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Dyslipidemie (DLP) představují nejvýznamnější rizikový faktor aterosklerotických kardiovaskulárních onemocnění (ASKVO) 
a v kontextu těžké hypertriglyceridemie (TG > 10 mmol/l) také rizikový faktor rozvoje akutní pankreatitidy. Prevalence DLP 
je velmi vysoká, avšak jejich kontrola, a to zejména u nejrizikovějších nemocných, často nedostatečná. Diagnostikujeme‑li 
DLP, vždy bychom měli v úvodu vyloučit její možnou sekundární etiologii (např. DLP v rámci hypotyreózy, diabetes melli‑
tus…). Na základě zhodnocení celkového KV rizika (dle SCORE2/SCORE2-OP či dle komorbidit daného jedince) jsou určeny 
dle příslušné kategorie rizika cílové hodnoty krevních lipidů, zejména pak LDL‑cholesterolu. Základem managementu DLP 
v prevenci ASKVO jsou dietní a režimová opatření, na která v indikovaných případech navazuje adekvátní hypolipidemic‑
ká terapie. Nově od dubna 2023 se portfolio hypolipidemik rozšířilo o inklisiran (malá interferující RNA proti proprotein 
konvertáze subtilisin/kexin typu 9 (PCSK9)), jež je podáván přímo v ambulancích kardiologů a internistů, čímž je zajištěna 
100% adherence. Při těžké hypertriglyceridemii může být indikována nad rámec dietních a režimových opatření také mo‑
noterapie fibrátem, pokud tato léčba selhává, lze některým pacientům v rámci klinických studií či specifických léčebných 
programů při splnění velmi přísných indikačních kritérií nabídnout lomitapid, volanesorsen či evinakumab.

Klíčová slova: dyslipidemie, aterosklerotická kardiovaskulární onemocnění, kardiovaskulární riziko, akutní pankreatitida, 
inklisiran.

Dyslipidemia – the known unknown
Dyslipidemia (DLP) is the most important risk factor for atherosclerotic cardiovascular disease (ASCVD) and, in the context of 
severe hypertriglyceridemia (TG > 10 mmol/l), a risk factor for the development of acute pancreatitis. The prevalence of DLP 
is very high, but their control, especially among the patients at highest risk, is often inadequate. When diagnosing DLP, we 
should always exclude its possible secondary aetiology (e.g. DLP in the context of hypothyroidism, diabetes, ...). Based on the 
assessment of the overall CV risk (according to SCORE2/SCORE2-OP or according to the comorbidities of the individual), target 
values for blood lipids, especially LDL-cholesterol, are determined according to the risk category. The basis of the management 
of DLP in the prevention of ASCVD is dietary and regimen measures, followed by adequate lipid-lowering therapy in indicated 
cases. As of April 2023, the portfolio of lipid-lowering medication has been expanded to include inclisiran (small interfering 
RNA against proprotein convertase subtilisin/kexin type 9 (PCSK9)), which is administered directly in cardiologists‘ and inter‑
nists‘ outpatient clinics, ensuring 100% adherence. In severe hypertriglyceridaemia, fibrate monotherapy may be indicated 
in addition to dietary and regimen measures; if this treatment fails, some patients may be offered lomitapide, volanesorsen 
or evinacumab as part of clinical trials or specific treatment programmes if very strict indication criteria are met. 

Key words: dyslipidemia, atherosclerotic cardiovascular disease, cardiovascular risk, acute pancreatitis, inclisiran.

Kdy hovoříme o dyslipidemiích?
Dyslipidemie (DLP) představují metabolické odchylky spojené 

s kvantitativními, ale často také kvalitativními změnami lipidů a lipo-

proteinových částic.

Dyslipidemie jsou častým onemocněním…
Přesná epidemiologická data stran výskytu DLP v populaci jsou vel-

mi obtížně získatelná, jelikož se v kontextu DLP hovoří spíše o cílových 

hodnotách krevních lipidů než o DLP jako takových. Z observačních 
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studií však vyplývá, že prevalence DLP je velmi vysoká – dle některých 

zdrojů 50–65 % dospělé populace nemá optimální parametry lipido-

vého spektra (1, 2).

Dyslipidemie jako rizikový faktor
Dyslipidemie, respektive lipoproteinové částice obsahující cho-

lesterol a apolipoprotein B (apoB, zejména LDL‑částice), hrají klíčovou 

roli v procesu aterogenního postižení cévní stěny a v současnosti jsou 

považovány za jediný kauzální rizikový faktor (RF) aterosklerotických 

kardiovaskulárních (KV) onemocnění (ASKVO), přičemž ostatní RF, jako 

např. arteriální hypertenze, kouření či diabetes mellitus (DM), jsou ozna-

čovány pouze za iniciátory či akcelerátory aterogeneze (3, 4).

V kontextu těžké hypertriglyceridemie (HTG, hladina triglyceridů 

(TG) opakovaně > 10 mmol/l) představuje DLP také významný RF roz-

voje akutní pankreatitidy, kdy se uvádí, že riziko pankreatitidy u nemoc-

ných s TG > 10 mmol/l může být až 350× vyšší ve srovnání s populací 

pacientů s TG < 9 mmol/l (5).

Jak klasifikujeme dyslipidemie?
První – základní – klasifikací je rozdělení DLP dle etiologie, tj. na 

primární – geneticky determinované (mono-, oligo- či polygenní), 

a sekundární – vznikající v důsledku jiných onemocnění, patolo-

gických stavů či exogenních příčin. Jakkoli nutno podotknout, že 

u většiny DLP se předpokládá etiologie kombinovaná, tj. vrozená 

predispozice agravovaná dalšími faktory, např. vlivem životního stylu. 

Pro přehlednost je problematika sumarizována v tabulkách 1, 2 (6–8).

Jako zdaleka nejčastější se užívá rozdělení dle fenotypu, kdy je rozli-

šována izolovaná hypercholesterolemie, izolovaná HTG a smíšená DLP.

Poslední, dnes již nepoužívanou, modalitou je dělení dle původní 

Fredricksonovy klasifikace, jež odlišuje 5 typů DLP v závislosti na rozdílné 

elektroforetické pohyblivosti dílčích lipoproteinových částic a vzhledu 

séra (Tab. 3) (9).

Základem je vyloučení sekundární etiologie…
Zachytíme‑li nově u pacienta DLP, vždy bychom měli v úvodu vy-

loučit její možnou sekundární etiologii. Základem je důkladné odebrání 

anamnestických dat se zaměřením na:

	� osobní anamnézu – pátráme po možných onemocněních, jež by 

mohla vést k manifestaci DLP (typicky hypotyreóza, primozáchyt 

či dekompenzace DM – více Tab. 2), či přítomnosti již manifestní-

ho ASKVO; cenný je také dotaz na břišní diskomfort či anamnézu 

(recidivujících) pankreatitid,

	� rodinnou anamnézu (RA) – pozitivní RA definujeme jako manifestaci 

ASKVO do 55 let u muže, resp. 60 let u ženy,

	� farmakologickou anamnézu – celá řada běžně užívaných léků může 

vést k alteraci lipidogramu, podrobněji Tab. 4,

	� abúzus – zcela zásadní je informace o konzumaci alkoholu a tabá-

kových výrobků (8).

Tab. 1. Primární, geneticky podmíněné DLP, upraveno dle (6)
Porucha Prevalence Geny Lipidogram
Heterozygotní familiární hyper-
cholesterolemie

1 : 200 LDLR
APOB
PCSK9

TC > 8 mmol/l
LDL-C > 5 mmol/l

Homozygotní familiární  
hypercholesterolemie

1 : 160 000–300 000 LDLR
APOB
PCSK9

LDL-C ↑↑ (často extrémní hodnoty)

Polygenní hypercholesterolemie — Polygenní dědičnost – kumulace řady 
DNA variant malého efektu

Variabilní – TC i LDL-C ↑, TG < 1,7 
mmol/l,

Familiární kombinovaná  
hyperlipidemie

1 : 100 Polygenní dědičnost – kumulace řady 
DNA variant malého efektu

LDL-C ↑, TG ↑, apoB ↑

Familiární  
dysbetalipoproteinemie

1 : 500 APOE atypické VLDL ↑↑, poměr TC/TG 
2(1) : 1, TC > 5 mmol/l, TG > 3 mmol/l

Familiární deficit  
lipoproteinové lipázy

1 : 1 000 000 LPL, APOC2, … Chylomikra ↑↑, VLDL-C ↑↑, extrémní 
elevace TG

LDLR – gen pro LDL receptor, APOB – gen pro apolipoprotein B, PCSK9 – gen pro proprotein konvertázu subtilisin/kexin typu 9, APOE – gen pro apolipoprotein E, LPL – gen 
pro lipoproteinovou lipázu, APOC2 – gen pro apolipoprotein C2 (kofaktor LPL), LDL – low density lipoprotein, VLDL – very low density lipoprotein, LDL-C – LDL-choleste-
rol, VLDL-C – VLDL-cholesterol, TC – celkový cholesterol, TG – triglyceridy

Tab. 2. Některé stavy s možným výskytem sekundární DLP, upraveno dle (8)
Endokrinopatie Onemocnění ledvin
Tyreopatie
Hypofyzární onemocnění
Těhotenství (jakkoli je stavem 
fyziologickým)

Nefrotický syndrom
Chronické onemocnění ledvin

Diabetes mellitus (dekompenza-
ce či primozáchyt)

Polékové (viz Tab. 4)
Nutriční

Jaterní onemocnění Obezita
Abúzus alkoholu
Mentální anorexie

Primární biliární cholangoitida

Hepatocelulární onemocnění

Nadprodukce imunoglobulinů
Mnohočetný myelom
Makroglobulinemie
Systémový lupus erythematodes

Tab. 3. Fredricksonova klasifikace DLP, upraveno dle (9)
Typ
DLP

Prevalence Elektroforéza (převažující frakce); 
charakter DLP

Vzhled séra

I 1 % Chylomikra; zejména elevace TG, 
méně cholesterolu

Smetanové

IIa
IIb

10–15 %
22–25 %

LDL; elevace cholesterolu
VLDL, LDL; elevace zejména 
cholesterolu

Čiré
Opalescentní

III 1–5 % LDL, atypické VLDL; smíšená DLP Zkalené

IV 50–60 % VLDL; elevace zejména cholesterolu Zkalené

V 1–5 % VLDL, chylomikra; smíšená DLP, 
převažující elevace TG

Smetanové
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Nedílnou součástí vyšetření pacienta s DLP musí být také zhod-

nocení jeho subjektivních obtíží (výskytu dušnosti, stenokardií, klau-

dikací, kolapsů, vertiga, recidivujících bolestí břicha…) a fyzikálního 

nálezu. Pátráme po klinických projevech DLP (kožní – xantelazmata, 

xantomy; oční – arcus corneae lipoides – u mladších 45 let je spojen 

s vysokou pravděpodobností těžké DLP), které jsou sice vzácné, ale 

často patognomické. Vyšetřujeme pulzace a šelesty nad karotidami či 

femorálními tepnami (6–8).

Laboratorní odběry bychom měli provádět ideálně nalačno, alespoň 

2× po sobě v rozestupu 2 týdnů, a to v době bez jiného interkurent-

ního onemocnění či v době co nejlepší kompenzace přidružených 

komorbidit, zejména DM či hypotyreózy. Laboratorní vyšetření by 

mělo zahrnovat:

	� lipidogram – celkový cholesterol, TG, LDL‑cholesterol (LDL‑C), HDL

‑cholesterol, apoB (zejména v kontextu inzulinové rezistence),

	� 1× za život má být změřen lipoprotein(a) (Lp(a)),

	� krevní obraz + differenciál,

	� základní iontogram (natrium, kalium, chloridy),

	� renální parametry (urea, kreatinin, odhad glomerulární filtrace),

	� glykemii, resp. glykovaný hemoglobin,

	� jaterní testy (aspartátaminotransferáza (AST), alaninaminotrans-

feráza (ALT), gamaglutamiltransferáza (GGT), alkalická fosfatáza 

(ALP), bilirubin),

	� thyreostimulační hormon (TSH),

	� celkovou bílkovinu, albumin,

	� vyšetření moči (chemicky, sediment),

	� posouzení abúzu alkoholu – stanovení ethanolu v krvi, izolovaně 

vyšší GGT při normálním ALP, ethylglukuronid v moči či karbohydrát

‑deficientní transferin.

Je‑li vyloučena možná sekundární DLP, můžeme pomýšlet na některou 

z DLP primárních (viz Tab. 1). Nejčastěji se setkáváme s pacienty s polygenní 

DLP (prevalence vysoká, avšak není jasně stanovena), familiární hypercho-

lesterolemií (FH, 1 : 200) či familiární kombinovanou hyperlipidemií (1 : 100); 

obecně – nemocní s primární DLP by měli být vyšetřeni v některém z lipido-

vých center, resp. ambulancí (seznam viz webové stránky www.athero.cz), 

kde je dostupná nejen komplexní léčebně preventivní péče, ale také mož-

nost genetického vyšetření a navazujícího tzv. kaskádového screeningu, 

tj. dovyšetření a intervence případné DLP u rodinných příslušníků (6–8).

Proč věnovat KV prevenci, potažmo léčbě DLP, 
takovou pozornost?

Odpověď je jednoduchá, i přes veškeré snahy zůstávají KVO, zastou-

pená převážně těmi aterosklerotickými, vedoucí příčinou morbidity 

a mortality nejen v České republice (ČR), ale také globálně. Dle posled-

ních dat Ústavu pro zdravotnické informace a statistiku z roku 2020 

se KVO podílela na takřka 40 % standardizované úmrtnosti v ČR (10).

Jak již bylo uvedeno výše, DLP, respektive lipoproteinové částice 

obsahující cholesterol a apoB, jsou jediným kauzálním RF ASKVO, jež 

se v populaci vyskytuje s velmi vysokou prevalencí (až 65 %) (1, 2, 4). 

Bohužel, jak ukazuje řada národních i mezinárodních studií, kontrola 

DLP, a to zejména u nejrizikovějších nemocných, je velmi nedobrá – 

cílových hodnot LDL‑C dosahuje sotva 10–30 % sledovaných (11–15).

Bohužel (bohudík!) platí dobře známé „čím níže, tím lépe“, tj. má-

me k dispozici robustní data podporující fakt, že dosahování často 

ambiciozních léčebných cílů krevních lipidů je spojeno s redukcí KV 

morbidity a mortality, a to jak ve studiích se statiny samotnými, tak 

v kombinaci s ezetimibem či inhibitory proprotein konvertázy subtilisin/

kexin typu 9 (PCSK9i): každé snížení LDL‑C o 1 mmol/l vede k redukci 

KV rizika přibližně o 20 % (6, 7). S tímto úzce souvisí také problematika 

tzv. kumulativní dávky LDL‑C (definována jako 150 mmol/l – počítáno 

v letech, po které má nemocný určitou hladinu LDL‑C), která je nutná 

k manifestaci KV příhody (Graf 1). Z uvedeného diagramu (Graf 1) jasně 

vyplývá potřeba nejen razantního snížení LDL‑C, ale také včasnost této 

intervence, tedy „čím níže, tím lépe, čím déle, tím lépe“ (7, 16).

Jak je to s triglyceridy? Mají spojitost s ASKVO? 
Nebo jsou jen RF akutní pankreatitidy?

Hypertriglyceridemie je definována hodnotami TG > 1,7 mmol/l 

nalačno, přičemž na vyšší hladiny TG pohlížíme jako na marker kumulace 

Tab. 4. Vliv podávané medikace na hladiny krevních lipidů, upraveno dle (8)
Léky LDL-cholesterol Triglyceridy HDL-cholesterol
Estrogeny - 7–20 % + 40 % + 5–20 %

Progestiny + variabilní - variabilní - 15–40 %

Tamoxifen/raloxifen - 10–20 % + 0–30 % beze změny

Proteázové inhibitory + 15–30 % 15–200 % beze změny

Anabolika + 20 a více % beze změny - 20–70 %

Retinoidy + 15 % + 35–100 % ???

Růstový hormon + 10–25 % beze změny + 0–7 %

Kortikosteroidy + variabilní + variabilní beze změny

Imunosupresiva, např. cyclosporin + 0–50 % + 0–70 % + 0–90 %

Thiazidová diuretika + 5–10 % + 5–15 % beze změny

Kličková diuretika + 5–10 % + 5–10 % beze změny

Betablokátory beze změny + 10–40 % - 5–20 %

Amiodaron + variabilní beze změny beze změny

Antipsychotika beze změny + 20–50 % - 0–20 %

Antiepileptika + variabilní beze změny + variabilní

Danazol + 10–40 % beze změny - 50 %



PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
Dyslipidemie – známá neznámá

308  |

VNITŘNÍ LÉKAŘSTVÍ  /  Vnitř Lék. 2023;69(5):305-311  /  www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

na TG bohatých (včetně remnantních) částic, tj. ukazatel vyššího (chce‑li 

reziduálního) KV rizika. Spojitost samotných TG s ASKVO nebyla dosud 

jasně prokázána. V pracích zabývajících se touto otázkou se asociace 

HTG s ASKVO po adjustaci na non‑HDL‑cholesterol (non-HDL-C) atenuu-

je (7, 17). Toto samozřejmě podporuje výše uvedené konstatování, že TG 

jsou pouze markerem částic, které kromě TG obsahují také cholesterol – 

základní stavební kámen aterosklerotických cévních lézí. TG jako takové 

bývají spíše spojovány s iniciací či propagací zánětu cévní stěny (18).

Předpokládá se, že HTG jsou velmi častou odchylkou – až u pětiny 

populace dokumentujeme abnormální hladiny TG; těžká HTG je pak 

zachycena cca ve 2 % případů (19). Hladiny TG do 10 mmol/l jsou aso-

ciovány spíše s rostoucím KV rizikem (rostoucí absolutní riziko infarktu 

myokardu, aortální stenózy či ischemické cévní mozkové příhody), jak-

koli hodnoty vyšší jsou významným RF rozvoje akutní pankreatitidy, a to 

i po adjustaci na věk, pohlaví, přítomnost DM či abúzu alkoholu (20–22).

Hypertriglyceridemií indukované pankreatitidy zaujímají cca 4 % 

všech pankreatitid, přičemž po alkoholové a biliární etiologii jsou 3. 

nejčastější příčinou jejího vzniku (22). Ve srovnání s jinými etiologiemi 

jsou daleko závažnější, častěji recidivují, dříve destruují exo- i endokrinní 

části pankreatu a v neposlední řadě byla popsána jejich asociace s vyšší 

morbiditou i mortalitou (23).

S těžkými HTG se setkáváme mimo vzácné monogenně dědičné 

poruchy (např. deficit lipoproteinové lipázy či jejich kofaktorů) typicky 

u pacientů s dědičnou predispozicí (kumulací běžných DNA variant (single 

nucleotide polymorphisms – SNPs) genů zapojených do metabolismu 

na TG bohatých částic) a přítomností dalších faktorů, např. při abúzu 

alkoholu, v kontextu dietních excesů či dekompenzace DM.

V konsenzu Evropské společnosti pro aterosklerózu z roku 2021 se 

nově diskutuje problematika ideálních hodnot TG nalačno, přičemž se 

uvádí, že hladina TG < 1,2 mmol/l je asociována s optimálním nastavením 

metabolismu na TG bohatých částic; již hladiny TG mezi 1,7–5,6 mmol/l 

jsou spojeny s jejich významnou kumulací, a tedy i vyšší KV rizikem (21).

Co víme o lipoproteinu(a)?
Lipoprotein(a) (Lp(a)) představuje částici podobnou LDL, která je 

považována za nezávislý RF ASKVO, kdy v posledních doporučeních 

Evropské kardiologické společnosti z roku 2021 se dokonce hovoří 

o vysokých hladinách Lp(a) jako o samostatné metabolické poruše. 

Hladiny Lp(a) > 430 nmol/l (> 180 mg/dl) jsou asociovány s obdobným 

KV rizikem jako heterozygotní FH (7). Po řadě desetiletí skepse kolem 

Lp(a) zažívá tento v posledních letech opět období renesance, jelikož 

se objevují nová léčiva, jež mohou jeho hladiny dramaticky snížit – až 

o 90 %. Jakkoli není dosud jasné, zda snížení Lp(a) povede ke kýžené 

redukci KV příhod (24). Jasno do této problematiky snad přinese právě 

probíhající studie HORIZON, testující pelacarsen (antisense oligonu-

kleotid proti apolipoproteinu(a)) v prevenci KV příhod.

Jak tedy ideálně v praxi postupovat?
Po vyloučení možné sekundární DLP bychom měli zhodnotit cel-

kové KV riziko daného pacienta – tedy odrazový můstek k určení cílo-

vých hodnot krevních lipidů. V praxi u zdánlivě zdravých jedinců bez 

manifestního ASKVO či přítomnosti jeho RF (zejména DM, chronického 

onemocnění ledvin, arteriální hypertenze či geneticky podmíněné 

DLP) využíváme hodnocení KV rizika dle systému SCORE2/SCORE2-OP 

(Obr. 1), případně při stratifikaci KV rizika vycházíme z přítomných ko-

morbidit daného jedince (Tab. 5). Po determinaci KV rizika dle SCORE2/

SCORE2-OP či vyplývajícího z přítomných komorbidit stratifikujeme 

pacienty do 3 kategorií KV rizika, od nichž se pak odvíjí také cílové 

hodnoty lipidových parametrů (Tab. 6). Primární léčebný cíl představuje 

LDL‑C, sekundární pak non‑HDL‑C či apoB (6, 7).

Redukce KV rizika však nespočívá jen v léčbě DLP, ale také v inter-

venci všech dalších konkomitantních RF ASKVO, jelikož pouze komplexní 

intervence je nejúčinnější. Léčebné cíle dílčích RF jsou pro přehlednost 

uvedeny v tabulce 6.

Jak dosáhnout stanovených cílů v léčbě DLP?
Základem jsou vždy dietní a režimová opatření, tj. adekvátní stra-

vovací návyky (preferenčně dieta středomořského typu), pravidelná 

pohybová aktivita (např. 6 000–10 000 kroků denně), prevence sedavého 

způsobu života či zanechání kouření (7).

Samotná dietní a režimová opatření zřídka stačí k dosahování často 

velmi ambiciózních cílových hodnot LDL‑C, proto u většiny pacientů 

Graf 1. Problematika kumulativní dávky LDL-C, upraveno dle (16)
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musíme využít některou z farmakoterapeutických modalit. Základním 

pilířem léčby DLP jsou statiny – léky dostupné, velmi dobře tolerované 

s minimem nežádoucích účinků. Vždy bychom měli usilovat o podávání 

moderních potentních statinů (atorva- či rosuvastatinu) v maximálních, 

respektive maximálních tolerovaných dávkách. Pokud není dosaženo 

cílových hodnot LDL‑C při monoterapii statinem je indikována kombi-

nační hypolipidemická léčba. Přednostně se s ohledem na dostupnost 

využívá kombinací s ezetimibem, přičemž lze očekávat aditivní pokles 

LDL‑C nad rámec monoterapie statinem o 20–25 % (pozn. zdvojnásobe-

ní dávky statinu vede k dalšímu poklesu LDL‑C přibližně o 6 %) (6, 7, 25). 

V indikovaných případech (Tab. 7) máme již od roku 2018 k dispozici 

„klasické“ PCKS9i, tj. monoklonální protilátky proti PCSK9 – aliro- a evo-

lokumab; při jejich podávání lze očekávat dodatečný pokles LDL‑C 

kolem 60 % (26–30). Při indikaci PCSK9i nemusí být ezetimib v souladu 

s hodnotícími zprávami Státního ústavu pro kontrolu léčiv nasazen, 

pokud je u pacienta užívajícího maximální tolerovanou dávku statinu 

výchozí LDL‑C více než 20 % od cílové hodnoty, případně u statin

‑naivních nemocných LDL‑C více než 50 % od cíle (26, 27). V obdobných 

indikacích jako monoklonální protilátky se portfolio hypolipidemik od 

1. 4. 2023 rozšířilo o inklisiran – malou interferující RNA proti PCSK9, 

která v konečném důsledku působí obdobně jako „klasické“ PCSK9i. 

U inklisiranu je popisován aditivní pokles LDL‑C kolem 50 %; výhodou 

jeho podávání je 100% adherence k léčbě, jelikož je aplikován přímo 

v ambulanci internisty či kardiologa, a to každých 6 měsíců (s výjimkou 

booster dávky v 3. měsíci od první aplikace). Inklisiran představuje lék 

velmi dobře tolerovaný, kdy jediným relevantním nežádoucím účin-

kem byla reakce v místě vpichu. Nepředpokládají se také žádné lékové 

interakce a není nutná redukce dávky u pacientů s renální či jaterní 

insuficiencí (31, 32).

Tabulka 7 pro přehlednost shrnuje současné možnosti cílené léčby 

DLP v ČR (Tab. 7) (26, 27, 31).

Jak se nám daří dosahovat cílových hodnot 
LDL­‑C v praxi?

Zrcadlem běžné klinické praxe budiž např. série studií EUROASPIRE, 

studie DaVinci, LIPIcontrol 1,2 či LipitecClidec 1,2, jež sice poukazují na 

uspokojivou implementaci aktuálních doporučených postupů do praxe, 

kdy se ukazuje, že je správně volena odpovídající kardioprotektivní medi-

kace, avšak tato je často titrována až s přílišnou opatrností a pomalu (i při 

dobré toleranci) či je zcela nevyužita vhodná léčba kombinační. Bohužel 

nedostatečná kontrola DLP je typicky u nejrizikovějších nemocných 

(ve velmi vysokém KV riziku či v sekundární prevenci); v této populaci 

nemocných je dosahováno cílových hodnot LDL‑C v 10–30 % případů 

Tab. 5. Kategorie KV rizika, upraveno dle (6, 7)
Kategorie KV rizika
„extrémní KV riziko“ (pozn. autora – není uvedeno explicitně 
v doporučeních)
	� recidiva KV příhody do 2 let od předchozí

velmi vysoké KV riziko
	� Dokumentovaná KV příhoda (klinicky či pomocí zobrazovacích 
metod) – akutní koronární syndrom, infarkt myokardu, koronární či jiná 
revaskularizace, cévní mozková příhoda, transitorní ischemická ataka
	� Ischemická choroba dolních končetin
	� Aneurysma aorty
	� Signifikantní pláty zjištěné při USG vyšetření či CT koronarografii
	� DM s ASKVO a/nebo s těžkým orgánovým postižením:
	� eGFR < 45 ml/min/1,73 m2 nezávisle na albuminurii
	� eGFR 45-59 ml/min/1,73 m2 a mikroalbuminurie (ACR 30–300 mg/g)
	� proteinurie (ACR > 300 mg/g)
	� přítomnost mikrovaskulárních komplikací v  alespoň 3 lokalizacích 

(např. retinopatie, neuropatie a mikroalbuminurie)
	� CKD s eGFR < 30 ml/min/1,73 m2 nebo CKD s eGFR 30–44 ml/min/1,73 m2 
a ACR > 30 mg/g
	� SCORE2 ≥ 7,5 % u pacientů < 50 let, ≥ 10 % – u pacientů 50–69 let, SCORE2-
OP ≥ 15 % u pacientů ≥ 70 let
	� FH s RF ASKVO

vysoké KV riziko
	� DM bez ASKVO a/nebo těžkého orgánového postižení (nesplňující kritéria 
velmi vysokého či středního KV rizika)
	� CKD s eGFR 30–44 ml/min/1,73 m2 a ACR < 30 mg/g, CKD s eGFR 45–59 ml/
min/1,73 m2 a ACR 30–300 mg/g, CKD s eGFR ≥ 60 ml/min/1,73 m2 a ACR 
> 300 mg/g
	� SCORE2 2,5–7,5  % u  pacientů < 50  let, 5–10  % u  pacientů 50–69  let, 
SCORE2-OP 7,5–15 % u pacientů ≥ 70 let
	� FH bez RF ASKVO

nízké‑střední KV riziko
	� DM s délkou trvání do 10 let bez dalších RF ASKVO či orgánového postižení
	� SCORE2 < 2,5 % u pacientů < 50 let, < 5 % u pacientů 50–69 let, SCORE2-
OP < 7,5 % u pacientů ≥ 70 let

DM – diabetes mellitus – pozn. DM 2. typu či DM 1. typu u pacientů ve věku > 40 
let, eGFR (estimated glomerular filtration rate) – odhadovaná glomerulární fil-
trace, ACR – albumin-to-creatinine ratio, CKD – chronické onemocnění ledvin, 
FH – familiární hypercholesterolemie

Obr. 1. Tabulka SCORE2/SCORE2-OP, dle (7)
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Tab. 6. Cíle dílčích intervenovaných RF ASKVO, upraveno dle (6, 7)
Cílové hodnoty dílčích RF ASKVO
Kouření Vyvarovat se jakékoliv expozice tabáku

Dieta Omezení nasycených živočišných tuků, preference 
celozrnných produktů (20–45 g vlákniny denně), 
dostatek zeleniny (> 200 g/den), ovoce (> 200 g/
den) a ryb (alespoň 1× týdně), max. 100 g alkoholu 
týdně, < 5 g soli denně

Fyzická aktivita 6000–10000 kroků denně, ev. 150–300 minut 
pravidelné fyzické aktivity střední intenzity týdně, 
prevence sedavého způsobu života

Tělesná konstituce BMI 20–25 kg/m2, obvod pasu < 94 cm u mužů, 
< 80 cm u žen

TK < 140/90 mm Hg, ev. < 130/80 mm Hg, pokud je 
tolerován

LDL-C (primární lé-
čebný cíl), non-HDL-
-C, apoB (sekundár-
ní léčebné cíle)

„Extrémní KV riziko“ (recidiva KV příhody do 
2 let, pozn. autora – není uvedeno explicitně 
v doporučeních, pouze v české mutaci), cílové 
hodnoty mají být zváženy
	� LDL-C < 1,0 mmol/l
	� non-HDL-C < 1,8 mmol/l
	� apoB < 0,55 g/l

Velmi vysoké KV riziko
	� LDL-C < 1,4 mmol a současně redukce výchozích 
hodnot LDL-C alespoň o 50 %
	� non-HDL-C < 2,2 mmol/l
	� apoB < 0,65 g/l

Vysoké KV riziko
	� LDL-C < 1,8 mmol a současně redukce výchozích 
hodnot LDL-C alespoň o 50 %
	� non-HDL-C < 2,6 mmol/l
	� apoB < 0,8 g/l

Nízké-střední KV riziko
	� LDL-C < 2,6 mmol a současně redukce výchozích 
hodnot LDL-C alespoň o 50 %
	� non-HDL-C < 3,4 mmol/l
	� apoB < 1 mmol/l

BMI – body mass index, LDL-C – LDL-cholesterol, apoB – apolipoprotein B, non-
-HDL-C – non-HDL-cholesterol

(11–15,33). Možných vysvětlení je jistě celá řada, a to jak na straně pacienta, 

tak i lékaře. Nedosahování cílových hodnot LDL‑C může být zapříčiněno 

obavami z podávání intenzivní hypolipidemické léčby, obavami z ne-

žádoucích účinků či prostou inercií, kdy není dávka hypolipidemik při 

nedostatečné kontrole DLP upravena, přestože je léčba dobře tolerována. 

Svou roli sehrává také pacient, jeho ochota řídit se pokyny lékaře a dlou-

hodobě užívat předepsanou medikaci. Je velmi dobře dokumentována 

klesající adherence k léčbě, a to nepřímo úměrně k délce trvání terapie. 

Non‑adherence je dokonce považována dle některých pramenů za sa-

mostatný RF ASKVO. Zcela zásadní je v tomto ohledu důkladná edukace 

pacientů, řešení případných nežádoucích účinků podávané léčby a v ne-

poslední řadě také využití fixní kombinační léčby (6, 7).

Jak postupovat u pacientů s těžkou HTG?
Jelikož se s těžkými HTG často setkáváme u pacientů s dekom-

penzací DM, abúzem alkoholu či dietními excesy, jsou zcela zásadní 

dietní (preferenčně opět tzv. středomořská dieta) a režimová opatření, 

tj. především zanechání kouření, abstinence alkoholu a pravidelná po-

hybová aktivita, kdy se ukazuje, že nejvyššího poklesu TG lze dosáhnout 

rezistentním, ale nikoliv aerobním, tréninkem (6, 7, 34, 35).

Farmakoterapií volby v prevenci vzniku akutní pankreatitidy je mono-

terapie fibrátem (v ČR především fenofibrátem), který má mimo jiné také 

zásadní vliv na postprandiální lipemii (36). U pacientů s nejtěžšími HTG 

fenotypy máme omezeně k dispozici v rámci lipidových center či specific-

kých léčebných programů (resp. studií) také např. lomitapid, volanesorsen 

či evinakumab. Jednou z krajních léčebných modalit je také aferéza (6, 7).

Při léčbě těžké HTG je zcela zásadní také snaha o maximální kom-

penzaci přidružených komorbidit, zejména pak DM.

Jaký je současný pohled na léčbu fibráty?
Kromě výše zmíněné indikace monoterapie fibráty v prevenci 

akutní pankreatitidy má být tato léčba zvážena u pacientů s trvající 

HTG > 2,3 mmol/l i přes maximální dávku statinu (6). V klinické praxi lze 

fibráty využívat spíše jen u pacientů s DM, u nichž byl popsán ve studii 

ACCORD či FIELD pozitivní dopad jejich podávání na rozvoj, resp. pro-

gresi mikrovaskulárních komplikací DM, jakkoli výskyt komplikací mak-

rovaskulárních nebyl v žádné ze studií terapií fibráty ovlivněn (36, 37).

Tab. 7. Přehled možností cílené léčby DLP, upraveno dle (26, 27, 31)
Preparát Alirokumab, evolokumab Inclisiran
Specializace Centrová léčba – seznam viz www.athero.cz INT, KAR, výhledově DIA

Indikace Familiární hypercholesterolemie v primární prevenci – LDL‑C > 
3,1 mmol/l při maximální tolerované dávce statinu (musí být využit 
atorva- či rosuvastatin), ev. v kombinaci s ezetimibem (nemusí být 
nasazen vždy – viz text)

Familiární hypercholesterolemie v primární prevenci – LDL‑C > 
3,1 mmol/l při maximální tolerované dávce statinu (musí být využit 
atorva- či rosuvastatin), ev. v kombinaci s ezetimibem (nemusí být 
nasazen vždy – viz text)

Sekundární prevence s LDL‑C > 2,5 mmol/l při maximální tolerované 
dávce statinu (musí být využit atorva- či rosuvastatin) ev. v kombinaci 
s ezetimibem (nemusí být nasazen vždy – viz text)

Sekundární prevence u pacientů s familiární hypercholesterolemií 
a LDL‑C > 2,5 mmol/l při maximální tolerované dávce statinu (musí 
být využit atorva- či rosuvastatin), ev. v kombinaci s ezetimibem 
(nemusí být nasazen vždy – viz text)

Sekundární prevence s LDL‑C > 2,0 mmol/l při maximální 
tolerované dávce statinu (musí být využit atorva- či rosuvastatin), ev. 
v kombinaci s ezetimibem (nemusí být nasazen vždy – viz text)

Aplikační 
schéma

Evolokumab - 140 mg s.c. à 14 dní
Alirokumab 75 mg s.c. à 14 dní
Alirokumab 150 mg s.c. à 14 dní, pokud je vstupní LDL‑C > 60 % (> 
3,5 mmol/l) od cíle
Alirokumab 300 mg s.c. à 1 měsíc, pokud je vstupní LDL‑C > 60 % (> 
3,5 mmol/l) od cíle

Inclisiran – aplikace v čase: 0, 3 měsíce – „booster“, dále à 6 měsíců, 
aplikace vždy v rámci ambulance = 100 % adherence

Úhrada Ve 24. týdnu léčby pokles vstupních hodnot LDL‑C alespoň o 40 % Ve 24. týdnu léčby pokles vstupních hodnot LDL‑C alespoň o 40 %

LDL‑C – LDL‑cholesterol
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V ČR je ve valné většině případů preskribován fenofibrát v některé 

z jeho lékových forem. Pokud tento není tolerován, lze užít v indiko-

vaných případech druhý z dostupných preparátů – ciprofibrát, který 

však nemá oporu v doporučených postupech, resp. klinických studiích.

Jaké jsou výhledy stran léčby DLP do budoucna?
Na podzim 2023 by měla být k dispozici kyselina bempedoová, jež 

funguje obdobným mechanismem jako statiny (pouze o několik úrovní 

dané metabolické dráhy výše); podrobnosti stran jejího předepisování 

nejsou t. č. známy.

Již řadu let se hovoří o možnosti „vakcinace proti DLP“ či dokonce 

její genové manipulaci pomocí CRISPR‑Cas9. V preklinických animálních 

studiích bylo zjištěno, že vakcína proti PCSK9, respektive apolipoproteinu 

B-100, snižuje nejen hladinu LDL‑C, ale také zabraňuje progresi atero-

sklerózy (38, 39). V roce 2020 byla udělena Nobelova cena za technologii 

editace genů CRISPR‑Cas 9 – tzv. genové nůžky, jež mají potenciál cílit 

na geny spojené s DLP a modifikovat je. V jedné ze studií na primátech 

bylo díky CRISP‑Cas9 editaci genu proteinu PCSK9 docíleno nejen jeho 

výrazného a dlouhodobého poklesu, ale také doprovodného setrvalého 

snížení hladin LDL‑C (40). V současnosti již existuje několik pacientů, již 

podstoupili tuto genovou manipulaci; jedná se však o zcela recentní 

studie, jež dosud nepřinesly žádné relevantní výsledky.

Jakkoli výše zmíněné léčebné modality vykazují v preklinických 

pracích slibné výsledky, je zapotřebí dalšího výzkumu a  rozsáh-

lých klinických studií, aby byla dokumentována jejich bezpečnost 

a účinnost.

Závěr
Dyslipidemie představují jednu z nejčastěji zachycených metabo-

lických poruch, na které musíme pohlížet nejen jako na nejvýznamnější 

RF ASKVO, ale v kontextu těžké HTG (TG > 10 mmol/l) také jako na 

významný RF rozvoje akutní pankreatitidy. Pokud je u nemocného 

zachycena alterace lipidového spektra, vždy by měla být v úvodu 

vyloučena možná sekundární DLP (např. v kontextu hypotyreózy, DM, 

abúzu alkoholu…). Po zhodnocení KV rizika jsou základem léčby DLP 

vždy dietní a režimová opatření, na která by měla v indikovaných pří-

padech navazovat adekvátní hypolipidemická terapie. Tato byla od 

dubna 2023 rozšířena o inklisiran, který je t. č. v rukou ambulantních 

specialistů – kardiologů a internistů.

Nezapomínejme však, že redukce KV rizika nespočívá jen v léčbě 

DLP, ale také v intervenci všech dalších konkomitantních RF, jelikož 

pouze komplexní intervence je nejúčinnější.

Podpořeno: MZ ČR RVO 64165.
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