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Starnuti ceév a vaskularni pamet

Jan Vaclavik
Centrum pro hypertenzi, I. interni klinika - kardiologicka, FN a LF UP Olomouc

PFi starnuti cév dochazi k postupnym zménam jejich struktury a funkce. Tento proces ovliviuje Zivotosprava a pfitomnost
modifikovatelnych rizikovych faktord. Stav cév Ize klinicky hodnotit méfenim arteridlni tuhosti nebo indexu kotnik-paze.
Vaskularni vék pacienta je mozné kalkulovat pomoci projektu SCORE a udéva, jaky vék by mél ¢lovék se stejnym vypoctenym
kardiovaskularnim rizikem, jehoz rizikové faktory byly viechny v normalnim rozmezi. Pozitivné lze vaskularni vék ovlivnit
rezimovymi opatienimi, hypolipidemickou lé¢bou statiny a také farmakoterapii hypertenze, zejména inhibitory systému
renin-angiotenzin-aldosteron. Dlouhodobé sledovani pacientll v minulosti zafazenych v klinickych studiich s antihyper-
tenzivy a hypolipidemiky svéd¢i pro existenci tzv. vaskularni paméti organismu, nebot pfiznivé ucinky téchto intervenci
na ovlivnéni kardiovaskuldrni morbidity a mortality pretrvavaji jeSté fadu let po ukonéeni téchto studii. V¢asné zahdjeni
preventivnich opatfeni ma vyraznéjsi efekt.

Klicova slova: starnuti cév, vaskularni vék, kardiovaskularni rizikové faktory, intervence, metabolickd pamét, vaskularni pamét.

Blood vessel ageing and vascular memory

As blood vessels age, their structure and function gradually change. This process is influenced by diet and the presence of
modifiable risk factors. Blood vessel status can be clinically evaluated by measuring arterial stiffness or ankle-brachial index.
The patient’s vascular age can be calculated using the SCORE project and indicates what age would have a person with the
same calculated cardiovascular risk, whose risk factors were all within the normal range. The vascular age can be positively
influenced by nonpharmacological measures, hypolipidemic statin therapy and also by hypertension pharmacotherapy,
especially renin-angiotensin-aldosterone system inhibitors. Long-term follow-up of patients enrolled in clinical trials with
antihypertensive and hypolipidemic agents suggests the existence of so-called vascular memory, since the beneficial effects
of these interventions on reduction of cardiovascular morbidity and mortality persist for many years after completion of these
studies. Early initiation of preventive measures has a greater effect.

Key words: vascular aging, vascular age, cardiovascular risk factors, intervention, metabolic memory, vascular memory.

Fyziologické starnuti cév

P¥i starnuti organismu dochazi také k postupnym zménam struktury
a funkce tepen (1). Tyto zmény vedou ke snizovani poddajnosti tepen,
narlstu tuhosti a kalcifikaci jejich stény, poklesu schopnosti endotelem
zprostredkované vazodilatace a fibrinolyzy. Nésledkem téchto zmén je
zvyseni arteridlniho a pulzniho tlaku a aktivace sympatiku.

Mechanismy vedoucf ke starnuti cév jsou znazornény na Obr. 1.
V pribéhu Zivota v cévach postupné zacinaji pfevazovat vazokon-
strikéni a zénétlivé faktory nad vazodilatacnimi. S narUstajicim vékem
se postupné zvysuje tvorba angiotenzinu Il, endothelinu-1 a vaskularn{
NADPH oxidazy (1). Vysledny oxidacni stres urychluje proces cévniho
starnuti prostfednictvim nékolika mechanismd, které zahrnuji chro-

nickou zénétlivou aktivaci, fibrozu cév, arteridIni tuhnutf a kalcifikaci.
Dochdzi také k molekuldrnim zméndm — zkracovani telomer DNA,
poskozeni DNA a epigenetickym modifikacim genl vedoucim ke
zménéam ve funkcich kédovacich proteind.

V procesu vaskularniho starnuti hraje také vyznamnou roli systém
renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS) (2, 3). Angiotenzin Il indukuje
aktivaci jaderného faktoru kappa B (NF-kB), expresi interleukinu 6 (IL-
6), monocytarniho chemoatraktantniho proteinu-1 (MCP-1) a tumor
necrosis faktoru a (TNF-a) v monocytech a hraje vyznamnou roli
v iniciaci a progresi zanétu a aterogeneze. Zvysena koncentrace an-
giotenzinu Il ve stafi také zvysenim aktivity NADPH oxidazy zvysuje
produkci reaktivnich forem kysliku a pfispivé k vy$simu oxidativnimu
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stresu. Prozénétlivé a profibrotické Ucinky aldosteronu pfispivaji
k rozvoji tkdnové ischemie a fibrézy orgénd a ve spojeni s makrofagy
indukuji myokardiaInf fibrézu a remodelaci cév (Obr. 2.) (2).

Proces starnuti cév je velmi zasadné ovlivnén nepfitomnosti, nebo
naopak pritomnosti ¢i pretrvavanim modifikovatelnych rizikovych
faktor(. Koureni, pfitomnost obezity, hypertenze, dyslipidemie, diabetu
mellitu nebo napt. chronického onemocnéni ledvin tento proces vy-
razné urychluje. Terapeutické ovlivnéni téchto rizikovych faktor(, at jiz
farmakologicky nebo zménami Zivotospravy, mlze proces cévniho star-

nuti a aterosklerézy zpomalit, zastavit, nebo dokonce ¢astecné zvratit.
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Klinické hodnoceni vaskularniho véku

Vaskularni vék mizeme klinicky hodnotit méfenim arteridIni tuhosti
(na zékladé karoticko-femordini nebo pazné-kotnikové rychlosti pulzni
viny) nebo indexu kotnik-paze (ABI, ankle-brachial index).

Pri starnuti stény velké tepny dochdzi k postupnému snizovani
obsahu elastinu, které soubézné se zvysovanim mnozstvi kolagenu
a zménami mezibuné&né matrix vede ke zvysené tuhosti tepny.
Toho je vyuzivano pfi méreni karotidofemoralni rychlosti pulzni viny
(PWV, pulse wave velocity), kterd je v soucasnosti povazovana za zlaty
standard v méfeni tuhosti tepen (4). JelikozZ tuzsi cévni sténa vede

Obr. 1. Molekuldrni mechanismy vaskuldrniho stdrnuti (Upraveno dle Barton M et al. http://dx.doi.org/10.1016/j.cjca.2016.02.06.2)
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Obr. 2. Role angiotenzinu Il a aldosteronu v procesu vaskuldrniho stdrnuti. Rozvoj zdnétu a remodelace cévni stény vede k nardstajici tuhosti tepen. NF-aB — ja-
derny faktor kappa B, IL-6 — interleukin 6, MCP-1 — monocytdrmi chemoatraktantni protein-1, TNF-a — tumor necrosis faktor a (Upraveno dle Neves MA et al. 2017,

https://doi.org/10.1007/540292-018-0252-5)
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pulznf vinu rychleji, PWV > 10 m/s je povaZzovana za patologickou
a je také nezdvislym prediktorem KV pfihod u hypertonikd. V praxi
se provadi méfeni vzdalenosti mezi mistem bifurkace karotickych
tepen a femoralni tepnou v tfisle (nasobené koeficientem 0,8), a da-
le ¢asového zpozdéni mezi za¢adtkem pulzni viny v karotické tepné
a femordIni tepné (viz Obr. 3.). Tradi¢né se k tomuto Ucelu pouzivaly
pfistroje s tlakovymi ¢idly (napf. pfistroje Sphygmocor, Complior)
nebo manzetové pristroje (brachial-ankle PWV — Omron VP 1000,
cardio-ankle PWW — CAVI-Vasera). Siréf rozifteni méreni PWV v praxi
by mohly pfinést metody vyuzivajici béZnou cévni ultrazvukovou
sondu s cyklovanim pomoci EKG (¢as od vrcholu kmitu R k zacatku
dopplerovského toku v tepné), jejichz prvni vysledky jsou velmi slibné.

Rada studif i metanalyz prokézala, ze aortalni tuhost je nezavislym
prediktorem celkové i kardiovaskularni (KV) mortality, koronarnich
pfihod i CMP. Viysoka rychlost pulzni viny tedy pfedstavuje poskozenf
cilového orgédnu. Vyhodou stanoven{ aortdInf tuhosti je, Ze integruje
kumulativni poskozeni aortdlni steny KV rizikovymi faktory za dlouhé
obdobi, zatimco jednotlivé rizikové faktory, jako je krevni tlak, glykemie
a hladiny lipidd, v prabéhu ¢asu kolisaji a jejich aktudlni hodnoty nemusf
odrazet skute¢ny rozsah cévniho poskozeni.

Index kotnik-paze (ankle-brachial index, ABI) je definovan jako
pomér systolického TK naméfeného na kotnfku k systolickému tlaku
na pazi (vy3si namérend hodnota z méfeni TK na levé a pravé pazi).
Jeho nizkad hodnota < 0,9 svéd¢i pro pfitomnost hemodynamicky
vyznamné stendzy v tepnach dolnich koncetin a obecné pro po-
krocilou aterosklerézu, a signalizuje dvojndsobné zvysené desetileté
riziko KV pfihod a umrti. Pfi vyraznych kalcifikacich perifernich te-
pen pfi pokrocilé ischemické chorobé dolnich koncetin jsou tepny
Spatné stlacitelné, hodnota ABI > 1,4 je proto rovnéz povazovana
za patologickou a méla by byt indikaci k podrobnégjsimu vysetfent
perifernich tepen (5). Krevni tlak na kotniku je doporuc¢ovano méfit
pomoci rtutového sfygmomanometru a kontinuainiho dopplerov-
ského vysetfenf (tuzkové sondy), ale v nasi praxi vétSinou pouziva-
me poloautomaticky oscilometricky tonometr nasazeny na kotnfk
s ¢idlem v manzeté umisténym za vnitfnim kotnikem.

Obr. 3. Méfeni rychlosti karotido-femordini pulzni viny hodnotici ¢asové
zpoZdéni mezi zacdtkem systolické viny v oblasti karotické a femordini tepny
a vzddlenosti obou registrovanych mist (Upraveno podile: Laurent S et. al.
Eur Heart J 2006, 27: 2588-2605.)
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Vypocet vaskularniho véku
pomoci projektu SCORE

Jelikoz méteni tuhosti tepen neni v Ceské Republice v soucasnosti
pfilis rozsifeno, nabizf se pro vyuziti v klinické praxi mnohem jednodussi
vypocet vaskuldrniho rizika z tabulek SCORE.

Vaskularnivék dané osoby je definovén jako vék, ktery by mél ¢lovék
se stejnym vypoctenym kardiovaskularnim rizikem, ale jehoz rizikové
faktory by byly vSechny v normalnim rozmezi, j. s rizikem pouze kv(li
véku a pohlavi (6). Zvazovanymi rizikovymi faktory jsou vék, pohlavi,
kourfenf, hladina celkového cholesterolu, systolicky krevni tlak a diabetes.

Méme-li napf. 50letého pacienta, kufdka, se systolickym tlakem
160 mm Hg a celkovym cholesterolem 7,0 mmol/l, jeho 10leté riziko
umrti dle tabulek SCORE je 10%. Jeho vaskuldrni vék pak mizeme
odecist z Obr. 4, je roven 74 letdm. Je mozné jej také pfimo odecist
z modifikovanych tabulek SCORE (Obr. 5.). Tento pacient méa tedy stejnou
pravdépodobnost zemfit na KV pfihodu jako zdravy 74lety ¢lovék (7).
Jinymi slovy, pokud nezmeéni své ndvyky a rizikové faktory, mohl by
ztratit 24 let kardiovaskuldrniho Zivota.

Témér vsichni mladsi pacienti kolem 40. roku véku maji absolutnf
riziko SCORE (10leté umrti na KV piihody) nizké. Dle doporucenych
postupd je proto u mladsich pacientl vhodnéjsi provadét stanoveni
relativniho rizika nebo stanovenf tzv. vaskularniho véku (srovnani véku
vysetfovaného s vékem osoby se stejnym vypoctenym rizikem dle
SCORE pfi optimalni konstelaci rizikovych faktor() (8).

MizZe cévni vék usnadnit nasi komunikaci
s pacienty azvysit jejich motivaci k lécbé?

JelikoZ jsou pacienti s KV rizikovymi faktory zpravidla asymptoma-
tictl, jejich adherence k lékiim a rezimovym ¢i dietnim opatfenim byva
Casto nizkd. Koncept vaskularniho véku je pomérné jednoduchy a pro
pacienty srozumitelny, je vyhodné jej proto pouZivat k edukaci pacientd
a potencidlnimu zlepsenf jejich adherence k 1é¢bé.

Pro vySe zminéného pacienta nemusi byt sdéleni, ze jeho riziko
umrti na KV pfthodu béhem nésledujicich 10 let je 10%, vibec alarmu-
jici, protoze stale md ,90% 3anci, ze dané obdobi prezije”. Sdéleni, ze

Obr. 4. Vaskuldrni vék u muzi a Zen podle absolutniho rizika fatdlniho
kardiovaskuldrniho onemocnéniv projektu SCORE pro vysoce rizikové zemé
(Upraveno dle: Cuende Jl et al. European Heart Journal (2010) 31, 2351-2358.
doi:10.1093/eurheartj/ehq205)
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Obr. 5. Barevnd tabulka cévniho véku. Kazdy obdéinik obsahuje ¢islo odpovidajici vaskuldrnimu véku a barvu odpovidajici celkovému absolutnimu
riziku fatdIniho kardiovaskuldrniho onemocnéni podle projektu SCORE pro vysoce rizikové zemé. SBP — systolicky krevni tlak (Upraveno dle: Cuende Jl et
al. European Heart Journal (2010) 31, 2351-2358. doi:10.1093/eurheartj/ehq205)
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jeho tepny jsou ve stavu jako u 74letého ¢lovéka, ackoliv v obcanském
prikazu mé vék 50 let, jej bude pravdépodobné k Ié¢hé motivovat vice.

Skutecnost, ze cévni vék mize byt tcinnym pomocnikem pfi ko-
munikaci s pacienty, potvrdila studie Spanélskych lékaf, ktefi randomi-
zovali vice nez 3000 pacientt do tfi skupin: jedné poskytli standardni
|ékarské doporuceni ohledné rezimovych opatreni, druhé skupiné byla
sdélena hodnota jejich KV rizika a tfeti skupina byla informovana o svém
cévnim véku. Pokles jednotlivych rizikovych faktort po 12 mésicich byl
vyraznéjsi u skupiny informované o KV riziku a nejvyraznéjsi u skupiny
informované o cévnim véku (Tab. 1. U skupiny, kterd byla informovana
o svém vaskuldrnim véku, doslo k nejvyraznéjsimu poklesu celkového
KV rizika (Obr. 6.) (9).

Jak mizeme ovlivnit vaskularni
vék nasich pacienti?

Recept se zda byt jednoduchy: nalézt, intervenovat a dobfe kont-
rolovat vsechny ovlivnitelné rizikové faktory...

Pro vsechny vékové skupiny jsou zasadni zmény zivotniho stylu.
Pacienti by méli v pfipadé nadvahy i obezity redukovat svoji hmotnost
a optimélné dosahnout normalni véhy, at jiz prostou restrikci kalorického
prijmu nebo stredomorskou dietou. Méli by prestat koufit a pravidelné
cvicit, optimalné kazdodenné. Nadmeérny pfisun soli pfispiva k narlstu
tuhosti tepen nékolika riznymi mechanismy (rozvoj hypertrofie cévni
stény, zmény metabolismu kolagenu a produkce NO, aktivace sympatiku
a RAAS) a mél by byt rovnéz omezen (1, 10).

Jelikoz v dlouhodobych studiich vedlo snizeni krevniho tlaku vsemi
dostupnymi skupinami antihypertenziv ke snizeni tuhosti tepen, je prav-
dépodobné, Ze tuhost tepen je pfiznivé ovlivnéna samotnym snizenim
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Tab. 1. Zména charakteristik icastnikd studie po 12 mésicich od edukace

Charakteristika | BéZna edukace | Edukace Edukace o vas-
o KV riziku kularnim véku

Hmotnost (kg) | 0,72 -0,22 -0,77

Systolicky TK 1,02 -2,31 -4,37

(mm Hg)

Diastolicky TK | 1,31 -1,77 -2,88

(mm Hg)

Celkovy choles- | 0,14 -0,09 -017

terol (mmol/l)

Fyzicka akti- 2,23 3,48 3,60

vita (jednotek

tydné)

Vaskularnivék | 1,19 -0,28 -1,50

(roky)

Obr. 6. Zména KV rizika po 12 mésicich od edukace v zdvislosti na typu
edukace pacienta (Upraveno dle Lopez-Gonzalez AA et al. Eur J Prev Cardiol.
2015; 22(3): 389-396.)
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krevniho tlaku. Pfi srovnatelném poklesu krevniho tlaku ale dochazelo
k vyraznéjsimu ovlivnéni arteridIni tuhosti pfi 1é¢bé ACE-inhibitory
a sartany, coz nasvedcuje na krevnim tlaku nezavislému mechanismu
pusobeni inhibitort RAS (11).

V soucasnosti se vétsina expertl shoduje, ze inhibice RAS je nej-
lepsim farmakologickym pfistupem ke zmirnéni cévniho starnuti.
Metaanalyzy prokézaly, ze ACE inhibitory dokdzou zmirnit cévni starnutf
hodnocené PWV a zlepsit odrazy arteridIni viny u pacientl se zvysenou

Viyznamnou roli u ACE inhibitor( hraje také poddvana davka. V ran-
domizované studii po 7 mésicich uzivani perindoprilu pfi nevyznamném
rozdilu v poklesu krevniho tlaku doslo k vyznamné vétsimu poklesu
pradmeéru karotické tepny a nardstu jeji roztazitelosti pfi uzivani davky
8 mg perindoprilu denné oproti 4 mg (12). Ovlivnéni tuhosti karotické
tepny tedy bylo nezavislé na krevnim tlaku, ale zavislé na podavané
ddvce ACE-inhibitoru.

Statiny rovnéz dokadzou zpomalit vaskuldrni starnuti, a to jak sni-
zenim lipidd, tak i Ucinky nezavislymi na snizeni lipid(: snizuji oxida-
tivni stres inhibici NADPH-oxidazy, zvysuji aktivitu NO-syntazy a tim
i dostupnost NO v endotelu a inhibuji zdnétlivé procesy v cévni sténé.
Schopnost statinG snizovat arteridlni tuhost byla prokdzéna v fadé
klinickych studii. U hypertonikd vedlo uzivani atorvastatinu v davce
10 mg denné po dobu 6 mésict oproti placebu k vyznamnému poklesu
rychlosti pulzni viny (0 25 %) (13). U pacientd s ICHS sniZil atorvastatin
v davce 10 mg denné po pulrocnim uzivani tuhost tepen hodnocenou
PWV vyrazné vice, nez by odpovidalo poklesu sérovych lipidQ (14).
U pacientd s obezitou postacilo pouhych 12 tydn( uzivani atorvastatinu
k vyznamnému poklesu aortalIni PWV (15).

Ve studii EASY-FIT vedla béhem 12 mésicl sledovani vyssi davka
atorvastatinu 20 mg denné oproti kontrolni skupiné uzivajici 5 mg
denné kromé vyssiho poklesu hladiny aterogennich lipoprotein( v séru
a zanétlivych biomarkert také k vyraznéjsimu naristu tloustky fibrozni
Cepicky aterosklerotického pldtu koronarnich arterii hodnocenému

optickou koherentni tomografii (0 69 % vs. 17 % u pacientl uzivajicich
5mag, p <0,001) (16).

Z dalsich lékovych skupin, které ptiznivé ovliviiuji arteridInf tuhost
a starnuti, Ize jmenovat jesté antagonisty aldosteronovych receptor(
(kortikoidy, anti-TNFa Ié¢ba) inhibitory fosfodiesterazy-5 nebo antidia-
betika (thiazolidindiony) (1). Rada dalSich Iékovych skupin potenciéiné
ovliviujicich arteridIni tuhost je momentalné ve vyvoji.

Metabolicka a vaskularni pamét

Ofenoménu tzv. metabolické paméti u diabetikl se zacalo hovotit po
uverejnéni vysledkd studie DCCT/EDIC v roce 2005. V inicidlni aktivni ¢asti
studie (prdmeérné 6,5 let) doslo u pacientl lécenych intenzivni inzulinovou
lé¢bou oproti standardni pouze k vyznamné redukci mikrovaskuldrnich
komplikaci (retinopatie, albuminurie a neuropatie), nikoliv makrovaskular-
nich. V dalsim sledovani mély obé skupiny srovnatelnou Ié¢bu a hodnoty

Obr. 7. Zmény rychlosti pulznich vin podle tiidy hypertenznich léki
vdlouhodobych studiich. P < 0,05 ve srovndni s placebem. ACEl — inhibitor
angiotenzin konvertujiciho enzymu; BB — betablokdtor; CCB — blokdtor
vdpnikovych kandld; DIUR - diuretikum (upraveno dle Ong KT et al. Journal
of Hypertension 2011, 29: 1034-1042)

Placebo ACE CCB BB

DIUR

-2,5

Obr. 8. a: Kumulativniincidence cévni mozkové piihody u pacientd ve studii ASCOT-BPLA s lécbou zaloZzenou na amlodipinu v porovndni atenololovou
vétvi béhem 16letého sledovdni kohorty ASCOT-Legacy. b: Kumulativni incidence amrti z kardiovaskuldrnich pficin u pacientd s atorvastatinem piidélenym
ve studii ASCOT-LLA oproti tém, kterym bylo pfidéleno placebo béhem 16letého sledovdni kohorty ASCOT Legacy.

BPLA — rameno snizujici krevni tlak, LLA — rameno snizujici cholesterol
a.
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glykovaného hemoglobinu se vyrovnaly v 11.roce, pfesto v dlouhodobém
sledovéni po 17 letech od zacétku studie bylo zjisténo vyznamné snizeni
vyskytu kardiovaskularnich prihod (infarkt& myokardu, CMP nebo KV imrti)
0 57 % u pacientd inicidlné lécenych intenzivné (17). Obdobny pozitivni
pozdni efekt intenzivnilécby diabetu se projevil v dlouhodobém sledovéni
pacientd 8,5 let po ukoncenf studie UKPDS vyznamnym snizenim vyskytu
infarktt myokardu o 15 % a celkové Umrtnosti o 13 % (18).

Nésledné byl podobny pozdni efekt pozorovén i pfi dlouhodobém
sledovéni pacientl zafazenych ve statinovych studiich (19). U pacientd
ze studie 4S uZivajicich simvastatin po dobu 5,4 let pfetrvaval pfiznivy
efekt na ovlivnéni mortality oproti pacientdm zafazenym v placebové
skupiné jesté nasledujicich 5 let. Podobné ve studiich Heart Protection
Study (HPS) a WOSCOPS pretrvavalo snizenf vyskytu vaskuldrnich pfihod
u pacientl lécenych statiny jesté nasledujicich 6, 7, respektive 10 let po
ukoncenf aktivni faze studie.

Do studie ASCOT-LLA k hodnoceni U¢inkd atorvastatinu 10 mg
denné v primarni prevenci byli zafazeni pacienti s hypertenzi a hladinou
celkového cholesterolu < 6,5 mmol/I. Studie byla pfed¢asné ukoncena
po 3,3 letech pro jednoznacny pfinos atorvastatinu na redukci primarni-
ho cile studie (36% snizeni vyskytu nefatélnich a fatdlnich koronarnich
pfihod). | pfes naslednou aktivni [é¢bu obou skupin pfetrvavalo jesté
8 let po ukoncenf studie vyznamné snizeni celkové mortality o 16 %
u pacientd inicidlné uzivajicich atorvastatin (20).

Pozdni efekty se také projevuiji u antihypertenznilécby. Ve studii HOPE
vedlo u pacientl s vysokym rizikem KV pfihod podavani 10 mg ramiprilu
denné po dobu 4,5 let k vyznamnému snizeni vyskytu KV pithod o 22 %.
I béhem nésledného sledovani po dobu dalsich 7,2 let ve studii HOPE-
-TOO pfetrvavala vyznamna redukce KV pfihod o 17 % (21). Obdobné
pozdni pfinosy antihypertenzni lécby pretrvavaly po lé¢bé trandolaprilem
(TRACE), enalaprilem (SOLVD) nebo nitrendipinem (SYST-EUR).

Recentné byla publikovana analyza dokonce 16letého sledovani pa-
cientl zafazenych pdvodné ve studii ASCOT. Pacienti pfifazeni v antihy-
pertenzni vétvi (ASCOT-BPLA) k 1é¢bé zalozené na amlodipinu (s pfidanim
perindoprilu podle potfeby) méli oproti pacientdim v atenololové vetvi
i po 16 letech sledovani vyznamneé o 29 % snizeny pocet Umrti na cévni
mozkovou pithodu (viz Obr. 8a) (22). U pacientd dostévajicich atorvastatin
v lipidové véetvi (ASCOT-LLA) pfetrvavalo oproti pacientlim dostavajicim
placebo i pfi dlouhodobém sledovani (vice nez 10 let po ukonceni studie)
vyznamné snizenf kardiovaskularni imrtnosti o 15 % (Obr. 8b). Tato studie
tedy prokazuje, Ze pozitivni ,pamétovy efekt” antihypertenzni a hypolipi-
demické lécby v klinické studii mize pretrvavat az 20 let.
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0br. 9. Ucinky preventivnich opatteni v ovlivnéni celkového KV rizika. U je-
dincti s ¢asnym cévnim stdrnutim (zelend ¢dra) dojde k rozvoji KV komplikaci
drive v Zivoté. Zelend cdra predstavuje optimdlini nebo idedlini Zivotni cyklus
ujedincu, u kterych nedojde ke vzniku KV komplikaci vibec nebo tak pozdé,
Ze nevedou k podstatnému ovlivnéni kvality Zivota. Preventivni opatreni
vedou k posunu kfivky v prabéhu Zivota smérem doli a doprava (Sedé Sipky).
Zahdjenf preventivnich opatieni v nizsim véku (Casnd intervence, modrd
prerusovand ¢dra) je Ucinnéjsi nez pozdni intervence (sedd prerusovand c¢dra)
(Upraveno dle: Olsen MH et al. Lancet 2016; 388: 2665-2712.)
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Viechny vyse uvedené studie podporuji hypotézu, ze pozitivni
terapeutické ovlivnéni krevniho tlaku a cholesterolu je spojeno s dlou-
hodobymi pfinosy a snizenim vyskytu kardiovaskuldrnich pfthod a dmrtf
pretrvavajicim jesté dlouhou dobu po ukoncenf intervence v klinickych
studiich. Mzeme v tomto smyslu hovofit o ,vaskularni paméti”,

Vcasna intervence a ovlivnéni celkového rizika

Rozvoj subklinického poskozeni cév a orgdnl a nasledny vznik
manifestniho kardiovaskularniho onemocnéni zavisi na celozivotni
expozici kardiovaskularnim rizikovym faktordm (Obr. 9. (23). Cilem
preventivnich opatrent je zabranit predc¢asné manifestaci KV piihod,
vedoucim k fyzickému a kognitivnimu postizeni, ztraté autonomie
a snizeni kvality Zivota.

V prlibéhu zivota je mozné intervence v rliznych stadiich — primor-
didlni (pred zvysenim jakéhokoliv rizikového faktoru), v primarni nebo
sekundarni prevenci, a to zlepsenim Zivotniho prostfedi, zménami zi-
votniho stylu, farmakologickou lé¢bou nebo kombinaci téchto pristup
(23).Vdnesni dobé jiz klinicka data jednoznacné potvrzuji, ze ¢im dfive
intervenci zahdjime, tim bude Uc¢inngjsi (Obr. 9)) (23).
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