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Casovani intervence kardiovaskuldrniho rizika jako
rozhodujici faktor aspéchu

The timing for CV risk intervention as a critical success factor
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Uvod

Ctyficatnik s hypertenzi bude s velkou pravdépodobnosti &ty-
Ficatnik s hypertenzi a sou¢asné vysokou hladinou LDL-choles-
terolu (LDL-C). Mavneme-li nad kompenzaci téchto rizikovych
faktord u daného muZe rukou prosté jen proto, Ze se jedna
o mladého ¢lovéka, poroste jeho kardiovaskularni (KV) riziko
kumulaci jejich dlouhodobého pusobeni a vzajemnou poten-
ciaci. Terapeutickéa intervence méa vzdy vychazet z posouzeni
celkového KV-rizika, ve kterém v8ak vék predstavuje pouze
jeden z posuzovanych faktor(. V praxi Ize nejlépe pouZit ta-
bulky SCORE. Kompenzace hypertenze a hypercholesterol-
emie m4 byt ¢asnd a dlouhodobd. Nové doporuceni ESC/EAS
(Evropské kardiologické spole¢nosti a Evropské spole€nosti
pro aterosklerézu) pro 1é€bu dyslipidemie navic jeSté snizuji
cilové hodnoty LDL-C u osob se zvySenym KV-rizikem. Nejroz-
sahleji doloZeny prinos v KV-prevenci maji inhibitory ACE a sta-
tiny. Pro zvySeni adherence k 1é¢bé jsou vyhodné jejich fixni
kombinace, a to zejména u mladych pacientl. Novou moZnosti
je v CR kombinace perindoprilu a atorvastatinu v jedné tableté
- Euvascor s moznosti 6 davkovych kombinaci.

Nova evropska doporuceni pro Iécbu
dyslipidemie

Nové doporuceni ESC/EAS (Evropské kardiologické spole¢-
nosti a Evropské spole€nosti pro aterosklerézu) pro 1é¢bu
dyslipidemie z roku 2019 pfinaSeji urité zmény v tabulkach

nizké stfedné zvysené
LDL-C [mmol /1] <3,0 <2,6
a snizeni nejméné o 50 %
hodnot pred Ié¢bou
nonHDL-C [mmol/I] <3,8 <34
apoB [g/I] - <10

SCORE. Pfibyla vékové kategorie pacientl nad 70 let a byla
odebréna kategorie LDL-cholesterolu (LDL-C) 8 mmol/I,
protoZe takovych hodnot dosahuji vétSinou pacienti s famili-
arni hypercholesterolemii. Pacienti jsou nadale stratifikovani
na osoby s nizkym, stfednim, vysokym a velmi vysokym rizi-
kem fatalni kardiovaskularni (KV) pfihody béhem néasleduji-
cich 10 let. Pri stratifikaci je nyni kladen vétsi dliraz na zobrazo-
vaci metody. Cilové hodnoty plazmatickych lipidG a lipoprotein(
u jednotlivych kategorii KV-rizika byly na zakladé vysledkl
studii publikovanych za posledni 3 roky v novych doporuce-
nich jesté snizeny tab.

U jedincl s nizkym a stfednim KV-rizikem dle tabulek
SCORE (< 5 %) se doporucuje podavani statini (nestaci-li
zmény Zivotniho stylu) k dosazeni cilové hladiny LDL-C. U osob
s vysokym KV-rizikem dle SCORE je terapie statiny indiko-
vany vzdy [1].

Casna a multifaktorialni intervence

v prevenci kardiovaskularniho rizika

Intervence mé vzdy vychdazet z posouzeni pacientova cel-
kového KV-rizika. Dvéma nej¢astéji se vyskytujicimi a Gzce
propojenymi KV-rizikovymi faktory jsou hypertenze a dys-
lipidemie. DUlraz je kladen na ¢asnou identifikaci téchto ri-
zikovych faktorl a 1é¢bu, kteréd zabrani jejich pfechodu do
vy§8ich kategorii KV-rizika. Bylo zjiSténo, Ze poddvéni sta-
tinG sniZuje riziko KV-pfihod nejvice u osob s nejnizsim KV-

RIZIKO
vysoké velmi vysoké extrémni
<1,8 <1,4 <1,0
a snizeni nejméné o 50 % a snizeni nejméné o 50 %
hodnot pred lé¢bou hodnot pred léEbou
<2,6 <2,2 <1,8
<0,8 <0,65 <0,55

LDL-C - LDL-cholesterol nonHDL-C - nonHDL-cholesterol apoB - apolipoprotein B
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-rizikem, a to bez ohledu na hladinu LDL-C [2]. Nelze proto
podléhat mytu, Ze KV-riziko u mladych osob je vzdy nizké,
a proto u nich neni tfeba hladinu LDL-C sniZovat. Podle ¢es-
kého prizkumu publikovaného v roce 2015 zahrnujiciho 960
muz0 ve véku 40 let a u 851 Zen ve véku 50 let mélo v téchto
vékovych skupinéch hypertenzi 43 % muzl a 45 % Zen a dysli-
pidemii 39 % muzi a 41 % Zen (graf 1) [3]. U 101 byla zjisténa
hladina LDL-C > 5 mmol/I, pfi¢emz pouze 44 % z nich bylo
|é¢eno statinem [3].

Soucasny vyskyt vice KV-rizikovych faktor( riziko daného
jedince nésobi. Az 70 % Ceskych hypertonikd ma také dys-
lipidemii [4]. Hypertenze je u vétSiny pacientd (u 65 %) dia-
gnostikovéna ve véku 41-60 let, dyslipidemie zhruba o 10 let
pozdéji (u 65 % pacientd ve véku 51-70 let) [5]. Z pacientd

s hypertenzi i dyslipidemii je v 56 % zjisténa dfive hypertenze
a ve 28 % jsou oba rizikové faktory identifikovany souc¢asné
[4]. Casna intervence pfitom vyznamné zkrati celoZivotni
dobu expozice témto rizikovym faktorim. Navic bylo expe-
rimentalné doloZeno, Ze ateroskleréza mize byt v pocatec-
nich stadiich zcela reverzibilni, zatimco u pokrogilejsich 1ézi
je mozné doséhnout jen ¢astecné regrese (graf 2) [6].

S cilem prevence dlouhodobé expozice KV-rizikovym fak-
tordm jiz existuje koncept terapeutického pristupu k riziko-
vym pacientlm, ktery spociva v intermitentnim podévani
hypolipidemik jiz od 2. dekady Zivota (2 roky |éby nésle-
dovné 8 lety bez Ié¢by) [6]. Bylo totiZ prokazano, Ze celoZi-
votni geneticky podminéna expozice o 1 mmol/I nizsi hla-
diné LDL-C m4 v porovnani s kratkodobym terapeuticky

Graf 1 | Prevalence rizikovych faktort 40letych muzt a 50letych Zen v CR. Upraveno podle [3]
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Graf 2 | Experimentalni ateroskleréza (mysi model) je pIné reverzibilni v éasnych fazich. Upraveno podle [6]
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navozenym sniZzenim této hladiny vyznamné vétsi prinos
pro snizeni KV-rizika [7]. Podobny efekt byl pozorovén i pfi
porovnani dlouhodobého a kratkodobého snizeni krevniho
tlaku [8].

Uginek &asné lé¢by na KV-riziko p¥itom pretrvavé dlou-
hodobé, jak ukazuji vysledky sledovéni pacientl z KV-studif
s odstupem 15-20 let. KV-mortalita byla u Ucastnikd studie
WOSCOPS po 20 letech stéle niZsi ve skupiné s ¢asnym na-
sazenim pravastatinu v porovnani s jedinci, ktefi v zaslepené
randomizované Casti studie dostavali placebo a nésledné
byli prevedeni na pravastatin [9], stejné jako u Ucastnikd
studie ASCOT Legacy byla po 16 letech KV-mortalita stéle
vyznamné nizsi ve skupiné plivodné randomizované k ator-
vastatinu v porovnani s jedinci, ktefi byli randomizovéni k po-
davéni placeba a na atorvastatin byli prevedeni az posléze
(graf 3) [10]. Efekt 1é¢by se s délkou terapie prohlubuje. Sou-
¢asné nizka hladina LDL-C a krevniho tlaku méa pfitom expo-
nencialné pfiznivy vliv na snizeni KV-rizika [11].

Z uvedeného vyplyva, Ze ptinos nizké hladiny LDL-C a nor-
mélniho systolického tlaku krve roste s €asem expozice a i malé
snizeni téchto parametrl snizuje KV-riziko, pokud trva dosta-
te¢né dlouho. VEasna terapie tedy umoZiuje méné agresivni
|éCbu, neZ jaka je nutnéa pfi pozdéjSim zahajeni intervence.

DosaZeni dostate¢né adherence k 1é¢bé
Uginnost jakékoliv farmakoterapie je podminéna adherenci
k 1é¢bé. Adherence k |é¢bé je obecné nizkd u onemocnéni,
kterd pacient sdm nepocituje. Hypertenze a hypercholeste-
rolemie jsou jejich prototypem. Adherence je prokazatelné
nizsi u mladsich pacientd, klesa s po¢tem dennich davek léku
i s poCtem tablet, které pacient uziva [12-14]. Nonadherence
k antihypertenzni [é¢bé zvysuje riziko KV-pfihod [15]. Nonad-
herence k 1éEbé statiny zvySuje riziko hospitalizace a celkové
mortality [16]. A adherence k |é¢bé rapidné klesa, pokud pa-
cient uziva jak antihypertenziva, tak statiny [14].

Bylo opakované doloZeno, Ze dodrZovani 1éCby zlepSuji
fixni kombinace 1ékd [17-21]. Ve studii UMPIRE provedené

16 7 p=0,0004

placebo

pravastatin

umrti z KV-pficin
o

0 4 8 12 16 20
roky od randomizace

www.atheroreview.eu

. 4

u pacientl s vysokym KV-rizikem byla 1é¢ba fixni kombinaci
cilend na kompenzaci krevniho tlaku, hladiny cholesterolu
a na agregabilitu trombocytl po 15 mésicich spojena s vy-
znamné vétsi adherenci k [é¢bé a statisticky v&tSim snize-
nim systolického krevniho tlaku a hladiny LDL-C neZ poda-
véni jednotlivych Géinnych latek v nékolika tabletdch [21].
Velké retrospektivni studie s 8 406 pacienty navic ukazala,
Ze souasné zahdjeni terapie hypertenze a dyslipidemie zlep-
Suje adherenci k obéma rezimdm [22].

Adherenci déle zvySuje davkovani 1krat denné a ranni uzi-
vani [éku. Statiny Ize pfitom podavat réno se stejnym vysled-
kem I[éCby jako pfive€ernim podani, jehoZ preference je dnes
spiSe prezitym mytem [23]. Bonusem fixni kombinace antihy-
pertenziva se statinem je, Ze méfenim krevniho tlaku kontro-
lujeme i adherenci ke statinové [éCbé.

EUVASCOR - nova fixni dvojkombinace

v [é€bé hypertenze a dyslipidemie

Od 1. Fijna 2019 je pro Eeské pacienty k dispozici fixni kom-
binace perindoprilu a atorvastatinu v jedné tableté poda-
vana 1krat denné. Dostupné je v 6 davkovych kombinacich
(5 az 10 mg perindoprilu a atorvastatin 10 aZz 40 mg) [24]
a vhodné rozsifuje dosavadni portfolio IéCiv.

Atorvastatin a perindopril patfi mezi nejlépe dokumento-
vané Gcinné latky v KV-prevenci a zéroven jsou hojné uzi-
vané v klinické praxi.

Z celé rady studii dokladajicich jejich pfinos miZeme
jmenovat studii ASCOT-LLA [25], ve které atorvastatin u pa-
cientl s hypertenzi a dyslipidemii vyznamné sniZil vyskyt za-
vaznych KV-pfihod (nefatdini infarkt myokardu + fatdini
KV-prihody) o 36 %. Ve studii EUROPA [26] vedlo podavani pe-
rindoprilu u pacientd s ICHS bez srde¢niho selhani k vyznam-
nému snizeni relativniho rizika infarktu myokardu, srdeéni z&-
stavy nebo amrti z KV-pfi¢in o 20 % v porovnani s placebem.
Pri predepisovani statinl vcetné fixnich kombinaci je pro kli-
nickou praxi dileZita také informace, Ze od 1. fijna 2019 neni
nutné pfi nasazeni statinu do dokumentace pacienta uvadét
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riziko KV-pfihod dle SCORE. Pro statiny neplati preskripéni
omezeni pfi riziku SCORE = 5 %.

Zaveér

V prevenci kardiovaskularnich pfihod je vyznamnd c¢asnd
diagnostika a |écba, kterd mé byt multifaktoridlni. Hyper-
tenze je obvykle prvni projev spojeny se zvySenym kardio-
vaskularnim rizikem. U vétSiny pacientl je diagnostikovana
mezi 41. a 60. rokem véku. Mysleme na extrémné ¢asty sou-
Casny vyskyt hypertenze a dyslipidemie - pokud zahdjime
|é¢bu vedouci ke sniZeni krevniho tlaku, neméli bychom zby-
te¢né odkladat ani [é¢bu vedouci ke snizeni hladiny choleste-
rolu a ¢ekat na efekt reZimovych opatreni. Diagnostika dys-
lipidemie u hypertonika umozZni ¢asnou intervenci a ndsobny
priznivy Gcinek kompenzace obou rizikovych faktorl a pre-
venci aterosklerdzy. Jednim z nejlépe zdokumentovanych je
prinos farmakologické [é€by zahrnujici inhibitor ACE a statin,
a to zejména ve fixni kombinaci, kterd zvySuje adherenci, tedy
G&innost [éEby. Pravé takovou moznost nabizi novy pfipra-
vek na ¢eském trhu - EUVASCOR, ktery obsahuje perindopril
a atorvastatin v 6 rdznych davkovych kombinacich.
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