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Uvod

Abstrakt

Sekundarni dyslipidemie (DLP), jak uz z ndzvu vyplyva, vznikaji jako nasledek jiného
onemocnéni ¢i riznych exogennich vlivu. Dnes jiz vime, ze i geneticka dispozice, stejné
jako je tomu v pfipadé DLP primarnich, hraje duleZitou roli pti rozvoji DLP sekundarnich.
Typickym piikladem jsou pacienti s hypotyredzou: zdaleka ne vsichni takto nemocni
maji DLP. Dalsim faktem podporujicim genetickou determinaci je evidentni individualni
vnimavost metabolizmu lipid0 k exogennim vlivim a Zivotnimu stylu. Sekundarni DLP
jsou nejcastéji pozorovany pfi nejroznéjsich endokrinopatiich (hypotyredze, Cushin-
goveé syndromu), pfi diabetes mellitus, pfi onemocnénich ledvin, jater, autoimunitnich
onemocnénich, abuzu alkoholu a v fadé dalsich pfipadU. Vyjimkou nejsou ani ¢etné po-
lékové DLP, napf. po diureticich, neselektivnich betablokatorech, imunosupresivech
a dalsich. ,Fyziologicky" je sekundarni DLP pozorovatelna v téhotenstvi. Pokud vyset-
fujeme pacienty s DLP, je vzdy nasnadé, abychom v Uvodu vyloucili moznou sekundarni
etiologii, jelikoz nasledna lécby hypolipidemiky neni indikovana, pokud existuje l1é¢ba
kauzalni. Rozhodneme-li se pro farmakologickou lé¢ba sekundarni DLP, zohledrujeme
jeji charakter a vyvolavajici faktory.

Abstract

Secondary dyslipidemia (DLP) arises as a result of other diseases or various exogenous
influences. However, genetic predisposition, as it is known in the case of primary DLP,
plays an important role in the development secondary DLP, too. Typical examples are
patients with hypothyroidism, when not all of these patients develop DLP. Another
fact that supports genetic background is the individual sensitivity of lipid metabo-
lism to exogenous influences and lifestyle. Secondary DLPs are most commonly ob-
served in a variety of endocrinopathies (hypothyroidism, Cushing's syndrome), diabe-
tes mellitus, chronic kidney disease, liver disease, autoimmune disease, alcohol abuse
etc. Moreover, DLPs can be caused by drugs, e.g. diuretics, non-selective beta-blockers,
immunosuppressants and others. Physiological secondary DLP can be observed during
pregnancy. Secondary DLP exclusion is a logical first step of assessment of a patient
with DLP. Treatment with lipid lowering drugs would not be indicated when causal therapy
exists. The eventual initiation of hypolipidemic treatment is based the type of DLP and
its inducing factors.

nemocni maji DLP. Dal$im faktem podporujicim genetic-

Sekundarni dyslipidemie (DLP), jak uz z nazvu vyplyva,
vznikaji jako nasledek jiného onemocnéni ¢i rdznych exo-
gennich vlivl prostredi. Dnes jiz vime, ze i geneticka dis-
pozice, stejné jako je tomu v pripadé DLP primarnich,
hraje dulezitou roli pti DLP sekundarnich. Typickym piikla-
dem jsou pacienti s hypotyredzou: zdaleka ne vsichni takto
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kou determinaci je evidentni individuaini vnimavost meta-
bolizmu lipid0 k exogennim vlivim a Zivotnimu stylu. Lze
tedy konstatovat, Ze sekundarni DLP vznika spolupUsobe-
nim vlivd Zivotniho stylu, komorbidit a genetického pozadi
jedince, vysledkem je pak individudini hladina krevnich
lipid0. Geny tedy uréuji schopnost organizmu udrzet hla-
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diny krevnich lipid0 a lipoprotein0d v normalnim rozmezi
i pfi nepfiznivych podminkach vnéjsiho prostiedi [1]. Diky
rozdilné genetické vybavé jedincl ¢asto pozorujeme, Ze je-
dinci pii stejné dieté a dalich rezimovych parametrech, tj.
stejném Zivotnim stylu, maji rozdilné hladiny krevnich lipid0
a lipoproteind.

Je dulezité pomyslet na fakt, ze noveé zjisténa DLP nas
mUze upozornit na dosud nediagnostikované onemoc-
néni, jak tomu byva ¢asto napiiklad u onemocnéni diabe-
tes mellitus s doprovodnou DLP. V Uvodu vysetiovaciho
procesu véech pacientd s DLP by méla byt v prvé fadé vy-
lou¢ena mozna sekundarni etiologie.

Epidemiologie a rozdéleni sekundarnich
dyslipidemii

Pfesna epidemiologicka data vyskytu sekundarnich DLP,
jak u nas, tak celosvétové, jsou obtizné dohledatelnd,
avsak existuje celd fada praci, které demonstruji ¢etnost
vyskytu tohoto typu DLP, byt ne v reprezentativnich sou-
borech pacient0.

Ve Spojenych statech byla provedena studie s 824 novymi
nemocnymi, ktefi byli referovani ke konzultaci na kliniku
k vysetieni DLP: 28 % z nich mélo pravé DLP sekundarni, ta
byla z 10 % podminéna abuzem alkoholu a v 8 % nekontro-
lovanym diabetes mellitus [2]. Ve studii s 268 pacienty s pri-
marni hypotyredzou byla pfitomna DLP v 91,5 % souborvy,
u 56 % byla pfitomna hypercholesterolemie, u 34 % hyper-
cholesterolemie s hypertriglyceridemii a pouze u 1,5 % pa-
cienty izolovana hypertriglyceridemie. Pokud se autofi na
problematiku podivali z druhé strany, dosli k zavéru, ze hypo-
tyredza — jak manifestni, tak subklinicka — je pfitomna u pa-

tyreopatie

endokrinopatie hypofyzarni onemocnéni

téhotenstvi
diabetes mellitus

cholestaza
jaterni onemocnéni
hepatocelularni onemocnéni

mnohotetny myelom

nadprodukce . )
. g makroglobulinemie
imunoglobuling

systémovy lupus erythematosus

nefroticky syndrom
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cientd s DLP s ¢etnosti 2,8 %, resp. 4,4 % [3]. Nicméné jsou
znamy i prace, podle nichz byla incidence DLP u manifestni
hypotyredzy 4 % a u subklinické az 20 %, a to hlavné u ne-
mocnych s celkovym cholesterolem > 8 mmol/I [4].

Dale existuje pocetna skupina pacient0 s chronickym
renalnim ¢i jaternim onemocnénim, z nichz valna vétsina
ma nejruznéjsi typy DLP.

Neméné pocetnou skupinou jsou sekundarni DLP navo-
zené medikamenty — jedna se zejména o pacienty lé¢ené
diuretiky, neselektivnimi betablokatory, peroralnimi kontra-
ceptivy, antipsychotiky ¢i HIV-pozitivni pacienty na specifické
léche.

V tab. 1 jsou pro pfehlednost uvedeny mozné priciny
sekundarnich DLP.

Dyslipidemie u tyreopatii

Jak hypotyredza, tak i hypertyredza je velmi ¢astou pfi-
¢inou sekundarni DLP, proto je nutné na né pomyslet
a vysetfovat TSH v ramci vstupnich vysetfeni novych
pacientU. Jak jiZ bylo v Uvodu fe¢eno, u pacientU s hypoty-
redzou se vyskytuje DLP ve valné vétsiné piipady, u nichz
byva typickym nalezem v jejich lipidogramu zvyseny cel-
kovy cholesterol, LDL-cholesterol, triglyceridy, IDL-choles-
terol, apolipoprotein Al a apolipoprotein B, dale pak vyssi
hladina lipoproteinu (a) ¢i nonHDL-cholesterolu [3]. V tah. 2
jsou uvedeny komplexni dopady snizeného pUsobeni tyro-
xinu na metabolizmus lipid0.

Vztah mezi hypotyredzou a kardiovaskularnim onemoc-
nénim (KVO0) je dobie zndm a popsan v celé fadé publikaci,
etiologie KVO u téchto pacient0 je jisté multifaktorialni —
se spolupodilem diastolické dysfunkce, endotelialni dys-
funkce a samoziejmé také abnormalniho lipidogramu [3].

Pokud je diagnostikovana DLP u hypotyredzy, je nutna
kauzalni lé¢ba levotyroxinem. Vysetieni TSH je také du-
lezité z duvodu vylou¢eni mozné hypotyredzni myopatie,
pii které by v pfipadé zahajeni podavani hypolipidemik
mohlo dojit k nevratnému poskozeni svalud [6].

U hypertyredzy jsou zmény hladin krevnich lipidu de facto
opatné, jsou popisovany snizené hladiny celkového a LDL-
-cholesterolu ¢i tendence k narUstu koncentrace volnych
mastnych kyselin v séru souvisejici s vystupriovanou lipo-
lyzou [3].

redukce poctu LDL-receptord na povrchu bunék » sni-
zeny katabolizmus LDL-¢astic

zvysena oxidace LDL-¢astic » déle setrvavaiji v cirku-
laci, jsou takeé vice aterogenni
mechanizmy
ovliviujici
hladiny lipidu

snizena sekrece cholesterolu do zluci

redukovany pfenos esterU cholesterolu (z HDL na LDL
¢i VLDL)

redukce aktivity lipoproteinové lipazy » hypertrigly-
ceridemie
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Dyslipidemie u diabetes mellitus

Prevalence diabetu v nasi populaci neustale narUsta. V sou-
¢asnosti se s touto diagndzou potyka bezmala desetina nasi
populace, pricemz je znamo, ze takika u véech, z&éjména u pa-
cientU s diabetes mellitus (DM) 2. typu. Ize o¢ekavat zmény
hladin krevnich lipid0 [8]. DLP u diabetikd ma jisté geneticky
zaklad a pfi jejich dekompenzaci muze dochazet k drama-
tické alteraci lipidogramu, kterou Ize povazovat za sekun-
darni v navaznosti na kompenzaci DM. Castou laboratorni
odchylkou je kolisajici hladina triglyceridU, pficemz hladina
celkového cholesterolu a LDL-cholesterolu se méni méné
vyrazné. U téchto nemocnych je nutné opakované vysetro-
vat lipidogram, jelikoz v dobé nedostatecné kompenzace ne-
odpovida laboratorni nalez situaci zlepsené kontroly zaklad-
niho onemocnéni. Pro zhodnoceni sekundarniho podilu pfi
DLP provazejici diabetes je vhodné kompenzaci diabetu zlep-
$it a poté znovu zhodnotit lipoproteinovy fenotyp. Casto také
viddme primarni DLP sdruzenou s diabetem [9].

V tab. 3 je uvedeno nékolik dopady pusobeni inzulinu
na lipidovy metabolizmus.

V patogenezi DLP jsou u rbznych typ0 diabetu vyznamné
rozdily. Patogeneze DLP je u diabetikd 1. typu charakterizo-
vana zavislosti kompenzace diabetu a krevnich lipidd, pfi
absolutnim nedostatku inzulinu dochazi k vyraznému vze-
stupu triglyceridd v plazmé doprovazeném soutasné vy-
stuprovanou lipolyzou v tukové tkani. Tim nardsta nabidka
volnych mastnych kyselin jatrom, kterad vede k eskalaci
endogenni produkce triglyceridU a na triglyceridy bohatych
¢astic (VLDL). Diky inhibici lipoproteinové lipazy je také sni-
Zena degradace na triglyceridy bohatych ¢astic v plazmeé.
Plati pak pfima Uméra: ¢im vyssi glykemie, tim vyssi trigly-
ceridemie [7.9].

Hypertriglyceridemie mUze nabyvat desitkovych hodnot,
zatimco hladina cholesterolu byva sice také vyznamneé zvy-
$ena, ale vétsinou se triglyceridemie pohybuje na hodno-
tach 2—-3krat vyssich nez cholesterolemie. Pokud je zaha-
jena adekvatni |é¢ba tohoto typu diabetu, dochazi k Upraveé
hladin lipidogramu po nékolika dnech az tydnech.

U diabetikd 2. typu je patogeneze odlisna a zavislost
mezi kompenzaci diabetu a DLP je méné tésna. Zakladnim
problémem je inzulinova rezistence s relativnim nedostat-
kem inzulinu vedouci k akcelerované lipolyze v adipocytech
s naslednou zvysenou produkci VLDL-¢astic v jatrech. Dale
klesa obdobné jako v piredchozim ptipadé aktivita lipopro-
teinové lipazy, kterd je zodpovédna za clearance triglyce-

aktivuje lipoproteinovou lipazu » odbouravani na
triglyceridy bohatych ¢astic, nepiimo se tim zvysi

pusobeni i hladina HDL
'"Z”."T“’ g inhibuje aktivitu hormon-senzitivni lipazy v adipo-
na lipidovy

cytech » zpomaluje hydrolyzu triglyceridd, ¢imz snizi

metatiolizmus nabidku volnych mastnych kyselin

piimo inhibuje syntézu VLDL v hepatocytech
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ridb z plazmy. Vystuprovanou aktivitou enzymu CETP
(cholesterol ester tranfer protein) dochazi ke kvalitativnim
zménam lipoproteinovych ¢astic: vznikaji na cholesterol
bohaté remnatni ¢astice a malé denzni LDL-¢astice, které
jsou velmi aterogenni. Timto mechanizmem se také pro-
dukuji na triglyceridy bohaté HDL-¢astice, jez jsou hydroly-
zovany jaterni nebo lipoproteinovou lipazou, pficemz apo-
lipoprotein Al je poté degradovan v ledvinach. Typickym
nalezem je tedy tzv. aterogenni DLP s vyssi hladinou tri-
glyceridU, nizkym HDL-cholesterolem a zvy$enou koncent-
raci malych denznich LDL-¢astic. Avsak i pii dekompenzaci
tohoto typu DM nachazime podobné jako v predchozim pfi-
padé vyznamnou hypertriglyceridemii, eventualné chylo-
mikronemii.

Nicméné z hlediska kardiovaskularniho rizika je dUlezity
fakt, ze se hyperglykemie podili také na glykaci jak LDL-,
tak i HDL-¢astic, ¢imz snizuje jejich afinitu k béznym re-
ceptorum, a naopak zvysuje jejich vychytavani scavenge-
rovymi receptory makrofagu, coz vede k akceleraci atero-
sklerotického procesu.

Dyslipidemie u diabetik( 2. typu je velmi komplexnim
problémem, ktery zasadné prispiva k vysokému kardio-
vaskularnimu riziku, a neni tedy divu, ze 65 % pacienty
s diabetem umira na kardiovaskularni komplikace [7,10].

Zakladem |écby je opét dobrd kompenzace diabetuy,
ktera vsak ve vétsiné pripady nejspise nepovede k dobré
kompenzaci DLP a navic nefarmakologicka opatieni nikdy
nestaci ke snizeni kardiovaskularniho rizika. Proto bude
prakticky u véech diabetik( 2. typu nutna hypolipidemicka
farmakoterapie.

Dyslipidemie u visceralni obezity

Odchylky metabolizmu lipidU jsou u obéznich pacientd
velmi ¢asté, udava se, ze az 60-70 % z nich ma DLP.
Sekundarni DLP je u obéznich charakterizovana zvyse-
nou hladinou triglycerid0, VLDL-¢astic, apolipoproteinu B,
nonHDL-cholesterolu ¢i snizenou hladinou HDL-choleste-
rolu. Naopak LDL-cholesterol mUzZe ¢asto byt v normé, ale
roste pocet malych denznich LDL-¢astic, které se pak po-
dileji na akceleraci aterosklerdzy. Patogeneze DLP u obe-
zity je velmi komplexni, v popfedi stoji opét vySe popsany
mechanizmus inzulinové rezistence a produkce cytokind
v tukové tkani. Vzhledem k nedostate¢nému puUsobeni
inzulinu dochazi k nadprodukci VLDL-¢astic, respektive

v hepatocytech je zpracovan na mastné kyseliny, po-
tazmo na triglyceridy, ty jsou pak secernovany ve
formeé VLDL-¢astic, nebo ukladany v jaternim paren-

mechanizmus vy 73 vzniku jaterni steatozy

podilu
alkoholu na urychluje absorpci tuku z potravy, ¢imz potencuje
vzniku DLP syntézu chylomikrond

zpomaluje degradaci na triglyceridy bohatych ¢as-
tic v krvi
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triglyceridd a volnych mastnych kyselin, které jsou po-
tiebné pro jejich syntézu. Dalsim mechanizmem podileji-
cim se na elevaci vyse zminénych laboratornich parametrd
je narUst apolipoproteinu ClIl — inhibitoru lipoproteinové
lipazy, kterd je zodpovédna za clearance praveé ¢astic boha-
tych na triglyceridy. Produkce malych denznich LDL-¢astic
a na triglyceridy bohatych HDL-¢astic byla popsana v ¢asti
o diabetu [11].

Obezita je prozanétlivym stavem, ktery je prova-
zen produkci cetnych cytokinG makrofagy ¢i adipocyty
tukové tkané. Jedna se napiiklad o tumor necrosis factor
o (TNFo), interleukin 1 (IL1), adiponektin ¢i leptin. Proza-
nétlivé cytokiny — TNFa, respektive ILT — stimuluji lipo-
lyzu v adipocytech, de novo syntézu volnych mastnych ky-
selin v jatrech, dale snizuji expresi lipoproteinové lipazy
a naopak zvysuji expresi jejiho inhibitoru — angiopoetin like
proteinu 4 (ANGPTLA4). To ve svém dUsledku vyUstuje ve
snizeni clearance na triglyceridy bohatych ¢astic, ve zvy-
$eni hladin triglyceridU se véemi vyse popsanymi dusledky.
U obéznich pozorujeme v séru vyssi hladiny leptinu, ktery
stimuluje lipolyzu v adipocytech, a naopak snizené hladiny
adiponektinu odpovédné za snizenou aktivitu lipoprotei-
noveé lipazy [11].

Vzhledem k velmi ¢asté koincidenci obezity s metabo-
lickym syndromem je nutna komplexni intervence téchto
nemocnych, ktera zahrnuje nejen rezimova opatteni, ale
i medikamentézni, eventudlné bariatrické intervence.

Dyslipidemie pfi pravidelné konzumaci
alkoholu

Téma alkoholu a kardiovaskularniho rizika diskutujeme velmi
dlouho na odbornych i laickych férech. Podle poslednich
poznatkd a v souladu s poslednimi doporu¢enimi mana-
gementu DLP se trvald abstinence jevi jako nejvyhodnéjsi
i z hlediska kardiovaskularniho rizika [12].

. 4

Nicméné zpatky do reality: procento pravidelnych kon-
zumentU alkoholu je vysoké, a proto neni divu, ze pravé
alkoholem indukovana DLP je jednou z téch nejc¢astéjsich.
Alkohol se na vzniku sekundarni DLP podili nékolika me-
chanizmy (tab. 4).

Laboratornim nalezem je pak vy$si hladina triglycerid0
a pozdéji také cholesterolu v plazmé [13]. Tize téchto zmén
zavisi na vnimavosti jedince k alkoholu, ale hlavné na délce
trvani abuzu a na davce pozitého alkoholu. Existuji velké
interindividualni rozdily, mUZe se jednat o mirnou hypertri-
glyceridemii, béZnou smisenou DLP nebo aZ extrémni hod-
noty triglyceridd > 100 mmol/I &i cholesterolu > 30 mmol/I
[9].

Nutna je vzdy trvald abstinence alkoholu, pfi niz Ize
octekavat vyrazné snizeni zejména triglycerid0 a s odstu-
pem casu také cholesterolu.

DUlezitym faktem je, Ze pacienti s hodnotami triglyce-
ridd > 10 mmol/I jsou ohroZeni vznikem iritace pankreatu
¢i akutni pankreatitidy.

Konzumace alkoholu vede ¢asto k odkryti dosud la-
tentni primarni DLP.

Dyslipidemie u kuraku

Mame k dispozici celou fadu praci zabyvajicich se vlivem
koufeni na hladiny krevnich lipid0. U kuraku je v litera-
tufe popisovana nizéi hladina HDL-cholesterolu, vyssi cel-
kovy i LDL-cholesterol, vyssi hladina triglyceridd ¢i lipo-
proteinu (a) [14,15]. DLP nachazime zejména u téch, ktefi
koufi vice nez 20 cigaret denné po dobu alespon 5 let.
Mechanizmus, jakym pUsobi kouteni na hladiny krevnich
lipid0, neni dosud zcela pochopen, nicméné se predpo-
klada, ze nikotin obsazeny v cigaretach stimuluje sekreci
katecholamind, kortizolu ¢i rustového hormonu, coz ma
za nasledek zvy$enou koncentraci volnych mastnych ky-
selin, jakoZto substratu pro syntézu triglyceridd a na né

snizena aktivita jaterni lipdzy, potazmo lipoproteinové lipazy

zpomaleny katabolizmus VLDL-¢és-
tic, jejich vystupnovana syntéza de

novo v jatrech spolupodil inzulinové rezistence

sekundarni hyperparatyredza

pritomnost inhibitoru lipdz — apolipoproteinu ClIl, ktery je pfitomen v urémii

mechanizmus neni zcela objasnén, obecné tendence k nizsi toleranci oxida¢niho stresu

vznik malych deznich LDL-&astic

Vv urémii overexprimované

zvysend oxidace LDL-Eastic » setrvavani v cirkulaci » vychytavani scavengerovymi receptory, které jsou

je popsana silna negativni asociace mezi hladinou lipoproteinu (a) a dlouho izoformou apolipoproteinu (a)

plati, Ze osoby s nizsi molekulovou hmotnosti apolipoproteinu (a) maji vy3si sérové hladiny lipoproteinu (a)
vyssi hladina lipoproteinu (a
Y pop (@ hladiny lipoproteinu (a) jsou ovlivhovany glomerularni filtraci, nicméné plati, ze u pacientt s CKD I. stupné,
ktefi jsou nositeli apolipoproteinu (a) s vétsi molekulovou hmotnosti, dochazi k narustu hladiny lipoproteinu

(a) dfive, nez dojde k poklesu glomerulami filtrace

snizené hladiny apolipoproteinC Al a All
pokles hladiny HDL-¢astic
zvysena aktivita CETP, narusena aktivita lecitin-cholesterol-acyltranferazy (LCAT)

pokles antioxida¢ni a protizanétlivé

funkee HDL-gastic snizena aktivita fady enzymu asociovanych s HDL-¢asticemi, napf. paraoxonazy

www.atheroreview.eu AtheroRev 2017; 2(3): 162-168



. 4

Satny M et al. Sekundarni dyslipidemie

bohatych VLDL-¢astic. Nutno podotknout, ze kuraci ve
srovnani s nekutraky maji dle fady studii daleko horsi stra-
vovaci navyky, respektive obecné horsi Zivotni styl [14].

Vzhledem k faktu, ze je status kufactvi samostatnym ri-
zikovym faktorem kardiovaskularniho onemocnéni, musime
se vzdy snazit nase pacienty motivovat k zanechani kouteni.
Je zndmo, Ze po 1015 letech po zanechani kouteni se kurak
dostava svym kardiovaskularnim rizikem na Uroven ¢lovéka,
ktery nikdy nekoufil [12].

Dyslipidemie u pacientt s onemocnénim ledvin
U pacientU s nefrotickym syndromem je DLP, a to zejména
smisend, velmi ¢astym nalezem, pficemz se uvadi, ze az
80 % z téchto pacientd ma LDL-cholesterol > 3,4 mmol/I
[16]. Tito nemocni maji zvy$enou plazmatickou koncen-
traci celkového cholesterolu, LDL-cholesterolu, triglyce-
rid0, lipoproteinu (a), apolipoproteinu B, apolipoproteinu
Cll, apolipoproteinu E, zatimco hladiny HDL-cholesterolu ¢i
apolipoproteinu A jsou vesmés v mezich normy [17]. Pato-
genetickym vysvétlenim DLP u nefrotického syndromu je
pokles onkotického tlaku, ktery vede ke stimulaci tran-
skripce genu pro apolipoprotein B100. Avsak presny me-
chanizmus tohoto déje dosud neni zndm [18,19]. Timto
zpusobem dochazi k hypercholesterolemii, ktera je dale
umocnéna poklesem katabolizmu LDL-cholesterolu. Na
mys$im modelu byl také popsan snizeny pocet LDL-re-
ceptorU pii nefrotickém syndromu [17]. Dalsi pozorova-
nou odchylkou je hypertriglyceridemie, ale mechanizmus
jejiho vzniku opét neni pIné objasnén, nicméné se pred-
poklada, ze hlavni roli v ném hraje dosud neznama latka,
ktera se ve zvysené mite ztraci moci [20]. Jisty spolupo-

léky LDL-cholesterol
estrogeny -7-20%
progestiny + variabilni
tamoxifen/raloxifen -10-20 %
proteazové inhibitory +15-30 %

anabolika +20 % a vice
retinoidy +15%
rustovy hormon +10-25%
kortikosteroidy + variabilni
imunosupresiva +0-50 %
tiazidova diuretika +5-10%
klickova diuretika +5-10%
betablokatory beze zmény
amiodaron + variabilni
antipsychotika beze zmény
antiepileptika + variabilni
danazol +10-40 %

+ narist - pokles

AtheroRev 2017; 2(3): 162-168

dil na vzniku hypertriglyceridemie je také pfipisovan vyse
zminénému angiopoetin like proteinu 4, ktery se u paci-
entU s nefrotickym syndromem produkuje ve zvysené
mife [21]. Predpoklada se, ze se tak déje v dUsledku zmény
podilu volnych mastnych kyselin a albuminu.

Dalsi velkou skupinu tvoii pacienti s chronickym renalnim
onemocnénim (CKD — chronic kidney disease), u nichz po-
dobné, jako je tomu u pacientU s nefrotickym syndromem,
pozorujeme nejéastéji DLP smiSenou, s nizsim HDL-choleste-
rolem a vyssi hladinou lipoproteinu (a), malych deznich LDL-
-¢astic, apolipoproteinu B ¢i VLDL-¢astic. V tab. 5 jsou pro pie-
hlednost uvedeny mechanizmy vzniku DLP u pacientd s CKD.

Netfeba zdUraziovat, ze pacienti s renalnim onemoc-
nénim spadaji do kategorie vysokého ¢i velmi vysokého
kardiovaskularniho rizika, proto je nutné jejich DLP lécit
razantné. Nutnosti je ale redukce davek vybranych hypo-
lipidemik vzhledem k aktudlnim rendlnim parametrim
(napf. fibraty, rosuvastatin).

Dyslipidemie u onemocnéni jater a Zlu¢ovych
cest

Poskozeni jaterniho parenchymu nemusi byt prova-
zeno zménou lipidového spektra, ¢asto Ize ale vysledo-
vat vzestup hladiny triglyceridd v plazmé. Dochazi k tomu
z d0vodu patologické produkce VLDL-, LDL- i HDL-¢astic
za soutasného snizeni aktivity LCAT a jaterni lipazy [23].
U jaterni cirhdzy naopak pozorujeme pokles hladiny krev-
nich lipidu. V klinické praxi se ¢asto setkavame s koinci-
dencisteatoézy a DLP, etiologickym agens je v fadé pripads
konzumace alkoholu, kterd sama o sobé vede k sekun-
darni DLP. V Uvodu vysetieni nového pacienta bychom

triglyceridy HDL-cholesterol
+40 % +5-20 %
- variabilni -15-40 %
+0-30% beze zmény
+15-200 % beze zmény
beze zmény -20-70 %
+35-100 % 7
beze zmény +0-7%
+ variabilni beze zmény
+0-70 % +0-90 %
+5-15% beze zmény
+5-10% beze zmény
+10-40 % -5-20%
beze zmény beze zmény
+20-50 % -0-20%
beze zmény + variabilni
beze zmény -50%
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se proto méli snazit vylout¢it moznou alkoholovou etiolo-
gii. Pokud je tato vyloucena, je tieba u nealkoholovych ja-
ternich lézi postupovat obezietné, pficemz l1étbu zahaju-
jeme po rizika vypocteného dle tabulek SCORE. Nezbytna
je pravidelna kontrola jaternich enzymU v zavislosti na
druhu a davce hypolipidemik [9].

U pacientU s chronickou cholestazou nachazime vyssi
hladiny jak celkového, tak i LDL-cholesterolu. Redlné se
véak jedna o chybné stanoveny patologicky lipoprotein X
(partikuli bohatou na albumin, neesterifikovany choleste-
rol, fosfolipidy), ktery vznika refluxem zluéi do krve. Vy-
hodné je proto stanoveni apolipoproteinu B, ktery nam
dava lepsi predstavu o aterogennim potencialu plazmy.
Vypozorovan byl také relativni nadbytek fosfolipidd ve-
douci k uvolnéni cholesterolu z membran bunék. U ¢asti
nemocnych byva pfitomna elevace triglyceridd, pticemz
patogeneze neni zcela jasn3, ale pfedpoklada se interakce
lipoproteinu X s remnantnimi ¢asticemi [23]. Létba DLP
U téchto pacientd byva obtizna a velmi limitovana za-
kladnim onemocnénim. U nékterych pacientt Ize s vyho-
dou vyuzit sekvestranty Zluc¢ovych kyselin, ty véak vétsi-
nou nebyvaji v redukci hladin krevnich lipid0 dostate¢né
ucinné [9].

Polékové dyslipidemie

V kazdodenni praxi se setkdvame s celou fadou I€ky, které
se vétsi ¢i mensi mérou podileji na zméné hladin krevnich
lipidd. Neni vsak zcela jasné, do jaké miry se tato zména
promita do celkového kardiovaskularniho rizika.

V tab. 6 je uveden seznam nejznamnéjsich 1ékd ovliv-
nujicich lipidovy metabolizmus.

Problematika DLP navozenych podavanou medikaci je
velmi obsahla a pfesahuje ramec toho sdéleni, nicméné je
tieba brat v potaz fakt, ze i bézné uzivané ,kardiologické",
.psychiatrické” ¢i ,,endokrinologické" Iéky mohou vyvolat
vyse popsané zmény lipidogramu. Daléi informace k léky
indukovanym DLP jsou k dohledani v citované literature.

Dyslipidemie v téhotenstvi

V obdobi téhotenstvi hovofime o ,fyziologické" sekun-
darni DLP, ktera je zaptitinéna zejména vysokou hladinou
estrogenu vedouci k elevaci jak triglyceridd, tak choleste-
rolu. Po porodu se hladiny krevnich lipidd vraceji k normal-
nim hodnotam. Tato DLP nijak neovliviuje zdravotni stav
téhotné, proto vysetfovat lipidogram béhem téhotenstvi
nedoporucujeme [9].

Vzacnéjsi sekundarni dyslipidemie

Mimo vyse zminénych existuje jesté rada dalsich DLP,
které se vsak vyskytuji spise vzacné, a proto zde budou
jen v kratkosti vyjmenovany. Jedna se o DLP u pacient0
s Cushingovym syndromem, nadprodukci katechola-
minu ¢i hypofyzarni patologii, dale pak o pacienty s poru-
chou pfijmu potravy, jako je napiiklad mentalni anorexie
¢i vzacnéji bulimie. Doprovodnou smiSenou DLP nékdy
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nachazime u pacientd s mnohocetnym myelomem ¢i
stfadavym onemocnénim typu glykogenodz.

Par slov zavérem

PFi vySetfovani pacienta s DLP bychom v prvé fadé méli
vyloutit moznou sekundarni pri¢inu vedoucik alteraci jeho
lipidového profilu. Zakladem je proto dukladna anamnéza,
klinické vysetfeni a samoziejmé laboratorni vysetteni. To
by mélo zahrnovat vysetteni krevniho obrazu, glykemii,
HbA ., TSH, ureu, kreatinin, mo¢ chemicky, AST, ALT, GMT,
ALP, eventualné karbohydrat-deficientni transferin k po-
souzeni eventualniho abuzu alkoholu. Krev by méla byt
odebirana nalacno, v dobé bez zjevného infekéniho one-
mocnéni, pfipadné pfi dobfe kompenzovaném diabetu.
Pokud zjistime pfitinnou souvislost mezi DLP a vyvolava-
jicim faktorem, je na misté |é¢ba kauzalni. Neni-li takova
|écba mozna (jako napf. u pacientU s chronickym renal-
nim onemocnénim, po transplantacich) a pacient je ve
vysokém riziku vzniku fatalni kardiovaskularni piihody dle
tabulek SCORE nebo v dusledku pfitomnosti komorbidit
zvysujicich jeho riziko, je indikovana lé¢ba hypolipidemiky.
Volba a davka vhodného Iéku pak zavisi na typu DLP, ko-
morbiditach a aktualnim zdravotnim stavu pacienta.
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