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Abstract

The Committee of the Czech Society for Atherosclerosis (CSAT) has drawn up an opin-
ion on the ESC/EAS new recommendations for the management of dyslipidemias pub-
lished in 2016. This opinion presents the summary of the major changes incorporated
into the aforementioned document, as distinct from the preceding EAS/ESC guidelines
of 2011 and from the CSAT comments on these recommended practices which were
published in 2013. Opinion CSAT comments on the selected recommendations which,
in the opinion of the CSAT Committee, are essential to clinical practice, or possibly

Dorucené do redakcie/ those of a more disputable nature. The CSAT Committee considers the 2016 ESC/EAS
Doruceno do redakce/Received recommendations for the management of dyslipidemias appropriate also for health
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Uvod

V srpnu 2016 byla publikovana nova verze doporucenych
postupu pro diagnostiku a lé¢bu dyslipidemii autord za-
stupujicich Evropskou kardiologickou spole¢nost (ESC)
a Evropskou spole¢nost pro aterosklerézu (EAS) [1]. Jedna
se o komplexni a rozsahly materidl, pozménény pouze
v nékterych bodech oproti pfedchozi verzi, a to na zakladé
novych poznatkU v této oblasti.

Vybor Ceské spoleénosti pro aterosklerézu (CSAT) zpra-
a vyznamnych zmén, které uvedeny dokument odlisuji od
predchazejicich guidelines EAS/ESC z roku 2011 a od Sta-
noviska CSAT k témto doporug¢enym postupm publiko-
vaného v roce 2013 [2]. Vybor CSAT povazuje doporuéeni
ESC/EAS 2016 pro management dyslipidemii za vhodna
i pro zdravotni pééi v Ceské republice.

Stanovisko CSAT komentuje vybrana doporuteni, ktera
piipadné doporuceni kontroverznéjsi povahy. Stanovisko
jisté nenahrazuje komentovana doporuteni a zajemcOm
o detailni znéni si dovolime doporucit pOvodni a kompletni
text.

P¥i srovnani sougasného a predchoziho stanoviska CSAT
z roku 2013 zUstavaji obecna pravidla hodnoceni dikazd
pro doporuceni jednotlivych intervenci i pouzité formu-
lace, které z nich vyplyvaiji: je doporuceno, ma byt zvazeno,
muUze byt za urcitych okolnosti zvazeno, neni doporuceno.
Toto soutasné Stanovisko predevsim komentuje dilezité
zmeény vcetné piehledného tabulkové shrnuti novinek.

Stanoveni kardiovaskularniho rizika

Novéa doporuceni zpfesnuji hodnoceni stavi spojenych
s velmi vysokym cévnim rizikem na zakladé zobrazova-
cich metod. Doporuceni explicitné uvadéji, ze za ekvi-
valent velmi vysokého rizika povazujeme jednoznacny
nalez aterosklerotického platu v koronarnich ¢i karotic-
kych tepnach, a nikoli prosté rozsiteni tloustky intimo-
medialniho komplexu. Nemocni s diabetem 2. typu bez
dalsich rizikovych faktort jsou klasifikovani jako vysoce

KATEGORIE KV-RIZIKA  CHARAKTERISTIKA NEMOCNEHO

nemocni s piitomnosti aterosklerotickych
platt dokumentovanou zobrazovacimi
metodam

Rozsireni sife komplexu intima-medie
neni povazovano za prukaz subklinické
aterosklerozy

velmi vysoké riziko

vyznamné izolované zvyseni jednoho riziko-
vého faktoru:
T-C> 8 mmo/I

vysokériziko TK > 180/110 mm Hg

nemocni s diabetem 2. typu bez dalsich rizi-
kovych faktor(

stiedné zvysené riziko mladi pacienti s diabetem 1. typu
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rizikovi, zatimco mladi diabetici 1. typu bez znamek orga-
nového postizeni mohou mit riziko stfedné zvysené nebo
dokonce nizké. Diabetici s orgdnovym poskozenim nebo
s dalsim hlavnim rizikovym faktorem (koufeni, vyznamna
hypercholesterolemie nebo arteridlni hypertenze) z0sta-
vaji nadale v kategorii velmi vysokého rizika.

Doporuteni jednoznatné uvadeéji, ze osoby s celkovym
cholesterolem (T-C) > 8 mmol/l nebo zvysenim krevniho
tlaku (TK) > 180/110 mm Hg patfii do kategorie vysokého
kardiovaskularniho (KV) rizika i v pfipadé, ze nemaji zadny
dalsi rizikovy faktor.

Mezi faktory zvysujici vypoctené KV-riziko se nové do-
stava zejména fibrilace sini, hypertrofie levé komory sr-
decni, infekce virem HIV a létba této infekce a zavazné
psychiatrické komorbidity [1, rdmecek 5 originalniho doku-
mentu].

Kontroverzi¢astinovych doporucenije role HDL-choles-
terolu (HDL-C) pfi urcovani KV-rizika, ktera pfes soutasné
poznatky nebyla v posledni verzi prehodnocena. Zatimco
Ize souhlasit s faktem, ze nizky HDL-C vyznamné zvysuje
KV-riziko, protektivni roli vysokého HDL-C (> 1,8 mmol/l) ne-
podporuji nalezy z poslednich epidemiologickych, gene-
tickych ani interven¢nich studii. Proto autofi tohoto Sta-
noviska doporucuji nadale pouzivat verzi tabulky SCORE
s pomérem celkového a HDL-C konstruované pro ¢eskou
populaci, a nikoli tabulky z evropskych doporuéeni [1, ta-
bulka 7 originalniho dokumentu].

Ostatnizasady posuzovani KV-rizika se neméni ani nejsou
povazovany za kontroverzni. Dale tedy u asymptomatickych
osob hodnotime 10leté riziko fatalni KV-ptihody pomoci ta-
bulek SCORE, u mladsich osob se doporutuje tabulka relativ-
niho rizika. V ¢eskych podminkach vyuzivame narodné spe-
cifické tabulky konstruované na zakladé epidemiologickych
dat z narodnich sledovani. Kategorizace osob do 4 zaklad-
nich rizikovych kategorii také z0stava beze zmény (tab. 1).

Laboratorni vysetieni lipidu a lipoprotein0
Noveé doporuceni konstatuji, ze zvyseni hladiny triglyce-
rido je spojeno s narUstem KV-rizika a vysetieni trigly-
ceridemie je indikovano k jeho kvalitnéjsimu posouzeni.
Tento postup zdUvodnuji nalezy poslednich epidemiolo-
gickych, genetickych a intervencnich studii.

S tim souvisi vypocet non-HDL-cholesterolu (non-HDL-C)
a stanoveni koncentrace apolipoproteinu B (apoB). Tyto
parametry uvadéji nova evropska doporuceni jako velice
vhodné pravé u osob s hypertriglyceridemii. Kumulace
dukazd o vyznamu cholesterolu neseného zejména tzv.
remnantnimi lipoproteiny pro rozvoj aterosklerézy, jehoz
koncentrace reflektuji parametry non-HDL-C a apoB pies-
néji nez ostatni hodnoty, je jisté dostate¢na pro zafazeni
hodnoceni téchto charakteristik lipidogramu do klinické
praxe. Povazujeme ale za vhodné doplnit skute¢nosti,
ze markerem zvyseného KV-rizika jsou hladiny triglyce-
rid0 zvysené priblizné na hodnotu 10 mmol/I; koncent-
race > 10 mmol/| zvysuji riziko akutni pankreatitidy, nikoliv
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riziko kardiovaskularni. Doporucené postupy také zminuji
pomér koncentraci apolipoproteinu B/apolipoliproteinu Al
nebo pomér non-HDL-cholesterolu/HDL-cholesterolu jako
mozné ukazatele rovnovahy mezi aterogennimi a anti-
aterogennimi lipoproteiny. Zatim pro jejich pouZziti ale exi-
stuje méné dUkazU, a proto se autofi Stanoviska domnivaji,
Ze uvedené pomeéry své misto v bézné praxi nemaji.

Neuzavienym tématem guidelines EAS/ESC zUstava
piinos vysetieni lipidového spektra bez predchoziho la¢-
néni. Této otazce se vdak vénuje samostatny konsenzus
evropskych expert, na ktery reagovali zastupci Ceské spo-
le¢nosti pro aterosklerézu a Ceské spole¢nosti klinické bio-
chemie spole¢nym dokumentem [3]. Na zakladé soucas-
nych znalosti se domnivéme, Ze pro klinickou praxi neni
vhodné zavadét vysetieni lipid0 a lipoproteinG bez pred-
choziho la¢néni.

Obecna doporuceni o vhodnosti vysetfovani lipido-
gramu zUstavaji nezménéna. Pro uréeni miry KV-rizika
pomoci SCORE zUstava hlavnim parametrem hodnoty
celkového cholesterolu.

LDL-cholesterol je nadale hlavnim lé¢ebnym cilem, de-
terminantem rizikovostii screeningovym parametrem. Ze-
jména nizky HDL-cholesterol dale modifikuje riziko a ma
byt vysetfena v ramci screeningu i pfed zahajenim lécby.

Také doporuceni pro stanoveni koncentraci lipopro-
teinu(a) — Lp(a) ponechavaji nova guidelines beze zmén
(nemocni s pozitivni rodinnou anamnézou piedcasného
kardiovaskularniho onemocnéni (KVO), s anamnézou zvy-
$eni Lp(a) u pokrevnich ptibuznych, u pacientt s famili-
arni hypercholesterolemii, u osob s rekurentnimi KV-pfi-
hodami pfi optimalni Ié¢bé a u osob se stfedné zvysenym
rizikem — SCORE 5-10 %) V souhlase s evropskymi dopo-
ruc¢enimi povazujeme za Ucelné uvadét koncentrace Lp(a)
misto starsich jednotek mg/dl, eventualné g/l v jednot-
kach novych nmol/I. (tab. 2).

Cilové hodnoty lipid0 a lipoproteinu
Zakladnim lé¢ebnym cilem zUstava i v posledni verzi dopo-
rucenych postupl Uprava LDL-cholesterolu (LDL-C).
Hlavni zménu predstavuji nové doporucené cilové hod-
noty u osob ve velmi vysokém riziku. Ty maji nadale do-
sahovat koncentrace LDL-C < 1,8 mmol/l. U osob v této
kategorii rizika s hodnotami LDL-C pied lé¢bou v rozmezi
1,8—3,6 mmol/Il se nové doporucuje snizeni LDL-C 0 50 %.

VYSETREN({ DOPORUCENi

ma byt vysetiena ke stanoveni ri-

plaginajtiiglycerictpalatig zika i pro volbu lécebné strategie

ma byt proveden u osob s hyper-

VRO SR triglyceridemii > 2,0 mmol/I

nepovazujeme aktualné v nasich
podminkach za vhodné

stanoveni koncentraci lipid0 a li-
poproteiny ve vzorcich krve ode-
branych bez predchoziho lacnéni
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Prakticky to znamena, ze tito nemocni maji byt léceni
k hodnotam LDL-C v rozmezi 0,9-1,8 mmol/I. U osob s vy-
sokym rizikem je zakladni cilovou hodnotou dosazeni
LDL-C < 2,6 mmol/I; u osob s hodnotou LDL-C pied lé¢bou
2,6—5,2 mmol/l usilujeme také o minimalné 50% sni-
zeni, tedy dosazeni LDL-C v rozmezi 1,3—2,6 mmol/l. Toto
daléi snizeni cilovych hodnot zohlednuje skutecnost, ze
véechny dosavadni intervenéni studie zamérené na sni-
zovani LDL-C, ukazaly pfimy vztah mezi dosazenym LDL-C
a poklesem cévniho rizika bez ohledu na vstupni koncent-
raci LDL-C (tedy princip ,¢im nize, tim lépe").

Dalsi lé¢ebné cile se proti predchozim doporuéenim
nelisi. V kategoriich stfedné a nizce rizikovych osob zUstava
doporuceni pro LDL-C na hladiné < 3,0 mmol/I. Sekundar-
nim cilem, zejména u osob s hypertriglyceridemii, je cilova
hodnota non-HDL-cholesterolu vyssi o 0,8 mmol/l, nez je
doporucena cilova hodnota pro LDL-C v dané rizikové kate-
gorii. Podobné pouzivame i sledovani hodnoty apoB, jehoz
koncentrace u velmi vysoce rizikovych osob ma byt sni-
Zena < 0,8 g/, v kategorii vysokého rizika < 1,0 g/I. Hladiny
triglyceridd > 1,7 mmol/l a koncentrace HDL-C < 1,0 mmol/I
U muz0 a < 1,2 mmol/l u Zen jsou sice dale povazovany za
dulezité modulatory rizika, ne vsak za lé¢ebné cile. Oba
tyto parametry uspokojivé zohlednuje cilova hodnota pro
non-HDL-C (tab. 3).

Zmeény zivotniho stylu v Iécbé dyslipoprotein-
emii (nefarmakologicka opatieni)
V oddile komentovanych doporu¢enych postupt ESC/
EAS vénovaném rezimovych opatienim v 1é¢bé dyslipo-
proteinemii (DLP) nedoslo k zasadnim zménam oproti
piredchozi verzi. Nefarmakologicka opatfeni nadale pred-
stavuji zaklad lé¢by dyslipidemie i intervence KV-rizika.
Hlavni zasady se opét neméni. Optimalizace télesné
hmotnosti, nekufactvi, dostate¢na pohybova aktivita jsou
diety maji vychazet z regionalnich zvyklosti. Za nejdulezi-
t&jsi z hlediska ovlivnéni DLP autofi doporucenych postupt
povazuji nadale eliminaci konzumace transmastnych kyse-
lin a snizeni podilt nasycenych tukd na méné nez 7 % cel-
kového energetického pfijmu a jejich nahrazeni nenasyce-

0SOBY V KV-RIZIKU CiLOVE HODNOTY LECBY

snizit LDL-C na hodnotu

< 1,8 mmol/I

|é¢ebnym cilem 50% pokles,
tj. dosazeni koncentraci LDL-C
v rozmezi 0,9-1,8 mmol/I

velmi vysokém
osoby s LDL-cholesterolemii pied
lé¢bou v rozmezi 1,8—3,6 mmol/I

snizit LDL-C na hodnotu

< 2,6 mmol/I

lécebnym cilem 50% pokles,
tj. dosazeni koncentraci LDL-C
v rozmezi 1,3—-2,6 mmol/I

vysokém
osoby s hodnotou LDL-C pred lé¢-
bou v rozmezi 2,6—5,2 mmol/|
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nymi tuky. Pro snizeni triglyceridd je rozhodujici redukce
nadmérné télesné hmotnosti a konzumace alkoholu, pro
zvyseni HDL-cholesterolu eliminace trans-mastnych kyse-
lin a zvyseni fyzické aktivity. Odlisnost od predchozi verze
predstavuje snizeni horniho limitu ,povolené” konzumace
alkoholu u Zen na 10 g denné a u muz0 na 20 g denné. Tato
zména vychazi z poslednich vyzkumd, které naznatily, Ze
abstinence od alkoholu je spojena s nejnizsi morbiditou
i mortalitou véetné kardiovaskularni. Komentovana dopo-
ruceni ESC/EAS z roku 2016 rozebiraji i otazku tzv. funke-
nich potravin se zvlastnim vlivem na hladiny krevnich lipo-
protein0 a moznym priznivym efektem na KV-riziko (napf.
polikosanol — smés vyssich alifatickych alkohold, rostlinné
steroly, omega-3-mastné kyseliny, berberin — izochinoli-
novy alkaloid izolovany z dfistalového dieva, extrakt z cer-
vené fermentované ryze a dalsi). Uvedené funkéni po-
traviny hladiny sérovych lipoprotein0 ovliviuji, ale chybi
jednoznactné dukazy o jejich pUsobeni na miru KV-rizika.

Farmakoterapie dyslipoproteinemii
Hlavni farmakoterapeutické postupy v 1écbé DLP se neméni.

Statiny

Statiny nadéle predstavuji 1écbu volby u osob se zvyse-
nym KV-rizikem a zvy$enou koncentraci LDL-C ¢i dalsich
aterogennich lipoprotein0. Doporutené postupy zdUraz-
nuji nutnost individualizace Iécby, titrace davky k dosazeni
|écebnych cilt a vhodnost kombinace, neni-li mozné maxi-
malni tolerovanou davkou statinu cilovych hodnot dosah-
nout. Velkd pozornost je vénovana nezadoucim U¢inkdm,
zejména svalovym, a vlivu statinb na glukézovou homeo-
stadzu. Management se statiny asociované myopatie po-
drobné rozebird konsenzus odbornikd CSAT a Sloven-
ské asociacie aterosklerézy publikovany v roce 2016, na
ktery odkazujeme [4]. Létba statiny muze vést k malému
vzestupu glykemie, ale absolutni riziko rozvoje diabetu je
pouze 0,2 %. Zvysené riziko diabetu se tyka osob s riziko-
vymi faktory pro rozvoj diabetu (nadvéha, inzulinova rezis-
tence). Benefit écby statiny (snizeni KV-rizika) ale jedno-
znactneé prevysuje tato rizika, ktera Ize limitovat peclivym
monitorovanim pacienta. Uvedené mozné nezadouci
efekty tedy nemeéni doporuéeni pro pouziti statin platna
z minulosti.

Sekvestranty zlucovych kyselin (pryskyfice)
Sekvestranty Zlucovych kyselin (pryskyfice) své misto
v doporuéenych postupech maji nadale, prestoze se s nimi
v klinické praxi v nasich podminkach setkavame velmi
omezené. Hlavnim limit pouziti predstavuje gastrointes-
tinalni intolerance. Pryskyfice maji véak nadale své misto
v |étbé zejména u osob se statinovou intoleranci ¢i pa-
cientd nedosahujicich cilovych hodnot LDL-C pfi dalsi
lé¢hé. Nejvyhodnéjsi (a nejlépe tolerované) jsou vysoce
polymerni pryskytice (colesevelam), v CR je aktualné do-
stupny pouze cholestyramin.

AtheroRev 2017; 2(3): 185-193

Inhibitory vstfebavani cholesterolu

Inhibitory vstiebavani cholesterolu reprezentované nadale
jedingym zastupcem této tfidy ezetimibem se od vydani
predchozi verze doporuc¢enych postupU dockaly novych
dUkazu (studie IMPROVE-IT — IMProved Reduction of Outco-
mes: Vytorin Efficacy International Trial a PRECISE-IVUS —
Plague REgression with Cholesterol absorption Inhibitor or
Synthesis inhibitor Evaluated by IntraVascular UltraSound),
a proto nové formulace doporuceni zni, ze ezetimib by mél
byt pouzit jako 2. linie Ié¢by u pacient’ nedosahuijicich cilové
hodnoty LDL-C pfi maximalni/maximalné tolerované davce
statinu. Doporuceni rekapituluji pfiznivy bezpeénostni
profil, jednoduchost léchy (uniformni davkovani, nezavislost
na denni dobeé ¢i pfijmu potravy), navic v posledni dobé pod-
pofena dostupnosti fixnich kombinaci se statiny.

Inhibitory proprotein konvertazy subtilizin-
kexin 9

Inhibitory proprotein konvertazy subtilizin-kexin 9 (PCSK9i),
monoklondlni protilatky specificky blokujici interakci
tohoto proteinu s LDL-receptorem, se v guidelines obje-
vuji poprvé. Na zakladé rychle pfibyvajicich dat z klinic-
kych studii prvni dva zastupci této tridy léciv (alirokumab
a evolokumab) byly Iékovymi agenturami schvéleny v in-
dikaci lé¢by hypercholesterolemie. Doporuceni ESC/EAS
z roku 2016 definuji 3 hlavni skupiny potencidlnich kan-
didat0 pro PCSK9i: pacienti s familidrni hypercholeste-
rolemii, pacienti ve velmi vysokém KV-riziku a pacienti
netolerujici statiny v dostatet¢né davce, samoziejmé za
predpokladu, Ze nedosahuji cilovych hodnot pfi pouZiti
statinG, ptipadné v kombinaci s ezetimibem. CSAT pu-
blikovala v roce 2016 stanovisko vyboru k pouziti PCSK9i
v nasich podminkach, na které v detailu odkazujeme [5].
V dobé pripravy tohoto dokumentu nebyla uzaviena jednani
0 pfiznani Uhrady PCSK9i, coZ aktualné predstavuje hlavni
bariéru jejich pouziti v klinické praxi, nebot dokladt z klinic-
kého vyzkumu o jejich vlivu na hladiny sérovych lipidd i KV-
-riziko madme dostatek (pfipomenme studii FOURIER (Further
Cardiovascular Outcomes Research with PCSK9 Inhibition
in Subjects with Elevated Risk) hodnotici vyskyt pfihod
a vliv evolokumabu na KV-riziko).

V dalsi ¢asti Stanoviska uvedeme v pfehledu, s vyuzi-
tim tabulek z textu doporu¢eni ESC/EAS k managementu
DLP z roku 2016, hlavni principy farmakologickych moz-
nosti ovlivnéni jednotlivych poruch metabolizmu séro-
vych lipidU a lipoprotein0.

Farmakoterapie hypercholesterolemie

Zakladni volby farmakologické Iécby k ovlivnéni hyper-
cholesterolemie zUstavaji neménné. Nové pfibyva moz-
nost kombinace s PCSKGYi, jejichz indikaci ma predchazet
pouziti maximalni/maximalné tolerované davky statinu
v kombinaci s ezetimibem. Naopak z doporuceni (i klinické
praxe v celé Evropé) mizi kyselina nikotinova, ktera neni
v Evropé v zadné Iékové formé aktualné dostupna (tab. 4).
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Farmakoterapie hypertriglyceridemie

Nadale rozlisujeme dvé hlavni klinické indikace ke snizo-
vani hladin triglyceridd. U vyznamné hypertriglycerid-
emie s hladinami TG > 10 mmol/I je tfeba snizenim hladin
omezit riziko akutni pankreatitidy. Pfes nesporné nejvy-
znamnéjsi roli diety pfi lé¢bé této metabolické poruchy, je
lécivem prvni volby v této situaci fibrat pfipadné v kom-
binaci s vysokymi davkami (3—4 g denné) omega-3-mast-
nych kyselin.

Farmakologicka lé¢ba mirné a stiedné zvysenych hladin
triglyceridd ma byt zvazena v kontextu vysokého a velmi
vysokého rizika. Lékem volby jsou statiny. V pfipadé trva-
jici elevace triglycerid0 nad hodnoty 2,3 mmol/I Ize zvazit
kombinaci s fenofibratem. Hypertriglyceridemii redukuje
také podavani PCSK9i (tab. 5).

Farmakoterapie nizkych hladin
HDL-cholesterolu

Farmakologické ovlivnéni nizké hladiny HDL-C ma pravdé-
podobné nejméné konzistentni doklady z klinického vy-
zkumu a role lé¢ivy navozeného zvyseni HDL-C na modu-
laci KV-rizika neni jasna. Statiny a fibraty maji na koncen-
trace HDL-C pfiblizné stejny vliv (v dlouhodobych studiich).
Nejmarkantnéjsi vzestup HDL-cholesterolemie nastava
pii pouziti inhibitort cholesteryl-ester transferujiciho pro-
teinu (CETP). Recentné uzaviena studie REVEAL (Rando-
mized EValuation of the Effects of Anacetrapib Through
Lipid-modification) s anacetrapibem dokumentovala pfiz-
nivy Uc¢inek pridani tohoto lé¢iva k terapii pacientt po akut-

DOPORUCENi

Podavat statin s cilem dosazeni cilové hodnoty az do nejvyssi doporu-
¢ené davky, nebo nejvyssi tolerovatelné davky.

V pfipadé intolerance stating, ma byt zvazeno podani ezetimibu, nebo
sekvestrantU zluc¢ovych kyselin, nebo jejich kombinace.

Pokud neni dosazeno cilovych hodnot, je tfeba zvazit podavani kombi-
nace statinu s ezetimibem.

Pokud neni dosazeno cilovych hodnot, Ize zvazit podavani kombinace
statinu se sekvestranty zlu¢ovych kyselin.

U pacientd s velmi vysokym rizikem a s perzistujici vysokou hodnotou
LDL-C i pfi lé¢bé maximalni davkou statinu s ezetimibem, nebo u paci-
ent0 s intoleranci statinu Ize zvazit podavani inhibitoru PCSK9.

DOPORUCENI

Farmakologicka lécba by méla byt zvazena u nemocnych s vysokym rizi-
kem s TG > 2,3 mmol/I

U vysoce rizikovych nemocnych s hypertriglyceridemii Ize jako lék
1. volby ke snizeni rizika KVO zvolit statin

U vysoce rizikovych nemocnych s TG > 2,3 mmol/I i p¥i |écbé statiny Ize
zvazit podavani fenofibratu
v kombinaci se statinem
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nim koronarnim syndromu: dodate¢ny pfinos terapie byl
relativné maly a ¢ast pozorovaného benefitu Ize vysvétlit
snizenim LDL-C navozeném anacetrapibem (tab. 6).

Farmakoterapie smisené dyslipidemie

Lipoproteinovy fenotyp charakterizovany elevaci hladiny
LDL-C, TG a/nebo snizenim koncentrace HDL-C je v nasich
podminkach relativné ¢asty — pravidelné provazi stavy
inzulinové rezistence a typicky tuto ,aterogenni dyslipid-
emii” nachazime u pacientU s diabetem 2. typu. Pii vedeni
farmakoterapie respektujeme vyse uvedena doporuceni
a pouzivame kombinace hypolipidemik; plati, ze primar-
nim cilem Ié¢by je dosazeni cilové hodnoty LDL-C (tab. 7).

Lécba DLP ve specifickych skupinach pacients
Oddil doporucenych postupt ESC/EAS vénovany vyjme-
novanym popula¢nim skupinam se v posledni verzi z roku
2016 rozrostl. Pribyly skupiny pacientd s autoimunitnimi ¢i
psychiatrickymi onemocnénimi, zvlasté jsou rozebrany as-
pekty lé¢by u HIV-pozitivnich pacientd, velka pozornost je
vénovana pacientim s extrakoronarnim aterosklerotickym
postiZzenim. Pro pfehlednost a struénost uvedeme v tomto
Stanovisku pouze tabelarni shrnuti k jednotlivym pacient-
skym skupinam se zaméfenim na ty nové a na odlisnosti od
posledni verze doporuceni z roku 2011.

Familiarni dyslipidemie
Tento oddil doporuc¢enych postupl pojedndva o nejc¢astéj-
Sich dobfte definovanych formach familiarnich dyslipidemii.
Nejvétsi prostor se dostava familiarni hypercholesterol-
emii, jejiz diagnostika a vedeni lé¢by shrnuje tab. 8.
Diagnostice a léché pacientt s familiarni hyperchole-
sterolemii se vénuji samostatné dokumenty pro dospélé
i détské pacienty s FH vypracované CSAT [6,7]. Familiarni
hypercholesterolemie pfedstavuje také jedinou situaci,
v niz v détském véku rutinné indikujeme hypolipidemickou

LEKOVA KOMBINACE ~ DOPORUCENI

podavani je mozno zvazit; nejvhodné;jsi
(a nejvice podpoteny daty) je pro kombinaéni
|é¢bu fenofibrat

statin + fibrat

pii nedostatecné snizeni TG lécbou statiny,
fibraty nebo jejich kombinaci
tato kombinace je bezpeéna a dobie snasena

statin + fibrat +
omega-3-mastné
kyseliny

DOPORUCEN(

Statiny a fibraty zvysuji HDL-C ve stejné mife a tuto lécbu Ize v pfipadé
nizkého HDL-C zvazit

Utinnost fibratd na zvyseni HDL-C mUze byt omezena u nemocnych
s diabetem 2. typu
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farmakoterapii. Ta by vzdy méla byt vedena zkusenym spe-
cialistou. V Ceské republice je mozné vyuzit sit pediatrickych
pracovist projektu MedPed (seznam na www.athero.cz).
Centra projektu MedPed slouzi i ke konzultacim diagnos-
tiky a lé¢by pacientt s familidarnimi dyslipidemiemi.

Zenska populace

Pro Ié¢bu DLP u Zen plati stejna pravidla jako u muz0.
Nadale plati, ze hormonalni substituéni terapie neni indi-
kovana pro ovlivnéni dyslipidemie v postmenopauzalnim
obdobi. Hypolipidemika by neméla byt podavana zenam
planujicim téhotenstvi, béhem téhotenstvi a béhem kojeni
(tab. 9).

Pacienti vyssiho véku

Nejsou k dispozici nové Udaje, které by vedly k reformu-
laci doporuceni z posledni verze. Proto principy vedeni
lécby zUstavaji stejné vetné faktu, ze pro intervenci DLP
ve vékoveé kategorii nad 80 let mdme omezené mnozstvi
doklad (tab. 10).

Pacienti s diabetes mellitus

Diabetici 1.1 2. typu maji zvysené KV-riziko, i proto je farma-
kologicka |écba DLP zpravidla nezbytna. Jeji principy se
nemeéni a jsou shrnuty v tab. 11.

Tab. 8. Doporuceni pro vyhledavani a lé¢bu pacientu

s heterozygotni formou familiarni
hypercholesterolemie

DOPORUCENI

Na FH bychom méli myslet u osob:
= s ICHS vzniklou u muz0 mladsich 55 let a zen mladsich 60 let
= s ¢asnou manifestaci KVO, nebo vyskytem $lachovych xantom0
u piibuznych
u osob s téZce zvysenym LDL-C:
= u dospélych > 5 mmol/Il
+ u déti > 4 mmol/I|
Doporucuje se potvrdit diagndzu FH klinickymi kritérii, a pokud je to
mozné, také DNA diagnostikou

Pokud je v rodiné diagnostikovan prvni piipad, je doporucen kaskadovy
rodinny screening

Pacienti s FH by méli byt Ié¢eni vyssi davkou statinu, ¢asto v kombinaci
s ezetimibem

Cilovymi hodnotami pro |é¢bu by mél byt LDL-C < 2,6 mmol/l a v pii-
padé piitomnosti KVO < 1,8 mmol/I.

Pokud neni mozno dosdhnout cilovych hodnot, je treba snazit se
0 maximalni snizeni LDL-C pomoci vhodnych lékovych kombinaci

Létbu pomoci protilatek proti PCSK9 je tfeba zvazit u pacientt s FH

a KVO, nebo jinymi faktory, které predstavuji velmi vysoké riziko KVO,
jako jsou KV-rizikové faktory, rodinnd anamnéza, vysoky Lp(a), nebo
intolerance statin0

U déti je doporu¢eno vysetfovani od véku 5 let, nebo pii suspektni
homozygotni formé FH i diive.

Déti s FH by méli byt podrobné pou¢eny o nutnosti dodrzovat vhodnou
dietu a lé¢eny statiny od véku 8—10 let; cilovymi hodnotami pro [é¢bu
déti ve véku nad 10 let je LDL-C < 3,5 mmol/I

AtheroRev 2017; 2(3): 185-193

Pacienti po akutnim koronarnim syndromu
Nemocni po akutnim koronarnim syndromu (AKS) jsou
ohrozeni jeho recidivou a maji velmi vysoké riziko atero-
trombotické komplikace i v jiném povodi. Proto zasluhuji
maximalni pozornost a intenzitu Ié¢by dyslipidemie. Po-
drobné situaci rozebira a prakticky pfistup k témto paci-
entOm shrnuje samostatny dokument CSAT vypracovany
ve spolupraci s Pracovni skupinou akutni a intervenéni
kardiologie CKS z roku 2012 (tab. 12) [8].

Pacienti se srdec¢nim selhanim a chlopennimi
vadami

Neutralni vysledky klinickych studii se statiny u pacientd
se srde¢nim selhanim ¢i aortalni stendzou vedla k doporu-

Tab. 9. Lécba dyslipidemie u zen

CiLE DOPORUCEN(

primarni prevence u Zen s vysokym rizikem doporucena lé¢ba
ICHS statiny*

sekundarni prevence u Zzen doporuceny stejné indikace a cilové
ICHS hodnoty jako u muzu*

*U Zen planujicich téhotenstvi a béhem téhotenstvi a béhem kojeni, Ize
zvazit podavani sekvestrantu zlu¢ovych kyselin, které se nevstiebavaji
z traviciho Ustroji.

Tab. 10. Doporuéeni pro léébu dyslipidemii u starsich

osob

DOPORUCENI

Lécba statiny je u starsich nemocnych se zndmym KVO doporuc¢ena
stejné jako u mladsich pacientu

Jelikoz jsou u starsich osob ¢astéjsi komorbidity a zménéna
farmakokinetika |k, méla by byt Ié¢ba hypolipidemiky zahajovana

hodnot jako u mladsich osob.

Lécbu statiny je tieba zvazit u starsich nemocnych bez KVO zejména
v pfitomnosti hypertenze, kufactvi nebo dyslipidemie.

Tab. 11. Doporuceni pro lé¢bu dyslipidemii u diabetiku

DOPORUCENI

Pro vsechny diabetiky 1. typu s mikroalbuminurii a/nebo renalnim one-
mocnénim je doporuceno snizeni LDL-C (alespon o 50 %) pomoci sta-
tinG jako 1éku 1. volby nezavisle na vstupni koncentraci LDL-C.

Pro diabetiky 2. typu s KVO, nebo s nefropatii a diabetiky bez KVO
starsi 40 let v piitomnosti alespon jednoho jiného rizikového faktoru
KVO, nebo s poskozenim cilového organu je/jsou:

cilova hodnota LDL-C < 1,8 mmol/I

sekundarni cile:

= non-HDL-C < 2,6 mmol/I

- apoB < 0,80 g/l

Pro viechny ostatni diabetiky 2. typu bez dalsich rizikovych faktorg,
nebo poskozeni cilového organu je/jsou:

cilova hodnota LDL-C < 2,6 mmol/l a

sekundarni cile:

= non-HDL-C < 3,4 mmol/I

=apoB<0,1g/l
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¢eni nezahajovat u téchto pacient farmakoterapii hypo-
lipidemiky. Pfipomenme vsak, ze Ié¢ba statiny je u téchto
skupin nemocnych bezpetna, a existuje-li pridatna indi-
kace zdUvodnujici jejich podani, ma byt [écba vedena se
stejnymi principy jako u ostatnich osob (tab. 1).

Pacienti s autoimunitnimi chorobami
Autoimunitni onemocnéni (revmatoidni artritida, sys-
témovy lupus erythematodes nebo psoridza) zejména
s vystupnovanou zanétlivou aktivitou nepochybné zvy-
Suji KV-riziko. Heterogenita pacientskych populaci a ab-
sence velkych klinickych studii v této oblasti nedovoluji
formulovat specifické doporuceni. Hypolipidemicka far-
makoterapie ma byt indikovana u téchto pacient podle
jejich aktudlniho KV-rizika. Samotna pfitomnost chro-
nického autoimunitniho onemocnéni neni indikaci pro
podani hypolipidemik.

Tab. 12. Doporuceni pro hypolipidemickou lécbu
U pacientu s akutnimi koronarnimi syndromy

a podstupujicimi perkutanni koronarni
intervence

DOPORUCENI

U v8ech nemocnych s AKS je nezavisle na vstupnich hodnotach LDL-C
doporuceno brzy po pfijeti zahajit 1é¢bu vysokymi davkami statinu,
nebo v ni déle pokracovat, pokud nejsou kontraindikace nebo anam-
néza intolerance.

Pokud neni u pacientd po AKS dosazeno maximalnimi tolerovatelnymi
davkami statinu cilovych hodnot LDL-C, méla by byt zvazena lé¢ba eze-
timibem do kombinace se statiny.

Pokud neni dosazeno maximalnimi tolerovatelnymi davkami sta-
tinu a/nebo ezetimibu cilovych hodnot LDL-C, Ize zvazit |écbu inhi-
bitory PCSK9 v kombinaci se statiny, nebo samostatné, nebo v kom-
binaci s ezetimibem u pacientd netolerujicich statiny nebo s jejich
kontraindikacemi.

Koncentrace lipid0 by mély byt vysetieny znovu 4-6 tydnu po AKS

k ovéreni, zda bylo dosazeno cilovych hodnot LDL-C < 1,8 mmol/l, nebo
snizeni alespon o 50 %, pokud byla vstupni koncentrace LDL-C mezi 1,8
az 3,5 mmol/l, a zda se neobjevily nezadouci U¢inky. Davka hypolipide-
mik by méla byt upravena podle vysledku.

U pacientU pred elektivni PCl, nebo s NSTE-AKS je tfeba zvazit rutinni
kratké predléceni nebo nasyceni (pti dlouhodobé Ié¢bé) vysokymi dav-
kami statinu.

PCI — perkutanni koronarni intervence NSTE-AKS — akutni koronarni syn-
drom bez elevaci ST Useku

Tab.13. Doporuéeni pro lé¢bu dyslipidemii u srdeéniho

selhani nebo chlopennich vad

DOPORUCENI

Lécha statiny neni doporucena (ale ani neni skodliva) u nemocnych se
srde¢nim selhanim, pokud nent jina indikace pro tuto lécbu.

V |éthé pacientu se srde¢nim selhanim Ize zvazit ptidani omega-3-ne-
nasycenych mastnych kyselin v davce 1 g/den k optimalni [é¢bé.

Hypolipidemicka |étba neni doporuéena u pacientl aortalni stenézou
bez ICHS, pokud neni jina indikace pro tuto lécbu.

ICHS — ischemicka choroba srde¢ni
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Pacienti s chronickym onemocnénim ledvin
Chronické renalni postizeni zvysuje KV-riziko a muze al-
terovat metabolizmus sérovych lipidU. Intenzivni pat-
rani po pfitomnosti renalniho onemocnéni je podminkou
spravného stanoveni KV-rizika i volby lé¢ebné strategie.
Pacienti se stfedné zavaznym az zavaznym poklesem re-
nalnich funkci jsou klasifikovani jako vysoce nebo velmi
vysoce cévné rizikovi a intervence DLP u nich musi byt
vedena k dosazeni cilovych hodnot LDL-C (ev. non-HDL-C),
tab. 14.

Pacienti po organové transplantaci

Nemocni po transplantacnich vykonech maji zvysené
KV-riziko v dusledku primarniho onemocnéni i nezbytné
|écby po transplantaci. Nutnost imunosupresivni a dalsi
konkomitantni medikace ¢ini vedeni Ié¢by DLP obtiznéjsi.

Tab. 14. Doporuceni pro lécbu dyslipidémii u pacientu

se stiedné téikym nebo téikym postizenim
renalnich funkci

DOPORUCENI

Pacienti s CKD stadia 3—5 musi byt posuzovani jako nemocni s vyso-
kym nebo velmi vysokym KV-rizikem.

Lécba statiny, nebo kombinaci statinu s ezetimibem je indikovana
u téch nemocnych s CKD, ktefi nejsou zatazeni v dialyzaénim programu.

U dialyzovanych pacientt bez KVO by Ié¢ba statiny neméla byt
zahajovana.

U nemocnych lé¢enych statiny, nebo kombinaci statinu s ezetimibem
pii zahajeni dialyzy by se mélo v Ié¢bé pokracovat, zejména pokud tito
nemocni maji KVO.

U dospélych pacientd po transplantaci ledviny Ize lé¢bu statiny zvazit.

CKD — chronické renalni onemocnéni (chronic kidney disease)

Tab. 15. Doporuéeni pro lé¢bu dyslipidemii u transplan-

tovanych nemocnych
DOPORUCENi

U transplantovanych pacientt by mél byt jako Iék 1. volby zvazen sta-
tin. Lé¢bu je tieba zahdjit nizkymi dadvkami a poté opatrné titrovat. Po-
zornost je tfeba vénovat |ékovym interakcim, zejména s cyklosporinem.
U pacienty, ktefi netoleruji statiny, nebo maji stale vyznamnou dysli-
pidemii a vysoké rezidualni riziko i pfi maximalni tolerované davce sta-
tinu, |ze zvazit alternativni nebo kombinovanou lé¢bu:

- ezetimibem u téch pacientd, u kterych dominuje zvy$eni LDL-C

- fibraty u téch, u kterych dominuje zvyseni TG a/nebo nizsi koncent-
race HDL-C.

Tab. 16. Doporuceni pro Ié¢bu hypolipidemiky u pa-

cientu s psychiatrickymi onemocnénimi
DOPORUCENi
Tézka psychiatricka onemocnéni modifikuji celkové KV-riziko.

Postup ovlivnéni KV-rizika u nemocnych s psychiatrickymi onemocné-
nimi se nelisi od lécby pacient0 s vysokym a velmi vysokym KV-rizikem.

U pacientu s psychiatrickymi onemocnénimi je tieba vénovat pozor-
nost zejména adherenci k Upravam Zzivotniho stylu a farmakologické
léché.
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Presto by méla byt vyvijena maximalni snaha o dosazeni
uspokojivé kontroly lipidogramu s vyuzitim hypolipide-
mické terapie (tab. 15).

Pacienti s nekoronarni aterosklerézou

Nemocnis aterosklerotickym postizenim perifernich tepen
(karotid, abdominalni aorty, koncetinovych tepen, renal-
nich tepen) maji velmi vysoké KV-riziko, a proto musi byt
management dyslipidemie u téchto pacientd maximalné

intenzivni. Po postizeni perifernich tepen je treba patrat
u véech pacientU s velmi vysokym rizikem. Principy hypo-
lipidemické intervence se neliéi od ostatnich skupin v této
kategorii rizika, stejné jsou i lé¢ebné cile.

Management DLP a cévni mozkova pfihoda

Cévni mozkové ptihody (CMP) maji rGznorodou etiologii
ajenom pfiblizné jedna tfetina ischemickych iktU je atero-
trombotické etiologie. | proto se mohou vysledky studii

MONITORACE HLADIN LIPIDU

Jak ¢asto vysetifovat hladiny lipidu?

= pfed zahajenim hypolipidemické |écby provést alespon 2 méfeni v intervalu 1-12 tydn0, s vyjimkou stavy, pii nichz je doporu¢eno okamzité zahajeni
lécby (AKS a pacienti s velmi vysokym rizikem)

Jak casto vysetrovat lipidy po zahajeni [é¢by hypolipidemiky?

= 8 ( 4) tydny po zahajeni lécby

= 8 ( 4) tydny po Upravé davkovani az do dosazeni cilovych hodnot

Jak ¢asto vysetiovat lipidy po dosazeni cilovych nebo optimalnich hodnot?
= Tkrat ro¢né (pokud nejsou problémy s adherenci k 1é¢bé, nebo jiné dOvody pro ¢astéjsi kontroly)

MONITORACE JATERNICH A SVALOVYCH ENZYMU

Jak €asto rutinné vysetiovat jaterni testy (ALT) u pacientu uzivajicich hypolipidemika?
= pred lé¢bou

» jednou za 8—12 tydnu po zahajeni Ié¢by nebo zvyseni davky

= poté jiz rutinni vysetfovani ALT neni béhem hypolipidemické lé¢by doporuceno

Co délat, kdyz se zvysi jaterni testy u pacienta uzivajiciho hypolipidemika?

Kdyz je ALT < 3 x ULN:

= pokracovat v [é¢hé

= zkontrolovat jaterni testy za 4-6 tydnu

Kdyz je ALT = 3 x ULN:

= vysadit hypolipidemika, nebo snizit jejich davku a znovu zkontrolovat jaterni testy za 4—6 tydn0
= opatrné opétovné nasazeni hypolipidemika Ize zvazit po normalizaci ALT

= pokud pretrvava zvyseni ALT, je tieba vyloutit jiné mozné priciny

Jak ¢asto vysetiovat CK u pacientu uzivajicich hypolipidemika?

Pred lé¢bou:

- pred zahdjenim lécby

= pokud je vstupni CK = 4 x ULN, nezahajovat lé¢bu a znovu zkontrolovat
Monitorace:

= rutinni monitorovani CK nenf tieba

= vysetiit CK, pokud se objevi svalové bolesti

Vzdy myslet na moznost myopatie a zvyseni CK u rizikovych nemocnych jako jsou: seniori, pacienti se soucasnou lécbou vedouci k Iékovym interakcim, pa-
cienti uzivajici vice Iéky, pacienti s jaternim nebo rendlnim onemocnénim nebo sportovci.

Co délat, kdyz se zvysi CK u pacienta uzivajiciho hypolipidemika?

Kdyz je CK = 4 x ULN:

= pokud je CK > 10 x ULN, je tfeba prerusit Ié¢bu, zkontrolovat renalni funkce a monitorovat hladinu CK kazdé 2 tydny

= pokud je CK < 10 x ULN a nemocny je asymptomaticky, je mozno pokracovat v podavani hypolipidemik pfi monitoraci hladin CK

= pokud je CK < 10 x ULN a nemocny ma obtize, je tieba prerusit [é¢bu a monitorovat CK do jeji normalizace. Po normalizaci CK je mozno zkusit nasa-
dit nizsi davku statinu

= zvazit moznost prechodného zvyseni CK z jinych dvodu jako napf. cviceni

= zvazit moznost myopatie, pokud pretrvava elevace CK

= zvazit podavani kombinované [é¢by nebo jiného léku po poklesu CK

Kdyz je CK < 4 x ULN:

= pokud nejsou svalové obtize, pokratovat v 1écbé statinem (nemocny by mél byt poucen, aby ihned oznamil pripadné obtize; je tfeba zkontrolovat CK)

= pokud jsou svalové bolesti, monitorovat pravidelné piiznaky a hodnoty CK

= pokud pretrvavaji myalgie, prerusit [é¢bu statinem a obtize znovu zhodnotit za 6 tydnud, znovu prehodnotit indikaci k [é¢bé statinem

= zvazit znovu nasazeni stejného, nebo jiného statinu

= zvazit podavani nizsi davky statinu, nebo podavani obden, nebo 1 nebo 2krat tydné, nebo podavani kombinované Ié¢by

AKS — akutni koronarni syndrom ALT — alaninaminotransferaza CK — kreatinkinaza ULN — horni limit referen¢niho rozmezi
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hodnoticich vliv hypolipidemik na riziko CMP lisit. Je znamo,
ze statiny snizuji riziko prvniho ischemického iktu (primarni
prevence) i jeho recidivy. | proto posledni doporuceni uvadeji
statiny jako Ié¢iva indikovana v prevenci prvni CMP u vysoce
a velmi vysoce rizikovych pacientd a u nemocnych po ische-
mické CMP ne kardioemboliza¢ni etiologie. Stejna doporu-
¢eni plati u pacientU po tranzitorni ischemické atace. Cilové
hodnoty LDL-C se Fidi prislusnou kategorii KV-rizika, u paci-
entU v sekundarni prevenci tedy LDL-C < 1, 8 mmol/I a nizs&i
nez 50 % vstupni hodnoty.

Pacienti s pozitivitou na virus lidské imunitni
nedostatecnosti

Intervence dyslipidemie u pacientd pozitivnich na HIV
(Human Immunodeficiency Virus) poutd v posledni dobé
stale vice pozornosti. DOvod0 je nékolik. Diky moderni
|écbé HIV-pozitivni pacienti pieZivaji podstatné déle, a tak
se u nich setkavame castéji s KV-komplikacemi. Nadto
protiinfekéni [é¢ba prindsi fadu metabolickych nezadou-
cich U¢inku (napf. inzulinovou rezistenci). Hypolipidemicka
|é¢ba ma navic nezadouci [ékové interakce s antiretroviro-
vymi lécivy (inhibitory proteéz). Doporuceni uvadéji, ze pre-
ferovanymi statiny by mély byt atorvastatin, fluvastatin
a rosuvastatin (simvastatin a lovastatin maji s inhibitory
protedz silnou interakci). Létba méa byt vedena za piedpo-
kladu petlivé monitorace pacienta.

Pacienti s psychiatrickymi onemocnénimi

Nové se do vyctu specifickych pacientskych skupin do-
stavaji také pacienti s psychiatrickymi onemocnénimi.
Guidelines si v&imaji nékolika dulezitych aspektd: KV-ri-
ziko téchto pacientU je ¢asto zvyseno v dusledku vysoké
prevalence rizikovych faktort (zejména kouteni ¢i abuzu
daldich navykovych latek, nizké pohybové aktivité, ne-
vhodné dieté apod), zvysené miry stresu, metabolic-
kych nezadoucich U¢inku psychofarmakoterapie a v ne-
posledni fadé v dusledku nonadherence k doporucenim.
V dUsledku toho se KVO vyskytuji u pacient s psychia-
trickou diagndzou piiblizné o 10 let dfive nez v bézné po-
pulaci. | proto je management rizikovych faktor( véetné
hypolipidemické farmakoterapie u téchto pacient0 indi-
kovan (tab. 16).
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Laboratorni monitorovani pacienti lééenych
hypolipidemiky

Podobné jako v predchozich verzich doporuc¢enych po-
stupu i nyni musime predeslat, Zze doporuceni pro monito-
ring pacient0 béhem hypolipidemické Ié¢by vychazi z kon-
senzu experty, nebot nemame k dispozici studie, které by
posuzovaly rizné vhodné strategie monitorace pacientu.
Na druhé strané, tato sekce doporuceni nedoznala pod-
statnych zmén a vychazi z postupl osvédéenych klinic-
kou praxi (tab. 17). P¥i ndlezu zvy$ené hodnoty CK a/nebo
pii vyskytu myalgii je doporu¢eno vzdy aktivné patrat po
jiné etiologii téchto symptom0. Izolovany vzestup CK bez
myalgii vétsinou nemiva kauzalni souvislost se statiny,
¢astymi pficinami byva napf. zvy$end svalova namaha,
svalové poranéni (véetné napf. intramuskularni injekce),
alkohol, virové a bakterialni infekce, endokrinopatie, chro-
nické srdecni onemocnéni, pridani jiné medikace (napf.
kortikoidy, antibiotika, antipsychotika, imunosupresiva
a fada dalsich). U nékterych osob mUze byt asymptoma-
ticka trvala (a kolisajici) elevace CK bez zjistitelné priciny.
Nékteré z vys$e uvedenych pricin mohou vést také k myal-
giim (virové infekce, alkohol, svalova namaha apod).
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