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Lécba dyslipidemie u metabolického syndromu

Vyznam dyslipidemie u metabolického
syndromu

Dyslipidemie u MetS (ale i diabetu 2. typu) méa nejvice ddkazl pro
zasadni vyznam pfi urychlenf progrese aterosklerotickych cévnich
zmén. Je charakterizovand hypertriglyceridemii, nizkymi hladinami
HDL-cholesterolu (HDL-C), zvyseni hladin LDL-cholesterolu (LDL-C)
nebyva dominantni, charakteristické jsou vysoké koncentrace apo-
lipoproteinu B (apoB) a akumulaci malych, denznich LDL ¢&3stic.
Postprandialni dyslipidemie (nebo spise protrahovana postprandialn{
hyperlipidemie) v dUsledku enterocytarni produkce chylomikrond
a jejich zbytkd, stejné jako zhorsend clearance predstavuje dalsi
vyznamneé proaterogenni zmény metabolismu lipidl a lipoproteind,
které nachdzime u osob s MetS (4, 5).

Dyslipidemie usnadnuje retenci aterogennich lipoproteind pro-
teoglykany v arteridlni intimé, po které mohou podstoupit oxidativni
a enzymatickou modifikaci generujici toxické produkty, které mohou
podporovat aterogenezi. Malé, denzni LDL jsou snadnéji zadrzovény
vaskularnimi proteoglykany nez vétsi LDL ¢astice a jsou nachylnéjsi
k oxidativni modifikaci (6). Navic u chronickych zanétlivych stav(, coz
MetS bezpochyby je, mohou ¢éstice HDL ziskat zanétlivou molekuly,
sérovy amyloid A (SAA), jehoz pfitomnost na HDL mUze vést k jeho
vazbé na vaskularnf proteoglykany. Jakmile jsou navéazany, ztraci
HDL partikule své protizdnétlivé a antiaterogenni vlastnosti, coz se
tyka irole v reverznim transportu cholesterolu (7). HDL ¢&stice nava-
zané v arteridIni intimé mzou také podléhat stejnym modifikacim
a vytvaret stejné toxické produkty jako zadrzené LDL, VLDL a jejich
aterogenni zbytky. Ackoli lipoproteiny bohaté na TG (TRL) nemusi byt
pfmo aterogenni, apolipoprotein Clil v nich obsazeny mdze hrat roli
v aterogenezi tim, Ze indukuje adhezni molekuly a stimuluje zdnét,
migraci a proliferaci bunék hladkého svalstva cév (8).

Snad nejpresvédcivéjsi dikazy o tom, ze dyslipidemie hraje
kauzalni roli v patogenezi ASKVO osob, metabolickym syndromem
¢i diabetem poskytuji klinické studie, ve kterych hypolipidemicka
léCba, zejména statiny, ale také ezetimib a inhibitory PCSK-9 zdsadné
piiznivym zplsobem ovlivnily prognézu lécenych (9-11). Zadny
terapeuticky pfistup nemél tak jednoznacné a zasadnf ucinky na
prevenci ASKVO u MetS jako statiny. Pfesto pravé u této lékové
skupiny nepfrestévaji pochybnosti s ohledem na dokumentované
zhorSenf glukézové homeostazy dokumentované pro tato Iéciva.

Zména Zivotniho stylu: prvni nutny krok
vlécbé dyslipidemie u metabolického
sydnromu

Doporuceni odbornych spole¢nosti se shoduji na ddlezitosti
zdravého Zivotniho stylu pro primarni a sekundarni prevenci ASKVO
u véech pacientl (12, 13). A¢koli mnoha z téchto doporuceni nejsou

specificka pro pacienty s MetS, plati, ze snizenf rizika ASKVO by bylo
podobné, ne-li totozné u pacientd s poruchami metabolismu lipid/
lipoproteinl s MetS nebo bez néj. Snizeni LDL-C, které posiluje vy-
hybanf se trans-tuklim, snizeni nasycenych tukd ve stravé a télesné
hmotnosti, pokud je pfitomna nadvéha/obezita, jsou v souladu
s obecnymi dietnimi doporucenimi, ktera dnes mizeme doporucit
prakticky kazdému ke sniZenf rizika ASKVO. Dieta stfedomofského
stylu se jevi jako univerzalné pouzitelny vzor zdravé stravy a takto ji
také zminuji véechna relevantni doporuceni (14). Pro redukci hmot-
nosti kaloricka restrikce k dosaZenf snizeni hmotnosti o 5-10 % mirné
snizi LDL-C, ale také (a vyznamnéji) TG, zvysi HDL-C a snizi krevni
tlak, biomarkery zanétu, protromboticky stav a hladiny glykemie
u pacientl s MetS. Tyto zmény v lipidech nastavajf tydny po sta-
bilizaci télesné hmotnosti. Zvyseni fyzické aktivity je také soucasti
zdravého zivotniho stylu a ma byt soucasti nejen snah o zlepSenf
kardiometabolického profilu, ale i vsech snah o redukci hmotnosti.
Jak uvadéji posledni doporuceni Evropské kardiologické spole¢nosti,
jakékoli zvyseni trovné fyzické aktivity ma vyznam a méli bychom jej
pomoci u pacientd prosadit i v pfipadé, Ze se nezdafi dosazeni cile
alespon 150 minut pohybové aktivity tydné (12). Za klinicky dUlezité
povazujme fakt, ze nema vyznam odkladani ucinné farmakoterapie
u pacienta, ktery planuje nebo je jiz v procesu zmény zivotnfho stylu.
U osob s MetS odkladdnim Gcinnych intervenci ztrdcime cenny cas,
ktery by jinak pacient mohl trdvit jiz s Uspésné kontrolovanym krev-
nim tlakem, hladinou cholesterolu atd. V dal$im textu zrevidujeme
udaje o jednotlivych moznostech hypolipidemické farmakoterapie
u pacient s metabolickym syndromem.

Statiny

Statiny predstavuji nadéle zdklad hypolipidemické farmakotera-
pie u pacientl s MetS. Nejenze zlepsi lipidovy profil, ale predevsim
mimo jakoukoli pochybnost zlepsi progndzu pacientl snizenim rizika
aterotrombotické pfihody (15). Pacienti s MetS s ohledem na vyssf
riziko ASKVO spojené s jeho pfitomnosti budou aspirovat na nizsf
cilové hodnoty LDL-C (non-HDL-C i apolipoproteinu B) nez pacienti
srovnatelnych charakteristik bez MetS.

Proto bude ¢astéji u téchto pacientl nutné volit intenzivni
statinovou terapii (atorvastatin 40 a vice mg denné, rosuvastatin
20 a vice mg denné). Tato terapie zejména u osob s MetS mlze
urychlit zhorsenf glukézové homeostazy a urychlit rozvoj diabetu 2.
typu (16). Jak ukazuji recentni experimentéini prace, jde predevsim
o prohloubenfinzulinové rezistence (17). To je skute¢né vyznamnéjsi
pravé u osob s MetS. SniZenf rizika aterotrombotické pfihody u osob
s MetS uzivajicich statiny je vsak 10krdt vyznamneéjsi nez zhorsent
inzulinové rezistence a neméli bychom proto se statinem z tohoto

d@vodu vibec vahat (18).

Tab. 1. Cilové hodnoty LDL-C, non-HDL-C a apolipoproteinu B podle kategorizace rizika ASKVO

Riziko Nizké azZ stiedné zvysené Vysoké Velmi vysoké Extrémni
LDL-C (mmol/l) <26 < 1,8 asnizenf o nejméné < 1,4 asnizeni o nejméné <10
' 50 % hodnot pred Ié¢bou 50 % hodnot pred lécbou '
Non- HDL-C (mmol/l) <34 <26 <272 <18
apoB (g/l) <10 <08 < 0,65 < 0,55
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