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XXXVIIl. konference o hyperlipoproteinemiich
- Sobrav den 2024

Sobrav den predstavuje pravidelné setkani odbornikl se
zajmem o vyzkum a IéCbu aterosklerdzy a jejich komplikaci.
Letos se konal jiz 38. ro¢nik. V rdmci programu se hovofilo
0 nejnovéjsich trendech z oblasti rizikovych faktor( atero-
sklerézy, moznosti jejich intervenci a zkuSenosti s nimi, ale
i napf. o hodnoceni rizika pomoci laboratornich a zobrazo-
vacich metod.

Sty&né plochy mezi kardiologii, diabetologii

a nefrologii

NA tuto oblast se zaméfila prof. MUDr. Hana Rosolov4, DrSc.,
z . interni kliniky LF UK a FN Plzen. Uvedla, Ze v odborné
diskusi nové rezonuje termin kardio-reno-metabolicky syn-
drom. Jde o novy koncept obracejici se k metabolickym ri-
zikovym faktorim, resp. k inzulinové rezistenci, ktera hraje
urcitou roli v rozvoji aterosklerézy a renalniho a srde¢niho
selhéni. Je zdGraznén vyznam albuminurie jako jednodu-
chého, ale dlleZitého prediktoru renélniho poskozeni, diabe-
tické a nediabetické nefropatie, ale také kardiovaskularniho
rizika, protoZe to je marker endotelovych funkci a prediktor
progndézy srde¢niho selhéni. Prof. H. Rosolové podtrhla, Ze sta-
noveni albuminurie je velmi jednoduché, nicméné v rdmci pre-
ventivnich prohlidek se provadi u pouhych 20 % osob. Kardio-
-reno-metabolicky syndrom Ize rozdélit do 5 stadii. Do stadia 1
patfi nadvaha/obezita, BMI 25, obvod pasu 88/102 cm (muzi/
Zeny), glykemie nalacno 5,6-6,9 mmol/| nebo glykovany he-
moglobin 5,7-6,4 %. Stadium 2 zahrnuje rizikové faktory me-
tabolického syndromu, diabetes nebo chronické onemocnéni
ledvin (CKD). Stadium 3 rovna se subklinické aterosklerézou
podminéné kardiovaskuléarni onemocnéni (ASKVO), subkli-
nické srdecni selhani, dysfunkéni tukova tkan, metabolické ri-
zikové faktory nebo CKD, CKD stadia G3-G5, vysoké ab-
solutni kardiovaskularni (KV) riziko. Stadium 4 znamena
manifestni KV-onemocnéni (ICHS, fibrilace sini, srde¢ni se-
Ihani, ICHDK), metabolické rizikové faktory, adipozitu, to
vSe bud’ se selhanim ledvin nebo bez néj. Pokud jde o tera-
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pii, nejvétsiho efektu se dosahuje pfiv€asné zahéjené 1é¢bé
hypertenze s preferenci inhibitorli ACE nebo sartan(, které
nejen snizi krevni tlak, ale zlep§i i inzulinovou senzitivitu,
a tedy oddali vznik diabetu. Pdsobi také kardio- a renopro-
tektivné. Statiny a dalSi hypolipidemika pak ovliviiuji nejvice
riziko rozvoje aterosklerézy. Holisticky pFistup reprezentuji
inhibitory SGLT2. Tyto léky nejen snizuji glykemii, ale také
krevni tlak, redukuji albuminurii, jsou nefroprotektivni a kar-
dioprotektivni. Antagonisté receptoru GLP1 maji také celou
fadu pozitivnich G¢ink(d nad rémec glykemické kontroly, kar-
dioprotektivni efekt maji rovnéz antagonisté nesteroidnich
mineralokortikoidnich receptord a Ize zminit i renoprotektivni
a kardioprotektivni G€inky finerenonu. Své misto v 16¢bé dia-
betu a obezity bude mit jisté tirzepatid, synteticky peptid pu-
sobici jako duélni agonista jak receptoru GLP1, tak receptoru
glukézo-dependentniho inzulinotropniho polypeptidu (GIP).
A dé se rovnéZ predpokladat, Ze pozitivni metabolické G¢inky
se potvrdi u sakubitril /valsartanu

Jak se méni |éCba hyperlipidemii s vékem?

Na tuto otazku odpovidal prof. MUDF. Richard Ceska, CSc.,
zIll.internikliniky 1. LF UK a VFN v Praze. Konstatoval, Ze me-
dicina zaloZena na dlkazech (EBM) shromazdila naprostou
vétSinu dat o Géinnosti a bezpecénosti hypolipidemické 1éby
u osob starSiho stfedniho véku, pro déti a adolescenty a pro
osoby seniorského véku data prakticky chybéji, proto je do-
poruéeno postupovat individuélné a peclivé zvazovat pomér
benefitd a rizik. Zda je mozné dosud ziskané limitované po-
znatky vztdhnout na vSechny vékové populace, je podle
prof. R. Cesky otézkou, Ize vSak ziejmé stavét na obecnych
pravidlech ,&im nizZe, tim 1épe, ¢im dFive, tim Iépe a ¢im déle,
tim |1épe”“. Princip |éCby je tedy do urcité miry stejny. U seni-
orl je navic tfeba brat v potaz, zda bude mit preventivni pd-
sobeni €as se uplatnit. Nové poznatky by méla pfinést probi-
hajici australska studie STAREE, ktera hodnoti pfinos statinl
v primdrni prevenci u osob starSich 75 let. Tato studie zahr-
nuje zhruba 18 000 jedincd, ktefi jesté neprodélali ASKVO
a je jim podavan atorvastatin v ddvce 40 mg nebo placebo.
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Klinické dopady extrémni elevace Lp(a)

Nad rdmec v8ech dobfe zndmych ovlivnitelnych i neovlivni-
telnych rizikovych faktorl urychlujicich aterosklerézu vy-
vstavé jeden dalsi, nezavisly a geneticky determinovany rizi-
kovy faktor - lipoprotein (a), ktery je asociovén se zvySenym
KV-rizikem, progresi ischemické choroby srde¢ni (ICHS)
a sten6zou aortélni chlopné. MUDr. Martina Vaclova, Ph.D.,
z Centra preventivni kardiologie Ill. interni kliniky 1. LF UK
a VFN Praha, upozornila, Ze vysoké koncentrace Lp(a) pred-
stavuji enormni riziko progrese aterosklerézy a manifestace
KVO nezavisle na ostatnich rizikovych faktorech, a to zejména
u mladych jedincll. Paradoxem je, Ze jeho velmi vysoké hod-
noty ve stari jsou naopak asociovany s dlouhovékosti - diky
rychlejsi obnové tkani. Prvni zminka o povinném vySetreni
Lp(a) u vSech osob alespon jedenkrét v Zivoté se v doporu-
¢enych postupech EAS/ESC objevuje aZ od roku 2019. Bylo
potvrzeno, Ze koncentrace Lp(a) > 180 mg/dl (= 1,8 g/I
nebo 430 nmol/l) celoZivotné zvySuje riziko manifestace
KVO a toto riziko je tak prakticky shodné s rizikem pacientd
trpicich familidrni hypercholesterolemii (FH). Normalni hod-
noty se pohybuji v rozmezi do < 30 mg/dl (< 0,3 g/l nebo
< 75 nmol), relativné zvySené sérové koncentrace Lp(a)
>50 mg/dl (= 0,5 g/l nebo = 125 nmol/l) se u 20 % popu-
lace vyskytuji zcela béZné. Dominantni vliv na to, jaké hod-
noty Lp(a) bude jedinec mit, ma genetika a prakticky bez
efektu je jakékoliv pozitivni zmé&na Zivotospravy, ackoliv
pro udrZeni KV- a metabolického zdravi je tato zména stéle
smérodatnd a Zadana. Parcidlni efekt ve vykyvech hodnot
Lp(a) mdze nastat hned v nékolika pripadech. Elevace byva
pozorovéna u pacientd s nefrotickym syndromem (CKD
se snizenou GFR), déle pfi hypotyre6ze nebo prechodné
u akutnich zanétlivych onemocnéni pfi zvySeni hodnot re-
aktant( akutni faze. ,Naopak k relativnimu, maskovanému
sniZeni koncentraci Lp(a) v séru mlize dochéazet u jaterniho
selhéni na rizném podkladé. U Zen po menopauze typicky
dochazi ke zvySeni hodnot Lp(a), ale naopak Zeny dlouho-
dobé uZivajici hormonaélni substituéni terapii (HST) vyka-
zuji hodnoty o 12-20 % niZ§i oproti stejné starym vrstevni-
cim bez HST. Je tedy nadmiru vhodné zopakovat vySetfeni
hodnot Lp(a) u menopauzélnich Zen. Kauzalni terapie cilici
pfimo na molekulu Lp(a) je prozatim v testovéni a vyhle-
dové pozitivni data jsou k dispozici pouze z klinickych studif
(pelacarsen inj.- ASO, olpasiran - siRNA). Zatim jedina ak-
tudlni moZnost, jak tyto pacienty I1éCit, je efektivni sniZo-
vani LDL-cholesterolu b&Zzné dostupnymi hypolipidemiky:
plati pravidlo, Ze ¢im niz8i bude hladina LDL-cholesterolu,
tim 1épe. V kaZzdém pfipadé je nutné nezapominat na kas-
kadovy screening, ktery pomize odhalit genetické pozadi
v rodiné a objasnit pFi¢inu pfipadného Umrti z KV-pficiny
v mladém véku.

X. ¢esko-slovenska lipidova akademie

Kulatiny v podob& 10. narozenin letos oslavila ,Lipidova
akademie®, ktera se, zfejmé trvale, zabydlela v malebném
Mikulové. | letos na podzim sem ochotné pfijeli vSichni fa-
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nousci lipidologické tématiky vstfebédvat nové poznatky
a sdilet cenné zkuSenosti.

Na programu nechybély prednésky zasvécené jednotli-
vym lipidovym ¢ésticim - HDL-cholesterolu a Lp(a) - nebo
hypolipidemickym terapiim - kyseliné bempedoové, inkli-
siranu a LDL-aferéze, ale ani meziooborovéa témata, jako je
napt. lééba hypertenze u Zen, komplexni G¢inky inhibitorl
SGLT2 nebo hyperurikemie a cévni riziko. Sanci aktivné se
zapojit ziskali Ucastnici setkani pri soutézi tyml v ramci od-
borné-zabavného kvizu.

Ma byt hypertenze u Zen IéCena jinak nez

u muzd?

Na tuto dileZitou otédzku odpovidala prof. MUDr. Renata
Cifkova, CSc., z Centra preventivni kardiologie 1. LF UK
a FTN Praha. Konstatovala, Ze Zeny s hypertenzi by mély byt
rozhodné |éCeny dfive. Analyza dat 4 studii pochézejicich
z USA totiz ukazala, Ze riziko KVO zacind u Zen na niZsich
hodnotéch systolického krevniho tlaku (STK), nezZ je tomu
u muzd. Z toho by vyplyvalo, Ze Zeny je tfeba zacit 1éCit uz
pfi nizSich hodnotach. Takovému pfistupu by nahrdvala
i skuteénost, Ze se u Zen rozviji organové postiZzeni ¢astéji
v dlsledku hypertenze (tzv. HMOD) a navozeni jeho regrese
je obtizné. Prof. R. Cifkové také zdlraznila, Ze pro snizovéani
TK a KV-rizika u Zen pomoci hormonalni substitu¢ni tera-
pie nejsou z4dné data, nelze ji proto v tomto kontextu dopo-
rucit. U antihypertenzni 1é¢by je tfeba brat zfetel na to, Ze
Zeny jsou vice nez muZi zatizeny nezadoucimi G€inky tera-
pie a také tyto Gginky Gast&ji reportuji. Zeny maji napt. vyssi
vyskyt suchého, drézdivého kasle pfi [é€bé inhibitory ACE,
stejné tak se u nich Castéji rozvijeji otoky dolnich konce-
tin pri 1é¢bé blokatory kalciovych kanald a diuretika u nich
Castéji vedou k metabolickému, resp. iontovému rozvratu
s moznym nasledkem v podobé hospitalizace pro nizké kon-
centrace natria a kalia. V dal$i své prednasce prof. R. Cif-
kova reagovala na jisté zmateni v souvislosti s recentné pu-
blikovanymi doporucenymi postupy pro lé¢bu hypertenze
z pera dvou rdznych odbornych spole¢nosti - Evropské spo-
le€nosti pro hypertenzi (ESH) a Evropskeé kardiologické spo-
le€nosti (ESC). V Gvodu upozornila, Ze jako spoluautorka do-
poru¢eni ESH neni Uplné nezdvisla, presto tato guidelines
preferuje - uz proto, Ze doporuéeni ESH pfipravili autofi,
které Ize povaZovat za experty pro jednotlivé oblasti Ié¢by
hypertenze, kterym se dokument vénuje. Prof. R. Cifkova
doplnila, Ze od roku 2003 publikovaly obé& odborné spolec-
nosti guidelines pro 1é&bu hypertenze spole€né, coZ uz nyni
bohuZel neplati, a ESH a ESC maji nova doporuceni vlastni.
PFinasi to zdsadné jiny pohled na hodnoty TK - definice hy-
pertenze zlstala v obou dokumentech sice stejna (tj. od
140/90 mm Hg), ale doporuceni ESC zavadi pojem ,zvy-
Sené hodnota krevniho tlaku® Populace, kterd ma hodnoty
TK < 120/70 mm Hg, mé ,nezvySené hodnoty TK“. Sporné
jsou podle prof. R. Cifkové cilové hodnoty TK nastolené do-
porucenimi ESC - nepovaZuje za spravné (a dikazy pod-
loZzené) povaZzovat za cilové hodnoty STK v rozmezi 120-
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129 mm Hg, minimdIné pro star§i osoby, u nichZ mohou
byt takovéto hodnoty dokonce Skodlivé. ,U LDL choleste-
rolu jisté plati, Ze ¢im niZe, tim épe, u systolického krevniho
tlaku ale nic takového fict nemizeme. Premisa, ze které do-
poruceni vychézeji, neni spréavna,” uzavrela prof. R. Cifkova.

Velmi nizky LDL-C a metabolizmus steroidnich
hormon(

Doc. MUDr. Lukas Zlatohlavek, Ph.D., z IIl. interni kliniky
1. LF UK a VFN Praha, predloZil konstatovani, Ze lidsky or-
ganizmus ma efektivni adaptacni mechanizmy a u pacientl
intenzivné IéCenych hypolipidemiky nedochazi k naruseni
syntézy steroidnich hormond. Obavy z naruSeni syntézy
steroidnich hormon0 pfinesl zejména pfichod modernich
hypolipidemik, jako jsou inhibitory PCSK9, které dokazou
snizit koncentrace LDL-cholesterolu relativné hluboko pod
1,0 mmol/I. VSechny buriky, véetné bunék steroidni tkdné,
maji ovSem schopnost syntetizovat cholesterol de novo.
Za normélnich podminek steriodni burka ziskavé LDL-C
z plazmy, a pokud jej mé nedostatek, exprimuje dalsi LDL-
-receptory. P¥i agresivni hypolipidemické 16¢bé se v bufi-
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kach spusti syntéza cholesterolu - nizké koncentrace LDL-C
v plazmé by tak viibec nemély mit vliv na Zlazy s vnitini se-
kreci. Je také dilezité si uvédomit, Ze pokud mluvime o kon-
centracich steroidnich hormon(, hovofime o mikro- a na-
nomolech, zatimco LDL-C se pocitd v milimolech, jsme
tedy fadové Gplné nékde jinde. Pokud se kromé inhibitor(
PCSK9 podéavaji pacientim statiny, které blokuji intrahepa-
talni syntézu cholesterolu, tak tento efekt se ve steroidnich
burikédch projevi jen parcialné, protoZze v réamci adaptivni
reakce organizmu dojde k aktivaci hypofyzarniho systému
a syntéze hypofyzarnich hormon, které zvysi syntézu ste-
roidnich hormon(. Lze tedy shrnout, Ze diky dostate¢nym
adaptivnim mechanizmdm nejsou agresivné léCeni pacienti,
ktefi dosahnou velmi nizkych koncentraci LDL-C, ohroZeni
nedostatkem steroidnich hormon(, ktery by omezoval nor-
maélni funkce organizmu. Doc. L. Zlatohlavek doplnil, Ze tuto
skuteénost potvrdilo i Setfeni na jeho vlastnim souboru pa-
cientl, ktefi dosahovali extrémné nizkych hodnot LDL-C
(0,5-0,3 mmol/I) a neprokézaly se u nich nizké hodnoty ste-
roidnich hormon(.
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