI Project Investigators). Comparison of
presentation, treatment, and outcome of acute myocardial infarction in men versus
women (The MI Triage and Intervention Registry). Am J Cardiol 1996; 78: 9-14.
11. Kwok Y, Kim C, et al. Meta-analysis of exercise testing to detect coronary
artery disease in women. Am J Cardiol 1999; 83: 660-666.

ze 20 % zZen, to mize limitovat analyzu dat. Vyzkum ukazal
urCitou propast mezi plnym vyuzitim farmakoterapie, dia-
gnostickych modalit a revaskularizacnich technik u Zen a
muzi. Navic situaci komplikovala kontroverze ohledn€ hor-
monalni substituéni terapie jako mozného preventivniho
opatieni proti ICHS. Pfiméfené a Casné vyuziti vSech do-
stupnych diagnostickych, terapeutickych a intervenénich
modalit by mohlo pozitivné€ ovlivnit zatim pro Zeny nepfiz-
nivou prognozu 1écby ICHS ve srovnani s muzi.

Z materidlii prezentovanych behem predndskového cyklu
Controversies in Cardiology pri Cardiovascular Institute, The
Mount Sinai Medical Center, NYU.

12. Lerner DJ, Kannel WB. Patterns of coronary heart disease morbidity and
mortality in the sexes: a 26-year follow-up of the Framingham population. Am
Heart J 1986; 111: 383-390.

13. Mehill J, Kastarti A, et al. Differences in prognostic factors and outcomes
between women and men undergoing coronary artery stenting. JAMA 2000; 284:
1799-1805.

14. NHLBI Web Site. Women's Health Initiative Hormone Replacement Therapy
Study fact sheets. At http://www.nhlbi.nih.gov/whi/hrt.htm.

15. Roeters van Lennep JE, et al. Risk factors for coronary heart disease: implications
of gender. Cardiovasc Res 2002; 53: 538-549.

16. Rossouw JE. Hormones, genetic factors, and gender differences in cardiovascular
disease. Cardiovasc Res 2002; 53: 550-557.

17. Scirica BM, et al. Differences between men and women in the management
of unstable angina pectoris (The GUARANTEE Registry). Am J Cardiol 1999;
84:1145-1150.

18. Stone GW, et al. Comparison of in-hospital outcome in men versus women
treated by either thrombolytic therapy or primary coronary angioplasty for acute
myocardial infarction. Am J Cardiol 1995; 75: 987-992.

19. Vaccarino V, et al. (for the National Registry of MI 2 Participants). Sex-based
differences in early mortality after myocardial infarction. N Engl J] Med 1999;
341:217-225.

20. Viscoli CM, et al. A clinical trial of estrogen-replacement therapy after ischemic
stroke. N Engl J Med 2001; 345: 1243-1249.

21. Wenger NK. Clinical characteristics of coronary heart disease in women:
emphasis on gender differences. Cardiovasc Res 2002; 53: 558-567.

22. Zucker DR, et al. Presentation of acute myocardial infarction in men and women.
J Gen Intern Med 1997; 12: 79-87.

Interni medicina pro praxi 2002 / 6

www.solen.cz

301



http://www.nhlbi.nih.gov/whi/hrt.htm

