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LECBA HYPERLIPIDEMII V PRIMARNI A SEKUNDARNI PREVENCI
ISCHEMICKE CHOROBY SRDECNI
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Pokles kardiovaskularni morbidity a mortality v CR Ize jisté alespoi z ¢asti vysvétlit zlepsenim péce o nemocné s hyperlipopro-
teinémiemi. V soucasné dobé vstupuji v platnost nova pravidla pro predepisovani statinii, ze kterych lovastatin a simvastatin
mohou predepisovat v sekundarni prevenci ischemické choroby srde¢ni (ICHS) i prakticti lékaii. Predlozeny clanek se snazi
ukazat zakladni principy diagnostiky a lécby hyperlipoproteinémii pro lékare v praxi. Jsou diskutovana moderni doporuceni
evropska, americka i domaci.
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PATIENT WITH HYPERLIPIDAEMIA IN THE PRIMARY AND SECUNDARY PREVENTION OF ISCHAEMIC
HEARTH DISEASE

Decreasing of cardiovaskular morbidity and mortality in the Czech Republic is possible explain nearly partly by bettering of
care in patients with hyperlipoproteinaemia. This time new rules for statins administration are valid, where lovastatin and
simvastatin could in the secundary care against ischaemic heart disease administrate a generalle practicionar too. The pre-
sented article will tray to show the basic principles of diagnostics and treatment of hyperlipoproteinaemia to the physicians

providing practice. The modern recomanding from Europe, Americam and Czech are discused.
Key words: hyperlipoproteinaemia, statins, fibrats, primary and secundary prevention of ischemic heart disease.

V Ceské republice mame v poslednich letech moznost
sledovat, spole¢né s Polskem jako v jedinych zemich byva-
I¢ho vychodniho bloku trvaly, statisticky vyznamny pokles
kardiovaskularni mortality. Tento pokles dosahuje za po-
sledni desetileti u muzi 27 % a u Zen 25 %. Je neoddisku-
tovatelné, Ze tento pokles se vyznamnou mérou podili i na
prodlouzeni primérného véku obyvatel nasi zem¢. Neexis-
tuji presné analyzy pfic¢in tohoto pozitivniho jevu v CR,
ale budeme-li vychazet z nékterych zahrani¢nich studii za-
byvajicich se touto problematikou (1), dojdeme k zajima-
vym zavérim. Aniz by totiZ byl popiran vyznam zlepSeni
metod a zvySeni dostupnosti kardiovaskularni chirurgie,
novych postupt intervencni kardiologie, novych farmak
pro 1é¢bu ischemické choroby srde¢ni (ICHS) ¢i zlepSeni
organizace pé€e o tyto nemocné, je v pozadi vétSiny ,,za-
chranénych“ prevence. A touto prevenci je potom zlepSeni
kontroly arteridlni hypertenze, omezeni koufeni a pfede-
v§im lé¢ba hypercholesterolémie a dalSich hyperlipoprotei-
némii (HLP).

A praveé v oblasti terapie poruch metabolizmu tukd doslo
u nas v poslednich letech k dramatické pozitivni zméné, kvan-
titativni i kvalitativni. Na druhé strané nelze pfehlédnout, Ze
na farmakoterapii HLP bylo v roce 2000 vynaloZeno 1,7 mili-
ardy K¢!!!' S trochou nadsazky miiZzeme fici, Ze z farmakotera-
pie HLP (dokonce jiz z 1é¢by ,hrani¢nich” koncentraci lipidi)
by profitovala témér cela dospéla populace, nebo alespon jeji
velka ¢ast. To by vSak byla situace, kterou nedokaze ,financo-
vat“ Zadny zdravotni systém, dokonce ani v pfipadé, Ze je pod-
pofen nejvykonnéjsi ekonomikou na svété v USA.

Novinky v pravidlech preskribce hypolipidemik

Terapie HLP je (a jisté bude i v budoucnosti) ovliviio-
vana celou fadou zcela nemedicinskych faktorii. Nelze se
tomu divit, 1é¢ba je nakladna (za rok 2000 jeden a pil mi-
liardy korun za hypolipidemika!) a musi byt racionaln€ re-

gulovana. Za nejpodstatnéjsi zménu regulaci je tfeba vidét
zruSeni preskribéniho omezeni na nékteré statiny, které se
tyka i velké skupiny praktickych lékart. Pro zjednodusSeni
formulaci si dovolim v nasledujicich fadcich pouZzit termi-
nu ,prakticky lékar* pro pripad preskribéniho uvolnéni ze

ré plati od 1. 7. 2001.

- Preskribce lovastatinu a simvastatinu jiZ nadale neni va-
zana na specialistu (internista, kardiolog, lipidova po-
radna).

- ,Prakticky lékar“ je vSak smi pfedepsat pouze u nemoc-
nych v sekundarni prevenci! V primarni prevenci NE!

- Nelze predepsat dvé hypolipidemika na jedno rodné Cislo,
tedy ,,prakticky lékai nemuze vést kombinacni 1écbu.
Ostatni statiny nadale predepisuje specialista (inter-

nista, kardiolog, lipidova poradna), ktery miiZze indikovat
i kombinaéni 1écbu a pfi vysokém riziku zahajit farmako-
logickou l1é¢bu HLP i v primarni prevenci. Indikaci je na-
dale pro vSechny statiny ¢ista hypercholesterolémie nebo
kombinovana (smiSena) HLP s prfevahou elevace LDL-cho-
lesterolu a s jen mirné zvySenymi triglyceridy (TG).

Péce o nemocného s HLP v praxi

Péce o nemocného s HLP nemiiZe byt zjednoduSena
pouze na lé¢bu poruchy tukového metabolizmu. Nikdy
nelé¢ime pouze biochemické nalezy, neléCime cholesterol
ani triglyceridy, vZzdy 1é¢ime pacienta (2)! A pravé proto
musi byt soucasti této péce i snaha o ovlivnéni vSech dal-

Tabulka 1. Cilové hodnoty vybranych rizikovych faktord
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Obezita BMI 25
Hypertenze krevni tlak 140/90 mmHg
Diabetes mellitus glykémie 6,5 mmol/l laénd
9,0 mmol/l postprandialni
HbA o 6,2-7,5 %
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Tabulka 2. Pfistup k nemocnému s HLP
1. Diagnostika
biochemicka
komplikace (ICHS, ICHDK)
2. Odhad rizika
zhodnoceni pfitomnosti rizikovych faktord
3. Zahdjeni komplexni intervence
|é¢ba dalsich onemocnéni
4. Lécba HLP

Sich, nelipidovych rizikovych faktort. Lékar, ktery ma v pé-
¢i nemocného s HLP, musi mit rovnéz velmi slu§nou eru-
dici v diagnostice a 1écb€ ICHS i dalSich klinickych ma-
nifestaci aterosklerézy. Komplexni pfistup k nemocnému
s HLP zdtraziuji i nejnovéjsi doporuceni evropskych spo-
le¢nosti pro prevenci ICHS (3), ktera stanovuji cilové hod-
noty pro dalsi rizikové faktory (tabulka 1).

Komplexni pristup k nemocnému s HLP je rovnéz sche-
maticky znazornén v tabulce 2.

Zakladnim biochemickym vySetfenim je stanoveni CH,
TG, HDL-CH a LDL-CH, vhodné je vySetfeni tyreotropi-
nu (TSH), glykémie, enzymil jaterniho souboru a pokud je
zvazovana hypolipidemicka l1é¢ba i kreatinkinazy (CK).

Z dalSich vySetfeni povaZzujeme za vhodné provedeni
sonografie karotid, podle stavu pak zvazime provedeni
dalSich, pfevdazné€ neinvazivnich vySetfeni: vySetfeni
tepen dolnich koncéetin, zatéZové EKG a echokardiogra-
fické vysetfeni. Ridime se obecnymi indikacemi k prove-
deni téchto vySetieni, samoziejmé stejné€ jako pfi indika-
cich invazivniho vySetfeni jako je koronarografie, arteri-
ografie tepen dolnich koncetin apod.

Nemocnému s HLP je tfeba kontrolovat krevni tlak,
zjistit zmény jeho hmotnosti, vypocitat BMI a patrat po
pritomnosti diabetu a dalSich rizikovych faktort. Zvlastni
pozornost si zaslouZi koufeni. Na zakladé pfitomnosti rizi-
kovych faktort zjistime celkové riziko nemocného. Jednot-
livé rizikové faktory se pak snazime ovlivnit.

Lécba HLP

Lécba HLP zahrnuje predevSim nefarmakologickou
Ié¢bu, v indikovanych pfipadech farmakoterapii. Ve specia-
lizovanych centrech je moZno pouZit agresivni Ié¢ebné po-
stupy jako je LDL-aferéza a iledlni by-pass. Genova terapie
se zda byt stale spiSe futurizmem. Prehled 1écby HLP je
uveden v tabulce 3.

Tabulka 3. Terapie HLP

A. Nefarmakologicka Iécba
zvySeni pohybové aktivity
opatfeni k omezeni koufeni
dieta

B. Farmakoterapie
statiny
fibraty
pryskyfice
niacin (t. ¢. v CR nedostupny)

C. Agresivni nefarmakologicka |écha
LDL aferéza
chirurgicka lécba

D. Genova terapie

Nefarmakologicka lécba

Zvyseni pohybové aktivity

Mezi reZimova opatfeni patfi samoziejmé pravidelna
fyzicka aktivita - aerobni cvi¢eni 20-30 min. 4-5x tydné
nebo 45-60 min. 2-3x tydn€. Cvi¢eni by mélo byt pro ne-
mocného prijemné a mé¢l by pfi ném dosahovat 60-75 %
maximalni tepové frekvence pro dany vék. Vysledky stu-
dii zabyvajicich se preventabilitou kardiovaskuladrnich one-
mocnéni z poslednich let prokazuji velmi pozitivni u€inky
pravidelnych prochazek rychlejsi chiizi.

Dieta
Dieta doporu¢ovana pro prevenci ICHS s maximalnim

zaméfenim na 1écbu HLP, ale i obezity a hypertenze by
méla byt respektovana celou populaci jako racionalni die-
ta. Pro nemocné s HLP je jeji respektovani imperativem.
Rlzné poruchy tukového metabolizmu vyzaduji v podrob-
nostech odliSna dietni opatfeni. Je vSak mozno uvést za-
kladni principy platné obecn€. Vychazeji vesmés z diety
doporuc¢ované americkou kardiologickou spolecnosti (tzv.
dieta AHA, stupen 1). V soucasné dob¢ byla tato dieta revi-
dovana poslednim doporu¢enim Narodniho cholesterolo-
vého edukac¢niho programu (NCEP) z roku 2001 (4). Shr-
nout je 1ze do nékolika nasledujicich bodu:

1. Restrikce kalorii, ma-li nemocny nadvahu.

2. Snizeni obsahu vSech tuku v dieté, tuky by nemélo byt
hrazeno vice nez 25-35 % energie. Nasycené (tedy Zivo-
¢iSné) tuky nesmi kryt vice nez 7 % za den prijaté kalo-
raze. Preferujeme nenasycené tuky, z nich pak zejména
tuky, které obsahuji monoenové mastné kyseliny (kyse-
linu olejovou obsaZenou napf. v olivovém oleji).

3. Obsah cholesterolu v diet€ by nemél byt vysSi nez
200 mg/den.

4. ZvySeni obsahu vlakniny na 10-25 g/den.

Novinkou je pridavani rostlinnych steroltt do pomazan-
kovych rostlinnych tukt. Popisovany pokles LDL-choleste-
rolu kolisd mezi 5-10 %, coZ predstavuje z hlediska pre-
vence kardiovaskularnich onemocnéni signifikantni efekt.
Na nas trh byl nedavno uveden pfipravek Flora pro activ,
obohaceny beta-sitosterolem. Doporuc¢ovana davka rostlin-
nych sterolil je 2 g denné, coZ odpovida 20 g pomazanky
(2 namazané krajice chleba) denné.

Opatieni k omezeni kouveni - lécha zavislosti
na nikotinu

Mimoradny vyznam ma v terapii HLP zdkaz koufeni.
Nekurak ma vyrazné€ nizsi riziko ICHS, které nemusi i pri-
stejnych hodnotach lipidl jako u kufaka vyustit ve farma-
kologickou intervenci! Za méné vyznamné lze povazZovat
zmény v lipidovém profilu, ke kterym pravdépodobné kou-
feni vede. U kufaki jsou Casto prokazovany piedevsim vys-
$i LDL-cholesterolu a nizsi HDL-cholesterolu.

Agresivni nefarmakologicka lécha HLP
Agresivni nefarmakologickou 1é¢bu reprezentovanou
ilealnim by-passem a extrakorporalni aferézou, stejné jako
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Tabulka 4. Bézna hypolipidemika, davkovani
Géinna latka (nazev léku)
Statiny

obvykla davka/den

lovastatin (Mevacor, Apo-lovastatin, Holetar, Medostatin) 20-40 mg
simvastatin (Zocor, Simvacard, Simvor, Simgal, Vasilip) 20—-(40) mg
pravastatin (Lipostat) 20-40 mg
fluvastatin (Lescol) 40-80 mg
atorvastatin (Sortis) 10-(20) mg
Pryskyfice

colestipol (Colestid) 10-15¢
cholestyramin (Questran) 8-12¢g
Fibraty

mikronizovany fenofibrat (Lipanthyl 200M) 200 mg
(Lipanthyl 267 M) 267 mg
(Lipanthyl supra) 160 mg
retardovany mikr. fenofibrat (Fenofibrate 250 SR) 250 mg
ciprofibrat (Lipanor) 100 mg
gemfibrozil (Gevilon) 900 mg
bezafibrat (Regadrin) 400-600 mg

genovou terapii, nemizZzeme v tomto kratkém sdéleni zamé-
feném pro praxi rozebirat. O jejich indikaci rozhodnou su-
perkonziliarni pracovisté, na kterych jsou alespon omeze-
né i u nas tyto lé¢ebné metody dostupné.

Farmakoterapie HLP

Farmakoterapie HLP je oproti metoddam uvedenym
v predeslém odstavci nesrovnatelné ¢asté€jsim léCebnym po-
stupem. Hypolipidemika a jejich obvyklé davkovani. jsou
uvedeny v tabulce 4.

Farmakoterapie je nyni povaZovdna za racionalni pfi-
stup v 1é¢bé HLP a jeji vyznam se stale rozsifuje. Pfesto je
tfeba uvést, Ze nezbytnym zakladem lécby je respektovani
vySe uvedenych zasad diety a rezimu.

Statiny

Mechanizmus ucinku - Statiny snizuji cholesterol v kr-
vi tim, Ze blokuji jeho nitrobunécnou syntézu. Diisledkem
sniZené syntézy cholesterolu v bunce je zvySenad exprese
LDL-receptorti s naslednym zvySenim vychytavani LDL
z plazmy. Ne zcela jasny je mechanizmus, kterym statiny
snizuji TG. Postuluje se sniZzeni syntézy VLDL i zvySeni
clearence a odbouravani VLDL cestou LDL receptort.

Statiny jsou indikovany predev§im u nemocnych s izo-
lovanou hypercholesterolémii, jsou alternativou i v terapii
nemocnych s kombinovanou hyperlipidémii, pfedevSim
u nemocnych s nepfili§ zvySenymi triglyceridy.

Mezi nepfili§ casté nezadouci ucinky této skupiny 1éki
patii myopatie (0,5 %) a asymptomatické zvySeni enzymil
jaterniho souboru (1,9 %). Tyto efekty jsou vSak prechodné
a mizi po vysazeni 1écby. Pod pojmem myopatie je obvykle
uvadéna bolest ve svalech provazena vzestupem kreatinki-
zy. K témto komplikacim vS§ak dochazi raritn€ a pfedevSim
u nemocnych uzivajicich soucasné dal§i medikaci. Nejcas-
t&ji tuto dalsi medikaci pfedstavuji imunosupresiva véetné
cyklosporinu A, erytromycin a dals$i. Myopatie se nékdy
objevuje pri soucasné probihajicim virovém onemocnéni,

~chiipce®, a také je ¢ast€jsi u nemocnych, ktefi konzumuji
ve vétsi mife alkohol.

Diulezitou kombinaci, ktera vedla u nékterych nemoc-
nych k myopatii, byla kombinace statinti s kyselinou niko-
tinovou a fibraty. V souc¢asné dobé vsak stale pribyva praci,
které kombinaéni 1é¢bu prakticky vSemi dostupnymi stati-
ny v kombinaci s fibraty povazuji za bezpecnou a u¢innou.
V kazdém pripadé vSak jde o 1éCbu, kterou je tfeba peclivé
sledovat. Proto by méla byt vyhrazena specialistim se zku-
Senosti ve farmakoterapii HLP.

Statiny maji nékteré ,nelipidové” efekty napf. antiagre-
gacni pusobeni, které je nejvice vyjadfeno u pravastatinu.

Dalsim typicky nelipidovym t¢inkem statind je inhibice
proliferace hladkych svalovych bunék ve sténé cévni. Tento
ucinek je nejvice vyjadien u fluvastatinu a simvastatinu.

Po podani statini dochazi k upravé endotelialni dysfunk-
ce a ke stabilizaci aterosklerotického platu. Jako dalsi pozi-
tivni ucinek statind je uvadéno protizanétlivé plisobeni.

Pryskyrice

Sekvestranty ZluCovych kyselin jsou nevstiebatelné ze
zazivaciho traktu. Mistem jejich plisobeni je stievo, ve kte-
rém prerusuji enterohepatalni cyklus Zlucovych kyselin.
V dutsledku zvySené potieby cholesterolu na jejich novou
syntézu se zvysuje aktivita a poCet LDL-receptor.

Pryskyftice dale zvySuji syntézu VLDL v jatrech, coz vede
k mirnému vzestupu plazmatické koncentrace triglycerida.

Zakladni indikaci pro 1€¢bu pryskyficemi je izolovana
hypercholesterolémie. Vzhledem k tomu, Ze jsou nevstieba-
telné a tudiz netoxické, jsou jedinymi hypolipidemiky, kte-
ra je mozno bez rizika podavat détem i Zenam ve fertilnim
véku.

PrerusSeni enterohepatalniho cyklu a sniZeni koncentra-
ce Zlu¢ovych kyselin v séru vyuzivame né€kdy k symptoma-
tické 1é¢b€ uporného pruritu pfi obstrukénim ikteru.

Limitujicim faktorem pfi podavani pryskyfic je Spatna
tolerance nemocnymi. Nezadouci u¢inky udava 30-50 %
nemocnych. Jde predev§im o pfiznaky ze strany zaZivaci-
ho ustroji, kterym dominuje uporna zacpa. Modernim tera-
peutickym trendem v podavani pryskyfic je podavani niz-
Sich davek (8 g cholestyraminu nebo 10 g colestipolu) at
v monoterapii, nebo v souc¢asnosti pfedevsim v kombinova-
né 1é¢bé. Vyskyt nezadoucich ucink je pfi téchto davkach
skute¢n€ nesrovnatelné nizsi.

Pfi podavani pryskyfic je tfeba zvazit moznost ovlivné-
ni vstiebavani nékterych vitamint (A, D, E, K), které je
nutno zejména v détském véku suplementovat. Dale je tie-
ba pomyslet na mozné ovlivnéni vstiebavani soucasné po-
davané medikace. Interferenci Ize zabranit podanim dalsi
medikace bud hodinu pfed anebo nejméné 3 hodiny po
aplikaci pryskyfice.

Fibraty

1 kdyzZ jsou fibraty nejcastéji pouzivanymi hypolipide-
miky, pfesny mechanizmus jejich u€inku neni dosud prfes-
né objasnén.

Asi nejdilezitéjsi je zvySeni aktivity lipoproteinové li-
pazy. V dusledku zvySeni aktivity tohoto enzymu dochazi
k urychleni katabolizmu VLDL.
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Fibraty snizuji syntézu VLDL v jatrech. Soucasné se
sniZuje i jaterni syntéza apolipoproteinu B.

Koneéné€ pak fibraty snizuji syntézu mastnych kyselin
a soucasné zvysuji jejich katabolizmus cestou beta-oxida-
ce. Podle poslednich vyzkumu jsou vySe uvedené ucinky
fibrati zprostredkovany tim, Ze ovlivauji aktivitu nitroja-
dernych receptorti, tzv. PPAR (peroxysome proliferator ac-
tivated receptor).

Nejvyraznéjsi efekt fibrati mizZeme ocCekavat u kom-
binovanych hyperlipoproteinémii s vys$§im cholesterolem
i triglyceridy a u hypertriglyceridemickych forem HLP.

Fibraty jsou ¢asto podavany nemocnym s diabetem mel-
litem a je tfeba uvést, Ze praveé diabetické dyslipoproteiné-
mie (vys$si TG, nizky HDL-CH a nékdy zvySeny CH) jsou
jimi dobfe ovlivnitelné.

Po terapii fibraty se sniZuje pocet tzv. ,small dense
LDL", které maji velky aterogenni potencial.

Po podani fibratt byly rovné€z popsany svalové bolesti, né-
vany pii kombinované 1é¢bé se statiny. Mezi dalsi nezadouci
ucinky fibratl jsou fazeny poruchy potence, svédéni, urtika
a zvySené vypadavani vlast. Naopak za velmi pozitivni efekt
I€Cby je tieba povaZovat sniZeni koncentrace fibrinogenu.

Kombinovana lécba
Kombinovana 1écba dvéma nebo vice hypolipidemiky

souCasné predstavuje moderni smér ve farmakoterapii

hyperlipoproteinémii.
Vyhody a nevyhody kombinované 1é¢by miizeme shr-
nout:

Vyhody:

- zvySeni hypolipidemického u¢inku monoterapie

- dosazZeni co nejpriznivéjSich zmén ve spektru lipopro-
teinl (nejen pokles LDL-cholesterolu, ale soucasné za-
jistit i vzestup HDL-cholesterolu)

- eliminace nepfiznivého vlivu monoterapie na nékteré
parametry (pryskyfice zvySujici TG- fibrat tento efekt
eliminuje, navic se prohloubi efekt na LDL a zvysi se
HDL-cholesterolu)

- sniZeni vyskytu nezadoucich ucinku pfi nizsi davce jed-
notlivych 1éki

- sniZeni ceny (obdobného ovlivnéni parametru lipidové-
ho metabolizmu Ize n€kdy dosahnout spiSe kombinaci
dvou 1ékid v niZsi davce neZ zvySovanim davky drahé
monoterapie).

Nevyhody:

- specifické komplikace kombinované 1€¢by, neZadouci
ucinky (predevsim tézké myopatie az rhabdomyolyza
s akutnim selhanim ledvin popsana byt raritné pfi sou-
¢asném podani statinu s niacinem nebo statinu s fibra-
tem, gemfibrozilem)

- VySsSi cena.

Jaké kombinace l1ze pouZit?

Dlouho byla jedinou uZivanou kombinaci 1é¢ba prysky-
fici s fibratem. Je u€inn4, nemocnymi dobfe tolerovana.

Za nejucinnéjsi kombinaci u nemocnych s izolovanou
hypercholesterolémii v€etné heterozygoti familiarni hyper-

cholesterolémie je povaZovana kombinace pryskyfice se
statiny.

U smiSené HLP je nejucinné€jsi kombinaci podani sta-
tinu s fibratem. Lécbu je tfeba povaZovat za potencialné
rizikovou, pfesto je uzivana stale Castéji a pribyva dokladt
o0 jeji bezpe€nosti. Musi ji vSak indikovat 1ékar se zkuSenos-
ti v terapii HLP, ktery bude monitorovat predev§im CK,
ale i enzymy jaterniho souboru. DileZitou podminkou je
rovnéz dobra spoluprace nemocného.

U téZzkych hypertriglyceridémii nebo u smisené HLP
jen s mirnou elevaci cholesterolu a LDL-cholesterolu je
nékdy doporucovana kombinace fibratli s niacinem. Sami
s ni mame jen velmi omezenou zkuSenost s ohledem na
soucasnou nedostupnost niacinu na nasem trhu.

Vybér hypolipidemika podle typu HLP

Pri izolované hypercholesterolémii jsou 1ékem volby statiny
a pryskyfice. Ke znamému lovastatinu a simvastatinu pfiby-
ly na nasem trhu postupné fluvastatin, pravastatin, atorvas-
tatin. Z pryskyfic miiZzeme pouZit colestipol, stejné jako dal-
§i pripravek cholestyramin. Tyto dvé skupiny 1éka Ize pfi
t€Z8i poruse s vyhodou kombinovat, poddvame rano a v po-
ledne pryskyfici, vecer statin, abychom zabranili moznému
ovlivnéni vstfebavani statinu.

Pri kombinované hyperlipoproteinémii se pri vybéru hy-
polipidémika rozhodujeme podle prevaZzujici metabolické
odchylky. Dominuje-li elevace LDL-cholesterolu a triglyce-
ridy jsou zvySeny jen mirn¢, podame statin. Jsou-li naopak
vyraznéji zvySeny triglyceridy soucasn¢ se sniZzenim HDL-
cholesterolu a LDL-cholesterolu je zvySen jen mirné, zvo-
kombinovanou lé¢bu statinem a fibratem, s védomim moz-
nych, ale ve skutecnosti téméf raritnich komplikaci jako je
myopatie apod. Misto fibratu by zejména americti autori
né€kdy doporucili niacin, ktery vSak neni t. €. dostupny na
nasem trhu. Jedna se vSak o dovozu pfipravki niacinu jak
v zakladni, tak v retardované formé.

Pri hypertriglyceridémii je nutno pfedev§im zdlraznit
nutnost respektovani diety. Z medikamentt jsou opét 1é-
kem volby fibraty, eventualné kyselina nikotinova. Nelze
nezminit, Ze hypertriglyceridémie Casto provazi dekom-
penzaci diabetu mellitu. ZlepSeni kompenzace cukrovky
pak Casto vyznamné zlepsi i lipidovy profil.

Doporuceni pro diagnostiku a lIé¢bu HLP

Z praktického hlediska je dtlezité urcit hodnoty lipidu,
pfi kterych zahajujeme dietni nebo farmakologickou inter-
venci. VZdy si uvédomujeme, Ze neléCime cholesterol nebo
triglyceridy, ale pacienta. U vysoce rizikovych nemocnych,
nebo dokonce u pacientll s ICHS jsme v terapii nejagresiv-
néjsi, naproti tomu v primarni prevenci se spokojime s mir-
néjSim kritériem pro zahajeni 1é¢by. I kdyz u kazdého ne-
mocného postupujeme individualné, je jisté velkou vyho-
dou, miiZeme-li se opfit ve svém rozhodnuti o obecné
akceptované doporuceni ,,autorit®, odbornych spole¢nosti
nebo skupin odbornikii doma i v zahrani¢i. Vzhledem
k mnozstvi stale novych guidelines si dovolim maly pra-
fez historii jejich vzniku a podrobnéji se zastavim u sou-
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¢asnych Ceskych = evropskych a americkych (nejnovéjsich,
z roku 2001) doporuceni.

Na tomto mist€ je nutno vyrazné podtrhnout, Ze to byl
pravé jeden ze zakladetell klinické lipidologie u nas, pro-
fesor Sobra, kdo asi jako viibec prvni na svété vypracoval
komplexni program vyhledavani a pé¢e o nemocné s HLP.
Bohuzel, jeho navrhy zlstaly dlouhou dobu organizatory
naseho zdravotnictvi bez povSimnuti. Teprve pfi praci sku-
piny expertli na tehdy jeSté Ceskoslovenském konsenzu
o cholesterolu byly Sobrovy navrhy zapracovany do kone¢-
né verze. Zatim poslednim doporué¢enim, zaméfenym pou-
ze na lécbu HLP jsou guidelines Ceské spolecnosti pro ate-
rosklerozu z roku 1997 (5).

Vyrazem sbliZeni s celoevropskou snahou po jednotném
a komplexnim pfistupu v prevenci ICHS je potom spole¢né
doporuceni deviti ceskych odbornych spole¢nosti (6), vydané
v souladu s pfedstavou Evropské kardiologické spolecnosti.

Doporuceni Evropské spole¢nosti pro aterosklerdézu
(7) prinesla klinické praxi neocenitelnou, jednoduchou,
klinickou klasifikaci hyperlipoproteinémii do tfi skupin:

I. hypercholesterolémie

II. smiSena HLP

I1I. hypertriglyceridémie.

Soucasné evropské doporuceni

Je velmi téZké vybrat z komplexniho a nejrenomova-
né&jSimi odborniky vytvoreného dila to nejvyznamnéjsi. Ja
osobné vidim tfi hlavni pfinosy.

1. Jednoduchost stanoveni cilovych hodnot (v mmol/I)

- cholesterol 5

- LDL-cholesterol 3

a rizikovych hodnot:

- triglyceridy 2

- HDL-cholesterol 1
2. Vytvofeni snadno pouzitelného postupu pro odhad cel-

kového rizika nemocného. Nesmirn¢€ dlleZity je prin-

cip posouzeni celkového rizika jako zakladniho ukaza-
tele pro terapeuticky postup (viz tabulky pro odhad ri-
zika na konci publikace).

3. Zduraznéni rizikovosti nemocnych s diabetes mellitus.

Zasadnim krokem v organizaci boje proti vysokému
cholesterolu byl, a to nejen v USA, vznik tzv. ,,Prvniho pa-
nelu“ Narodniho cholesterolového vychovného programu
(NCEP). Toto doporuceni, publikované jiz v roce 1988, kla-
de pii rozhodovani o postupu nejvétsi diraz na hladinu
LDL-cholesterolu, nicméné prvnim doporucenym vySetre-
nim je vySetfeni celkového cholesterolu.

NCEP samoziejmé nemohl zohlednit nejvyznamné;jsi
udalosti v oblasti prevence ICHS, které se udaly v 90. le-
tech. VSechny statinové megatrialy, ale i dalsi dilezité stu-
die jako VA-HIT, byly publikovany pozd¢&ji (8-12). A pro-
to je nejvyznamnéjSim pokrokem nového doporuceni, zZe
je skutecné ,evidence based, zaloZzen na diukazech. Zo-
hlednuje samoziejmé nejen intervenéni studie, ale i pokrok
v oblasti vyzkumu. Srovname-li NCEP III s doporuc¢enim
evropskym, za jeho nejvétsi vyhodu je tfeba povazZovat pra-
vé to, Ze je prosté nejnove;jsi!

Co prinasi NCEP III nového? Zminme jen heslovit¢.

1. Zakladnije odhad absolutniho rizika! Nemohu si vtom-
to kontextu odpustit malou poznamku z Evropy. Ame-
ricané kone¢né doporucuji to, co v evropském doporu-
Ceni jiz ddvno mame! DuleZité jisté neni, Ze konstrukce
odhadu rizika je od naSich guidelines technicky poné-
kud odli$na.

2. Kromé samozrejmého zakladniho voditka mezi lipidy,
LDL-CH, je kladen diiraz na nizky HDL-CH jako vy-
znamny rizikovy faktor.

3. Zvlastni pozornost je vénovana metabolickému syndro-
mu (jako u nas diabetu II. typu!?), v cili pro hladinu tri-
glyceridi jsou Ameri¢ané pfisnéjsi a doporucuji (sprav-
né) jako cilovou hladinu 1,7 mmol/1.

4. Inemocni ve vy$§im véku mohou byt kandidaty hypoli-
pidemické 1€¢by.

5. Postmenopauzalni Zeny v sekundarni prevenci ICHS
neprofituji z hormonalni substitu¢ni 1é¢by, z 1€¢by hy-
polipidemiky ano!

Celkové riziko nemocného - zaklad pro stanoveni
terapeutického postupu u nemocnych s HLP
Terapeuticky plan u konkrétniho nemocného bude vzidy
zalezet na rozhodnuti oSetfujiciho lékare, ktery jediny
komplexn€ uvazi rizika a celkovy stav pacienta. Za zcela
zasadni je tfeba povaZovat rizikovost nemocného z hledis-
ka manifestace koronarni pfihody v nejbliZ§ich letech.
Zjistime-li u nemocného poruchu tukového metaboliz-
mu, musime jiZ v anamnéze zacit patrat po pritomnosti rizi-
kovych faktord. Zejména na rodinnou anamnézu se velmi
¢asto zapomina, jindy se naopak chybuje v jeji interpretaci.
Pro dalsi rozhodovani o 1€¢bé€ je za zcela zasadni pova-
Zovan odhad rizika ICHS nebo jejich komplikaci v nejbliz-
$i dobé€. Za nejrizikovéjsi jsou samoziejmé povaZovani pie-
devsim ti jedinci, ktefi jiz ICHS nebo jinou cévni komplika-
ci aterosklerozy maji, tedy nemocni v sekundarni prevenci.
Za vysoce rizikové je tfeba povazovat ty nemocné, ktefi si-
ce jesté nemaji manifestni ICHS ani jinou manifestaci ate-
rosklerozy (tedy nemocné v primarni prevenci), u kterych
jsou vSak krom& HLP pfitomny jeSté nejméné dva vyznam-
né rizikové faktory. V nejvyssim riziku jsou rovnéz nemoc-
ni s diabetem mellitem. Riziko ICHS je u diabetik totiz
2-4x vy§si nez v béZné populaci (13). Pacient s diabetes
mellitus (DM) dosud bez manifestni ICHS ma stejn€ vyso-
ké riziko kardiovaskularnich komplikaci jako pacient po
koronarni pfihodé, v sekundarni prevenci ICHS. Vysokou
rizikovost diabetik reflektuji jako prvni ,Doporuceni ¢es-
kych odbornych spole¢nosti pro prevenci ICHS® (6). Stej-
né jako v tomto materialu, i podle nejnovéjsich guidelines
Americké diabetologické spole¢nosti (14) i NCEP III je do-
porucovan stejné ,agresivni“ 1écebny reZim, jako u nemoc-
nych s manifestni ICHS.
Pii odhadu rizika nam miZe pomoci znama tabulka
»~Coronary Risk Chart®, jak ji pfipravily ve svém doporuce-
ni ,,Evropské spolecnosti“. Tabulku pro diabetiky vsak jiz
nepouZivame, jak je uvedeno vyse, postupujeme u nich stej-
né jako u nemocnych v sekundarni prevenci ICHS.
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Kdy zahajit farmakologickou lécbu HLP?

Dulezitym rozhodnutim je rozhodnuti, zda podat hy-
polipidemikum ihned po zjiS§téni diagnozy HLP. V pri-
marni prevenci je situace pomérné jednoznacna. Far-
makoterapie je zahajena teprve po neuspéchu 3-6mésic-
ni nefarmakologické 1écby. Sekundarni prevence prinasi
¢etné otazniky. Dosud platné doporuceni o postupu stej-
ném jako v prevenci primarni nachazi stale vice oponen-
ti. Profit z Casného zahajeni hypolipidemické 1€Cby v se-
kundarni prevenci ICHS ma oporu zejména ve dvou stu-
diich.

Prvni publikovanou studii zabyvajici se touto proble-
matikou je studie MIRACL. V té vedla 16tydenni 1é¢ba
atorvastatinem v davce 80 mg/den, zahajena 24-96 hodin
po akutnim koronarnim syndromu, ke sniZeni relativni-
ho rizika komplikace ICHS o 16 %. Zajimava data pocha-
zejici z analyzy registru nemocnych po infarktech myo-
kardu ve Svédsku. Vice nez 14000 nemocnych nedostalo
pfed propusténim statiny, u 5528 byla 1é¢ba statinem za-
hajena. Sledovani mortality rok po IM prokazalo sniZeni
mortality o 25 % u skupiny, ve které byla hypolipidemicka
1écba zahajena ,,Casné®, tedy jest€ za hospitalizace.
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