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Aterogenni dyslipidemie typické pro metabolicky syndrom

risk factor), and for very-high-risk < 1.4 mmol/l a > 50% lowering (diabetes with target organ damage, or at least three ma-
jor risk factors). Moreover in the patients with recurrent atherothrombotic event within two years from the first event with
maximal tolerated statin and ezetimibe is the goal LDL-c < 1.0 mmol/Il. The secondary goal mainly in hypertriglyceridemia is
non-HDL-C, the goal is 0,8 mmol/I higher than recommended goal LDL-C in defined risk category. The monitoring of apoB is
also recommended, the goals in the very-high-risk patients are < 0.65 g/I, in high-risk < 0.8 g/l and in moderate-risk < 1.0 g/I.
Triglycerides > 1.7 mmol/l and HDL-C < 1.0 mmol/l in man and < 1.2 mmol/l in woman are the risk modulators, but not the
therapeutic goals. Both these parameters are included in the goals of non-HDL-C or apolipoprotein B. Statins are the first line
of LDL-lowering therapy in atherogenic dyslipidemia and combined therapy with ezetimibe and statins could be useful in
very high cardiovascular risk subjects. Furthermore, the effect of a fibrate as an add-on treatment to a statin could improve
the lipid profile in individuals with high TG and low HDL cholesterol. Regarding new therapies, recent data from phase Il trials
show that proprotein convertase subtilisin/kexin type 9 (PCSK9) inhibitors considerably decrease LDL cholesterol. Thus, they
may be useful in patients with concomitant risk diseases or conditions, recurrent cardiovascular events, and elevated LDL
cholesterol after second drug administration in addition to maximal statin dose or statin intolerance. Other hypolipidemic
therapies with the potential of favorable influencing of atherogenic dyslipidemia are being developed.
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Uvod

Pro jedince s inzulinovou rezistenci, jako napf. u pacientd s ab-
domindlni obezitou, metabolickym syndromem a diabetes mellitus
2.typu, je charakteristicka specificka dyslipidemie, kterd u nich pfispiva
ke zvyseni rizika aterosklerotického kardiovaskuldrniho onemocnén.
Tato dyslipidemie je charakterizovana hypertriglyceridemif, zménou
proporce ¢astic low-density lipoproteinl (LDL) z vétsich s mensi hus-
totou smérem k mensim s vétsi hustotou, snizenim poctu high-density
lipoprotein (HDL) ¢astic, zvysenim remnantnich lipoproteind (vznikaji-
cich v jatrech, resp. ve stieve) a postprandidini hyperlipidemii. Zmény
oznacujeme jako komplex aterogenni dyslipidemie (1). U jedinct s dia-
betes mellitus 2. typu je riziko aterosklerotického kardiovaskuldrniho
onemocnéni zvysené 2-4krat a podminiuje z 80 % mortalitu diabetikd
(2). Dosahovani normoglykemie pfi lé¢bé diabetes mellitus 2. typu ma
pro ovlivnéni rizika aterosklerotického kardiovaskuldrniho onemocnénf
jen omezeny vyznam (3). Proto je velkd pozornost vénovana snaze
optimalizovat lipidovy profil.

Abnormality v tvorbé i odbouravani
lipoproteinovych castic u aterogenni
dyslipidemie

Za normalnich okolnosti pronikaji lipidy ziskané potravou transpor-
tem nebo difuzi do enterocytd, kde z nich vznikaji velké na triglyceridy
bohaté lipoproteiny — chylomikrony (viz obrazek 1).

Vrdmciinzulinové rezistence veetné diabetes mellitus 2. typu dochazi
k fadé abnormalit v tvorbé i odbourdvéni lipoproteinovych ¢astic (5). Za
prvé byla pfi inzulinové rezistenci a diabetes mellitus 2. typu popsana
také inzulinova rezistence ve stfevé a jatrech, kterd zhorsuje schopnost
inzulinu akutné suprimovat sekreci chylomikrond a VLDL ¢astic. Dochazi
tak ke zvySeni mnozstvi cirkulujicich mastnych kyselin, pfi sou¢asné zhor-
$ené schopnosti tukové tkdné vychytdvat mastné kyseliny a pfi zhorsené
inzulinové supresi lipolyzy v tukové tkani. Zvysuje se tvorba a sekrece
Castic bohatych na triglyceridy (6). Vyssi pocet Castic bohatych na trigly-
ceridy v cirkulaci pfevysuje kapacitu clearance ¢innosti lipoproteinové
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lipdzy, dochazf k jejich zpomalenému odbouravani coz déle pfispiva
k dyslipidemii a vzniku vétsiho poc¢tu remnantnich lipoproteinovych
Castic, které jsou aterogennf (7). Diabetes a hypertriglyceridemie jsou
také spojeny se zvysenim poméru apoCll | apoCll, coz snizuje aktivitu
lipoproteinové lipdzy a clearance remnantnich ¢astic. Sekundarné dochdz
ke snizenf a zméné ve slozeni HDL ¢astic, ¢astecné v disledku zvysent
CETP zprostfedkované vyméné neutralnich lipidd mezi HDL ¢asticemi
a ¢asticemi bohatymi na triglyceridy (chylomikrony a VLDL), a HDL ¢astice
se obohacujf o triglyceridy (8). HDL Castice bohaté na triglyceridy jsou
preferen¢nim substratem pro jaterni lipazu, a pfi nésledné lipolyze do-
chézi ke vzniku remnantnich HDL ¢&stic a na tuky chudych apoA-|, které
jsou z cirkulace eliminovany glomerularnifiltraci v ledvindch. Podobnym
mechanismem vede CETP zprostfedkované obohacovani LDL ¢3stic
triglyceridy a lipolyza LDL ¢astic jaterni lipdzou ke zvyseni poctu malych
denznich LDL &astic, které jsou vice aterogenni nez vétsi LDL ¢astice (9).
Kakumulaci malych denznich LDL ¢astic dochazi pfi zvyseni koncentrace
triglyceridd v plazmé nad 1,5 mmol/I.

Dietni arezimova opatieni
vlécbé aterogenni dyslipidemie

Dietni a rezimova opatfeni v [é¢bé aterogenni dyslipidemie za-
hrnuji zanechani koufeni, zdravou dietu a pfiméfenou pohybovou
aktivitu. Pokud je to vhodné, je primérnim cilem ¢asto snizeni hmot-
nosti pomoci snizeného kalorického pfijmu a zvysenim energetického
vydeje. V subanalyzach studie PREDIMED (PREvencién con Dleta
MEDiterrdnea) byl sledovén vliv konsumpce cukrem a umélymi sla-
didly slazenych ndpojd na vznik metabolického syndromu. Studie
prokazala, Ze konzumace vice neZ péti porci takovych napojd denné
riziko metabolického syndromu zvysuje 0 43 %, resp. 74 % (10). V dalsf
subanalyze studie PREDIMED bylo prokdzano, Ze zvysena konzumace
Cerveného masa a masnych vyrobkd z ¢erveného masa zvysuje riziko
metabolického syndromu o 23 %, resp. 46 %, zatimco nahrazeni jinymi
potravinami bohatymi na proteiny (bilé maso — ryby, drlibez, vejce,
lusténiny) riziko metabolického syndromu snizuje (11).
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