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Prace uvadi diagnostické moznosti pfi rozpoznavani nemocnych s vysokym kardiovaskuldrnim rizikem. V$ima si vyznamu klasickych
i novych rizikovych faktor. Autor probira moznosti nefarmakologické i farmakologické 1é¢by, sméfujici ke snizeni zjisténého vysokého

rizika. Podrobnéji jsou probrany dnesni zasady pro intervenci hypolipidemiky, antihypertenzivy a antiagrega¢nimi léky.

Klic¢ova slova: rizikovy faktor, hypertenze, statin.

The paper presents the diagnostic options in identifying patients at high cardiovascular risk. It deals with the significance of both classic
and new risk factors. The author discusses the options of nonpharmacological as well as pharmacological treatment aimed at reducing
the established high risk. Current principles of intervention with hypolipidemic drugs, antihypertensives, and antiplatelet drugs are

dealt with in detail.
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Kardiovaskularni choroby zUstévaji vedou-
ci pficinou smrti na celém svété. Regiondini
trendy se ale vyrazné lisf. Béhem tfi poslednich
desetileti je zjevny pokles umrtnosti v zadpadni
Evropé a USA, zatimco ve vychodni Evropé je
trend opacny, v letech 1990-2000 stoupla mor-
talita v nékterych vychodoevropskych zemich
0 50-609%, zatimco o stejné procento Umrtnost
klesala ve Skandindvii, Velké Britanii a Irsku, ale
také v Austrdlii a na Novém Zélandu. Analyza
pricin téchto rozdild je jesté pred nédmi. Z his-
torické perspektivy jsme si ale zvykli vnimat
morbiditu a mortalitu v souvislosti s vyskytem
a Urovni ovlivnénf jednotlivych rizik.

Z3kladem naseho pohledu na multivariabil-
ni riziko vzniku kardiovaskuldrniho onemocnéni
a jeho komplikacf zGstavaji klasické framing-
hamské rizikové faktory, tedy vék, systolicky
krevni tlak, koureni, vysokd hladina celko-
vého a LDL cholesterolu a hypertrofie levé
srdecni komory.

Tyto udaje slouzi po dlouhou dobu k rozpo-
znani vhodnych kandidétl intervence. S nar(s-
tanim mnozstvi dalsich poznatk( z epidemiolo-
gickych studif se objevovaly dalsi rizikové faktory,
jejichz mnoZstvi je ovsem omezeno praktickymi
moznostmi.

Postupné byly rozpoznény klinické situace,
které byly stejné rizikové jako jiz pfitomnd ische-
micka choroba srdecn.

Jsouto diabetes mellitus a aterosklerotické

postiZeni'v jinych fecistich, tedy symptomatic-

ké postizeni karotid, aneuryzma bfisni aorty
a ischemickd choroba dolnich koncetin.

K témto klinickym jednotkdm se pfidavaly
podminujici a predisponujici rizikové faktory.

Mezi predisponujici rizikové faktory radi-
me pozitivni rodinnou anamnézu s predcas-
nym umrtim na ICHS, obezitu, inzulinovou
rezistenci a metabolicky syndrom, poruchu
metabolizmu cholesterolu v rodiné, fyzickou
a pohlavi a aterogenni dietu.

Podmifiujicimi riziky je stale rostouci fa-
da patologickych laboratornich ndlezi, kam
faktord, hladina homocysteinu, zvyseni malych
denznich LDL ¢astic a hladiny lipoproteinu Lp
(a) a fada dalsich.

O slovo se hlési i klinickd genetika, ktera
se snazi nabidnout dalsi moznosti, jak rozpoznat
zvysené riziko u daného jedince jiZ od narozeni.

Jiz pfi prvnim vysetfeni nemocného jsou
vyse popsana rizika jasna. O pacientovi se sy-
stolickym tlakem nad 150 mmHg vime, Ze jeho
riziko proti zdravému vrstevnikovi ve véku 40 let
je asi 1,5nasobné. Vidime-li hladinu celkového
cholesterolu nad 6,5 mmol/l, stoupne pravde-
podobnost kardiovaskularni pfihody tohoto
nemocného vice nez dvakrat.
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Podstatné ale je, Ze kombinace obou téchto
rizikovych faktorl zndsobuje moznost vzniku
zavazné komplikace 3,5ndsobné. Proto byly
vytvoreny rlizné algoritmy a tabulky k upfesné-
ni sdruzeného kardiovaskuldrniho rizika. Zvykli
jsme si pracovat s barevnymi tabulkami SCORE
(Systematic Coronary Risk Evaluation), které umoz-
nuji odhad pravdépodobnosti fatalni kardiovas-
kuldrni pfihody do deseti let. Zndmé tabulky
kombinujf Udaje o systolickém tlaku, pohlavi,
veku, koufeni a celkovém cholesterolu, nebo je-
ho poméru k HDL cholesterolu. Na tabulkach Ize
dobfe ukdzat Uroven soucasného rizika, projekci
rizika do vyssiho véku, ale i Uc¢innost jednotlivé ¢i
komplexniintervence. Pacient na prvni pohled
vidf, jak se lif situace kurdka a nekurédka. Tento
vizualni imperativ mzeme pfi vstupnim poho-
voru doplnit Cisly.

Fakt, Ze nemocny prestane koufit, zna-
mend sniZeni'rizika umrti o 36 %, nefatdlniho
infarktu myokardu o 35 %, ariziko pro koro-
ndrni pfihody klesne dokonce o 50 %.

ZdUraznime, Ze koureni vede také k pod-
statnému zvysenf rizika mozkové cévni piihody
a ze je v populaci odpovédné za 15% mozko-
vych ischemickych pffhod.

MultifaktoridIni riziko je dle tabulek SCORE
uznano jako vysoké, kdyz pravdépodobnost
kardiovaskularniho umrtiza 10 let pfesdhne 5%,
nebo pokud se tak vysokéd pravdépodobnost
jevi pfi projekci do véku 60 let.

Mame jistotu, Ze tyto kalkulace spocivajf
na solidnich ¢islech narodnich registrQ, jsou
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zpracovany tak, aby odpovidaly populaci pfi-
slusnych evropskych zem!.

Za zemé s nizkym rizikem jsou poklada-
ny Belgie, Francie, Recko, Itélie, Lucembursko,
Spanélsko a Svycarsko, ty ostatni patif mezi ty
méné stastné. Vlastni grafickou podobu mame
i pro Ceskou republiku.

Zmény mortalitnich trendd se jisté projevi
v priisti edici tabulek — prudce poklesla Umrtnost
ve skandindvskych zemich, hlavné v Norsku, za-
timco tieba v Recku se neméni. Sttedomorsky
paradox asi vic tamnf kufaky nedokdze ochra-
nit.

Nejsou bohuzel k dispozici zvlastni tabulky
pro diabetiky. Mimotadné riziko téchto nemoc-
nych Ize graficky vyjadrit tak, ze pfislusné cislo
v tabulce SCORE vynasobime pro muze dvakrat
a pro Zzenu diabeticku ¢tyfikrat.

Tabulky SCORE jsou velkym pomocnikem
pfi prvnim odhadu rizika nemocného a dob-
rym zékladem pro intervenci. Ze studii REACT
a CONTROLRISK ale plyne, ze prakti¢ni |ékafi
i specialisté maji tendenci riziko spise podce-
novat. Spravné ho urcf specialista jen v 55%,
praktik ve 48 %, velmi vysoké riziko dokonce jen
ve 45, respektive 25 %.

Kromé kalkulace soucasné pritomnosti
diabetu ¢i metabolického syndromu musime
v druhé fazi doplnit zkoumdni poskozeni ci-
lovych orgdnii.

Na prvnim misté jde o zjisténi pfitomnosti
hypertrofie levé srde¢ni komory u hypertonikg,
pricemz dostatec¢né senzitivni a specifické po-
tvrzeni této diagndzy dodé echokardiografické
vysetreni.

Pohled na rizikového pacienta tedy nad
tabulkami SCORE doplriujeme o dalsi vysetfe-
ni, kterd jsou sice jiz dobfe validizovana jako
pridatné markery rizika, jsou ale v praxi lépe ¢i
hdre dostupnd. Zminéné echokardiografické
vysetfenf je pro odborniky i praktiky k dispozici
relativné snadno. Dalsi doplnujicf pfistrojové
zkoumani, jako méreni indexu tloustky inti-
my a medie, rychlosti pulzové viny, méreni
centrdlniho aortdlniho tlaku, vazodilatace
pazni tepny po ischemizaci jsou dostupna
méng, nebo vibec ne. Vyznamnou pomoci je
i zatézové testovani, pfipadné indikace selektivnf
koronarografie.

Presto se setkdme s nemocnymi, ktefi v ta-
bulkdch vyjdou relativné dobrfe, majf ale tfeba
rodinnou anamnézu ¢asného umrti blizkych
pribuznych na ICHS, vysoké hodnoty jednoho
rizikového faktoru, tfeba cholesterolu.

Potom bychom se méli pokusit o diagnézu
subklinického aterosklerotického postizeni ne-

kterou z vy$e uvedenych metod, nebo alespon
fadné vysetfit stav arterii na dolnich konceti-
ndch a zmérit index paZe/kotnik.

K dispozici madme i dalsilaboratornivyset-
Feni. Nejcennéjsi je pravdépodobné vysetreni
mikroalbuminurie, dnes doporucené nejen pro
diabetiky, ale také u pacientl s hypertenzi. Jde
o biomarker, ktery idedlné koreluje s prognézou,
je meéritkem mikrovaskuldrniho postizenfledvin
a endotelové dysfunkce, a je také predmétem
mozné Uspésné terapeutické intervence.

Dlouho vklddané nadéje do vysetfovani mir-
né hyperhomocysteinémie v posledni dobé
pohasly. Objevuji se ale dalsf nadé&jné markery,
kde lé¢ebnd intervence byla pravdépodobné
uspésnd. V posledni dobé jde hlavné o hs-CRP,
tedy meéfeni CRP vysoce senzitivni metodou.

Konecné pokrok sofistikovanych vysetio-
vacich moznosti pfindsf dalsi a dalsi pohledy
na subklinické postizent arterii. Z tomografickych
vysetfeni budeme dostavat informace o kal-
cifikacich korondrnich arterii, magneticka
rezonance je schopna osvétlit charakteristiku
pldtu a ukdzat na mozny nestabilni nestendzu-
jicl ateromatdzni plat.

Vime, Ze infarkt myokardu zpUsobf ¢asto
koronarni éze, které vyznamné zizen{ véncitych
tepen nezpulsobuji, mnoho se vi o vlastnostech
lipidového jadra platu i fibrézni cepicky, o pfici-
nach jeji ruptury, krvéceni do platu a nasledné
korondrni tromboze. V dnesni dobé mame mno-
ho informacf i z intravaskuldrniho ultrazvuku,
tyto informace vhodné doplhuji selektivni koro-
narografickd vysetfenii nase poznatky o patoge-
nezi akutnich koronarnich syndroma.

Kovlivnéni pacienta s komplexnim vysokym
kardiovaskularnim rizikem musime pfistupovat
také se Siroce zalozenou, komplexni lé¢ebnou
strategif.

Nékteré |éCebné postupy mame dobre vy-
zkousené s efektivitou dokumentovanou v mno-
ha studiich. Dobfe ndm jde Iécba antidiabetiky,
hypolipidemiky, Ié¢ba hypertenze, umime uzi-
vat protidestickové lIéky a antikoagulaci.

Daleko hlife dopadédme u nasich rizikovych
nemocnych s intervenci pfi odvykdni koureni,
pri lé¢bé obezity, ovlivnéni nizké pohybové
aktivity, inzulinové rezistence a nizkého HDL
cholesterolu. | v oblastech sprdvné zavedené
terapie je ale stale co zlepSovat.

Prikladem muze byt léc¢ba dyslipidemie.
Zakladnim cilem je sniZit hladinu LDL chole-
sterolu. Cilové hladiny jsou béhem poslednich
let stale tlaceny dol, mdme pfed o¢ima jedno-
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duché heslo ,Cim nize, tim 1épe”. Za ideaIni hla-
dinu, kterou mame dosdhnout u nasich nejrizi-
kovéjsich nemocnych, musime poklddat 2 nebo
1,8 mmol/I. Tyto hladiny LDL cholesterolu jsou
i zddoucimi hodnotami v mnohych modernich
studifch. Mdme k dispozici vysledky REVERSAL
a ASTEROID, které dokladaji ucinek intenzivni
terapie statiny, vedouci ke skutecné regresi platu,
kontrolované intravaskuldrnim ultrazvukem.

Statiny se osvedcily v fadé studif klinicky.
Od prvnich ohromujicich vysledkd studie 4S
méme v ruce obrovské mnozstvi Udajd dokla-
dajicich klinicky efekt. Jeho mira je linedrné
zdvisld na poklesu LDL cholesterolu. Heart
Protection Study ndm ukdzala, Ze vychozi hla-
dina celkového a LDL cholesterolu neni dile-
7ita, prospéch pfinasi dlsledné snizeni hladiny
u vsech rizikovych pacientd. Od r. 2007, kdy
byla uverejnéna analyza studif TNT a PROVE-IT
TIMI 22, vime také, Ze i velmi nizké hladiny LDL
cholesterolu kolem 1,5 mmol/l, dosazené vy-
sokymi davkami atorvastatinu, jsou bezpecné.
Kardiovaskuldrni mortalita byla u takto Iécenych
pacientl nejnizsi, pritom nebyl rozdil ve vyskytu
nekardialnich umrti, sebevrazd, vyskytu hemo-
rrhagickych ikt a malignit. Nezadouci vedlejsf
ucinky pfi lé¢bé statiny jsou dobfe zmapovany,
rhabdomyolyza jako ten nejzavaznéjsi je nastésti
vzacna a jejf riziko mlzeme minimalizovat do-
drzenim kontraindikaci a bedlivym zvézenim
moznych lékovych interakcf. Velmi pomohly po-
¢itacové databaze, které se na lékové interakce
zaméfily. Castejsi jsou svalové problémy spojené
jen s malym vzestupem kreatinkindzy. Ty mo-
hou byt nékdy velmi Uporné, hleda se vhodna
|é¢ebna strategie.

Dosdhnout cilové hladiny LDL cholesterolu
s pouzitim mensi davky statind je mozné kom-
binaci s ezetimibem, selektivnim inhibitorem
vstfebdvani cholesterolu ze streva.

Hodné diskutovany je pohyb rizikového pa-
cienta mezi internou a chirurgil. Perioperacni
vzestup kreatinkinazy je vétsinou maly. Je sice
popsan vétsi pocet delirii pfi periopera¢nim
poddni statind, na druhou stranu tato strategie
s dodrzenim podanf statinC kolem operace je
provéazena az ¢tyfnasobnym snizenim kardiovas-
kuldari morbidity, zejména u vaskularni chirurgie.
Jako vysvétlenfje uvadén jeden z pleiotropnich
ucinkd terapie statiny, totiz jeho vliv na syntézu
oxidu dusnatého a ,rebound fenomén” po nah-
lém vysazeni téchto 1éku.

Druhotnym cilem terapie dyslipidemie vyso-
ce rizikovych nemocnych je ovlivnénizvy3enych
hladin triacylglycerold a nizkych hladin HDL cho-
lesterolu. Zde idedlni 1é¢ebnou strategii teprve



hledame, u typické dyslipidemie pfi diabetu
a metabolickém syndromu mUze byt ale kom-
binace statinu s fibrdtem velmi vhodna.

Zcelarecentné prinesla studie JUPITER dalsi
prekvapujici vysledky. V této primdrné preven-
tivni studii dostavali 20 mg rosuvastatinu denné
prakticky zdravf lidé, s LDL cholesterolem pod
3,4 mmol/I, ale se zvysenym CRP, pfi vysoce
senzitivni metodé nad 2 mg/I. Klinicky dopad
byl velmi prekvapivy, i u téchto pacientl doslo
nejen k vyraznému snizeni vyskytu kardiovas-
kuldrnich pffhod o zhruba 50%, ale i k poklesu
celkové mortality 0 20%. Zdali za to mUze dalsi
snizeni LDL cholesterolu nebo pfimy vliv na sni-
Zeni CRP a potlaceni doutnajici zanétlivé aktivity
aterosklerotickych procest, to zbyvé jesté roz-
hodnout. Budou-li zapracovéany vysledky této
studie do doporuceni, mizeme brzo podavat
statin 80% pacientl starsich 50 let. V sekundarnf
prevenci po akutnich korondrnich syndromech
pozorujeme pfi terapii také vyrazny pokles CRP,
tento fakt se uvadf jako jeden z argumentd pro
vcasné zahdjeni terapie statiny téchto rizikovych
nemocnych.

Dalsf moznostf, jak zlepsit osud vysoce rizikové-
ho pacienta, ktery ma diabetes, je dosdhnout dlou-
hodobé idedlIni kompenzace cukrovky. Musime
si uvédomit, ze kazdy vzestup glykovaného he-
moglobinu o 1% znamené 28 % zvyseni pravdeé-
podobnosti Umrti na kardiovaskularni komplikace.
Pfiznivy zvrat tohoto rizika doklada napfiklad studie
ADVANCE, cestou k Uspéchu je diislednd lé¢ba
s cilem postupné snizit patologické hodnoty
HBA,, ale soucasné minimalizovat riziko hy-
poglykemii. Nemocny po infarktu mé vyrazné
zvysené riziko vzniku diabetu, dispenzarizace je
nutna k v¢asné intervenci.

Dalsi vitaIni skupinou farmakologické lécby
rizikovych nemocnych, zejména po koronar-
nich intervencich, je agresivni dlouhodobd
protidestickovd lécba. Vime, Ze po zékroku
s pouzitim Iékového stentu je zddouci dudlnf
antiagregace acetylosalicylovou kyselinou s clo-
pidogrelem po dobu az jednoho roku. Tento fakt
si musime uvédomovat hlavné pfi planovani
nekardidlnich operaci nasich rizikovych pacientd,
které musime casto odlozit.

Zasadnim postupem je déle sprdvnd kom-
binacnilé¢ba hypertenze. \/étsina nasich riziko-
vych nemocnych s hypertenzi bude potfebovat
k dosazeni cilového tlaku 130/80 mmHg nej-
méné dvojkombinaci, ¢asto ale nékolik antihy-
pertenziv.

Podivejme se nejprve na betablokdtory.
Jejich nezpochybnitelné misto je nadéle v se-

kundarni prevenci pfi zndmé ischemické cho-
robé srdec¢nf. Vice nez 80 randomizovanych
studif dokldda nutnost jejich uZiti u korondrnich
syndromd, po infarktu a u chronické stabilizo-
vané anginy pectoris. Podobné jasné je uzitf
vybranych betablokdtord u nemocnych s pro-
jevy srdec¢niho selhdni. I u této lékové skupiny
jsou dnes ale internisté na rozpacich pfi peri-
operacni indikaci téchto Iékd. Pochyby navodila
studie POISE a retrospektivni kohortova studie
z Texasu z r. 2008. Jsem ale presvédcen o tom,
Ze spravné perioperacnf podanf delsi dobu pfed
operadi, s titraci na tepovou frekvenci 60-65,
pfindsi u pacientd s vysokym rizikem vyraznou
ochranu a pokles mortality u velkych, hlavné
cévné chirurgickych vykond.

Z&kladem antihypertenzni terapie ostatnich
nemocnych bez manifestni ICHS bude vétsinou
kombinace ACE inhibitord, pfipadné sartanti
s kalciovymi blokdtory. Tato kombinace je vy-
hodné pro hypertoniky s diabetem, metabolickym
syndromem, po mozkové cévni pifihodé a pfi ne-
fropatii. Opirdme se hlavné o data studie ASCOT,
ADVANCE, LIFE a VALUE v primarni prevenci.
Benefit blokady renin-angiotenzinového systému
ACE inhibitory ¢isartany u pacientt s réiznym stup-
ném rizika v sekundarni prevenci dobre dokladajf
studie SOLVD, SAVE, AIRE, TRACE, HOPE, EUROPA,
PEACE, CHARM a ONTARGET. Vliv na mortalitu byl
vyssi u vysoce rizikovych pacientd.

Urcitou informaci o Uspéchu komplexni far-
makologické intervence u vysoce rizikovych ne-
mocnych podavé kontroverzni studie COURAGE.
Velmi dobte vedend kombinacnilécba viemi vy-
$e zminénymi skupinami lékd byla co do ovlivné-
ni celkové mortality a nefatélnich infarktd stejné
Uspésna jako perkutanni koronarni intervence.
Zdé se tedy, Ze u nemocnych s komplexnim rizi-
kem je jeho radné ovlivnéni stejné dllezité jako
osetfeni zUzené véncité tepny.

Je tfeba zminit i jedno dUlezité riziko far-
makologické polypragmazie. Je jim pouzitf
nesteroidnich antirevmatik. Radéji je u rizi-
kovych hypertonikll a akutnich koronarnich
syndromU vysazujeme, v¢etné COX-2 selek-
tivnich 1ékUd. Vyjimku tvori acetylosalicylova
kyselina. Muskuloskeletdlni bolesti se snazime
resit kombinaci acetaminofenu a malych davek
opioidd.

Nasim rizikovym nemocnym mizeme na-
bidnout edukaci. Dllezité je zanechat kourent,
zacit cvicit, redukovat vahu. Budeme vzdy kon-
zultovat spravnou terapii diabetu, s cilem idedlnf
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kompenzace, s minimalizacf rizika zdvaznych
hypoglykemif.

Hypertenzi Ié¢ime na cilové hodnoty vhod-
nou lékovou kombinaci. Vyuzivame Iékd blokuji-
cich systém renin-angiotenzin. Podle pfislusnych
doporuceni postupujeme pfi terapii statiny a dal-
simi hypolipidemiky. Vsichni indikovani nemocnf
musf dostat antiagregacni terapii, ¢asto je potfeba
uzit dudinf terapie. Stejné tak vsichni nemocnf
s diagndzou ICHS musi mit v medikaci betablo-
kétory, pokud nejsou kontraindikace ¢i znamky
intolerance. PFi této komplexnf terapii se snazime
vyvarovat se zavaznych lékovych interakc.
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