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Lipidy a aterosklerdza — vse vyieseno?

,This is not the end...,” hiimal po vyhrané bitvé u El Alameinu Winston Churchill. ,To neni
konec, to neni dokonce ani zatatek konce, ale..., snad, je to alespon konec za¢atku”. Spravné
tusil (nebo spié védel), ze od prvniho velkého vitézstvi spojenct v Severni Africe bude jesté
dlouha cesta k vitéznému konci celé druhé svétové valky.

Pro¢ za¢indame zamysleni nad sou¢asnou situaci v oblasti aterosklerdzy, hyperlipoprotein-
emii a prevence kardiovaskularnich onemocnéni pravée timto slavnym citdtem? Je to proto,
7e se mozna nase problematika dostéva do podobné situace v boji s kardiovaskularnimi one-
mocnénimi, v jaké byli spojenci v roce 1942. Celé predlozené tislo AtheroReview je napl-
néno optimizmem. Vidime ,velka vitézstvi” ve vysledcich studii FOURIER, PRECISE IVUS |
a dalsich, pokroky ve farmakologické a nefarmakologické Iécbé. Progres v oblasti lipid0
a aterosklerdzy je patrny i na poli védy a vyzkumu. Od genetiky, biochemie, novych riziko-
vych faktor( (nebo alespon novych markerud) k raciondini, pfesné a véasné diagnostice jiz preklinickych forem srde¢-
nich a cévnich onemocnéni. Kde se tedy bere moje, snad ne skepse, ale piece jen urcita opatrnost v hodnoceni? Za-
tnéme postupné.

Kardiovaskularni onemocnéni (KVO) piedstavuji celosvétové stale nejvyznamnéjsi pricinu Umrti. V. mnoha zemich
(nastésti uz nikoliv v zemi nasi) dochazi stale k jejich narustu. Ten se ¢asto poji (v uréitych regionech svéta) se zvysu-
jici se Zivotni Urovni, v nékterych nejvyspélejsich zemich dochazi ke vzestupu KVO v urcitych vékovych a socioekono-
mickych skupinach predevsim v souvislosti s nespravnou Zivotospravou (dietou i sedavym zpusobem zivota, tastecneé
i koutenim). To vée by ale byly pravdépodobné faktory vratné a méli bychom se s nimi umét vyrovnat edukaci a ziejmé
i rozifenim terapie.

Stale plati, Ze z hlediska ovlivnéni KV-morbidity a mortality maji nejvétsi vyznam preventivni opatteni. Preventivni
opatieni na Urovni populace, a samoziejmé individualni ovlivnéni rizikovych faktord (RF), zejména lécbha hyperlipopro-
teinemii (HLP), hypertenze (HT) a zavislosti na tabaku. Pro moznost ovlivnéni KV-rizika Ié¢bou dalsiho z nejvyznam-
néjsich RF — diabetes mellitus (DM) nebyla po dlouhou dobu zadna vyznamna evidence. V zasadeé platilo, Ze u diabetika
jsme dokazali ovlivnit vyznamné jeho riziko (Ié¢bou HLP a HT), vlastni antidiabeticka 1é¢ba neméla z hlediska snizeni
KV-rizika dUkazy. | to se v poslednich letech zménilo. Zejména dvé skupiny 1éku, glifloziny a GLP1-analoga prokazaly ve
velkych intervencnich studiich, ze nejen zlepSuji kompenzaci DM, ale sou¢asné snizuji vyskyt KV-pfihod. Pro lé¢bu HT
a ruzné skupiny antihypertenziv mame samoziejmé jiz dlouho dostatek dukazu. (Asi bych si mél odpustit otazku: co

jsou velmi vyznamné, oba je musime ovlivnit, a je vyhodné, kdyz |é¢bu zahajujeme soucasné.) V kazdém piipadé je pred-
lozené ¢islo AtheroReview vénovano predevsim lipidim a lé¢bé HLP, a proto se zaméfim v dal$im textu predevsim na né.

Jiz v roce 1984 prokazala cholestryaminova studie, Ze ¢im vice snizime hladinu LDL-C, tim vice zredukujeme vyskyt
KV-ptihod. Dnes jsou zaékladnim pilitem lé¢by HLP v prevenci KVO samoziejmé statiny. Kdyz v roce 1994 studie ,45"
prokazala pokles nejen vyskytu KV-pfihod, ale i 30% snizeni celkové mortality, stali jsme na za¢atku nové epochy. Sta-
tinové studie pfichazely jedna za druhou a prokazovaly U¢inky Ié¢by u riznych skupin nemocnych a v rdznych indika-
cich. Bez pochyb Ize tvrdit, Ze statiny (¢asto pfirovnavané k antibiotikim) pfedstavuji nejvice ,evidence based" I1écbu
nejen v preventivni kardiologii. Analyzy fibratovych studii prokazaly Uc¢inky této skupiny Iék0 u aterogenni dyslipide-
mie, a i kdyz vysledky studii nelze srovnat s vyse zminénymi statiny, fibraty Ize sméle srovnavat s mnoha bézné akcepto-
vanymi lékovymi skupinami, pokud jde o zlep$eni progndzy nemocnych. Pribylo dUkazU pro zatim jediny 1€k, ktery inhibuje
vstiebavani cholesterolu ve stievé, pro ezetimib. Pro ten mame data nejen ze studie IMPROVE IT, ale i ze studie PRECISE
IVUS (komhinace atorvastatin + ezetimib), kterd popisuje redukci objemu ateromového platu na koronarnim fecisti pfi
opravdu velmi G¢inném snizeni hladiny LDL-C.

Tématem c¢islo jedna jsou v posledni dobé v této oblasti PCSK9-inhibitory. Jako prvni prokazuje pozitivni ovlivnéni
koronarni aterosklerézy studie GLAGQOV s evolokumabem. A velka, morbiditni studie FOURIER pfindsi jiz po 2 letech sta-
tisticky vyznamny 20% pokles vyskytu infarktd, cévnich mozkovych piihod a KV-umrti.

Jde o UZasna data. Naprosto souhlasim. Ale také souhlasim s W. Churchillem, ze zdaleka nejsme na konci, ale Ze jsme
snad jiz vyznamné pokrotili od po¢atku v nasi snaze a v boji proti ateroskler6zou podminénym KV-onemocnénim. Vyse
uvedené vysledky jsou fascinujici, skvélé. Hovoiime o desitkach procent poklesu vyskytu KV-onemocnéni. Je tu ale
jedno velké ALE. Nebo spi§ nékolik ALE.

Popisovana redukce procent je udavana v relativnich procentech (stejné jako v dalsich studiich a ve véech oborech)
a absolutni pokles se k desitce procent dostava v souctu!

Vzpominate si na je$té nedavno hodné propagovany koncept rezidualniho KV-rizika? Rezidudlni riziko zatim stale z0-
stava i po ovlivnéni véech zndmych RF idedlni a maximalni [écbou. Dokazeme snizit pfihody o desitky procent, dalsi de-
sitky procent ale probéhnou navzdory sou¢asné léché.
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Pacienti jsou v klinickych studiich neuvéritelné dobfe lé¢eni. Podivejme se na vysledky studie FOURIER. Ale i u ne-
mocnych, u kterych se LDL-C podatilo snizit pod 1 mmol/l, dochazelo ke KV-piihodam.

Pacienti jsou v klinickych studiich neuvéritelné dobie léceni. Podivejme se na vysledky studie FOURIER. Protidestic-
kovou lé¢bu uzivalo 93 % nemocnych, betablokatory bylo Ié€eno 76 %, ACE inhibitory pak mélo v medikaci 78 % pacient0.
Statiny ve vysoké davce uzivalo skoro 70 % a stfedné davkované pies 30 % pacientU. Polovina nemocnych pak uzivala
navic studiovou medikaci, az neuvéfitelné Uc¢inny inhibitor PCSK9. Presto bylo analyzovano témér 3 000 ptihod! Ano,
nemocnych bylo témér 30 000, $lo o rizikovou populaci... Na druhé strané je tieba zdUraznit, Ze pfihod bylo opravdu
statisticky i klinicky vyznamné méné v evolokumabové vétvi.

V zasadé jsem redlny ¢lovék a akceptuji fakt, ze lidé jsou smrtelni. Z trochu jiného Uhlu pohledu je ale tieba pfipustit,
Ze bychom neméli preceriovat nase souc¢asné Uspéchy, které jsou jisté nezpochybnitelné, a méli bychom pokracovat ve
snaze co nejvice zlepsit prognézu nasich nemocnych.

Cislo AtheroReview, které praveé spole¢né otevirame, mize byt dokladem, 7e se toho déje opravdu hodné. Mnozi ¢te-
nari méli také moznost Ucastnit se Evropského kongresu o aterosklerdze, ktery se po vice nez 10 letech konal opét
v Praze. Jako klinik uz pomalu (respektive rychle) prestavam rozumét molekuldrné genetickym studiim, jen chapu, ze
z nich néktefi moudiejsi kolegové vychazeji pii budovani teorii, které se posléze uplatni i v klinické mediciné a kazdo-
denni praxi. Podobné je tomu i ve studiu marker0 a biochemickych souvislosti etiopatogeneze aterosklerotického pro-
cesu. Nakonec ale opravdu mnohé ryze vyzkumné programy skongi klinicky a my se mbzeme jen tésit z toho, jak se
zpresnuji a zdokonaluji i praktické vystupy, jak se oteviraji nové diagnostické i [écebné cesty.

Moje zamysleni by tedy rozhodné nemélo znamenat skepsi k sou¢asnému stavu nasi problematiky. Zacal jsem cité-
tem W. Churchilla, tak se k nému jesté kratounce vratim. Pesimista vidi obtiz pii kazdé prilezitosti. Optimista vidi pfi-
lezitost pii kazdé obtizi. Budme tedy optimisty. Vyuzivejme moznosti, které nam soucasna medicina nabizi (nenf jich
malo), a snazme se byt aktivnimi U¢astniky dalsiho vyvoje.

Prejeme nam véem hezké ¢teni!
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