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Metabolicky syndrom se v poslednich letech celosvétové stava zavaznym zdravotnim problémem. Jeho hlavnimi slozkami jsou inzuli-
nova rezistence (Casto provazena poruchou glukézové tolerance nebo diabetem 2. typu), dyslipidemie, arterialni hypertenze a centralni
(abdominalni) obezita. Zavaznost metabolického syndromu spo€iva v tom, ze se vyskytuje velmi ¢asto a velmi vyrazné zvysuje riziko
kardiovaskularnich chorob. Jednim z hlavnich faktord, které se na tomto zvyseni rizika podileji, jsou dyslipidemie, pfedevs§im specific-
ka dyslipidemie metabolického syndromu. Proto je Iécba dyslipidemii dileZitou soucasti Ié¢by pacientl s metabolickym syndromem.
Z dostupnych hypolipidemik jsou nejvice uzivany statiny a fibraty. Statiny snizuji predevsim celkovy a LDL-cholesterol a jsou indikovany
k 1écbé izolované nebo prevazujici hypercholesterolemie. Fibraty pfiznivé ovliviiuji hlavné hypertriglyceridemii a nizky HDL-cholesterol,
a jsou proto vhodné k Iécbé dyslipidemie metabolického syndromu. U vysoce rizikovych pacientl s tézkou smiSenou dyslipidemii je pak

na misté kombinace statini s fibraty.
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Historie metabolického syndromu je dosud
velmi kratka. Jako samostatné onemocnéni byl me-
tabolicky syndrom definovén teprve v poslednich
letech minulého stoleti a pfedstavy o jeho patoge-
nezi i pfesném vymezeni se bouflivé vyvijeji (13).
Hlavnimi slozkami metabolického syndromu jsou
inzulinova rezistence (Casto provazena poruchou
glukdzové tolerance nebo diabetem mellitem 2. ty-
pu), specificka dyslipidemie, arteridlni hypertenze
a centrélni (abdomindlni, ,androidni”) obezita. Tyto
odchylky byly samozfejmé velmi dlouho zndmy ja-
ko samostatné choroby; ukazalo se vsak, ze v této
kombinaci se velmi ¢asto sdruzuji (vic, nez by odpo-
vidalo nahodé) a ze praveé v této kombinaci jsou také
obzvlasté nebezpecné.

Metabolicky syndrom se vyskytuje velmi &as-
to — v ekonomicky rozvinutych zemich postihuje
kolem 30 % populace a jeho vyskyt stéle stoupa (7).
Jeho vyznam spoéiva v tom, Ze velmi vyrazné zvy-
Suje riziko rozvoje kardiovaskuldrnich chorob (9, 11).
Jednim z hlavnich faktor(, které se na tomto zvy$eni
rizika podileji, jsou dyslipidemie, pfedevsim specific-
k& dyslipidemie metabolického syndromu. Proto je
|écba dyslipidemii dllezitou soucasti [éCby pacientu
s metabolickym syndromem.

Dyslipidemie u pacienti
s metabolickym syndromem

U pacientt s metabolickym syndromem nacha-
zime jednak specifickou dyslipidemii metabolického
syndromu (Casto oznaCovand také jako diabetickd
nebo aterogenni dyslipidemie). Tato dyslipidemie
je charakterizovana hypertriglyceridemii, snizenim
HDL-cholesterolu, dale zvySenou koncentraci tzv.
malych denznich LDL-E&stic; kombinace téchto

odchylek vede k téméf dvojndsobnému zvySeni
kardiovaskularniho rizika (1, 12). V patogenezi této
dyslipidemie je primarni poruchou hypertriglyceride-
mie; pokles HDL-cholesterolu a zvy$end produkce
malych denznich LDL-¢4stic vznikaji v dlsledku hy-
pertriglyceridemie druhotné.

Tato dyslipidemie je nebezpeCnd i tim, Ze je
pomérmé nendpadné: pfi vySetfeni lipidového spek-
tra vénujeme stéle pozornost pfedevsim celkovému
a LDL-cholesterolu, které zde nebyvaji vyraznéji
zvySené. Naopak vyznam hypertriglyceridemie
a snizeni HDL-cholesterolu dosud ¢asto podceriuje-
me. Hranice normy se navic zvIasté pro triglyceridy
v poslednich letech zpfisnily, takze dnes povazujeme
za dyslipidemii i hodnoty, které jsme je$té nedavno
hodnotili jako normalni nalez. Zvyseni koncentrace
malych denznich LDL-¢astic obvyklym laboratornim
vySetfenim nepostihneme vibec.

Mechanizmus aterogenniho pisobeni dyslipide-
mie metabolického syndromu je do znacné miry ob-
jasnén. Pfi snizené koncentraci HDL-cholesterolu je
narusen tzv. reverzni transport cholesterolu, coz je
jedina cesta, kterou mlZze byt z tkani odstranén nad-
byte&ny cholesterol. Hypertriglyceridemie je spojena
se zvySenim oxidacniho stresu a s prokoagulacnim
stavem, a hlavné vede ke zvySeni produkce malych
denznich LDL-Castic. Tyto ¢astice snadno pronikaji
do cévni stény, a jsou proto vysoce aterogenni, a to
dokonce i tehdy, kdyZz koncentrace LDL-cholesterolu
neni zvySena.

Dal$i vyznamnou dyslipidemii je zvySeni chole-
sterolu. Hypercholesterolemie sice neni z hlediska
etiopatogenetického soucésti metabolického syn-
dromu; v populaci se vSak vyskytuje velmi éasto (2),
a proto ji také Casto nachazime i u pacientli s me-

tabolickym syndromem (celkovy cholesterol vy$si
nez 5,0 mmol/l ma v Ceské republice pfiblizné 80%
dospélych osob).

Lécba dyslipidemii
u metabolického syndromu

V 1é¢bé dyslipidemii u metabolického syndromu
mame k dispozici nefarmakologickou 1é&bu a farma-
koterapii. Nefarmakologické léba ma u pacientli
s metabolickym syndromem skute¢né mimofadny
vyznam, a pokud je dlsledné provadéna, vede k vy-
raznému snizeni kardiovaskularniho rizika. Nejvétsi
vyznam ma redukce hmotnosti, kterd vede prede-
v8im k ubytku viscerdlniho tuku a vyrazné snizuje
inzulinovou rezistenci; pfiznivé tak ovliviiuje vsech-
ny slozky metabolického syndromu a pro pacienty
s metabolickym syndromem tak predstavuje v urci-
tém smyslu lé¢bu kauzélni. Z praktického hlediska
je pak velmi dulezité, Ze vyznamného snizeni rizika
je dosazeno jiz pfi nevelké (pfiblizné pétiprocentni)
redukci hmotnosti, coz je pro vétSinu obéznich paci-
entt daleko realistictéjsi cil nez dosazeni hmotnosti
Lidedlni“. V jedné nedavno publikované studii byl po-
kles hmotnosti o 4,5kg (dosazeny nefarmakologic-
kymi prostfedky) spojen se snizenim vyskytu ICHS
043% (6).

DalSimi slozkami nefarmakologické |éCby jsou
kvalitativni zmény jidelnicku (tzv. ,nizkocholestero-
lova“ dieta s dlirazem na omezeni tukU a sniZeni cel-
kového pfijmu energie) a pfiméfena fyzicka aktivita.
Kvalitativni zmény diety a pfiméfena fyzicka aktivita
jsou samoziejmé hlavnimi prostfedky pro dosazeni
hmotnostniho poklesu; tyto postupy jsou vSak spo-
jeny s pfiznivymi zménami lipidového spektra i u pa-
cientu, ktefi vahové redukce nedosanhli.
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Pokud neni t¢inek nefarmakologické 1é¢by do-
stateCny, je u osob s vysokou urovni rizika (10leté
riziko kardiovaskularniho Umrti >5 %) indikovana
hypolipidemicka lécba (3). Plati to pfedevsim pro
osoby v sekundarni prevenci a diabetiky; vzhledem
k rizikovosti metabolického syndromu vSak hranice
vysokého rizika dosahuje vétsina pacientl stfedni-
ho a vy$siho véku. Z dostupnych hypolipidemik jsou
u nas v léché dyslipidemii u metabolického syndro-
mu uzivany pfedevsim statiny a fibraty.

Statiny u pacientu
s metabolickym syndromem

Statiny acinné snizuji pfedevsim celkovy a LDL-
cholesterol a snizuji riziko, které je na zvyseni cho-
lesterolu vdzané. V obvyklé ,zakladni“ davce snizuiji
statiny LDL-cholesterol od 30-35 %; tomu odpovida
i snizeni kardiovaskularniho rizika pfiblizné o 30-
35% (snizeni LDL-cholesterolu o 1% tedy vede ke
snizeni kardiovaskularniho rizika pfiblizné o 1% (8)).
ZvySovanim davky statinl Ize dosahnout jesté vy-
raznéjsiho snizeni lipidd i kardiovaskulamiho rizika
(kazdé zdvojndsobeni davky statinu vede k snize-
ni LDL-cholesterolu o dalSich 5-7 %). Triglyceridy
a HDL-cholesterol jsou po IéEbé statiny ovlivnény
podstatné méné nez po podani fibratl; podobné jako
v pfipadé fibréatl je pokles triglyceridd po statinech
vyraznéji pfi vysSich vstupnich hodnotach trigly-
ceridd. Umérné k poklesu triglycerid(i vedou statiny
také k urcitému snizeni produkce malych denznich
LDL-¢éstic.

Priznivy dcinek statin(i na vyskyt kardiovasku-
larnich pfihod byl konzistentné prokdzan velkym
mnozstvim klinickych studii. Efekt statini je pomér-
né homogenni; pokles LDL-cholesterolu i snizeni
kardiovaskularniho rizika jsou obdobné u rlznych
skupin pacientli — v primarni i sekundarni preven-
ci, u hypertonik(i i normotonikd, u tézkych i leh¢ich
dyslipidemii. Dosud nebyla provedena studie, ktera
by zkoumala Ucinnost statin( u pacientli s metabo-
lickym syndromem, analyzy podskupin vSak ukazuj,
Ze pokles pfihod u pacientd s metabolickym syn-
dromem ve statinovych studiich byl obdobny jako
u osob bez metabolického syndromu. Také vysled-
ky studii HPS (5) a CARDS (4) ukazuji, Zze snizeni
kardiovaskularniho rizika po statinech je u diabetiki
obdobné jako u osob bez diabetu. Vzhledem k dobie
doloZzenému pfiznivému Géinku statind a k vysoké-
mu kardiovaskularimu riziku vétSiny osob s meta-
bolickym syndromem jsou statiny zakladnim prvkem
hypolipidemické IéCby u vétSiny téchto pacient.

Fibraty u pacienti
s metabolickym syndromem

Fibraty acinné ovliviuji pfedevsim zvySeni tri-
glyceridl a snizeni HDL-cholesterolu — tedy hlav-

ni slozky dyslipidemie metabolického syndromu,
a k lécbé téchto dyslipidemii jsou také predevsim
indikovany. U pacientd s dyslipidemii metabolického
syndromu vedou fibraty obvykle ke snizeni koncent-
race triglyceridd 0 30-50 % a zvy$eni HDL-choleste-
rolu 0 15-20 %. Dale Ize ofekavat mirnéjsi pokles
celkového a LDL-cholesterolu (0 10-20 %); zasadni
vyznam vSak ma pfedevsim vyrazné snizeni vyskytu
malych denznich LDL-¢astic, které jsou vysoce ate-
rogenni (14).

Pokles kardiovaskularniho rizika po fibratech byl
v dosud provedenych studiich spiSe jen mirny nebo
nejvyse stfedné vyrazny. Na rozdil od statind je vSak
Ucinek fibratl na laboratorni a klinické ukazatele
méné uniformni: zlepSeni lipidogramu je u pacientt
s hypertriglyceridemii nebo nizkym HDL-choleste-
rolem vyraznéj$i nez u osob bez téchto odchylek.
Ve shodé s tim také subanalyzy velkych fibratovych
studii ukazuji, ze snizeni kardiovaskularniho rizika
po fibratech je u osob s diabetickou dyslipidemii
vyraznéj§i nez u ostatnich pacientd. Nejvice to bylo
patrné v helsinské studii, kde pokles kardiovaskular-
niho rizika byl u pacientd s aterogenni dyslipidemii
67 %, kdeZto u pacientl bez této dyslipidemie pouze
18% (12). Urcité zklamani pfinesla nedavno prezen-
tovana studie FIELD (10), ktera prokézala jen velmi
mirné snizeni kardiovaskulamiho rizika po fenofibra-
tu u diabetikd. Do studie FIELD vSak byli zafazovani
pacienti se zcela normélnim lipidogramem (triglyce-
ridy 1,9 mmol/l a HDL-cholesterol 1,1 mmol/l), a jeji
vysledky tak pouze potvrzuji, Ze Uéinnost fibratd
u osob s normalnimi triglyceridy a HDL-cholestero-
lem neni velka.

Dyslipidemie u metabolického
syndromu: statiny, nebo fibraty?

V posledni dobé je ¢asto diskutovana otazka,
zda jsou k lécbé dyslipidemii u metabolického syn-
dromu vhodngjsi statiny, nebo fibraty; tato otazka je
v8ak zavadéjici, protoZe statiny a fibraty se v 1é¢bé
dyslipidemie nevylucuiji, ale svymi uéinky se naopak
vyhodné doplriuji.
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