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V/€asnd a soubé7na terapie dyslipidemie a hypertenze: kdy ji zacit a jak udrZet diouhodobé dobrou adherenci pacient(?

Do studie WOSCOPS (West of Scotland Coronary Prevention Study),
kterd probéhla v letech 1989-1995, byli zafazeni muzi ve véku 45-64 let
s hypercholesterolemii, ktefi byli randomizovani k 1é¢bé pravastatinem
40 mg/den nebo placebem. Primérnd doba setrvani ve studii byla
4.9 rokd. Ve vétvi s pravastatinem lécené doslo ke statisticky vyznam-
nému snizeni umrti na AS KVO 0 32 % (p = 0,033) (5). Po skoncenf studie
byla zahajena farmakoterapie pravastatinem i v placebové vétvi. Po 20
letech od ukonceni studie byla v plvodné pravastatinem lécené vétvi
kardiovaskularnf mortalita nizsf 0 21 % (p = 0,0004) a celkova mortalita
0 13 % (p = 0,0007) oproti tém, ktefi byli na pravastatin pfevedeni az
po ukonceni studie (6). Zasadni pfinos o pét let diive zahajené terapie
pravastatinem pretrvava i po 20 letech. Pozdéjsi zahdjeni terapie zna-
menad jiz natrvalo horsi prognézu nejen z hlediska poctu AS KV piihod,
ale i celkové mortality.

Studie ASCOT (Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial) byla
zahdjena v roce 1998 a byly do ni zafazeny osoby s hypertenzfa zvysenou
hladinou cholesterolu. Terapie atorvastatinem v davce 10 mg v porov-
nani s placebem po dobu 3,3 roku snizila vyskyt vsech AS KVO o 21 %
(p=0,0005).V Ié¢bé arteridIni hypertenze byla porovnavana kombinace
perindopril + amlodipin vici kombinaci atenolol + diuretikum. Terapie
kombinaci perindopril + amlodipin snizila vyskyt cévnich mozkovych
pithod (CMP) o 33 % (p = 0,0003), infarktu myokardu (IM) a Umrti na
ischemickou chorobu srde¢ni (ICHS) 0 36 % (p = 0,0005) oproti terapii
atenolol + diuretikum (7). Po ukonceni studie byli vsichni Gcastnici studie
prevedeni na terapii atorvastatinem a kombinaci perindopril +amlodipin.
Viyhodnocenitohoto souboru pacientl po 15 letech od ukonceni studie
se ukdzalo nasledujici: ve vétvi lécené po dobu 3,3 roky atorvastatinem
byla i po 15 letech kardiovaskuldrni mortalita o 15 % nizsi v porovnanf{
s pacienty, u nichz byla lé¢ba atorvastatinem zahajena az po skonceni
studie (p = 0,039). U pacientd, ktefi byli v pocatku studie zafazeni do
vetve lécené perindopril + amlodipin, byla po 15 letech mortalita na CMP
029 % nizsi (p =0,03) nez ve vétvi plvodné lé¢ené kombinaci kombinaci
atenolol + diuretikum, ktera byla na kombinaci perindopril + amlodipin
pfevedena aZ po ukonceni studie (8). Ze zavérl studie ASCOT plyne, Ze
pozdni zahdjeni terapie hypercholesterolemie a hypertenze zésadné
zhorsuje celozivotni progndzu pacientl z hlediska AS KVO.

Vliv dlouhodobé expozice nizsimu cholesterolu
a krevnimu tlaku na kardiovaskularni prognoézu
Na prognozu z hlediska rizika AS KVO ma vliv nejen koncentrace
cholesterolu a hodnota krevniho tlaku, ale také doba, po kterou tyto RF
pusobi. Prokézaly to studie populaci s polymorfismy gend, ovliviujici

hladinu cholesterolu a krevniho tlaku. Prokdzalo se, Ze jen velmi malg,
ale celozivotni (geneticky podminénd) expozice snizené hodnoté
LDL-CH o 0,3 mmol/Il vede ke 24% snizenf rizika AS KVO (p < 0,001).
Stejné tak i celoZivotn{ expozice nizsimu systolickému krevnimu tlaku
(STK) 0 3 mm Hg snizuje riziko AS KVO 0 18 % (p < 0,001). Pfi pfepoctu
zmeény kardiovaskuldrniho rizika na snizeni LDL-CH o T mmol/I je snizeno
riziko AS KVO o 54 %. Stejné snizeni LDL-CH o 1 mmol/l pomoci statind
v klinickych studiich vedlo ke snizenf rizika AS KVO jen o 22 % (10, 11).
Obdobné pfi pfepoctu zmény rizika AS KVO na snizenf STK o 10 mm
Hg snizf celozivotni expozice nizsimu STK riziko AS KVO 0 46 %, zatimco
stejné snizeni STK farmakoterapii v klinickych studiich, vedlo ke snizeni
rizika AS KVO o pouhych 16 % (12). Vyhodna kombinace genetickych
polymorfisma, snizujicich sou¢asné 0 0,3 mmol/I LDL-CH a 0 3 mm Hg
STK, snizuje riziko AS KVO o témér neuvéfitelnych 54 % (p < 0,001) (9).
Ptinos celozivotné nizdi hladiny LDL-CH snizuje riziko AS KVO neza-
visle na hodnoté STK, a naopak. Toto snizeni rizika AS KVO je nezavislé
na ev. dalsich rizikovych faktorech, jako napt. diabetes mellitus, body
mass index (BMI), pohlavf a vék. Ucinek snizenf LDL-CH i krevniho tlaku
na riziko AS KVO je tedy kumulativni (9). Z vysledkd uvedenych studif
vyplyva, ze riziko AS KV pfihod by bylo mozné zésadné snizit i jen
neagresivni, malou, ale velmi dlouho trvajici terapif snizujici LDL-CH
a/nebo STK, protoZe pfinos takovéto intervence roste s casem. Vyse
uvedené vysledky klinickych studii mély dopad na nové vytvoreny
text doporuceni ESC/EAS (European Society of Cardiology/European
Atherosclerosis Society) (13) pro Ié¢bu DLP a pro prevenci AS KVO.

Soubézna terapie DLP a hypertenze

I kdyZ jsou DLP a hypertenze pfitomny soucasné u jednoho pacienta,
jejich diagnostika vétsinou nebyva soubéznd. Drive byva diagnostikovana
hypertenze, protoze méfeni krevniho tlaku je samoziejmou soucasti prak-
ticky kazdé klinické kontroly u praktického lékafe &i internisty. DLP byva
diagnostikovéna pozdéji, bud pfi cileném vysetfeni u rizikového pacienta,
nebo ndhodné pfi preventivni prohlidce. U obou téchto rizikovych faktor(
je Z&douci v€asna intervence, jak ukdzaly vysledky vyse uvedenych klinic-
kych studif. Je-li pacient ve vysokém ¢i velmi vysokém riziku fataini AS KV
pithody, mé byt terapie zahdjena ihned. U pacientd v primarni prevenci
AS KVO je obvykle zahajovana antihypertenzni terapie hned nebo velmi
¢asné po diagnostice hypertenze. Zahéjeni farmakoterapie DLP je ale ¢asto
odkladano o mésice nebo roky, protoze osetfujici 1ékaf i pacient ocekavayji,
e se lipidové spektrum upravi dietou a dalsimi zménami Zivotniho stylu.
Pozadavek na odklad zahajeni farmakoterapie DLP pfichazi v primarni pre-
venci ¢asto od pacienta s oddvodnénim, Ze jesté nechce uzivat dalsi 1éky

Tab. 1. Cilové hodnoty LDL-cholesterolu, non HDL-cholesterolu a apolipoproteinu B pro jednotlivé kategorie kardiovaskuldrniho rizika (14)

‘ Nizké riziko ‘ Stredni riziko ‘ Vysoké riziko ‘ Velmi vysoké riziko ‘ Extrémni riziko#
LDL-CH
(mmol/) \ <30 \ <26 \ <1,8* \ <14 \ <10
Non HDL-CH
(mmol/) \ <38 \ <34 \ <26 \ <22 \ <18
Apolipoprotein B
/) \ \ <10 \ <08 \ <065 \ <055

*Soucasné je pozadovdno sniZzeni alespori o 50 % z vychozi hodnoty pred lécbou

#Plati pro pacienty, ktefi prodelali v poslednich 2 letech recidivujici aterosklerotickou kardiovaskuldrni pfihodu i pres optimdini farmakoterapii maximdilni tolerovanou

ddvkou statinu a ezetimibem
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