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Epidemiologicka data ukazuji jasné, Ze celkova kardiovaskuldrni mortalita zen prekonava imrtnost na obéhova onemocnéni muzské
populace. Zejména v obdobi po menopauze dochazi k rychlé zméné rizikového profilu Zzeny a s hasnouci estrogenni produkci dochazi
k Fadé nepftiznivych zmén v humoralnich, kardiovaskularnich i metabolickych regulacich vyustujicich do strmého nardstu celkového
arterialni hypertenze, poruchy glukézové homeostazy a kuractvi), Ize i dlouhodobé cévniriziko postmenopauzalnich Zen snizit. K zakla-
diim léc¢ebnych strategii patfi kromé rezimovych opatieni a aktivni Iécby zavislosti na tabaku u kuiaku intervence dyslipidemie statinem,
arterialni hypertenze snizenim aktivity systému renin-angiotenzin-aldosteron a ovlivnéni inzulinové rezistence metforminem pfi predia-
betu/diabetu 2. typu. Casnym odhalenim a Ié¢bou rizikovych faktorti Ize posunout vysledky prevence kardiovaskularnich onemocnéni
(nejen) v populaci postmenopauzalnich Zen a snizit trvajici vysoké rezidualni kardiovaskularni riziko v populaci.

Kli¢ova slova: menopauza, rizikové faktory, kardiovaskularni pfihody, dyslipidemie, hypertenze, diabetes mellitus, hormonalni sub-
stitucni lécba.

Vascular disease in menopausal women

Epidemiological data clearly show that overall cardiovascular mortality in women exceeds that in the male population. It is after menopause
that the woman's risk profile changes rapidly and, due to waning oestrogen production, there occur a number of adverse changes in humoral,
cardiovascular, and metabolic regulations, resulting in a steep increase in the overall cardiovascular risk in women. Even long-term vascular
risk in postmenopausal women can be reduced by determining the cardiovascular risk as well as actively searching for and intervening with
the major risk factors (dyslipidaemia, arterial hypertension, impaired glucose homeostasis, and smoking). In addition to lifestyle measures and
active treatment of tobacco addiction in smokers, the cornerstones of management strategies include statin intervention for dyslipidaemia,
regulating arterial hypertension by reducing the activity of the renin-angiotensin-aldosterone system, and affecting insulin resistance with
metformin in prediabetes/type 2 diabetes. Early detection and treatment of risk factors can improve the outcomes of cardiovascular disease
prevention (not only) in the population of postmenopausal women and reduce the sustained high residual cardiovascular risk in the population.

Key words: menopause, risk factors, cardiovascular events, dyslipidaemia, hypertension, diabetes mellitus, hormonal replacement therapy.

Jedna tfetina viech zemfelych Zen kazdy rok
umira na choroby obéhového systému a kardio-
vaskularni (KV) onemocnéni tak predstavuiji nej-
Castjsi pricinu umrti (1). Celozivotni KV riziko Zeny
je vysoké a dosahuje sanci na onemocnéni kdykoli
béhem Zivota 1:2 (2). Zajimavé je, Ze pfes uvedena
data stdle panuje presvédcenti, Ze Zeny jsou pred
KV postizenim chranény. Jak ukédzal vyzkum mezi
praktickymilékafi, kardiology a gynekology, méné
nez 20% z nich spravné uvedlo, ze na KV onemoc-
néni zemre kazdy rok vice Zen nez muzl (3).

PYi Uvaze o cévnich onemocnénich u Zen
si musime pfipomenout ¢tyfi zndmé odlisnosti
ve srovnani s muzskou populaci.

m V kazdé vékové kategorii lze pozoro-
vat trend k nizsimu vyskytu ischemické
choroby srde¢nf (ICHS) u Zen ve srovnani
s muzi. TotéZ |ze fici i o prevalenci hlavnich
rizikovych faktord ICHS, jakymi jsou hyper-
tenze a dyslipidemie.

m U Zen se ICHS manifestuje a vyviji v priméru
pfiblizné o 7-10 let pozdéji.

B Aterosklerotické léze u Zen majf odlisné
slozeni — obsahuji vice fibrozni tkané.

B |ipoproteiny o vysoké hustoté (HDL) majf
vys$3i prediktivni hodnotu pro odhad rizika
korondrni pfihody nez LDL — a celkovy cho-
lesterol. Navic zvysent triglycerid u meno-
pauzalnich Zen pfedstavuje silny nezavisly
rizikovy faktor akutniho infarktu myokardu (4).

Hlavnimi faktory pfispivajicimi k pozorovanym
rozdilim jsou Zenské pohlavni hormony a jejich
vlivy na cévni funkce a regulace byly opakované
zkoumany. Proto méme k dispozici fadu poznatkd,
kterymi mizeme vyse popsané rozdily vysvétlit.
Zminime struc¢né alespon ty nejdileZitéjsi.

Pfiznivé efekty estrogenii
na KV systém

Znamé a mnohokrat popsané bylo plsobe-
ni estrogent na lipoproteinovy metabolizmus.
Estrogeny zvysuji HDL a snizujf LDL-cholesterol,
za soucasného zvyseni produkce VLDL ¢3stic
v hepatocytu — tim Ize vysvétlit nékdy pozorova-
ny vzestup triglyceridemie pfi jejich exogennim
podavani (5). Soucasné snizuji koncentrace lipo-
proteinu (a), jehoz modifikace jinymi lé¢ebnymi
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moznostmi je vzdy obtizna (6). Vétsinu téchto
pozorovani ucinili autofi studii s hormonalni
substitucni lé¢bou po menopauze. Se zlepse-
nim endotelidIni funkce plsobenim estrogent
spojenou se zvysenim biologické dostupnosti
oxidu dusnatého (NO) na druhou stranu mdze-
me pocitat pouze u mladsich zen se zachovalou
receptorovou vybavou v cévnich sténéch (7).
Estrogeny také zlep3uji funkci beta bunék pan-
kreatu a zvysuji expresi inzulinového receptoru
na povrchu hepatocyty, a tak pfiznivé ovliviujf
glukézovou homeostédzu (8). Ve vyctu pfiznivych
efektd estrogen bychom mohl pokracovat da-
le, ale jako vsechny biologické pdsobky, nenf ani
efekt estrogent vzdy pozitivni.

Potencialné nepiiznivé efekty
estrogenti a KV systém

Vyse jsme zminili triglyceridy zvy3ujici efekt
estrogend, ktery je zvI&sté vyrazny u osob s pre-
existujici hypertriglyceridemif. Estrogeny takeé sti-
muluiji produkci koagulac¢nich faktor( (konkrétné
I, VII, IX a X) za soucasného snizenf hladin antit-
rombinu lll, coZ vysvétluje trombogennf plso-
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beni zejména exogenné podavanych estrogend.
Tyto nepfiznivé efekty se daji ¢astecné elimino-
vat transdermdlnim podanim (9). Navic musime
vzftv Gvahu odlisné plsobeni estrogent na cévni
sténu podle jejiho véku’, respektive receptorové
vybavy. Pfi jeji menopauzou podminéné ztrateé
nelze pocitat s fadou potencidlné piiznivych vlivd
estrogenni stimulace a dokonce i s jejich potenci-
alné proaterogennim chovanim. Dnes napfiklad
vime, Ze estrogeny mohou destabilizovat atero-
skleroticky plat stimulaci metaloproteindz a zvysit
riziko ruptury vyvinutého aterosklerotického platu
(10). Jak vyplyvé z uvedenych uvah, pochope-
ni zmén, k nimz v postmenopauzalnim obdobf
dochézi, je extrémné slozité a navic zdaleka ne
vsechny zmény lze vysvétlit poklesem estrogenni
produkce.

Jak menopauza méni
kardiovaskularni rizikovy
profil zeny?

Protoze se v obdobi menopauzalniho pre-
chodu méni metabolické cesty, kardiovaskularnf
regulace, energeticky metabolizmus a dalsi neu-
rohumoralni regulace, je nékdy obtizné vycislit,
jaky je vliv nastupujiciho estrogenniho deficitu.
Existuji epidemiologickéd pozorovéni dokumen-
tujici vzestup systolického krevniho tlaku v ob-
dobi menopauzy o primérné 10-15 mmHg
a diastolického krevniho tlaku o0 8-12 mmHg.
Soucasné se zhorsuje inzulinova senzitivita,
jejiz pokles je spojen se vzestupem glykemie
prdmeérné o 5-79%. Zvysuje se télesnd hmot-
nost, zmnozuje se intrabdominalni tuk a ménf
se distribuce tukové tkdné z typicky gynoidnf
na androidnfi. Dobfe dokumentovany je také
vliv. menopauzy na hladiny sérovych lipidQ
a lipoproteinl. Zvysuje se primeérna hladi-
na triglyceridl (az o 10%), stoupa koncentrace
cholesterolu v séru. Vsechny uvedené zmény
jsou zodpovédné za zvyseni prevalence me-
tabolického syndromu u menopauzalnich zen,
kterd je dobfe dokumentovana i pro ¢eskou po-
pulaci, kde ve vékové kategorii Zen mezi 55 a 64

lety je téméF 50% Zen splhujicich diagnosticka
kritéria metabolického syndromu (tabulka 1).

Pfitomnost metabolického syndromu zvy-
suje pravdépodobnost vzniku diabetu 2. typu
5-6krét a riziko ischemické choroby srdec¢nf
2-3nésobné.

Nesmirné dilezité je, Ze zmény jednotlivych
rizikovych faktorl se nemusi vyrazné projevit
ihned po menopauze (napt. hladina cholesterolu
se zvysuje pouze o0 5-79%) a mohou tak unik-
nout pozornosti. Malé zmény vice rizikovych
ukazatel( vsak signalizuji zésadni zménu glo-
balniho kardiovaskularniho rizika. P¥i plsobent
rizikovych faktord na arteridlni cévni sténu pla-
ti, Ze se jednotlivé efekty nescitaji, ale nasobi.
Proto i nendpadné vzestupy krevniho tlaku,
hladin krevnich lipidd nebo vyse krevniho tla-
ku vyustiv urychleni aterosklerotickych cévnich
zmén, takze mortalita na obéhovéd onemocnéni
u Zen vice jak 10 let po menopauze je dokonce
vys$si nez u muzd stejného veku.

Tento koncept byl ovéren klinickymi sledova-
nimi. Studie DECODE sledujici vyskyt rizikovych
faktor( a jejich vliv na celkovou a kardiovaskularmti
mortalitu u témér 30 tisic osob z 22 center v ce-
|é Evropé piindsi zajimava data (12). Pfitomnost
arteridIni hypertenze zvysuje riziko Umrtf z obé-
hovych pficin témér na dvojndsobek. Ma-li viak
vysetfovany soucasné diabetes, riziko je uz vi-
ce nez dvojndsobné u muzl a u Zen dokonce
presahuje riziko zdravych kontrol ¢tyfnasobné.
Obdobné data mame k dispozicii pro vliv koufenf
pfi srovnani muzl a Zen, které jsou k negativnim
cévnim dUsledkdim expozici tabdkového koure
vyznamné citlivéjsi (13). Dokumentuje to vetsi
citlivost Zenského cévniho systému k pasobeni ri-
zikovych faktord a podtrhuje vyznamnost mnoha
,drobnych”zmén rizikovych veli¢in, k nimz dojde
u Zeny v menopauze.

Prestoze jsme v posledni dobé sveédky dis-
kuze o moznostech zpfesnéni odhadu kardio-
vaskuladrniho rizika vyuzitim novych rizikovych
ukazatell, nejvice cévnich pfihod je nadale vy-
svétlitelnych béznymi riziky. Studie INTERHEART

Tabulka 1. Kritéria metabolického syndromu podle Ceského institutu metabolického syndromu (11)

Pro diagnézu musi byt pfitomna alespon 3 kritéria

Abdomindlni adipozita

Obvod pasu: muzi > 102cm, zeny > 88 cm

Triglyceridy = 1,7 mmol/I (nebo hypolipidemicka lé¢ba)

HDL-cholesterol

Muzi < 1,0 mmol/I

Zeny < 1,3 mmol/I

Krevni tlak < 130/85 mmHg nebo antihypertenzni lé¢ba

Glykemie nala¢no < 5,6 mmol/l nebo porusena glukdzova tolerance nebo diabetes mellitus 2. typu
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sledujici vyskyt infarktd myokardu v 52 popula-
cich celého svéta jasné prokazala, Ze nejsilngj-
$imi prediktory byly ,tradi¢ni” rizikové faktory
— dyslipidemie, arteridIni hypertenze, diabetes
a kouteni a samoziejmé tak casto diskutované
a stale velmi obtizné prosaditelné faktory Zi-
votniho stylu (14).

V predchozich odstavcich jsme si ukazali,
7e u Zzen v obdobi menopauzalniho precho-
du dochdzi k mnoha zméndm metabolickych,
humordlnich a hemodynamickych regulaci,
které vyusti v ndrlst rizika kardiovaskularnich
komplikact. Je-li riziko v&as rozpoznano a jsou-li
podniknuta opatfenf k jeho sniZzeni, je mozné
rozvoji aterosklerdzy predejit. Pravé proto je tak
vyznamné vyuzit kazdé pfilezitosti, kdy zena
prichazi k vysetfeni z jakéhokoli dGvodu a kar-
diovaskularnf riziko zhodnotit. V menopauze je
Casto jedinym kontaktem Zeny se zdravotnic-
tvim ordinace gynekologa, ktery ma jedine¢nou
prilezitost riziko stanovit, pacientku informovat
a zajistit jeji naslednou péci (nejspise ve spolu-
praci s praktickym lékafem, pifpadné ambulant-
nim internistou).

VysSetieni menopauzalni zeny
ke zjisténi kardiovaskularniho rizika

Jako vzdy je zakladem vysetfeni anamnéza,
kterd musi byt zaméfend na vyskyt predcasnych
kardiovaskuldrnich onemocnéni u pokrevnich
rodinnych pfislusnikd. Patrame také po vysky-
tu hypertenze, diabetu, dyslipidemie v rodiné.
Pozitivni rodinnd anamnéza (vyskyt aterotrom-
botickych cévnich onemocnéni muzskych pfi-
buznych prvniho stupné do 55 let a u piibuz-
nych Zenského pohlavi do 65 let véku) zvysuje
riziko dvojndsobné. V osobnf anamnéze zjistu-
jeme pfftomnost stejnych onemocnéni, ptame
se na jejich 1é¢bu a pfipadnou dispenzarizaci.
Vzdy se ptdme na koureni cigaret.

Pri fyzikaInim vysetfeni k zakladnimu zhod-
nocen rizika obéhovych komplikaci potiebuje-
me znat vysku, hmotnost, obvod pasu a body
mass index (BMI). Déle méfime krevni tlak a te-
povou frekvenci.

V laboratornim vysetreni je pro zékladni ori-
entaci nezbytnd znalost hladin krevnich lipidd
(celkového, LDL a HDL cholesterolu, triglycerid(),
glykemie. Vhodné je vysetieni rendlnich funkcf
véetné odhadu glomerularnt filtrace a stano-
veni poméru albumin/kreatinin v ranni moci.
Dlraz na screening rendlnich parametrd vyplyva
z faktu, ze nemocni s chronickym onemocné-
nim ledvin maji vysoké kardiovaskuldrni riziko.
Orienta¢né hodnotime funkci stitné zlazy sta-
novenim tyroideu-stimulujiciho hormonu (TSH).



Tabulka 2. Vliv pritomnosti rizikovych faktord na relativni riziko umrti — DECODE study

Relativni riziko (95interval spolehlivosti)

Muzi Zeny
KVO mortalita
Kontroly 1,0 1,0
Hypertenze 145 (1,23-1,72) 1,89 (1,34-2,66)
Diabetes 2,06 (1,45-2,93) 2,36 (1,29-4,31)
HT + DM 2,32(1,83-294) 4,57 (3,06-6,82)
Celkovd mortalita
Kontroly 1,00 1,00
Hypertenze 1,25 (1,12-1,39) 1,10(0,91-1,33)
Diabetes 1,87(1,48-2,36) 1,64(1,14-2,36)
HT + DM 197 (1,68-2,32) 2,22 (1,74-2,83)

KVO - kardiovaskularni onemocnéni; HT - arteridIni hypertenze; DM — diabetes mellitus

Takto provedené vysetieni ndm umoznuje zhod-
notit aktualni riziko vysetfované a stanovit dalsf
postup (15).

Stanoveni kardiovaskularniho rizika
Stanovent rizika kardiovaskularni prihody
je prvnim krokem pfi volbé vhodného pifistu-
pu ke kardiovaskularni prevenci u jednotlivych
nemocnych. V soucasnosti rozeznavame Ctyfi
kategorie KV rizika, jak uvadf tabulka 3.

Kromé osob, které automaticky klasifiku-
jeme jako velmi vysoce nebo vysoce rizikové
Tabulka 3. Kategorie kardiovaskuldrniho rizika
(podle 16)

Velmi vysoké riziko
= Manifestni KVO

= Revaskularizace, po IM, AP, po TIA, iCMP

= Subklinickd ateroskleréza (zobrazovaci

metoda)
= DM 2.typu a DM 1. typu s MAU

m CKD 4,5
m SCORE > 10%

Vysoké riziko

m Vyznamné zvyseni izolovaného RF (FH, tézka
arteridIni hypertenze)

m CKD 1-3

m SCORE 5-10%

Stredné zvysené riziko

m SCORE 1-5%
= Modifikace MetSy, RA, kombinovanou
DLP, dal$imi RF

Nizké riziko

m SCORE< 1%

IM — infarkt myokardu; AP — angina pectoris; TIA —
tranzitorni ischemickéa ataka; CMP — cévni mozkova
prihoda; TC — celkovy cholesterol; LDLc - low den-
sity lipoprotein cholesterol; non-HDLc — non HDL
cholesterol; apoB- apoprotein B; HDL-c — high den-
sity lipoprotein cholesterol; TG - triglyceridy, DM2
— diabetes mellitus 2. typu; DM1- diabetes mellitus
1.typu; KVO - kardiovaskularni onemocnéni; CKD —
chronické onemocnéni ledvin; DLP — dyslipidemie;
RF - rizikovy faktor

z divodu pritomnosti vybranych onemocnénti
do téchto kategorif zafazujeme také asympto-
matické osoby s rizikem dle SCORE nad 10%,
resp.5%. Z tabulky SCORE se sice nedozvidame
pravdépodobnost nefatédlnich cévnich piihod,
jichZ je vétsina, ale orientacné Ize fici, ze riziko
vsech (fatélnich i nefatélnich piihod) zjistime
ndsobenim vysledného rizika dle SCORE 3krat.
Uéinné ovlivnéni
kardiovaskularniho rizika

Z&kladni principy managementu osob se zvy-
Senym kardiovaskuldrnim rizikem jsou stéle stejné.
Mame mozZnost snazit se o snizeni rizika zménou
diety a zivotniho stylu (reZimova opatfenf) a/nebo
s pouZitim medikamentd (farmakologické lé¢ba).
Intervenci se snazime o dosazenf doporucenych
cilovych hodnot rizikovych faktord, které se lisi
podle Urovné rizika pred lé¢bou (ambicidznéjsi
cile 1é¢by jsou u osob s vyssim rizikem). Podle
rizika je tedy za normalnf povazovana jind hladina
krevnich lipidd (tabulka 4).

Na tomto misté povazuji za vhodné zminit,
Ze principy intervence a lé¢by jsou obdobné
pro muze i zeny vcetné menopauzalnich. Jaké
jsou konkrétni moznosti a co by nemélo chy-
bét, podle soucasnych poznatkd, maximalni
,antisklerotické strategii”?

Nefarmakologicka opatieni

Prestoze u nemocnych (a z hlediska ¢asu
strdveného jejich vysvétlenim mnohdy i odbor-
niky) neoblibené, jsou zmény Zivotniho stylu
a stravovacich navykd nezbytné pro dosazeni
dlouhodobého Uspéchu pfi ovliviiovani kar-
diovaskulamiho rizika. Je prokézano, ze zména
Zivotniho stylu je efektivni a velmi bezpecnou
cestou ke snizenf rizika cévnich onemocnéni.
Nevyfedenou otdzkou vsak z(stava, jak pfimét
rizikové osoby k trvalé Upravé Zivotniho stylu
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— zatim zadny zpUsob individuainiho i skupino-
vého pfistupu v bézné klinické praxi nepfinesl
potfebnou Gc¢innost.

Farmakologicka opatieni

V soucasnosti mame k dispozici celou paletu
|ékd, pro které mame diikazy z klinickych studif,
potvrzujici jejich protektivni Ucinky na kardio-
vaskularni systém. Pro zjednoduseni budeme
uvazovat o osobdach s vysokym nebo velmi vy-
sokym kardiovaskularnim rizikem, jak jsme jej
stanovili v pfedchozim textu.

Hypolipidemicka [é¢ba

Hlavnim cilem nadale z{stava ovlivnéni hla-
diny LDL cholesterolu. Lé¢bu ve vétsiné piipadl
zacindme statinem. K dosazeni stale prisnéjsich
cilovych hodnot (pro kategorii nejvyssiho rizika
hodnoty LDL-cholesterolu nizsf nez 1,8mmol/l)
musime stéle Castéji volit vyssi davky ucinnych
statind, umoznujicich dosaZeni cflovych hodnot
nebo alespon redukce LDL-cholesterolu o 50%
vstupnich hodnot (15). Nestaci-li monoterapie,
kombinujeme statin s ezetimibem, selektivnim
blokatorem stfevni absorpce cholesteroluy, je-
hoZ pouZiti pfindsi dalsi 15-20% snizenf hladin
LDL-c. Kombinace statinu s fibrdtem pomdze
optimalizovat dalsi slozky aterogenni dyslipi-
demie provazejici inzulinovou rezistenci a bude
vhodna u nemocnych s diabetem nebo meta-
bolickym syndromem. Vétsi pozornost vénova-
na ovlivnéniviech podtiid plazmatickych lipidd
je jednou z cest, jak déle sniZit riziko cévnich
pfthod a ovlivnit tak vyse zminéné ,zbytkové/
rezidualni/riziko” (17).

Antihypertenzivni lécba

Farmakologicka Iécba vysokého krevni-
ho tlaku je nezbytnou soucasti antisklerotické
strategie. Na rozdil od hypolipidemické lécby
jsme na kombinacni rezimy v 1é¢bé hypertenze
jiz davno zvykli. Z hlediska ovlivnéni kardiovas-
kularniho rizika jsou prokazatelné Uspésna léciva
ovlivAujicl systém renin-angiotenzin-aldoste-
ron, inhibitory ACE a blokatory AT1 receptor(.
Zdokumentovany je i vliv blokatord kalciovych
kanald. V trojkombinacnich rezimech by neméla
chybét mala dévka thiaziddm podobného diure-
tika — v bézné praxi indapamid nebo metipamid.
Kombinaci nizsich davek vice antihypertenziv
dosdhneme nejen kontroly hypertenze, ale ma-
Zeme pocitat i s dalsimi pfiznivymi vlastnostmi
jednotlivych lékovych tiid (pfimé ovlivnéni cévni
stény a endotelidlni funkce apod.), které mohou
prispét k co nejvétsimu snizeni pravdépodob-
nosti cévni piihody (18).
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Tabulka 4. Cilové a optimaIni hodnoty plazmatickych lipidd a apoprotein podle doporuceni evrop-

skych spole¢nosti z roku 2011 (podle 16)

Nizké a sttedné zvysené Vysoké riziko
(SCORE 5-9%,DM 2 ¢i 1
bez dalsich rizik, CKD 1-3)

riziko (SCORE 1-4 %)

Velmi vysoké riziko
(KVO+, DM2¢i 1
s dalSimi riziky, CKD 4-5)

TC (mmol/l) <50 <45 <40

LDLc (mmol/l)  <3,0 <25 < 1,8 nebo snizeni o 50%
Non-HDLc <38 <33 <26

(mmol/I)

HDLc (mmol/l)  muzi > 1,0; Zeny > 1,2

TG (mmol/I) <17

apoB (g/1) - - <1 <08

TC - celkovy cholesterol; LDLc - low density lipoprotein cholesterol; non-HDLc — non HDL cholesterol;
apoB- apoprotein B; HDL-c — high density lipoprotein cholesterol; TG - triglyceridy; DM2 — diabetes melli-
tus 2. typu; DM1- diabetes mellitus 1. typu; KVO+ - pfitomnost manifestniho kardiovaskularniho onemoc-

nénf; CKD - chronické onemocnéni ledvin

Antiagregacni terapie

| pfes véechna rizika je protidestickova lécba
indikovana u vsech osob s prokazanou ateroskle-
rézou (tj. v sekundarni prevenci). Na zakladé po-
zorovan{ z posledni doby ale z pauséini indikace
antiagregacni 1é¢by vypadly osoby s diabetem
mellitem 2. typu, u nichZ neni pomér piinost a ri-
zik této terapie pfiznivy. Kyselina acetylosalicylova
(ASA) v davce 75 a7 100 mqg tak zUstava soucas-
ti preventivnich opatieni u osob s anamnézou
aterotrombotické komplikace. Dalsi protidestic-
kovy lék (clopidogrel) je preferovanou volbou
u osob po prodélané cerebrovaskuldrni chemické
pfihodé nebo v pfipadé intolerance ASA (15).
Jednou ze zékladnich podminek bezpecného
podavani antiagregacni lé¢by je dosazeni Ucinné
kontroly arteridIni hypertenze pred zahdjenim
protidesti¢kové lé¢by a samozfejmeé pouceni pa-
cienta 0 moznych nezadoucich tcincich.

Antidiabeticka lécba

U vech osob s diabetes mellitus 2. typu je
lékem prvni volby metformin. Metformin zlep-
senim inzulinové senzitivity pfiznivé ovliviuje
metabolizmus krevnich lipidd a mdZe napo-
mahat redukci hmotnosti. Pfipomenme, ze po-
davani metforminu zvazujeme i u rizikovych
osob ve stadiu prediabetu. Pfiznivé plsobenf
metforminu na parametry inzulinové senziti-
vity spolu s pozitivnim vlivem na dalsi rizikové
faktory aterosklerézy (dyslipidemie, hmotnost)
a pfiznivym bezpecnostnim profilem z tohoto
|éCiva pravem udélaly lék volby v kontextu in-
zulinové rezistence a diabetu (19).

Ostatni farmakologicka opatteni
Kardiovaskuldrnf riziko ovliviiuje neptimo
i celd rada 1ékd z ostatnich Iékovych skupin.
Nepochybné bychom méli zminit antikoagulac-
ni 1é¢bu u nemocnych s fibrilaci sini ¢i obecné

vysokym rizikem tromboembolickych kompli-
kaci. Ovlivnéni hmotnosti antiobezitiky povede
ke zméndm metabolizmu krevnich tukd a bude
mft pfiznivy vliv na vysku krevniho tlaku i homeo-
stdzu glukdzy. Farmakologickd lécba zavislosti
na nikotinu s pouzitim nahradni terapie nikoti-
nem, psychofarmakoterapie nebo parcidlniho
agonisty nikotinovych receptort v CNS (varenic-
linu), kterd povede k zanechani koufent, jisté také
podstatné snizi kardiovaskularni riziko kuraka.
Tyto Uvahy jsou zcela na misté pfi hodnocenfin-
dividudIniho rizika nemocnych a pfi rozhodovéni
o volbé lécebného postupu, ale urcité nepatii
do portfolia ,standardni povinné” lé¢by nemoc-
ného se zvysenym rizikem aterosklerozy (15).
Néstin moznosti farmakologické lécby ukazuje,
jak komplexni pfistup je mozny a nutny pfi zpoma-
lovani progrese aterosklerdzy u vysoce rizikovych
menopauzalnich zen. S otdzkou kardiovaskularniho
rizika u menopauzalnich Zen Uzce souvisi donedav-
na ,zhavé” téma indikace hormonalini substitu¢nf
lécby (HRT) a jejiho vlivu na vysledné riziko atero-
trombotickych cévnich komplikaci.

HRT a kardiovaskularni riziko

O vztahu HRT k riziku ICHS a dalSich atero-
sklerotickych cévnich komplikaci bylo napsano
mnoho, a proto se omezim jen na kratky komentar.
Prvni observacni studie s HRT ukdzaly uniformné,
7e podavéani hormonalni substituce v menopauze
priznivé ovlivni nejen rizikové faktory ateroskle-
rozy, ale také vyskyt makrovaskuldrnich pfihod.
Po namitkach odborné vefejnosti proti Spatné-
mu designu pozorovacich studif byly navrzeny
prvni spravné provedené studie sledujici viiv HRT
na vyskyt kardiovaskuldrnich komplikaci. Tak jsme
se dozvédéli, ze v sekundami prevenci ischemické
choroby srde¢ni nenf HRT indikovana (19). Poté
byly s napétim ocekavany studie s podavanim
HRT Zendm bez manifestniho postizeni cév atero-

Medicina pro praxi | 2014; 11(6) | www.medicinapropraxi.cz

sklerézou. Ale ani rozsahla studie Women's Health
Initiative (WHI) publikovana v roce 2002 nesplnila
ocekavani — Zzeny v primarni prevenci také nepro-
fitovaly z podavani HRT (21). Tak se hormonalini
substitu¢ni 1é¢ba v menopauze ocitla ,na ¢erné
listiné” a jeji pouzitf se vyrazné omezilo. Nasledné
byly provedeny rozbory vy3e uvedenych a dalsich
studif, které poukazaly na nesrovnalosti tykajicf
se zejména vybéru nemocnych do sledovani (v pri-
marné preventivni studii WHI byl 4% podil osob
s dokumentovanou ICHS na zacatku studie a 20%
Ucastnic studie uzivalo jiz na zacatku protidestic-
kovou Ié¢bu). Souhrnné Ize fici, Ze ve vétsiné studif
s HRT sledujicich vztah mezi hormonalini substituci
a vyskytem kardiovaskuldrnich onemocnéni byla
|é¢ba podévéana zendm s delsim trvanim meno-
pauzy, s celkové vyssim kardiovaskuldrnim rizikem
a navic po relativné dlouhou dobu. To jsou také
hlavni vyhrady, které vedly k nutnosti dalsich roz-
bort a analyz tohoto komplikovaného vztahu.

Nové pohledy na vztah HRT
a kardiovaskularnich onemocnéni
V posledni dobé se ve svétle vysledkd no-
vé zvefejnénych pozorovani nazor na indikaci
HRT ve vztahu k obéhovym komplikacim meéni.
Je ztejmé, Ze individualizovand, ¢asna a nizko-
davkovand HRT s novymi gestageny by mohla
byt z hlediska kardiovaskuldrniho systému bez-
pecnéjsi nez pii pouziti tak, jak bylo aplikovéno
v nékterych starsich klinickych studiich.
Pfi¢inou posunu v pohledu internistl a kar-
diologli na HRT jsou vysledky novych analyz
klinickych studif. Velké nasledné zhodnoceni vy-
sledkd studie WHI podle vékovych kategorii zd -
raznilo vyznam ¢asového odstupu zahajeni te-
rapie od menopauzy (22). Zatimco u zen do 10
let od menopauzy bylo podavani HRT spojeno
se snizenim relativniho rizika ICHS 0 24 % u Zen,
kterym byla HRT podavéna v obdobi vice jak 20
let po menopauze, bylo riziko zvyseno o 28 %.
Metaanalyza 30 randomizovanych studii s HRT
zahrnujicl 26 708 Zen dokumentovala snizenf
celkové mortality u uzivatelek do 60 let véku,
aniz by byla ovlivnéna dmrtnost na onemoc-
néniobéhu (23). Zajimavym dokladem toho, jak
ddlezity je vék zeny a Casnost zahajeni HRT pro
progndzy, je studie navazujici na WHI, kterd hod-
notila kalciové skére koronarnich tepen v sou-
boru 1064 Zen |éCenych estrogenni substitu¢ni
|é¢bou po dobu 74 roku pfi véku zahajenf 1écby
vrozmezi 50-59 let. Aktivné lé¢end skupina méla
na konci studie vyznamné lepsi kalciové skore
nez zeny léCené placebem. Jak uzaviraji autofi,
hranice bezpecného uzivani HRT se tak posu-
nula pfiblizné do veéku 65 let (24).



Pfed indikacf HRT je stanoveni kardiovas-
kuldrniho rizika obzvlasté dalezité. U pacientek
s vysokym kardiovaskuldrnim rizikem je podava-
ni HRT tfeba zvazit individudiné a je-li to mozné,
spise se ji vyvarovat. Naopak u pacientek s niz-
kym rizikem cévnich komplikaci je kratkodobd,
nizkodavkovana HRT moznou cestou ke zmirné-
ni klimakterického syndromu a mdze vyznamné
zlepsit kvalitu Zivota nemocnych (26).

Zavér

Vysledky epidemiologickych Setfenf ukazuji,
Ze i kdyz kardiovaskulami prevenci vénujeme do-
state¢nou pozornost a pfestoZe mame Ucinné léky
pomahajici v pfipadech, kdy nefarmakologickymi
opatfenimi nedosahujeme dostate¢ného ovlivnéni
rizikovych faktord, stale umime predejit ,jenom”
jedné tfetiné kardiovaskularnich pfihod. Zvyseni
Uspésnosti nadf intervence Ize pravdépodobné
dosahnout lepsim vyuZitim vsech moznosti, které
mame k dispozici, véetné moznosti ¢asného za-
chytu rizikovych osob. Kardiovaskularni riziko zen
se pfichodem menopauzy prudce zvysuje. Je to
kumulace zmén mnoha rizikovych ukazatel, ale
zejména vyznamné jsou vzestupy krevniho tlaku,
hmotnosti a hladin krevnich lipidd, které vysvétlujf
podstatnou ¢ast nardstu rizika aterosklerotickych
cévnich komplikaci. Pozornost vénovana syste-
matickému vyhodnocovani kardiovaskuldmiho
rizika u postmenopauzalnich Zzen a jeho intervenci
predstavuje moznost, jak riziko KV pfihod déle sni-
Zit a zlepsit tak vysledky kardiovaskularmi prevence
v populaci.
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