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Nebojme se u LDL cholesterolu

ambicioznich terapeutickych cilu

Na potencial kombina¢ni [é¢by dyslipidémii se zaméfilo
sympozium spole¢nosti MSD, které bylo soucasti
letogniho vyroéniho kongresu Ceské kardiologické
spole¢nosti. Stredobodem tu byla ¢islice 1,8 a hlavné
otazka, zda tato hodnota LDL cholesterolu ma byt
cilem lé¢by u naprosté vétsiny nemocnych.

Sympozium zahdjil prof. MUDr. Richard
Ceska, CSc., ptedseda Ceské internistic-
ké spoleénosti CLS JEP. Na tivod zdtiraz-
nil, 7e ateroskleréza je podkladem pro
vétsinu kardiovaskularnich onemocné-
ni. ,Z hlediska jejich prevence je klico-
vé ovlivnéni rizikovych faktort atero-
sklerotickych procest. U dyslipidémii
je zasadnim rizikovym faktorem zcela
nesporné LDL cholesterol, na ten by-
chom se piece jen méli zamétit nejvice.
Mohlo by se zdat, Ze pro béznou praxi je
u néj cilové hodnota 1,8 mmol/mol pii-
li§ nizka a ze u velké &asti nemocnych
se k nf nepfiblizujeme. Méli bychom se
o to ale snazit.”

Prvni prezentace se netradic-
né ujala dvojice prednasejicich -
prof. MUDr. Hana Rosolovd, DrSc.,
z 1L interni kliniky LF UK a FN Plzen
a doc. MUDr, Michal Vrablik, Ph.D.,
z 3. interni kliniky 1. LF UK a VEN
v Praze, Tito dva odbornici své vystou-
peni pojali jako dialog, ve kterém nechali
prostor i na to, aby se navzdjem piekva-
pili. Nejprve se pokusili zformulovat od-
poved na otazku, kdo potebuje i¢innou
[é¢bu zaméfenou na snizeni LDL chole-
sterolu (LDL-C).

Doc. MUDJE?-M_?chaI Vrablik, Ph.D.

Kdo viechno ma brat statiny?

Prof. Rosolova vygla z Evropskych do-
poruéenych postupli pro prevenci kar-
diovaskuldrnich onemocnéni v klinické
praxi z roku 2016, na kterych spolupra-
covalo deset odbornych spole¢nosti spo-
lu s daldimi pozvanymi experty. Nejpr-
ve se zamefila na primérni prevenci, kde
je odpovéd sloZitéjsi. ,, Podle tohoto mi-
motadné dileZitého dokumentu by far-
makologickou hypolipidemickou lécbu
méli dostat pacienti, ktefi sice je$té ne-
maji manifestni kardiovaskularni one-
mocnéni, ale patii do pasma vysokého
(5 az 10 procent) nebo velmi vysokého
(vice nez 10 procent) celkového kardio-
vaskuldrniho rizika, tj. absolutniho rizi-
ka, e v nasledujicich deseti letech mohou
zemiit v disledku fatdlni kardiovasku-
larni pithody. Totéz plati i pro nemoc-
né s extrémni koncentraci cholesterolu,
a tedy i s familidrni hypercholesterolé-
mif a také nemocné s diabetem. Viich-

ni diabetici nad &tyficet let dnes maji
brat statin. Spadaji sem rovnéz nemoc-
ni s nefropatii, tedy s glomerularni fil-
traci pod 60 ml/min/1,73 m*.

V sekunddrni prevenci je situace jas-
néjit. ,,Statin je indikovan od prvniho
dne po akutnim korondrnim syndromu
bez ohledu na lipidogram - a to v nej-
vy$si ddvee (80 mg atorvastatinu, respek-
tive 40 mg rosuvastinu),“ pfipomnéla
prof. Rosolova. Kontraindikaci mnoho
neni, toto pravidlo neplati napt. pro ne-
mocné s ocekavanou délkou Zivota krat-
$i neZ ptl roku.

Kam klesaji cilové hodnoty?
Nasledné doc. Vrablik komentoval cilo-
vé hodnoty sérovych lipidii podle dopo-
ruéenf EAS/ESC z roku 2016. , Aktudlni
doporucent, stejné jako viechny pred-
chozi edice, opét zpfisnila cilové hodna-
ty pro primérni lé¢ebny parametr, kte-
tym u dyslipidémii zistdvd LDL-C," tekl.
U nemocnych se stfedné zvySenym
rizikem je podle doporucenych postuph
timto cilem koncentrace LDL-C mensi
neZ 2,6 mmol/l a jeji sniZeni 0 50 pro-
cent, pokud nemocni vstupuji do 1é¢-
by s hodnotou 2,6-5,2 mmol/l. U ne-
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mocnych ve velmi vysokém riziku (tedy
i u téch po akutnim korondrnim syndro-
mu) je cilem koncentrace LDL-C niZi
ne# 1,8 mmol/l a jeji sniZeni o 50 pro-
cent u pacientt se vstupni hodnotou
1,8-3,6 mmol.

Prof. Rosolové pfipustila, Ze takové
vymezeni nemusi byt na prvni pohled
srozumitelné: ,MoZznd to takto vypada
sloZité. T autofi guidelines se snazi o vét-
§i zjednoduseni. Na neddvném prazském
kongresu EAS jeden z nich fikal: ,Pros-
té si pamatujte, Ze viem pacientiim s vy-
soloym a velmi vysokym kardiovaskuldr-
nim rizikem se mé snizit LDL cholesterol
alespoii o padesit procent, bez néjakych
limitd. ™

K redukci LDL cholesterolu se pri-
marné pouZivaji statiny, léky, které jsou
v klinické praxi jiZ od devadesdtych let
minulého stoleti a u nichZ je k dispozici
obrovské mnoZstvi dat. V této souvislos-
ti doc. Vrablik zminil studii WOSCOPS,

Foto Tomas Novotny

Prof. MUDY. Richard Ceska, CSc., aprof. MUDr. Hana Rosolova, DrSc.
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ktera potvrzuje, e efekt intervence sta-
tiny trvéd po desetileti.

sLécba statinem v$ak neznamend
pouhé pouziti zakladni déavky. Titrace
do maximalni davky, respektive do maxi-
malni tolerované davky nemocnym pfi-
nasi dal$i benefit.“ To doc. Vrablik de-
monstroval na metaanalyze sedmi studif,
které porovnévaji standardni a intenziv-
nf terapii. Razantn&jsi piistup k pouziti
statinti vedl k poklesu rizika imrti z kar-
diovaskuldrni pfic¢iny o dalSich 16 pro-
cent. ,,Toto dal¥i zlepSeni prognézy pla-
ti i pro diabetiky. Jsou to stard dogmata,
kterd se ne vidy propracovala do béZné
praxe, a tak nim nezbyvd nez to stile
opakovat,” pfipustil doc. Vrablik.

Jak jsou na tom ¢&e3ti pacienti?

A jak to vypadd s dosahovénim cilo-
vych hodnot v ¢eském prosttedi? Pro
sekundarni prevenci se lze opfit o data
ze studif EUROASPIRE I az IV, kterych
se ceéti odbornici Géastni od samého za-
&atku v roce 1995. Velmi aktivni je v ni
i pracovi§té II. interni kliniky. ,Z pa-
cientit po akutnim korondrnim syndro-
mu se v roce 2012/2013 kolem 40 pro-
cent pohybovalo s koncentraci LDL-C
nad 2,5 mmol/l, tedy nad starsi cilovou
hodnotou. Nad hodnotou 1,8 mmol/l
pak bylo 76 procent viech pacienti. Je
to trochu lepéi neZ evropsky primeér.
Koncentraci LDL-C nad touto hranici
ma 81 procent nemocnych ve viech ze-
mich,” popsala prof. Rosolovd. Tato stu-
die vypovid4 i o tom, jakym zpiisobem
jsou cesti nemocni redlné 1éeni. ,,Statiny
uzivalo 88 procent pacienttl, coZ vypada
velmi dobfe. Horsi je, kdyZ se zaméiime
na ddvkovani statint - stdle nejpouziva-
néjii byla davka 20 mg jakéhokoli stati-
nu (nejéastéji atorvastatinu).”

Pacienti jsou tedy v tomto sméru
vyrazné podddvkovani. ,,Samoziejmé si
spolu s kolegy z ostatnich zemi klademe
otdzku, pro¢ tomu tak je. Je za tim nade
obava z nezadoucich G¢inka? Je to $pat-
nou compliance nasich pacientt, kdyZ se
pacienti i kvilli internetu stale Castéji se-
tkavaji s negativnimi informacemi o sta-
tinech? Nebo je tam skute¢n4 intoleran-
ce?” ptala se prof. Rosolova.

Opatrné s nalepkou

4statin intolerantni®

Podle doc. Vrablika je statinovou into-
leranci obtizné uz jen definovat a dia-
gnostikovat, natoZ pak se s ni potykat.
»Nesnasenlivost statinii je velmi hete-
rogenni nozologicka jednotka, ani u je-
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jitho nejéastéj§tho ptiznaku — myalgie -
nemame objektivni nastroj, jak potvrdit,
7e skute¢né jde o problém v pficinne
souvislosti se statiny.” Lékaiam by pfi
diagnostice statinové intolerance mohl
pomoci skérovaci systém, ktery Ceska
spolenost pro aterosklerézu vytvoti-
la spolu se Slovenskou asociaci atero-
sklerézy. Tento materidl vysel v Athero-
Review ¢. 1/2016.

,Ne# pacienta oznacime jako ,statin
intolerantniho, musime si uvédomit, Ze
mu tim brdnime v benefitu, ktery statiny
ptindseji. Nékdy k ndm nemocni s tako-
vym oznacenim pfichazeji, a pfitom se
nikdo nepokusil o titraci nebo zdménu
statinu. Je napfiklad zaraZejici, ze v za-
slepenych studiich s inhibitory PCSK9
minimalné 40 procent nemocnych, kte-
fi byli zatazeni jako intolerantni, statin
tolerovalo,“ fekl doc. Vrablik a varoval
rovnéZ pted nadhodnocovanim vyzna-
mu hodnoty kreatinkindzy (CK) jako
markeru postizeni svalu pfi terapii sta-
tiny. ,Je to velmi nespecificky parametr.
Na druhou stranu pokud je CK vysoke,
pacient md potize a koreluje to s nasa-
zenim statind, je diagndza statinove in-
tolerance pomérné jasnd.”

Kdy1z statin nestaci

I pfi plném vyuZiti potencidlu statint
viak zlistévé velka skupina pacientd, kte-
#i cilovych hodnot nedosahuji. ,Mame
dnes i jina G¢innd hypolipidemika, ne-
miZeme ekat, aZ pfijdou a budou diro-
ce dostupné inhibitory PCSK9,“ zdtiraz-
nil doc. Vrablik,

Osvédéenym a t&innym hypolipide-
mikem je ezetimib, ktery je jiz k dispo-
zici i ve fixni kombinaci se statinem. Vy-
uziti tohoto postupu se mitze opfit mimo
jiné o studii IMPROVE-IT, coz bylo jed-
no z nejdiskutovanéjsich klinickych hod-
noceni roku 2014. Do této studie bylo za-
tazeno 18 144 pacientii ve véku nad 50
let, kteii byli hospitalizovani v posled-
nich deseti dnech pro akutni korondrni
syndrom, §lo tedy o nemocné ve velmi
vysokém kardiovaskuldrnim riziku. Je-
jich LDL-C byl vétdinou pod 2,5 mmol/L
Zeny tvoily 25 procent tohoto souboru.

Primarni cilovy ukazatel byl sloZeny
z umrti z kardiovaskuldrni pficiny, in-
farktu myokardu, dokumentované ne-
stabilni anginy pectoris vyZadujici re-
hospitalizaci, korondrni revaskularizace
nebo cévni mozkové piihody. ,,Pridani
ezetimibu k simvastatinu u této populace
vedlo k relativné malému sniZeni LDL-C,
a to o 0,4 mmol/l. Vyustilo viak v Sesti-
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procentni snizeni vyskytu kardiovasku-
lérnich ptthod oproti simvastinu. Je to
dald potvrzeni, Ze pfi ovlivnéni LDL-C
plati pravidlo, Ze ¢im niZe, tim Iépe. Stu-
die IMPROVE-IT ndm mimo jiné dala
jistotu, e kdy? pacient netoleruje vy3-
§f ddvku statind, maZeme k niz8i ddv-
ce téchto 1ékii pfidat ezetimib,” fekla
prof. Rosolova.

Kaida pfihoda se pofita

Jesté veétdi prinos terapie statin/ezetimib
se prokazal, pokud se hodnotily i opako-
vané kardiovaskuldrni ptihody, nejen ty
prvni. ,Z téchto dat vyplyva, Ze v soubo-
ru studie IMPROVE-IT pfidani ezetimi-
bu zabranilo 183 infarktam myokardu,
80 CMP nebo 162 perkutdnnim koro-
narnim intervencim,” uvedl doc. Vrablik.

Dalsi analyzy studie IMPROVE-IT se
zamétily na to, kdo z 1é¢by statin/ezeti-
mib ma nejvétd{ uZitek. Podle nich nej-
vet¥ pfinos z této lécby méli ti nemoc-
ni, u nichZ byly pfitomny vice neZ tfi
indikdtory rizika ~ u takovych pacien-
tf relativni riziko klesalo o témeéf dva-
cet procent (a absolutni riziko se snizilo
o §est procentnich bodii). Mezi tyto in-
dikétory se potitaly vék nad 75 let, dia-
betes, hypertenze, koufeni, PAD, ana-
mnéza CMP, anamnéza CABG, srdecni
selhani a sniZenf funkce ledvin (glome-
rulrni filtrace pod 60 ml/min/1,73 m?).
»Sni%en{ absolutniho rizika ze 40 pro-
cent na 34 procent je v tomto pripadé
skuteéné vyznamny vysledek,” podotkl
doc. Vrablik.

Népadny byl uZitek, ktery z 1écby eze-
timibem méli diabetici - ti tvorfili témerf
tfetinu souboru studie IMPROVE-IT.
»Mohlo to byt tim, Ze diabetici majf cel-
kové riziko vy$si, a proto se efekt kombi-
nace projevil lépe. Objevily se ale i tva-
hy, zda nema ezetimib dalsi pleiotropni
uinky. To, Ze by tomu tak mohlo byt, na-
znatuji nékteré malé studie. Podle nich
ezetimib zlep$uje inzulinovou rezisten-
ci,” komentovala prof. Rosolovd. Pfipo-
mnéla také, Ze nyni je i na ¢eském trhu
k dispozici kombinace ezetimibu s ator-
vastinem. ,,Vime, Ze efekt malé davky
atorvastatinu s ezetimibem ma Géinek
srovnatelny s vysokou davkou statinu,
1 to je dobré védét pro klinickou praxi.”

Byl bych jedté radéji, kdybychom
vidéli vysoké davky statinu a ezetimib.
Mit nizky cholesterol je bezpecné, jak
nyni vime i ze studif s PCSK9,” reago-
val doc. Vrablik.
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Konvencni kardiostimulatory by
nemély byt kontraindikaci pro MRI

Implantované konvenéni kardiostimula-
tory (PPM) a kardiovertery-defibrilatory
(ICD) jsou dosud povazovany za absolut-
ni kontraindikaci vySetfeni magnetickou
rezonanci (MRI). Zaéina v8ak pfibyvat
zprav o pfipadech, kdy byla pacientiim
s témito implantovanymi pfistroji pro-
vedena MRI, aniz by se o této kontrain-
dikaci védélo, a vyetieni probéhlo bez
jakychkoli komplikaci. Aby mohli ten-
to jev systematicky zkoumat, zacali vy-
zkumnici v rdmci multicentrické studie
MagnaSafe Registry (¢dste¢né financova-
né farmaceutickym primyslem) v roce
2009 prospektivné zatazovat ke sledova-
ni pacienty, ktefi byli sice z diivodu im-
plantovanych pfistroji kontraindikovéni
k vysetfeni MRI, aviak provedeni MRI
Klinicky pottebovali. V rdmci studie bylo
povoleno pouze mimohrudni skenové-
ni na pristroji se silou pole 1,5 T. Kromé
toho se studie fidila striktnim protoko-
lem pro adekvatni programovani, véet-
ne DOO/VOO stimulace u pacienti z4-
vislych na kardiostimulatoru a véetné
_deaktivace ICD terapie. Registr zahrno-
val 1 000 MRI skent u pacientit s PPM
a 500 skent u pacientt s ICD. Nebyla
zjisténa zadnd amrti, inhibice kardiosti-
mulace (chybéjici impuls), selhani stimu-
lace ve vyvolani depolarizace myokardu
béhem skenovéani nebo vyskyt komorové
arytmie. Bylo zaznamenéno $est epizod
fibrilace sini nebo flutteru. Jeden z ICD
piistrojii po MRI vysetfeni neodpovidal
na komunikaci programatoru a bylo tfeba
jej okamzité vyménit. Sestkrét bylo po-
zorovano diléf elektrické resetovani pri-
stroje. Obcas byly zaznamendny drobné
zmény v parametrech elektrod.

Komentar

Dogma nepfedstavuje redlnd fakta, V této
prospektivni studii extrathorakdlniho
skenovani pomoci MRI u pacientii s PPM
nebo ICD byla celkové bezpecnost vcel-
ku dobrd. Tyto zobrazovaci studie nebyly
bez rizik, ale tato rizika byla mald. Nic-
méné tato studie nebyla oteviena pro
viechna vySetfeni MRI u viech pacien-
ti. Protokol byl striktni, pokud jde o kri-
téria pro vybér pacienti, specifikaci pii-
stroje MRI (1,5 T) a programovéni pred
ipo MRI vySetfeni. Navic uhrady od Me-
dicare byly omezeny pouze na implanto-
vané ptistroje ve schvélenych klinickych
studiich (https://www.cms.gov/Medica-
re/Coverage/Coverage-with-Evidence-
-Development/MRA_MRLhtml). I tak se
viak zd4, Ze v téchto limitacich Ize pro-
vadét vysetfeni magnetickou rezonanci
i u pacientli s PPM nebo ICD.

Mark S. Link, NEJM Journal Watch

Clopidogrel nékterym pacientim
pfilis nepomlize, maji defektni gen

Cinskd studie ukdzala, Ze gen, jenz zpi-
sobuje ztratu funkce enzymu pro vznik
aktivniho metabolitu clopidogrelu, nego-
val pfinos tohoto protidesti¢kového 1é¢i-
va pro sekundarni prevenci cévni mozko-
vé piihody.

Clopidogrel je protidestickové 1é¢i-
vo uzivané pro prevenci vyskytu krev-
nich trombi, napf. u infarktu myokardu
¢i cévni mozkové pithody (CMP). Aby
clopidogrel mohl uplatnit své antikoagu-
laéni G¢inky, musi byt v organismu kon-
vertovan na aktivni metabolit pomoci
enzymu CYP2C19 v systému cytochro-
mu P450. Ne u viech pacientt viak clo-
pidogrel piisobi se shodnou intenzitou.
Polymorfismy v genu CYP2C19 totiz ve-
dou k individualni variabilité odpovédi
na podany clopidogrel.

Ve studii CHANCE si investigatofi
dali za tikol posoudit, zda uéinky clopi-
dogrelu v prevenci cévni mozkové pfi-
hody se lii u pacienti s pfitomnosti ¢i
neptitomnosti alely zpsobujici ztratu
funkce enzymu - loss-of-function (LOF)
alely, vedouci k sniZené nebo zadné od-
povédi na clopidogrel.

Randomizovali celkem 5 170 ¢éin-
skych pacienti s akutni malou cévni
mozkovou prihodou nebo tranzitor-
ni ischemickou atakou utrpénou bé-
hem pfedchozich 24 hodin, ktefi byli
medikovani bud kombinovanou lé¢-
bou clopidogrelem spolu s kyselinou
acetylsalicylovou (C + A), nebo kyseli-
nou acetylsalicylovou (ASA) samotnou
po dobu tf{ mésica.
ze v celkové populaci zahrnuté ve studii
doslo k redukci vyskytu cévni mozkové
piihody o 32 procent ve skupiné lée-
né clopidogrelem spolu s ASA ve srov-
nani s monoterapii ASA (NEJM JW

Neurol Aug 2013 and N Engl ] Med
2013;369:11).

V aktudlni substudii bylo u 2 933 pa-
cientii zjisténo, Ze jsou nositeli uvede-
né defektni LOF alely (byli definovani
jako pacienti s alespori jednou CYP2C19
LOF alelou).

Ve skupiné s kombinovanou lé¢bou
(C + A) méli z této lécby prospéch pou-
ze pacienti bez LOF alely.

U pacientt, ktefi nebyli nositeli této
defektni alely, ¢inila Cetnost vyskytu
CMP ve skupiné s kombinovanou 1é¢-
bou (C + A) 6,7 procenta ve srovnani
s 12,4 procenta ve skupiné se samotnou
ASA (HR = 0,51; 95% CI 0,35-0,75).

U nositeltt LOF alely ¢inila Eetnost
viskytu CMP 9,4 procenta u kombino-

Hustraéni foto shutterstock.com

vané lé¢by (C + A) ve srovnani s 10,8

procenta u monoterapie ASA, nesig-
nifikantni rozdil (HR = 0,93; 95% CI
0,69-1,26). Obdobné vysledky byly po-
zorovany u kompozitniho sekundéarni-
ho ukazatele — iktus, infarkt myokardu,
amrti z vaskuldrnich pfiin.

Vyskyt viznamného krvaceni se neli-
8il v zavislosti na pfitomnosti LOF alely.

»lato studie pékné ilustruje poten-
cidlni vyznam farmakogenomiky v pre-
venci iktu, napsal Seemant Chaturvedi
v komentafi pro NEJM Journal Watch.
V3ima si ale toho, Ze frekvence LOF ale-
ly je zejména u vychodnich Asiati vy-
sokd (59 procent v této studii). Vyznam
téchto nélezii pro necinské pacienty je
podle néj nejasny. Podle néj by budouci
studie hodnotici clopidogrel v prevenci
iktu mély vyuzit i analyz genotypu. red

Zdroj: Wang Y et al, Association between CYP2C19
loss-of-function allele status and efficacy of clopi-
dogrel for risk reduction among patients with mi-
nor stroke or transient ischemic attack. JAMA. 2016
Jul 5;316(1):70-78. doi: 10.1001/jama.2016.8662
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Edoxaban ma své vyhody...

B B B POKRACOVANI ZE

Rozdily mezi obéma skupinami
nebyly zjistény ani v sekundarnim
kompozitnim cilovém ukazateli (re-
kurentni VTE a tmrtnost z jakychko-
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pfi¢in. Podobné nélezy byly u ne-
mocnych lééenych pro plicni embo-
lii. ,,Non-inferiorita edoxabanu pro
ucinnost byla jednoznaéné potvrze-
na, a to i u nemocnych lécenych nizsi
davkou,” fekla doc. Karetova.

U bezpecnosti byla potvrzena su-
periorita edoxabanu. Primdrnim ci-
lovym ukazatelem bezpeénosti bylo
klinicky relevantni krvdcen{ (zd-
vazné nebo méné zavazné klinicky
relevantni). Pfi jeho hodnoceni bylo
zjisténo, Ze pii lécbe edoxabanem do-
§lo k vyznamnému snizeni rizika kr-
vaceni (p = 0,004 pro superioritu).
I zde byl pfitom warfarin relativné
dobfe kontrolovany — medidn TTR
byl 63,5 procenta.

Podle doc. Karetové zajimavé vy-
sledky prineslo sledovani podsku-
piny nemocnych s plicni embolii.
»vime, Ze tito pacienti maji hors{
prognézu, pokud je zvysend kon-
centrace NT-proBNP. I proto se ten-
to parametr ve studii sledoval - byl
stanoven u 90 procent nemocnych
s plicni embolii, patologickd hodnota
NT-proBNP nad 500 pg/ml byla zji3-
téna u 28 procent z nich. Uéinnost
edoxabanu byla prokdzdna i u ne-
mocnych s plicni embolii a eleva-
ci NT-proBNP v intermedidrnim
riziku. V této podskupiné byla re-
kurence nemoci u warfarinu dvojni-

sobnd oproti edoxabanu, ale 3lo o vel-
mi mala éisla.”

Hlavni zavéry studie HOKUSAI-VTE
shrnula doc. Karetovi takto: ,Edoxaban
v zakladni ddvce 60 mg jednou denné
byl oproti konvenéni 1é¢bé non-inferi-
orni ve smyslu u¢innosti, zaroven byl
bezpecnéjii ve smyslu velkych a klinic-
ky vyznamnych krvéceni. Tento efekt
byl konzistentni v riiznych podskupi-
nach, véetné nemocnych s plicni em-
bolii. I niZsi ddvka edoxabanu byla bez-
pecnéjéi nez warfarin a méla soucasné
zachovanu ucinnost.”

Vétsi vyufiti antikoagulace
pfinasi své ovoce

V zavérecné diskusi zaznél dotaz, jak
dlouho ma antikoagulaéni 1é¢ba trvat.
U hluboké Zilni trombozy je tato otdz-
ka do znaéné miry oteviend, u fibrilace
sini je odpovéd jednodussi. ,,Pokud ma
pacient rizika, md brat antikoagulan-
ci, coz zpravidla znamené celoZivotné,”
tekl prof. Kautzner.

Véichni mluvéi také odpovida-
li na otazku, kdo je idedlni pacient pro
1é¢bu edoxabanem. ,,Podle mého nazo-
ru je velmi silnym parametrem pro vol-
bu edoxabanu mimo jiné pravé plicni
embolie,” uvedla doc. Karetova.

Prof. Kautzner v této souvislosti zno-
vu podotkl, Ze ve studii ENGAGE AF-
TIMI 48 byli zahrnuti nemocni s pomér-
né velkym rizikem. ,,A pokud funguje
lék u rizikovych pacienti, bude fun-
govat i u mené rizikovych. Tento 1ék je
tedy s vihodou moZné vyuzit u nemoc-
ného s vys$sim rizikem krvaceni, vhod-
nou populaci jsou star$i, fragilni pacien-

ti, kteff upfednostiuji davkovani jednou
denné.” Prof. Spinarova zminila, Ze fib-
rilace sini byva ¢astym doprovodnym
onemocnénim u srde¢niho selhdni,
u téz8ich forem srde¢niho selhdni jde a#
o polovinu nemocnych: ,,Jedna se ptitom
vétsinou o starsi polymorbidni nemocné,
u nichz je problém polypragmazie, Kde
to jde, snazime se jejich lé¢bu maximal-
né zjednodugovat, a v tom ndm edoxa-
ban vychazi vstfic.”

Béini komedikace nemocného se st-
deénim sethdnim zahrnuje betablokdto-
ry, spironolakton, diuretika a inhibito-
ry ACE nebo sartany. ,,U 24dné z téchto
lékovych skupin neni v souvislosti s po-
ddvanim edoxabanu problém interak-
ce,” doplnil prof. MUDr. Milo§ Tébor-
sky, CSc., MBA, pfedsedajici sympozia.

Prof. Kautzner upozornil na to, ze
ve vztahu fibrilace sini a srde¢niho se-
Ihéni se ¢asto zaménuje pficina a disle-
dek. ,Fibrilace sini mtZe byt i dtvodem
selhdvajiciho myokardu. Kdyz u nékte-
rych nemocnych vylé¢ime fibrilaci, vylé-
¢ime nebo podstatné zlep$ime i srdecni
selhdni. V praxi se na to zapomina. Ta-
kovi pacienti se k ndm dostavaji a mnoh-
dy vidime, Ze se u nich nikdo nepoku-
sil o kontrolu rytmu, nikdo se nesnazil
o kardioverzi, nehledé na to, Ze i oni pfi-
chézeji bez antikoagulace.”

Podle prof. Taborského se ale povédo-
mi o nutnosti antikoagulacni lécby rych-
le zlepsuje. ,,Je to z velké ¢dsti dédno nd-
stupem NOAC. Tato lékové skupina je
stale rozsifenéjsi, coz samozfejmé zvy-
$uje naklady. Vétsi diiraz na antikoagu-
laci ale ptinasi své ovoce,” fekl na zavér
sympozia prof. Tiborsky.
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Nebojme se u LDL cholesterolu...

BB N POKRACOVANI ZE STRANY C2

Jak dostat cholesterol

pod kontrolu u 99 procent
nemocnych

Na zdvér této spoleéné prezenta-
ce doc. Vrablik zminil model, ktery
dr. Irfan Khan zvefejnil na posled-
nim zasedani Evropské kardiologic-
ké spoleénosti v Rim&. Ten vychdzel
zobrovského mnoZstvi datamerickych
zdravotnich pojistoven. Podle tohoto
modelu s vyuzitim souc¢asnych moz-
nosti terapie statiny pfiblizné 70 pro-
cent pacienti miZe dosdhnout cilové
hodnoty LDL-C pod 1,8 mmol/1. S pfi-
dédnim ezetimibu tento podil stoupd
na 86 procent. Pro terapii inhibito-
ry PCSK9 zbyva 14 procent nemoc-
nych. Tento kaskadovity ptistup by
vedlk dosazeni cilové hodnoty LDL-C
pod 1,8 mmol/l u 99 procent véech
pacienta.

»Statiny jsou léky prvni volby pro
viechny, ktefi maji vysoké a velmi vy-
soké KV riziko. Pokud nedoséhneme
cile, prvnilék, ktery davame do kom-
binace, je ezetimib,” fekla na zdvér
prof. Rosolova,

Jak gist v doporuéenych
postupech

V druhé ¢asti sympozia vystoupil
prof. MUDr. Jaromir Hradec, CSc.,
rovnéz z 3. interni kliniky 1. LF UK
a VEN. Ten se podrobnéji zaméfil
na jiz zminéné dva nové doporude-
né postupy ESC z lofiského roku -
guidelines pro 1é¢bu dyslipidémii
a druhé, §irsf, pro kardiovaskuldrni
prevenci. ,Tyto guidelines jsou zamé-
feny na redlny svét, jsou komplexni,
pomérné uvazlivé a realistické. Jsou
sice tézko realizovatelné beze zbyt-

ku, ale vytycuji spravny smér,” a zddraz-
nil, ze az 80 procent kardiovaskuldrnich
ptihod je preventabilnich. ,,Dokazuje to
ivyvoj v Ceské republice, kdy se nam po-
dafilo kardiovaskuldrni mortalitu sniZit
v fadu desitek procent,” fekl na tvod.

Podle prof. Hradce vie zacind sta-
novenim absolutniho kardiovaskular-
niho rizika, v Evropé se pro tento ucel
etabloval systém SCORE, ktery odha-
duje pravdépodobnost, Ze u nemocné-
ho v nisledujicich deseti letech dojde
k fatalni kardiovaskularni piihod¢. Za-
hrnuje tfi ovlivnitelné rizikové faktory -
kouteni, krevni tlak a hodnotu choleste-
rolu, a dva faktory neovlivnitelné - vék
a pohlavi, ,Tento systém jisté neni do-
konaly, je ale intuitivni, snadno pouZi-
telny a je zaloZen na multifaktoridlni
etiologii aterosklerdzy. Jeden z jeho li-
mitl pfedstavuje omezeni na vék 40 aZ
65 let. To, Ze je nékdo mladsi, viak jesté
neznamend, ze je nizkorizikovy. U pa-
cienta, ktery nemd rizikové faktory, ri-
ziko v ¢ase prili§ nestoupa, pasobi-li ale
byt jen jeden rizikovy faktor dlouho-
dobé, riziko roste vyznamné,” vysvét-
lil prof. Hradec.

Nové biomarkery jako natriuretické
peptidy, homocystein, fibrinogen nebo
CRP nejsou pro stratifikaci rizika dopo-
rucené, stejné jako sonografické méfeni
intimomedialni tloustky na karotidach,
~velmi silnym prediktorem kardiovas-
kularniho rizika je véak psychosocialni
a socioekonomicky stav. I kdy? je tézké
je méfit, méli bychom je zohledfiovat.”

Aktudlni doporuceni obsahuji i ta-
bulky systému SCORE, ve kterych je
inkorporovan HDL cholesterol. ,,Mo-
difikaci rizika podle HDL cholestero-
Iu se dostala dokonce ttida doporuce-
ni I, tedy ta nejvyssi. Je viak otdzka, zda
nam to skute¢né pfindsi novou informa-

ci. Naptiklad podle jedné z analyz Co-
penhagen Population Prevention Study,
ktera je zalozena na datech od 300 000
pacientii, koncentrace HDL choleste-
rolu uz odhad stanoveny podle systé-
mu SCORE déle nezpfesnuje,” popsal
prof. Hradec,

Rezimova opatfeni jsou namisté
u véech pacientdl, pro modifikaci diety
a fyzickou aktivitu s nejvy$$im stupném
doporuceni. ,Ponékud ambivalentni pfi-
stup pfetrvava k alkoholu, ten na jednu
stranu zvysuje koncentraci triglyceridi,
na druhou stranu mirny pffjem alkoholu
zvySuje HDL cholesterol. Guidelines tedy
voli jakysi kompromis, a tim je u muZa
mnoZstvi do 20 g na den, coz odpovida
dvéma drinkiim denné, u Zen polovic.”

I prof. Hradec se zastavil u cilovych
hodnot pro LDL cholesterol. ,.V tom po-
dle mého ndzoru nejsou nové guidelines
piili§ revolucni. Doporuceni pro hypo-
lipidemickou lécbu jsou jednoznaénd.
Na prvnim misté jsou statiny, na dru-
hém ezetimib, tam, kde je indikace, se
maji podat fibrity, a aZ budou inhibi-
tory PCSK9, nastoupi i ony. Mame do-
klady z velké metaanalyzy souboru vice
nez 174 000 nemocnych, Ze snizeni LDL
cholesterolu o 1 mmol/l znamena sniZen{
vyskytu velkych kardiovaskuldrnich p#i-
hod zhruba o pétinu.”

Na zévér si vzal slovo jeité piedse-
dajici sympozia prof. Cetka: ,Hodno-
ta 1,8 mmol/l je stanovena racionalné
jako cilova hodnota LDL-C pro nemocné
v nejvys$im riziku. Méli bychom se sna-
zit dosahovat hodnot jesté niZsich - i pro
tuto snahu mame oporu v datech. Mno-
hem vice bychom pfi tom méli vyuzivat
kombinaéni 1é¢bu, tak jak je dostupna,
tedy statin s ezetimibem a v budouc-
nosti tyto léky v kombinaci s inhibitory
PCSK9.“
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