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Tohtorocny kongres Eurdpskej kardiologickej spolo¢nosti
sa uskutocnil v architektonicky zaujimavom kongresovom
centre katalanskej metropoly Barcelony a bol ako uz zvy-
¢ajne dobre organizovany. Zucastnilo sa ho asi 30 000 od-
bornikov z roznych krajin.

Pre citatelov vyberam niektoré informacie, ktoré za-
zneli v prednéskach v jednotlivych sekcidch a ktoré po-
vazujem za zaujimavé.

Posobenie kardiovaskularnych rizikovych
faktorov na zdravie obéanov

Ovplyviuja kardiovaskularne rizikové faktory
kognitivne schopnosti obcanov?

(Rovio SP Turku, Finsko)

Isté epidemiologické studie/prehlady poukazuju na to,
ze dlhodob4 (od detstva po stredny vek) expozicia vy-
sokému krvnému tlaku, dyslipidémii a fajceniu, sa aso-
ciuje s poklesom kognitivnych schopnosti v neskorsom
(vy$3om) veku. Iné tudie na zvieracich modeloch pre-
ukdzali asocidciu medzi pritomnostou spominanych ri-
zikovych faktorov a kognitivnou vykonnostou zvierat —
zvieratd vystavené hypertenzii (potkan), vysoko tukovej
diéte (mysi) preukazuju pokles kognitivnej vykonnosti.
Mechanizmy poésobenia rizikovych faktorov na uroven
kognicie nie su zatial objasnené. Podla vysledkov ani-
malnych experimentov sa uvazuje, Ze uvedené rizikové
faktory poskodzuju neurondlne i vaskularne Struktary
mozgu. Hypercholesterolémie asi ovplyvnuje expresiu
génov v mozgu, ktoré su zodpovedné za ,mechanizmy
ucenia sa, pamati, ¢i neurodegeneracie”. Iné experimenty
naznacuju, ze hypercholesterolémia vyvoldva v mozgu
zapalové prejavy ktoré asociuju s poruchou metabo-
lizmu ,beta-amyloidu”. Experimenty s expoziciou pot-
kanov cigaretovému dymu preukdzali u zvierat indukciu
oxidativneho stresu, ktory podporuje cerebralne zpa-
lové zmeny, a tie vedu k neuropatologickym zmenam
(k akumuldcii beta-amyloidu a k fosforylacii, proteinu
tau, o sa asociuje alebo suvisi s poklesom kognitivnej
vykonnosti). Zda sa teda, ze expozicia voci kardiovasku-
larnym (KV) rizikovym faktorom (RF) vo véasnom Zzivote
0s6b mdze v neskorSsom obdobi zivota ovplyvnit ko-
gnitivnu vykonnost osoby. Toto potvrdila studia (Coro-
nary Artery Risk Development in Young Adulsts). Co viak
zatial nie je jasné, ¢i expozicia ,mladych os6b” rizikovym
KV faktorom vyvola pokles kognicie uz v mladej dospe-
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losti/strednom veku a toto sledovala Studia YFS (Cardio-
vascular risk in Young Finns Study).

Studia YFS bola longitudinalna populaéna studia sle-
dujuca stav rizikovych KV faktorov od utleho detstva po
dospelost: 3596 ndhodne vybratych deti/adolescentov
oboch pohlavi (voveku 3,6, 12, 15 a 18 rokov) s 1. vyset-
renim v roku 1980. V. 2011 bolo 2 026 ucastnikov podro-
benych kognitivnemu testovaniu (CANTAB: Canebridge
Cognitioun, UK): tazkosti s vykonanim testu, vizualna/
epizodickd pamét a ucenie, pracovna pamat a rieSenie
problémov, meranie reakéného casu v teste, rychla vizu-
alna informacia v teste (vSetko komputerizované a vali-
dizované testy, pripravené psychol6gmi). Okrem toho
sa vyuzivali Standardné metddy analyzovania pritom-
nosti rizikovych KV faktorov: meranie krvného tlaku, sé-
rovych lipidov, vahy a vysky, BMI, fajéenia. U¢astnikov
rozdelili do 4 podskupin: (1) bez rizikovych KV faktorov
(2) s jednym rizikovym KV faktorom (3) s dvoma riziko-
vymi KV faktormi a (4) so vietkymi (tromi) rizikovymi KV
faktormi. Vsetky data boli k dispozicii u 1 901 os6b. Este
sa zistoval zivotny Styl (telesnd aktivita) a vykonala sa
aj geneticka analyza (ApoE genotypizacia). Vysledky: (1)
Asociacia medzi vyskytom rizikovych KV faktorov v det-
stve (6-12 rokov), adolescencii (13-18 rokov) a v mladej
dospelosti (18-24 rokov) a kognitivhou schopnostou
v strednom veku: (a) stadlym nalezom je asociacia hyper-
tenzie a dyslipidémie (vysoky celkovy a LDL-cholesterol,
v detstve, v adolescencii a v mladej dospelosti) a tiez faj-
Cenia (v adolescencii a v mladej dospelosti) s nizsou vi-
zudlnou a epizodickou pamétou a s vizudlnym ucenim
sa (tzv. PAL-test). (2) Vetky 3 spominané RF mali na tom
ucast, t.j. hypertenzia, dyslipidémia aj fajcenie. (3) Osoby
s jednym alebo ziadnym RF vo v¢asnom detstve a Zivote
(6-24 rokov) boli na tom v teste kognicie lep3ie (PAL-test)
nez Ucastnici s 2-3 rizikovymi KV faktormi. (4) Osoby so
vsetkymi rizikovymi KV faktormi mali nizsiu droven ko-
gnicie (je to asi 5 rokov navyse v tzv. kognitivnom veku).
Nezmenila to zvy3ena fyzicka aktivita ani genotypizacia
(ApoE).

Co z analyzy vyplyva pre klinickd prax? Véasna zataz
osoby rizikovymi KV faktormi (hypertenziou, hyperchole-
sterolémiou a faj¢enim) asociuje s poruchou kognicie
v strednom veku (analyzuje tzv. PAK-testom). Teda uz
zavcasu v zivote sa vyznamne rozhoduje o stave kogni-
cie v strednom veku. Podpisuju sa na tom vietky spomi-
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nané RF: teda jak hypertenzia, tak aj hypercholesterolé-
mia a aj fajcenie. A tak sa zd4, ze v¢asnym odstranenim
spominanych rizikovych faktorov chranime osoby nielen
pred KV ochorenim ale i stavom zhor3enia psychickych
funkcii. Ista diskusia o0 moznostiach poskodenia mozgu
rizikovymi KV faktormi: (a) PAL-test pracuje v medidlnych
temporalnych lalokoch mozgu (hipokampus, parahipo-
kampdlny gyrus) (b) zobrazovacie Studie preukazali, ze
expozicia ¢loveka rizikovym KV faktorom zvysuje bielu
hmotu v tychto mozgovych Struktdrach (c) u starsich
pacientov s miernou poruchou kognicie sa najde aso-
cidcia urovne PAL-testu s predklinickym stavom Alzhei-
merovej choroby (asi to ide prostrednictvom mozgovej
ischemizacie). U mladych viak mechanizmus este nepo-
znadme, mozno je v pozadi (ateroskleroticky) zapal? Toto
iste bude predmetom dalSieho experimentalneho a kli-
nického vyskumu. Je teda i dalsi dévod pre edukaciu ob-
¢anov a deti (rodin) o v¢asnom vyhladavani ale i rieSeni
rizikovych KV faktorov. A to o to viac, ze stupa pocet star-
sich os6b populacii, preto aj vyskyt demencie — no a pre-
vencia tychto komplikdcii a ochoreni musi vlastne zacat
hned pri narodeni a vo v¢asnom detstve.

Periférne arterialne ochorenie

Je prevencia a liecba pacientov s periférnym
arterialnym ochorenim dostato¢na?

(Berger ]S, New York, USA)

Periférne artériové ochorenie (PAO) je vysoko prevalent-
nym ochorenim vo svete, v Eurépe a USA, ale i u nés.
Vdaka starnutiu obc¢anov a trendom kardiovaskularnych
(KV) rizikovych faktorov prevalencia PAO stipa a iste eSte
i dalej stupat bude. Sucasne su tito chori vo zvysenom
KV riziku aj pre problémy ischemickej choroby srdca
(ndhle umrtie, akutny koronarny syndrém), problémy ce-
rebrovaskuldrnej choroby (mozgové prihody) a maju aj
porusent kvalitu zivota. dnes sa PAO poklada za ekvi-
valent ischemickej choroby srdca ¢o do prognézy cho-
rych. Prave pre vysoky vyskyt PAO v populaciach a pre
vysoké sprievodné KV riziko je cielom liecebného pri-
stupu u pacientov modifikdcia rizikovych faktorov ate-
rosklerézy a prevencia KV prihod. Odporacania hovoria
o nasledovnej kardioprotektivnej farmakoterapii: anti-
agregancia (obvykle aspirin), statiny antihypertenziva
(s potrebou kontrolovat krvny tlak, obvykle vzdy renin-
angiotenzin-aldosteronovymi blokatormi), ale potrebna
je aj edukécia o diéte a o Zivotnom style (ukoncit fajc¢enie,
zvysit postupne telesnu aktivitu). Co viak dnes dobre
nepozname je adherencia pacientov k farmakoterapii
a k zmene zivotného stylu. Viaceré studie preukazali, ze
pouzivanie kardioprotektivnej medikacie v sekundarnej
prevencii u chorych s PAO vyznamne zaostdva za medi-
kaciou v sekundarnej prevencii chorych s ischemickou
chorobou srdca. 18lo v3ak o Studie a realizatori si tu vsi-
mali adherenciu k farmakoterapii. Menej je viak zndme,
ako je to v redlnom Zivote 0s6b s PAO ohladne farmako-
terapie (sekundarna prevencia) ale aj ohladne dodrziava-
nia zmien zivotného $tylu (pohybova aktivita, odstrane-
nie fajcenia, zmena diéty).

Autor so spolupracovnikmi analyzovali udaje Néarod-
nej ambulantnej medickej spolo¢nosti z rokov 2006-
2013 - register dospelych s PAO, ktori hladali ambu-
lantné vysetrenia a kontroly (celkom 418 889 chorych).
Hodnotili charakteristiky chorych s PAO, lie¢bu ocho-
reni a pristup k edukacii chorych. Vysledky: (1) charak-
teristiky chorych — vek v rokoch: < 65 (33 %), vek 65-79
(43 %) a = 80 (24 %); pohlavie: zeny a muzi (49,6 %
a 50,4 %); etnikum: belosi (56 %), afroamericania (10 %),
hispanci (7,7 %) a ostatni (26 %); sprievodné rizikové
faktory a komorbidity: obezita (10,6 %), fajciari (20,4 %),
chronicka obstrukéna choroba plic (12 %), dyslipidémia
(40 %), diabetes (32 %), hypertenzia (65 %), chronické
oblickové ochorenie (8 %), ischemicka choroba srdca
(24 %), mozgové prihody (12 %). (2) Farmakoterapia: (a)
antiagregancia 36,3 % v r. 2006 a 39,7 % v r. 2013, ob-
vykle aspirin alebo klopidogrel, len 7 % chorych malo
aspirin v kombindcii s klopidogrelom; ak mal pacient
aj ischemicku chorobu srdca (ICHS), tak uzival castejsie
antiagregancia (53 % vs 32 % osoby bez ICHS); (b) sta-
tinova liecba bola u tretiny chorych (35 %) a v case sle-
dovania sa tato proporcia nemenila; (c) uzivanie ACE inhi-
bitorov a sartanov sa dotykalo 31 % pacientov, a tiez sa
tato proporcia v Cas sledovania velmi nemenila. (3) Edukd-
cia o Zivotnom style: (a)o diéte a o telesnej aktivite (18 %
a v Case sledovania sa to nemenilo; (b) edukécia o faj¢eni
sa dotkla 36 % pacientov, a ¢casom sa to nemenilo. (4) Pre-
diktory uzivania lieciv sekunddrnej prevencie: v pripade anti-
agregancii to bola sucasne pritomna ICHS a osoby s PAO +
ICHS versus osoby len s PAO uzivali antiagregancia 2,3-na-
sobne castejsie; v pripade uzivania statinov to bola
znama dyslipidémia (RR tu bolo 3,3 oproti osobam bez
dyslipidémie) a pritomnost ICHS (s RR: 1,6 voci osobam
bez ICHS); v pripade uzivania ACE inhibitorov/sartanov
to bola pritomnost dyslipidémie (s RR: 1,6), diabetu (RR:
1,6) a hypertenzie (s RR: 1,9). V pripade edukacie o diéte
bo bola obezita (s RR: 3,5 versus osoby bez obezity)
a hypertenzia (s RR: 1,6). Ukoncenie fajc¢enia bolo zried-
kavejsie u starsich osOb (= 65 rokov) a castejsie u oséb
so sucasnou ICHS. Ak pacient navstivil aj kardioléga
(nielen praktika), tak uzival castejsie liecbu sekundarnej
prevencie (antiagregancig, statiny, ACE inhibitory ¢i sar-
tany a tiez skor prestal s fajcenim).

Aké je poucenie z tejto Studie? Nuz PAO ochorenie je
castym a vaznym problémom chorych. Klinické studie
poukazali na to, ako treba tychto chorych edukovat
a liecit (sekunddrna prevencia). Ale tento register/studia
preukazali jasne ,podlie¢ovanie” tychto chorych: Vieme,
Ze statiny i antiagregancid u chorych s PAO vyznamne re-
dukuju KV prihody postihnutych. A v priebehu 6,7 rokov
sledovania chorych (2006-2013) nedoslo k vyznamnej-
siemu ndrastu pouzivania spominanych lie¢iv. Nevieme
presne zistit pric¢iny ,podlie¢ovania“, ale edukacia cho-
rych i zdravotnikov (a ¢lenov rodin chorych) bola asi ne-
dostacujuca. Chori, ktori boli hospitalizovani, alebo chori
aj so sprievodnou ICHS pouzivali lie¢ivd sekundarnej
KV prevencie castejsie ako chori bez ICHS. Ak pacienta
sledoval kardioldg, tak chori castejsie uzivali lieciva se-



kundarnej prevencie - ale asi ich ochorenie bolo véze-
nejsie (ak potrebovali kardiol6ga), a to tiez prispelo k in-
tenzivnejiej lietbe chorych. Pre budicnost treba hladat
novsie pristupy k liecbe chorych s PAQ, hlavne pristupy
preventivne.

Stadia ODYSSEY DM - inzulin

(Leiter L, Toronto, Kanada)

V studii bolo zahrnutych 491 diabetikov 2. typu. V3etci pa-
cienti boli vstupne lie¢eni inzulinom a ich sérova hladina
LDL-cholesterolu (LDL-C) bola = 1,8 mmol/l pri maxima-
Inej (tolerovanej) davke statinu (niekolko malo chorych
statin netolerovalo); vsetci trpeli pritomnostou kardiovas-
kuldrneho (KV) ochorenia alebo okrem diabetu mali dalsi
rizikovy KV-faktor, napr. hypertenziu, faj¢enie a pod.

Pacienti boli randomizovani v pomere 2: 1 na 24-tyz-
driovu liecbu alirokumabom v davke 75 mg s.c. kazdé
2 tyzdne a dalej na lie¢bu placebom (vietci vsak mali
lie¢bu diabetu i KV-ochorenia ¢irizikovych faktorov). Ak
v ramene liecby alirokumabom mali pacienti na konci
8 tyzdna sérovy LDL-C stale v hodnote = 1,8 mmol/I,
tak ich dévka alirokumabu sa zdvojnasobila (150 mg
s.c.). Avsak vacsina pacientov (asi 80 %) pokracovala
v pévodnej davke alirokumabu.

Na konci studie (24. tyzden lie¢by) bol pokles séro-
vého LDL-C (primérny end-point, t.j. ciel, studie) nasle-
dovny: 48,2% v ramene liecby alirokumabom versus
0,8% vzostup (!) v ramene lie¢by placebom (priemerny
rozdiel oboch ramien liecby bol teda 49% - Statisticky
vyznamny). Pacienti v ramene liecby alirokumabom si
zlepsili i dalsi lipidovy profil (vyznamna bola redukcia
sérového non-HDL-C, redukcia apoB aj triacylglycero-
lov). Vyskyt ,neziaducich ucinkov lie¢by” bol nizky a po-
dobny v oboch ramenéch lie¢by - iSlo hlavne o nazofa-
ryngitidu, myalgiu, artralgiu a kasel. Délezitym zistenim
bolo, Ze alirokumab neovplyvnil sérovy glykovany he-
moglobin (HbA, ).
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Stadia ODYSSEY DM - dyslipidémia

(Henry R, San Diego, USA)

Do tejto studie zahrnuli 413 pacientov s diabetom 2. typu
a zmiesanou dyslipidémiou, ktori mali vysoké kardiovas-
kularne riziko - a u ktorych neboli dobre kontrolované
sérové lipidy i pri maximalne tolerovanych davkach sil-
nych statinov.

Aj v tejto studii boli pacienti randomizovani v pomere
2 : 1 k liecbe bud alirokumabom, alebo placebom, ¢o
bola tzv. obvykla lie¢ba (statin, ezetimib, fenofibrat).

Primarnym cielom (end-pointom) 3tudie bola re-
dukcia sérového non-HDL-C na 24. tyzden liecby. Vy-
sledky boli nasledovné: 1) non HDL-C v sére pokle-
sol 0 37,3 % v ramene liecby alirokumabom versus
04,7 % v placebovom ramene lie¢by, teda rozdiel v po-
klese sérového non HDL-C bol nakoniec 32,5 % - $ta-
tisticky vyznamny rozdiel 2) sérovy LDL-C poklesol
0 43,3 % v ramene liecby alirokumabom a narastol
0 0,3 % v ramene placebovom - rozdiel opat Statis-
ticky vyznamny. Neziaduce ucinky liecby neboli ¢asté
a boli podobné v oboch ramenach lie¢by - islo hlavne
o mocové infekcie, hnacku a nazofaryngitidu. Dolezi-
tym zistenim aj tu bola skutoc¢nost, ze hladiny glyké-
mie nalacno a ani hladiny HbA,_liecbou alirokumabom
neboli ovplyvnené.

Iste v oboch pripadoch studii sa preukazal efekt aliro-
kumabu i jeho bezpecnost lie¢by. Kratke trvanie studif
(len 24 tyzdriov) nemohlo obsiahnut sledovanie vy-
skytu KV-prihod - toto potrebujeme, hlavne u diabeti-
kov, ktori su vzdy z hladiska kardiovaskuldrneho vaznej-
Sie rizikovi ako nediabetici.
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