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Hypolipidemicka terapie v téhotenstvi

V posledni dobé se ¢im dal vice sklofuje i vyznam LA v [é¢bé
zavazné zvyseného lipoproteinu(a), ktery jako takovy je az 6x atero-
genngjsi nez samotna ¢astice LDL-C. Kazuistika Marlega-Linert J et al.
dokumentuje, Ze pravidelnd LA béhem téhotenstvivedla k vyraznému
snizeni Lp(a) a LDL-C, stabilizaci rizika AS KVO pacientky (24).

Statiny

Ackoliv byly statiny od roku 1987 povazovany za kontraindikované
v téhotenstvi, v soucasnosti zUstavaji kontraindikovény pouze v obdobi
laktace. Americky Ufad pro kontrolu potravin a lé¢iv (FDA) doporucil
odstranéni kontraindikace v téhotenstvi na zakladé komplexniho pre-
hledu dostupnych dat, v€etné observacnich studii, které neprokazaly
jasné zvysenfrizika zdvaznych vrozenych vad pfi expozici statindm (25).
Pokracovani statinové terapie v téhotenstvi tak mdze byt ve Spojenych
statech americkych zvédzeno u Zzen s FH nebo manifestnim AS KVO,
zatimco u ostatnich téhotnych Zen se doporucuje 1é¢bu prerusit (14).
Tento pristup je podporen nékolika recentnimi metaanalyzami, které
prokazuji nizké riziko spojené s uzivanim statind v téhotenstvi (26, 27),
pricem? klicova data pfinesla kohortova studie Bateman et al. zahrnujicf
1152 téhotenstvi exponovanych statindim (28). Uzivani statinu v tého-
tenstvi vsak dosud neschvalila Evropska |ékova agentura. V Evropé tak
nadale plati kontraindikace statinC v téhotenstvi.

Ezetimib

Ezetimib sniZuje absorpci cholesterolu z apikalni membrany ente-
rocytl a v kombinaci se statiny vede k dalsimu snizeni LDL-C o pfiblizné
22-23 %. O jeho bezpec¢nosti v obdobf téhotenstvi bohuzel zatim
nemame dostupné Udaje (29). Predklinické studie na zvifatech ukazaly,
Ze ezetimib prochdzi placentou a vysoké davky mohou byt spojeny
s nékterymi skeletdlnimi ndlezy u potomstva, i kdyz relevance téchto
nélezl pro ¢loveka zUstava nejasna (30).

PCSK9 blokatory

Mezi perspektivni nové pfistupy patfi inhibitory proprotein conver-
tazy subtilisin/kexin typ 9 (PCSK9). Napfiklad inclisiran, SIRNA inhibitor
PCSKOY, ktery se vyznacuje kratkym biologickym polocasem, ale dlouho-
dobym Ucinkem na snizeni LDL-C (31). Genetické studie vsak naznacujf
mozné zvyseni rizika vrozenych vad pfi celoorganismové inhibici PCSK9
(32). Na druhou stranu utéchou ndam mohou byt dosavadni poznatky
z |é¢by biologickymi monoklonalnimi inhibitory PCSK9, které nena-
znacuji komplikace pro zachycena téhotenstvi na této terapii (33). Pro

jakékoli komplexni zavéry vsak méme stéle mélo informaci.

Ostatni pristupy v lécbé hypercholesterolemie

Informace o rizicich pro matku ¢i plod v disledku 1é¢by moderni-
mi medikamenty v 1é¢bé vysokych hodnot LDL-C, jako je Lomitapid
a Evinacumab ¢i bempedoova kyselina, nejsou t. ¢. dostupné. Zejména
vzhledem ke kontraindikaci této léCby v téhotenstvi a recentnimu
uvedeni medikamentd na trh.

Dalsi experimentalni moznosti budoucnosti je genova editace
ANGPTL3 pomoci CRISPR-Cas9, kterd vykazuje vyrazné snizenf lipido-
vych parametrd, avsak jeji bezpecnost v téhotenstvi musi byt teprve

ovérena (34).

Omega-3 mastné kyseliny

Udaje o bezpec¢nosti omega-3 mastnych kyselin v téhotenstvi jsou
omezené. Meta-analyza 70 studif ukdzala, ze omega-3 polynenasycené
mastné kyseliny béhem téhotenstvi snizuji riziko pfedcasného porodu
(< 37 tydnU), velmi pfedc¢asného porodu (< 34 tydnd), perinatalnf umrt-
nosti a nizké porodni hmotnosti. Mozné je mirné zvyseni rizika zvysené
hmotnosti ditéte nad 90. percentilem pro dany tyden téhotenstvi (35).

Davky omega-3 az 4 g/den predstavuji U¢innou terapii u tézké
hypertriglyceridemie, zejména u pacientek s vysokym rizikem pankrea-
titidy (TG > 5,6 mmol/l) i v kombinaci s fenofibratem, pokud pfinosy
prevysujf rizika (36). Nutno zminit, Ze dana doporuceni se zabyvajf
zejména dyslipidemii a rizikem pankreatitidy, vyjadreni u téhotnych
pacientek stran terapie omega-3 mastnych kyselin ve smyslu kardiopro-
tekce nebyla dostatecné prozkoumana.

Fibraty

Fibraty mohou sniZovat LDL-C zvy$enim clearance LDL nebo zmé-
nou velikosti a slozeni LDL ¢astic (37). Zkusenosti s fenofibratem v tého-
tenstvi jsou omezené, spise na podkladu jednotlivych kazuistik, avsak
dostupna data neprokazuji zvysené riziko vrozenych vad (38). Podle
doporuceni American Heart Association Ize zvazit fenofibrat nebo
gemfibrozil ve druhém trimestru u téhotnych Zen s velmi vysokymi
triglyceridy > 5,6 mmol/I (500 mg/dl) (39). Smérnice ESC 2021 i update
pro 1é¢bu dyslipidemii z roku 2025 poskytuji jen omezené informace
o lé¢bé triglyceridd v téhotenstvi. Terapie fibraty nema relevantni
ddkazy o snizovani vyskytu AS KVO (40).

Volanesorsen

Volanesorsen je antisense oligonukleotid druhé generace, ktery
inhibuje MRNA apolipoproteinu Glil (@po CGlII). Vyrazné zvysuje aktivitu
lipoproteinové lipazy a hormon-senzitivn{ lipdzy a prostfednictvim
dalsich mechanismu podporuje odbourdvani triglyceridd v organismu.
Tento Iék byl vyvinut predevsim k1é¢bé zdvazné hypertriglycerodemie
pfi syndromu familidrni chylomikronemie. K tomuto dni byly publiko-
vany jednotky pffpadd téhotenstvi na této terapii, zda se, Ze ani jedno
nebylo negativné ovlivnéno lé¢bou (41).

Zaveér

Téhotenstvi je obdobim vyraznych zmén lipidového metabolismu,
které mohou mit kratkodobé i dlouhodobé disledky pro zdravi matky
i ditéte. Monitorovani lipidového profilu v téhotenstvi mize predstavovat
ddlezity nastroj k identifikaci zen s vysokym kardiovaskuldrnim rizikem
aumoznit cllenou intervenci v prabéhu Zivota matky i potomka. Lécba té-
hotné Zeny vyzaduje individudIni pfistup ¢asto z rukou odbornika v oboru.
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