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Jistoty, nejistoty, omyly i pravdy diagnostiky a lechy
hyperlipoproteinemii a dyslipidemii

Velmi ¢asto fikam medikim i mlads$im lékarOm: ,Méjte na paméti, ze v mediciné nic neplati
absolutné.” Samoziejmé zname pacienty s infarktem myokardu v relativné mlad$im veku
navzdory naprosto optimalnimu rizikovému profilu. A samoziejmé zname piibéhy podobné
anamnéze Winstona Churchilla: byl obézni, kufak, cvi¢eni nejen neprovozoval, ale upfimné
nenavidél, pil pomérné dost whisky a pozdéji i konaku; po ,konzultaci” se Stalinem nékde
na Jalté si pry oblibil jistou znat¢ku gruzinského konaku a jeho pravidelnd, osobné genera-
lissimem posvécena novorocni zasilka probihala i v dobach nejvyostienéjsich vztaht mezi

,Zapadem"a SSSR, v zivoté prozil pomérné zavazné stresové situace, a dozil se 89 let!

Zivot je mnohem barevngji a pestiejsi. A je to dobre. | v mediciné. Jinak by totiz nebylo
fif tieba Iékaru. Ono totiz jen absolutni respektovani evidence based medicine (EBM) a po-
.'l. :vfl stupy pouze (dogmaticky) podle guidelines (jak nékdy zejména v kardiologii vidime, nasi

“ " preventivni kardiologii nevyjimaje) by umoznilo jen ,nakrmeni” po¢itace s jednoduchym vy-
stupem navrhu dalsich vysetieni i terapeutického postupu. Pfitom kazdy nemocny je jiny. Neni mozné nas vsechny
zpromérovat a ,vysttihnout" jednotnou (terapeutickou) uniformu.

Proto jsou tak dulezita data z bézné, kazdodenni praxe. A jsou také pozadovana. Je samoziejmé velmi vyznamné,
kdyZ tato data potvrdi vysledky velkych intervenénich kontrolovanych, morbiditné-mortalitnich studii. Pofad si totiz
fikam, Ze ty studie nejsou zdaleka tak dokonalé, jak se tvafi. A jejich problém je pravé v té dokonalosti. Kdo nékdy na
néjaké klinické studii spolupracoval, vi, jak obtizné je, aby pacient splnil véechna zafazovaci kritéria, jak presné je kon-
trolovana kompliance nemocnych a jak jinak se i pacienti chovaji v dobé prubéhu studie. A pak studie vyjde, nebo ne-
vyjde a pfislusny Iék pak bud doporu¢ime véem (i kdyz zdaleka nebudou splhovat kritéria nemocnych ve studii) nebo
ho UpIné zatratime (i kdyz velmi pravdépodobné existuje skupina téch, ktefi by z 1é¢by velmi profitovali, ale prosté
,nemame data"). Tohle povidani rozhodné nema vést k zatraceni vyzkumu a ovérovani 1ék0 ve velkych intervenénich
studiich, jen bychom si neméli byt tak UpIné jisti. Pokora |ékafi slusi. A ani slepé papouskovani vysledkud (nebo interpre-
tace studie nékym) nam takovou jistotu nepfinese. Do popiedi zajmu se dostavaji studie z redlné praxe. (Tak trochu mé
mrazi: Znamena to, Ze véechny ty Uzasné vysledky intervenénich studii z poslednich desetileti jsou z jakési virtuaini
praxe? A jak vazné je mam potom brat? ®). Ne, nebojme se, vysledky jsou opravdu vesmés v souladu, jen prosté si ne-
smime byt vsim tak jisti!

Mozn3, ze situaci popsanou vyse reflektuje i fakt, ze ptibyva pozadavk( na lé¢bu Sitou na miru, na ,tailored treat-
ment", na individualIni pfistup ke kazdému pacientovi. Najit pravdu, spravné feseni pro konkrétniho nemocného je sku-
tecné casto velky problém. Je potieba vychazet z velmi dobré analyzy vstupnich dat (anamnéza, vysetieni, dostupné
vysledky), z osobnosti nemocného, z jeho pracovniho a rodinného prostfedi. .... Snad to Ize do Uvodniku napsat: Chceme
zvysSovat pohybovou aktivitu. Tak jeden kolega, spravné, doporutil jednomu trvale sedicimu pacientovi, aby zaparkoval
dva kilometry od kancelaie a dosel pésky. Kdyz potom tomu manazerovi jeho nové BMW ukradli, byla asi katecholami-
nova boure velmi vyznamnou stresovou reakci a zatézi. Takze. Lékar musi zvazovat prosté vse a velmi Siroce. Nicméné
toto zvazovani musi nasedat na vyborné znalosti problematiky, véetné dat mediciny zalozené na dUkazech, véetné zna-
losti odbornych doporuceni. Teprve pak mize nasledovat nadstavba vlastni Gvahy.

Psal jsem zatim o jistotach a nejistotach sout¢asné mediciny, ze kterych by mohly vyplyvat i piipadné omyly v dia-
gnostice a lé¢bé na obecné roviné. Podivejme se vSak jen heslovité na nékolik zajimavych milniko, dat a vysledky, (jistot
a pravd, omyld a chyb), které nas béhem poslednich desetileti potkaly a poznamenaly.

1. Vzpomene si dnes jesté nékdo na pionyrské prace Blankenhorna, ktery jako prvni popsal angiograficky dokumen-
tované ovlivnéni rozvoje aterosklerdzy po hypolipidemické [éché? A Ze to bylo na perifernim fecisti, a teprve pak na
koronarnim? A ze pouzil kombinaci pryskytice a niacinu? Kdo dnes pouziva pryskyfice? A niacin je prakticky mrtvym
lékem. Je to dobre?

papiru na téma zeny, protektivni G¢inky HDL (¢asto extrapolovano na hormonalni substituéni lécbu)? V soutasnosti
nejen studie s nékolika trapiby vedly k opusténi HDL-hypotézy. HDL je nékterymi autory v sou¢asnosti povazovan
uZ jen za pouhy marker aterosklerdzy.

3. Kdyz uz jsem zminil trapiby, byla to zcela zatracena skupina I1ékU. Po katastrofé torcetrapibu a v zdsadé neucinnosti
dalce a evacetrapibu uz nikdo necekal ani na prezentaci studie REVEAL. Presto. Anacetrapib dosahl statisticky vy-
znamného poklesu vyskytu KV-ptihod (byl vyssi nez u ezetimibu). Je pravda, Ze to bylo pravdépodobné dusledkem
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soutasného masivniho snizeni LDL-cholesterolu. A také je pravda, ze navzdory pozitivnimu vysledku studie se vy-
robce rozhodl 1€k neuvadét na trh. Bylo to kvUli hromadéni anacetrapibu ve tkanich????

Statiny jisté zachranuji statisice a miliony Zivot0. Pro¢ jsou praveé statiny na musce tisku, pro¢ se vedou antista-
tinové kampané, kdyz vime, ze po takovych kampanich stoupd vyskyt infarktd myokardu, a dokonce i mortalita?
Mame silna data, a prot je tedy nedokazeme uplatnit?

Zajimava je stale otazka zanétu, nebo spis hsCRP. Je to marker? Je to kauzalni faktor aterosklerézy? Ano, méame po-
zitivni vysledek studie CANVAS. Ale ani ta nam neodpovida na vyse polozené otazky. Je jisté, zanét je rizikem pro
aterosklerdzu. Ale...

Jedinym kauzalnim rizikovym faktorem pro rozvoj aterosklerdzy jsou lipoproteiny LDL. | proto je LDL-cholesterol
prvnim a zasadnim cilem terapie. Kdyz se ndm podafi snizit LDL-cholesterol k nule (teoreticky), zadna aterosklerdza
se nemUze rozvinout. Proto dnes ostatni zasadni rizikové faktory (hypertenzi, koufeni, diabetes mellitus, centrélni
obezitu) oznac¢ujeme jako akceleratory aterosklerdzy. Véfite tomu? Ja jsem zastance LDL-principuy, tak....I?

Jak se nam s vyse uvedenym shoduje hypotéza o aterogenni dyslipidemii? Ale ano. Poiad mame zmény v LDL. Jen
to neni tolik o kvantité jako o kvalité LDL ¢astic.

Fibraty jsou mrtvé! To tvrdi ti, ktefi se zjednodusené podivaji na vysledky predevsim studie FIELD. (Podle kritérii
studie FIELD bych nelé¢il ani jednoho nemocného, nechapu, jak mohl nékdo studii takhle postavit.) Ja fibraty po-
dobné jako mnoho dalsich kolegd predepisuju. Dost rad a s dobrym efektem. Dokonce si myslim, Ze kdyZz ma ne-
mocny aterogenni dyslipidemii, ze je velkou chybou nepodat kombinaci, ktera obsahuje krom statinu (ptipadné eze-
timibu) i fibrat. Jsem opravdu moc zvédayv, jak dopadne studie PROMINENT s pemafibratem.

PCSK9-inhibitory jsou jednozna¢né nejucinnéjsimi hypolipidemiky, navic maji v sou¢asné dobé velmi presvédciva
data z interventnich studii. Pro¢ je nékdo nespokojen s tim, Ze tyto léky za dva roky dokazou jen to, co jiné léky za
5—7 let? Ocekavat za dva roky |écby redukci celkové mortality (nejde o to, Ze dokonce i ta ve studii ODYSSEY OUT-
COMES ,vysla“) je jisté optimistické, az naivni. Jeden z trojice ovérovanych léku této skupiny byl stazen z dalsiho
vyvoje. Snizoval nejen hladiny lipidU, ale ve studii dokonce i vyskyt KV-pfihod! Jen byl méné U¢inny nez aliroku-
mab a evolokumab, nestalo za to chodit do predem prohraného boje o trh. Ale nebyla to Zadna ,chyba LDL-principu
a chyby snizovani LDL".

Co je rizikem diabetika? Hyperglykemie! Ne, Iépe, glykovany hemoglobin! Teprve v poslednich letech se za¢ina uva-
zovat komplexné, a pak vstupuje do hry LDL-cholesterol. Kdyz se analyzovaly vysledky UKPDS, za pozitivnim zlep-
$enim stalo predevsim ovlivnéni LDL-cholesterolu, na druhém misté pak HDL-cholesterolu, a teprve pak dalsi para-
metry. Pfesto mi pacient s LDL-cholesterolem 6 mmol/I po koronarni revaskularizaci fika: , A co ten cukr? Posledné
byl hrani¢ni, tak abych nemél cukrovku... Jo ty Iéky na cholesterol jsem nebral, rozpoustéji pry svaly, fikala manzelce
sousedka...”

Tak to bylo jen pro ptiklad deset jistot, nejistot, pravd a omyld v oblasti lipid0 a kardiovaskuldrnich onemocnéni. Ur¢ité

oteviraji moznosti, o kterych jsme si nemohli jesté pred par lety ani nechat zdat. Mdme k dispozici diagnostické a lé-
¢ebné prostredky, které umoznuji obrovsky pokrok v prevenci, véasné diagnostice i lé¢bé. A mnohych z nich se dotykaji
vice nebo méné i ¢lanky v tomto ¢isle AtheroReview, které jsme Vam s kolegyni Fabryovou spole¢né pfipravili.

Hezkeé cteni!
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