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Souhrn: Mezi hormony, které vyrazné ovliviiuji lipidové spektrum a vyvoj aterosklerdzy, patti kortizol, riistovy hormon a estroge-
ny. Kortizol urychluje aterosklerézu jednak dyslipidemii, jednak v dtsledku zmnozeni visceralniho tuku, vznikem hypertenze, zvy-
Senim inzulinové rezistence a rozvojem snizené glycidové tolerance az rozvojem diabetes mellitus. | kdyz hyperkortizolizmus vymizi,
jak to byva o vylé¢enych nemocnych s Cushingovym syndromem, cévni sténa je vulnerabilngjsi k aterosklerotickému procesu natr-
valo. U stavil s deficitem rastového hormonu dochdzi k dyslipidemiim, které vedou, nejsou-li v¢as léceny substituci rdstovym
hormonem, k postizeni kardiovaskuldarniho aparatu. Estrogeny maji dvoji tcinek: na cévni sténu, kterd neni jesté poskozena ate-
rosklerotickym procesem, plisobi antiaterogenné, na cévni sténu, kde se jiz ateroskleréza rozvinula, uplatriuji sviij protromboticky
ucinek a pisobfi destabilizaci ateromovych platt. Ma-li é¢ba estrogeny slouzit jako ochrana pted rozvojem aterogenezy, je nutno
s ni zacit v dobé, kdy Zena nemd jesté poskozenou cévni sténu aterosklerotickym procesem, je nejlépe pouzivat ptirozené hormony
(estradiol) a pro ochranu endometria je kombinovat s krystalickym progesteronem aplikovanym lokalné - intravagindlné, poda-
vat estrogeny v malych davkach a upfednostriovat jejich parenteralni podani. Genetickému ovlivnéni estrogenniho plisobenf se
viak ani tak nevyhneme.
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How corticoids, growth hormone and oestrogens influence lipids and atherosclerosis

Summary: The hormones with a strong influence on the lipid spectrum and the development of atherosclerosis include cortisol,
growth hormone and oestrogens. Cortisol accelerates atherosclerosis both through dyslipidemia and through an increase in vis-
ceral fat, hypertension, increased insulin resistance and the development of reduced glucose tolerance which may result in dia-
betes mellitus. Even when a cortisol excess disappears, as is the case of patients cured of Cushing syndrome, arterial walls remain
permanently vulnerable to the atherosclerotic process. In conditions involving a lack of growth hormone, dyslipidemia develops
and increases the burden on the cardiovascular system if not treated in a timely manner by the substitution of growth hormone.
Oestrogens have a double effect: they have an anti-atherogenic effect on artery walls that are not yet damaged by an atheroscle-
rotic process, but where atherosclerosis has already developed they have a prothrombotic effect and destabilise the atheroma-
tous plaques. If oestrogen is to be used as protection against the onset of atherogenesis, it is necessary to start in a period when
the atherosclerotic process has not yet begun to damage the woman’s arterial walls and it is best to use natural hormones (estra-
diol) and to prevent endometriosis it should be combined with crystalline progesterone applied locally - inravaginally. Oestrogens
should be given in small doses, preferably parenterally. Even this will not prevent genetic oestrogen effects though.
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Uvod

Velkd ¢ast hormon( zasahuje do me-
tabolizmu lipid a do rozvoje atero-
sklerézy. Nékteré z nich piiznivym kupf.
tyroxin, rdstovy hormon, estrogeny,
testosteron), jiné nepfiznivym (kupf.
kortikoidy ¢i méné vyrazné prolaktin)
zplsobem. Vybrali jsme hormony,
které ovliviiuji metabolizmus lipidd
a aterosklerézu nejmarkantnéji. Mezi
né patfi hormony stitné Zlazy, korti-
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koidy, rGstovy hormon a estrogeny.
Hormony $titné Zlazy si zaslouZi samo-
statny ¢lanek. Zpracovali jej pro toto
¢islo Vnitintho |ékatstvi MUDr. Jan
Jiskra, Ph.D., doc. MUDr. Zdena
Limanovd, CSc., a MUDr. Marie An-
toSovd pod ndzvem Tyreopatie, dyslipi-
demie a kardiovaskuldrni riziko. V tomto
prehledu se chceme vénovat kortikoi-
ddm, ristovému hormonu a rovnéz
estrogendim.

Dyslipidemie a zvySené
kardiovaskularni riziko

u hyperkortizolizmu

Cushingtv syndrom je onemocnénim
s az 4krat zvySenou kardiovaskularni
mortalitou a morbiditou oproti bézné
populaci [1]. Existuji prace, které po-
ukazuji na to, Ze zvySené kardiovasku-
larni riziko pretrvavd i fadu let po
Uspésném vyléceni Cushingova synd-
romu [2,3]. Patogeneze akcelerovaného
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rozvoje aterosklerdzy a rizikového kar-
diovaskularniho profilu u pacientti s Cu-
shingovym syndromem je komplexnf.

Zvysena produkce a zvySené kon-
centrace cirkulujictho kortizolu majf
kromé jiného za nésledek rozvoj cent-
ralni obezity s akumulaci predeviim
intraabdominalniho tuku. Dal$im ty-
pickym rysem Cushingova syndromu
je rozvoj inzulinové rezistence, ktery
vede az k poruse glukézové tolerance
nebo diabetes mellitus. Arteridln{ hy-
pertenze je pfitomna u vétsiny pa-
cientd, u nékterych z nich mdze byt
i téZkd a rezistentni na lé¢bu. Podstat-
nym faktorem podilejicim se na zvy-
Seni kardiovaskuldrniho rizika u pa-
cientd s Cushingovym syndromem je
dyslipidemie, popisovany jsou zvysené
koncentrace triacylglycerolt a snizeni
poméru cholesterolu ve frakci lipopro-
tein s vysokou denzitou (HDL-cho-
lesterol) ku cholesterolu ve frakci lipo-
proteint s nizkou denzitou (LDL-cho-
lesterol). Nékteré studie popisuji
i zvySené koncentrace celkového cho-
lesterolu. Pacienti s Cushingovym syn-
dromem se tedy z metabolického po-
hledu podobaji pacientlim s tzv. me-
tabolickym syndromem [4,5]. Kromé
uvedenych abnormalit je u pacientl
s Cushingovym syndromem pfitomen
hyperkoagulaéni stav se zvySenymi
koncentracemi fibrinogenu a poru-
chou fibrinolytického systému. Inti-
momedidln{ tloustka karotid je u pa-
cient(l s Cushingovym syndromem zvy-
$end. Popisovany jsou i nékteré zmény
parametr(i dysfunkce endotelu, jako
zvysené koncentrace cytoadheziv-
nich molekul a porugend reaktivita
mikrocirkulace.

Popsané zmény vedou ke zvySe-
nému kardiovaskuldrnimu riziku, ak-
celerovanému rozvoji aterosklerézy
a zvySené kardiovaskuldrni mortalité
a morbidité. Rada téchto zmén je pii-
tomna nejen u klinicky manifestova-
ného Cushingova syndromu, ale i u tzv.
subklinického Cushingova syndromu,
ktery je pfitomen az u 20 % pacientd
s incidentalomy nadledvin, a jeho
odhadovand prevalence v populaci je

Jak ovlivriuji kortikoidy, riistovy hormon a estrogeny lipidy a aterosklerézu

kolem 10 000 p¥ipadi/1 000 000 oby-
vatel [6]. U pacientl s Cushingovym
syndromem jsou ve srovndni s nor-
malnf populacf popisovany obdobné
znamky metabolického syndromu,
jak bylo uvedeno u pacient(i s mani-
festnim Cushingovym syndromem:
zvySend intimomedidlni tloustka ka-
rotid, hyperkoagulacni stav, zvySené
koncentrace cytoadhezivnich mole-
kul a nékteré parametry endotelialni
dysfunkce [7,8].

Ristovy hormon a lipoproteiny
Daldim hormonem, ktery zasahuje do
metabolizmu lipoproteind, je ristovy
hormon (GH). V pritezovych studiich
hypopituitarnich pacientd s deficitem
ristového hormonu byly ve srovnani
se zdravou populaci prokdzany zvy-
Sené hladiny celkového cholesterolu,
LDL-cholesterolu, apolipoproteinu B
(ApoB), triacylglycerold a snizené hla-
diny HDL-cholesterolu [9-11]. Tento
obraz dyslipidemie pat# k jedném
z metabolickych charakteristik synd-
romu deficitu riistového hormonu v do-
spélém véku a je jednim z kaminkd mo-
zaiky proaterogenniho profilu téchto
pacient(. Pfed¢asny rozvoj ateroskle-
rézy u této skupiny pacientd a jejich
zvySend vaskuldrni mortalita proka-
zand v nékterych studiich se v tomto
svétle jevi jako logicky dusledek [12].
V prabéhu substituéni 1écby risto-
vym hormonem je pozorovén ptiznivy
vliv na dyslipoproteinemii. Jednim
z mechanizm sniZujicich koncentraci
LDL-cholesterolu je stimulace exprese
LDL receptorti riistovym hormonem
[13]. Hladiny triacylglycerolt se ne-
dafi vyznamnéji substituéni lécbou
GH ovlivnit a hladiny HDL-choleste-
rolu jen v nékterych studiich [14].

Ptiznivému ovlivnén( dyslipoprotei-
nemie pfi substitu¢ni |é¢bé GH je pfi-
suzovan vyznamny vliv. P¥i poklesu
LDL-cholesterolu o 10 % je odhado-
van 20-30% pokles kardiovaskularniho
rizika [15,16].

Kromé uvedenych pfiznivych zmén
na celkovy a LDL-cholesterol byl viak
také pozorovdn vzestup koncentrace

lipoproteinu (a) v pribéhu substi-
tu¢ni 1é¢by GH [16,17]. Etiologie ne-
ni jasnd a ani klinicky vyznam tohoto
pozorovani nenf zatim znam, ale zatim
se neukazuje, Ze by tato zména vedla
ke vzestupu morbidity nebo mortali-
ty. Zdd se, Zze ptfi hodnoceni zmén za-
leZi i na pouzité eseji pFi stanoveni
lipoproteinu (a) [18].

U akromegalie - stavu s nadbytkem
rlstového hormonu - nejsou na roz-
dil od deficitu rdstového hormonu
popisovany charakteristické zmény ve
spektru lipoproteintl. Nékdy bylo zjis-
téno zvySenf lipoproteinu (a) bez dal-
Sich zmén ve spektru lipoproteindi [19].
Jinf autofi zase pozorovali snizeni cel-
kového cholesterolu a LDL-choleste-
rolu a ApoB u aktivni akromegalie
s normalizaci celkového i LDL-cho-
lesterolu a ApoB pti normalizaci hla-
din GH [20]. Hladiny triglyceridd,
HDL-cholesterolu a ApoA1 nebyly
v této studii aktivitou akromegalie
ovlivnény. Tan et al popsali u aktivnf
akromegalie zmény ve spektru veli-
kosti LDL ¢astic se signifikantnim zvy-
Senim frakce LDL-I1l a snizenim LDL-II,
které korelovaly s hladinami GH
a IGF-1[21].

| kdyZ je i u akromegalie, podobné
jako u GHD, popisovano postizeni
kardiovaskularntho apardtu jako je-
den z nejzavaznéjsich disledkd one-
mocnénf, ukazuje se, Ze ma jiny cha-
rakter. Predpoklada se, Ze se u akro-
megalie uplatriuje predeviim vliv
zvySenych hladin GH na myokard -
zplisobuje diastolickou a systolickou
dysfunkci, které vedou k srde¢nimu
selhdni. U deficitu GH je vyznamnéjsi
efekt proaterogenniho profilu a pro-
grese aterosklerdzy [22].

Ateroskleréza a estrogeny

Antiaterogenni plisobeni estrogent se
predpoklada jiz dlouho. Jejich pUso-
benim je vysvétlovana skute¢nost,
pro¢ jsou zeny v reprodukénim véku
podstatné méné postizeny ische-
mickou chorobou srde¢ni a mozko-
vou a daldimi projevy aterosklerdzy,
zatfmco po menopauze se postizen{

387

Vit Lék 2007; 53(4): 386-390



Jak ovliviiuji kortikoidy, ristovy hormon a estrogeny lipidy a aterosklerézu

obou pohlavi postupné vyrovnava.
Holandsti autofi dokonce vypocetli,
Ze s kazdym rokem, o ktery se meno-
pauza oddalf, se snizuje kardiovasku-
larni mortalita o 2 % [23]. Tato v3e-
obecné znamd skutec¢nost o nizsim
vyskytu aterosklerézy u premenopau-
zalnich Zen byla dokumentovdna
i v celé radé experimentdlnich studif
na zvitatech a observacnich a retro-
spektivnich studif u Zen, nékterych na
velkém poctu vySetfovanych. Kupt.
Nurses’ Health Study prokdzala
u 121 700 participujicich zdravych
zdravotnich sester ve véku 30-55 let
nizsi vyskyt ischemické choroby sr-
de¢ni, a dokonce i pokles celkové
mortality u téch ze sledovanych, kte-
ré uzivaly estrogeny. DileZité je, Ze Ze-
ny v této studii zacaly brat estrogeny
jiz perimenopauzélné a nemély zadné
pFiznaky aterosklerdzy [24].

O mechanizmu antiaterogenniho piiso-
benf estrogenii jsme se zminili ve Vnit-
nim lékafstvi jiz v roce 1992 [25]. Je
jednak genomické, jednak negeno-
mické. Genomické mulzeme rozdélit
na pasobeni na lipidové spektrum
a na plsobeni na cévni sténu. Plso-
beni na lipidové spektrum spociva
v estrogenni aktivaci receptorli pro
LDL-cholesterol v jatrech, a tim do-
chazi k zvySenému vychytavani a me-
tabolizaci tohoto cholesterolu. Sou-
¢asné se tlumi aktivita jaterni endote-
lidlni lipdzy, coz ma za nasledek
snizené odbouravani HDL-choleste-
rolu. Pisobeni na cévni sténu se po-
vazuje za jesté duleZitéjsi nez ovlivnéni
krevnich lipidd. Estrogeny inhibujf
bunécnou proliferaci po poskozenich
cévni stény, snizuji akumulaci choles-
terolu v cévni sténé, podporuji syntézu
vazodilata¢nich molekul (oxidu dus-
natého, prostacyklinu, cAMP) a inhi-
buji syntézu vazokonstrikénich plsobkd
a pusobkd indukujicich aterosklerézu
(endotelin, angiotenzin II, reninovd ak-
tivita, aktivita angiotenzin-konvertu-
jictho enzymu a katecholaminy). Kro-
mé toho estrogeny inhibuji mitogeny
navozenou proliferaci hladkych svald
cévni stény, srdecnich fibroblasti
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a glomerularnich mezangidlnich bu-
nék [26]. Dalezitym dcéinkem estro-
gentl je jejich antioxidaéni pasobeni
v cévni sténé pri tzv. oxidacnim stresu,
kterym dochdzi k poskozeni cévniho
endotelu. Nongenomickym pUsobe-
nim navozuji estrogeny vazodilataci
cévni stény.

Prekvapenim byly vysledky nékolika
prospektivnich studii, jako Women’s
Health Iniative (WHI - 16 608 parti-
cipujicich), Heart and Estrogen/Pro-
gestin Replacement Study (HERS -
2 763 participujicich) a fady mensich
studii [27,28]. U nich se zjistilo, Ze
kombinaéni podavani estrogen(i s ge-
stageny nejen nebrani ischemickym
srde¢nim a mozkovym ptihodam, ale
v nékterych z téchto studif se vyskytly
naopak s vétsi incidenci. Nékteré
z téchto studif byly tak z tohoto di-
vodu i preddasné zastaveny. V jinych
studiich estrogeny neovlivnily ani pra-
béh nestabilni anginy pectoris, ani re-
cidivy iktd. To vedlo k velké medialn{
kampani a k odklonu od podavanf{
estrogenti. Obavam se nevyhnuly ani
oficidlnf instituce.

Jaka je pficina rozporu mezi obser-
vaénimi a retrospektivnimi studiemi na
strané jedné a mezi zminénymi pros-
pektivnimi studiemi na strané druhé?
Estrogeny maji totiz kromé svého in-
hibi¢niho plisobeni na rozvoj atero-
sklerézy téz skodlivé tcinky. Je to jed-
nak zndmé prokoagulaéni plsobent,
které zplsobuje na ateroskleroticky
zménéné cévni sténé narlst trombdz,
jednak stimulujici Gcéinek na metalo-
proteinazy (predeviim MMP-9). Pod
vlivem metaloproteinaz se degraduje
extracelularni matrix v cévni sténé. Je-li
cévni sténa zdravd, nemd to zadny
patologicky vyznam. Metaloprotei-
ndzy jsou vsak lokalizovany také ve
sklerotickych platech a jejich pasobe-
nim dochazi k destabilizaci a rupture jiz
vytvofenych sklerotickych pldtii [29].

Je nékolik skute¢nosti, které vysvét-
luji negativni vysledky zminénych
prospektivnich studii. Predev§im to
byl vék nemocnych. Studie byly pro-
vadény u starSich Zen s pramérnym

vékem 63 let, vétsina z nich byla 10 az
20 let po menopauze. U nékterych
z téchto Zen byly v anamnéze pred
studii zaznamenany dokonce ische-
mické pfihody, u velkého mnozstvi dal-
Sich bylo mozno predpoklddat subkli-
nickou aterosklerézu: 49 % bylo sou-
¢asnych nebo minulych kutacek, vice
nez tretina byla hypertonicek a treti-
na obéznich, 12,5 % méla lé¢enou hy-
percholesterolemii a pfes 4 % diabe-
tes mellitus. Viibec tedy neslo o zdra-
vé Zeny, jak by se zdalo z ndzvu studie
[27]. Pokud se v8ak z celého souboru
vydélily Zeny, které byly relativné cer-
stvé po menopauze, aterosklerotické
projevy u nich pozorovany nebyly.

Z téchto skutecnosti Ize uzavfit, Ze
poddni estrogent brzdi rozvoj ate-
rosklerézy pouze tam, kde jesté ne-
jsou pritomné ateroskleroticky zmé-
néné cévy. Vysvétleni prinaseji i nékteré
studie, které ukdzaly, Ze v aterosklero-
ticky zménénych cévich nejsou expri-
movany estrogenni receptory tak, jak
je to v nepostizené cévni sténé. S vy-
hodou mtZzeme tedy i naddle poddvat
estrogeny tam, kde ateroskleroticky
zménéné cévy nejsou. To byva u téch
zen, kde pFi pocinajici menopauze
navazujeme estrogenni substituci na
fyziologickou sekreci. U Zen s odstu-
pem od menopauzy ¢ s rizikem vyvo-
je aterosklerdzy jiz pred menopauzou
je nutné se presvédcit o stavu cév,
kupt. duplexni dopplerovskou ultraso-
nografii karotid. V tomto smyslu pro-
bthaji nynf i nékteré prospektivni stu-
die, kupt. KEEPS (The Kronos Early
Estrogen Prevention Study) a ELITE
(Early vs Late Intervention Trial with
Estrogen) - porovnani pisobeni pe-
rordlniho 17B-estradiolu na karotidy
u Zen lé¢enych od menopauzy a sku-
piny [écenych az 6 let po menopauze
[30].

Druhou pf¥i¢inou proaterogenniho
plsobeni sexagennfi substituce v uve-
denych prospektivnich studiich byla
kombinace estrogent (konjugovanych
ekvinnich estrogentl) s kontinudlnim
poddvanim medroxyprogesteron acetdtu
(MPA). Tento umély gestagen snizuje
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totiZ antiaterogenni plsobeni estro-
genll. Brzdi metabolizaci estradiolu
na 2-hydroxyestradiol (jeho vyznam
viz nize), redukuje vazodilataénf pi-
soben( estradiolu a brzdi stimulaéni
Ucinek estradiolu na HDL-cholesterol
[31]. Ktomu, aby antiaterogennf ti¢i-
nek estrogent nebyl takto snizovan,
je nejlépe uzit pFirozeny gestagen
(krystalicky progesteron) a bylo na-
vrhnuto podévat ho ne kontinualné,
ale sekvencné [31]. V posledni dobé
se ujima praxe poddvat gestagen lo-
kdlné - intravaginalné, kde ma moz-
nost plsobit dostate¢né dobre na en-
dometrium, ale oslabuje se tak jeho
celkové plsobeni [32]. To ma ostatné
vyznam i pro rozvoj karcinomu prsu:
jeho vyskyt je vétsi po kombinované
lécbé estrogenli s gestageny nez po
gestagenech samotnych.

Ulohu ziejmé hralo i poddvint konju-
govanych kofiskych estrogenti misto estra-
diolu. Konjugované estrogeny maji od-
lisnou afinitu k estrogennim recepto-
rim a také odliné metabolity. Snizujf
velikost ¢astic LDL-cholesterolu, a tak
se sniZzuje antioxidacnf tcinek, ktery ma
estradiol. Chybi jim také kupt. anti-
proliferativni aktivita, jakou uplatiiuje
estradiol proti vzniku hyperplazie
intimy a chybf i antimitogenni pso-
beni na hladké buriky cévnf stény, sr-
decni fibroblasty a glomerularni me-
zangidlni buriky. Zda se, Ze tato anti-
proliferativni aktivita estradiolu neni
zplisobena vlastnim estradiolem, ale
jeho metabolity - metoxyestradiolem
a jeho prekurzorem 2-hydroxyestra-
diolem. 2-hydroxyestradiol je i jinak
zajimavd molekula. Kdyz byl podédvén
obéznim krysdm s metabolickym
syndromem, sniZoval jejich véhu,
zlep3oval endotelidlni funkci cév, mél
antidiabetogenni ucinky, snizoval
krevni tlak i hladiny cholesterolu
[33]. Estradiol na rozdil od konjugo-
vanych estrogen( snizuje také tonus
sympatiku, noradrenalinem zplso-
benou vazokonstrikci a brzdf streso-
vou hypertenzivni reakci snizenim vy-
plaveni katecholamind na nervovych
zakonéenich [26].
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Dalezitym faktorem se zdd byt také
diferencované piisobeni ddvek estrogenii.
Zatimco u jinych hormonalnich defi-
citll, kupt. hypotyredzy, peclivé fidi-
me substituéni davku tyreoidalnich
hormon( podle laboratornich ukaza-
tell, ddvky sexagent byly dosud zcela
voluntaristické. Ve zminéné Nurses’
Health Study se ukazalo se, ze pouze
mensi davky estrogenti (0,3 2 0,625 mg
konjugovanych ekvinnich estrogen(i)
maji protektivni i¢inek na cévni sténu,
kdezto vy3si davky (1,25 mg a vice) ho
ztraci [31]. Nizsi davky puasobi také
mensi vzestup C-reaktivniho proteinu
(CRP) a maji mensi protromboticky
Ucinek. CRP se dnes povaZuje nejen
za ukazatele zanétu, ale pfimo za me-
didtor zdnétu a zvyseného rizika ate-
rosklerotického korondrniho posti-
zeni. Otazkou zGstava, do jaké miry
se mame pfi davkovani estrogent Fi-
dit plazmatickou hladinou estradiolu
[32]. Néktefi autoti zdlrazriuji, Ze je
Iépe se Fidit podle klinickych p¥iznakd
a pouzit nejmensi davky estrogen(,
které jsou schopny ptiznaky estro-
genniho deficitu ovlivnit - zddrazriuje
se potfeba ultranizkych substitu¢-
nich davek. V nasich podminkach to
oviem znamend déleni i téch nejmen-
ich tablet a naplasti, které mame
k dispozici.

Navic je rozdil i v aplikacni cesté estro-
genii. Transdermalné podané estroge-
ny se vyhybaji ¢asnému metabolizo-
vani v jatrech a nedochazi k zvyseni
prokoagulaénich faktord, jako fakto-
ru VIl a fibrinogenu, a také se nezvy-
Suje jaterni tvorba CRP, amyloidu A
a interleukinu-6 [34]. Ve shodé s tim
studie ESTHER (Estrogen and Throm-
boembolism Risk study group) pro-
kdzala méné tromboembolickych p¥i-
hod u postmenopauzalnich zen.

Nékteré Zeny maji geneticky podmi-
nénou smilu a estrogeny jim pomo-
hou méné nez jinym. Mdme na mysli
polymorfizmy estrogennich receptorii. Ur-
¢ité genetické varianty estrogenniho
receptoru ERa jsou spojeny s vyraz-
nym UGcinkem na zvySeni HDL-choles-
terolu [35]. Zd4 se, Ze tyto receptory

hraji dlohu i p¥i familidrni hypercho-
lesterolemii. Nedavné studie ukazaly,
Ze Ucinek estrogen(i zavisi na polymor-
fizmu genl pro apolipoprotein E4
nebo pro myeloperoxiddzu. Zd4 se tedy,
Ze estrogenni |écba je vice ¢i méné
protektivn{ proti rozvoji aterosklerézy
podle pfitomného genotypu [29].
MGzeme tedy uzavfit, ze lécba es-
trogeny moze slouzit jako ochrana
pred rozvojem aterogeneze. Abychom
toho dosdhli, je nutno s estrogennf
lé¢bou zacit v dobé, kdy Zena nema
jesté poskozenou cévni sténu atero-
sklerotickym procesem, je nejlépe po-
uZivat prirozené hormony (estradiol),
vyhnout se umélym gestagentim a pro
ochranu endometria je kombinovat
s krystalickym progesteronem apliko-
vanym lokdlné - intravaginalné, po-
davat estrogeny v malych déavkdch
a uprednostriovat parenteralni podéni.
Genetickému ovlivnéni estrogenniho
plsobenf se viak ani tak nevyhneme.

Podpofeno vyzkumnym zdmérem MSM
002 162 0807.
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