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LÉČBA DYSLIPIDÉMIÍ 
Úvod
Léčba dyslipidémií je základem prevence kardiovaskulárních kom-
plikací u rizikových nemocných. Nefarmakologická léčba (zvýšení 
pohybové aktivity a změna diety) představuje nezbytný základ léčby. 
Farmakoterapie využívá v současnosti pět lékových skupin. Nejlépe 
dokumentovanými hypolipidemiky jsou statiny, které jsou užívány 
v monoterapii a tvoří i základ kombinací. Fibráty, ezetimib, niacin 
a  pryskyřice jsou dalšími možnostmi farmakologického ovlivnění 
dyslipidémie. Komplexní korekce všech abnormalit lipidového me-
tabolismu i s využitím kombinace hypolipidemik představuje mož-
nost dalšího snížení výskytu aterotrombotických komplikací.

Defi nice dyslipidémie
Termín dyslipidémie (DLP) označuje skupinu metabolických one-
mocnění charakterizovaných patologickým zmnožením aterogen-
ních lipoproteinových částic a/nebo snížením množství antiatero-
genních lipoproteinů v krevní plazmě. Termínem dyslipidémie jsme 
si zvykli nahrazovat starší označení hyperlipidémie, které akcen-
tovalo zejména faktor zmnožení lipoproteinů. Nyní je zřejmé, že 
změna vlastností lipoproteinových částic je přinejmenším stejně dů-
ležitá jako absolutní nárůst jejich koncentrací1/. 

Indikace léčby dyslipidémie
Cílem hypolipidemické léčby není pouze optimalizace ukazatelů 
lipidového spektra, ale snížení rizika klinické manifestace atero-
trombotické komplikace a v konečném důsledku i kardiovaskulární 
a celkové mortality. Proto základ úvah pro volbu léčebné strategie 
dyslipidémie (a  určení cílových hodnot) představuje zhodnocení 
kardiovaskulárního rizika. Osoby s manifestním kardiovaskulárním 
onemocněním jsou stejně jako diabetici 1. a 2. typu s orgánovými 

komplikacemi a osoby s chronickým onemocněním ledvin třetího 
a vyššího stupně automaticky klasifi kováni jako velmi vysoce rizi-
koví. Podobný přístup zasluhují i osoby s prokázanou subklinickou 
aterosklerózou. U  ostatních odhadujeme kardiovaskulární riziko 
s využitím tabulek nebo kalkulátorů rizika zohledňujících nejdůleži-
tější rizikové faktory2/. V České republice používáme tabulky vychá-
zející z projektu SCORE3/. Ačkoli si uvědomujeme, že odhad pomocí 
SCORE je zatížen značnou chybou a nehodí se např. u nemocných 
s  metabolickým syndromem, jejichž riziko významně podhodno-
cuje, pro orientační kategorizaci pacientů představuje praktickou 
pomůcku.

Nefarmakologická léčba dyslipidémie
U  všech jedinců je indikována intervence nefarmakologická, tedy 
úprava diety a zvýšení pohybové aktivity. Režimová opatření musíme 
prosazovat i u těch nemocných, kteří jsou indikováni k farmakolo-
gické léčbě. Zvýšení fyzické aktivity přímo ovlivňuje hladiny séro-
vých lipidů (navozuje vzestup HDL-cholesterolu a  snižuje triglyce-
ridy), napomáhá ale také snížení celkového kardiovaskulárního (KV) 
rizika, zvyšuje úspěšnost redukce hmotnosti a jejího dlouhodobého 
udržení a má další příznivé efekty. Doporučuje se 30 minut nepřeru-
šované pohybové aktivity denně, alternativně 3–4× týdně 45 minut4/. 
Obdobně příznivý vliv na lipidogram má i  zanechání kouření, po 
kterém lze očekávat vzestup HDL cholesterolemie až o 10 %. Stejně 
jako u  pohybové aktivity má zanechání kouření celkově velmi vý-
znamný vliv na snížení globálního KV rizika bez ohledu na změny li-
pidového metabolismu. 

Základní prvky dietní změny u nemocných s dyslipidémií uvádí ta-
bulka 1. 
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Tabulka 1. Přehled hlavních dietních doporučení pro prevenci KV onemocnění (podle 2)

Jak snížit celkový 
a LDL-cholesterol?

Očekávatelný 
efekt

Jak snížit triglyceridy? Očekávatelný 
efekt

Jak zvýšit 
HDL-cholesterol? 

Očekávatelný 
efekt

Snížit příjem nasycených 
(živočišných) tuků*

+++ Snížit nadměrnou hmotnost +++ Snížit příjem trans tuků +++

Snížit příjem tzv. trans 
tuků

+++ Snížit příjem alkoholu +++ Zvýšit fyzickou aktivitu +++

Snížit konzumaci 
cholesterolu

++ Snížit příjem jednoduchých cukrů 
(sacharidů)

+++ Snížit tělesnou 
hmotnost

++

Zvýšit konzumaci 
vlákniny

++ Zvýšit fyzickou aktivitu ++ Nahradit sacharidy 
v dietě nenasycenými 
(rostlinnými) tuky

++

Používat potraviny 
obohacené rostlinnými 
steroly

+++ Snížit konzumaci složitých 
sacharidů (polysacharidů)

++ Mírně konzumovat 
alkohol

++

Zařadit do jídelníčku 
sójové produkty

+ Používat doplňky s obsahem 
omega-3 mastných kyselin

++ Preferovat potraviny 
s vysokým obsahem 
vlákniny

+

Snížit nadměrnou 
tělesnou hmotnost

+ Nahradit nasycené (živočišné) 
tuky nenasycenými (rostlinnými)

+ Snížit konzumaci mono 
a polysacharidů

+

*živočišné tuky rybího původu jsou prospěšné a jejich příjem by měl být zvyšován
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U  pacientů s  vysokým kardiovaskulárním rizikem nebo již mani-
festním onemocněním oběhového systému s  nefarmakologickými 
opatřeními nevystačíme. Ostatně dosáhnout cílových hodnot séro-
vých lipidů u těchto rizikových kategorií bez medikamentózní léčby 
je prakticky nemožné (tabulka 2).

Tabulka 2. Cílové a  optimální hodnoty plazmatických lipidů 
a apoproteinů (podle doporučení EAS/ESC 2011, 2)

Riziko KVO Nízké Středně 
zvýšené Vysoké Velmi vysoké 

TC (mmol/l) – – – –

LDLc (mmol/l) – < 3,0 < 2,5 < 1,8 nebo 
snížení o 50 %

Non- HDLc 
(mmol/l) – – < 3,3 < 2,6

TG (mmol/l) < 1,7

apoB (g/l) – – < 1 < 0,8

TC – celkový cholesterol, LDLc – low density lipoprotein cholesterol, 
non-HDLc – non HDL cholesterol, apoB- apoprotein B, 
HDL-c – high density lipoprotein cholesterol, TG – triglyceridy

Nejnovější doporučení pro léčbu dyslipidémie Evropské kar-
diologické společnosti a  Evropské společnosti pro ateroskle-
rózu (ESC/EAS) posouvají horní hranice cílových hodnot 
LDL-cholesterolu u  velmi vysoce rizikových pacientů na hod-
noty 1,8 mmol/l a nižší2/. 

Farmakoterapie dyslipidémie
V ČR nadále využíváme 5 hlavních skupin hypolipidemik: statiny, 
fi bráty, ezetimib, niacin a pryskyřice.

O hypolipidemické farmakoterapii bylo jenom v posledních letech 
publikováno velmi mnoho odborných statí i  monografi í, a  proto 
v následujících odstavcích budou zmíněny vybrané novinky z po-
slední doby. Pro další informace k tématu odkazujeme na bohatou 
domácí literaturu4–6/.

Statiny
Statiny zůstávají základním kamenem hypolipidemické farmakote-
rapie u všech osob s dyslipidémií a  zvýšeným KV rizikem. Připo-
meňme, že hlavní indikací není zlepšení lipidogramu, ale snížení 
kardiovaskulárního rizika, k  čemuž statiny disponují i  řadou tzv. 
pleio tropních účinků. Přehled zástupců této lékové skupiny uvádí 
tabulka 3. 

Základní mechanismus účinku statinů spočívá v  blokádě enzymu 
hydroxy-methylglutaryl-koenzym A (HMG-CoA) reduktázy a tím to 
mechanismem snižuje produkci cholesterolu v buňce; z hlediska plaz-
matických koncentrací lipoproteinů je tento efekt nejdůležitější na 
úrovni hepatocytu. Intracelulární deplece cholesterolu vede ke zvý-
šení exprese receptorů pro LDL-cholesterol a jeho zvýšené vychytá-
vání z cirkulace.

V současnosti je trendem použití statinů s dostatečnou účinností 
v  dávce vedoucí k  dosažení cílové hodnoty LDL-c. Těmto poža-
davkům aktuálně nejlépe odpovídají atorvastatin a  rosuvastatin. 
Simvastatin není aktuálně doporučován v maximální dávce 80 mg 
(která se účinností vyrovná středním dávkám atorvastatinu a ro-
suvastatinu) pro relativně vyšší riziko myopatie, jak ukázala studie 
SEARCH publikovaná v  roce 20107/. Na druhé straně, všechny 
typy statinů nadále využíváme u těch, kterým uvedené látky s nej-
vyšší účinností nevyhovují nebo se u nich při léčbě vyskytují ne-
žádoucí účinky.

Velkou diskusi a  pozornost výzkumníků vyvolalo zjištění zvýšené 
incidence nově vniklého diabetu u uživatelů statinů. Přestože není 
nadále úplně objasněn mechanismus, kterým ke zhoršení rizika dia-
betu při terapii statinem dochází, zdá se, že hlavní roli hraje zhor-
šení inzulínové rezistence v extrahepatálních tkáních8/. Jak ukázaly 

Tabulka 3. Přehled statinů a jejich základních farmakologických vlastností

Statin Původ Lipofi lita Prodrug Metabolizace T1/2 (h) Dávkování (mg)

simvastatin semi-syntetický + ano CYP3A4 2–3 5–80

lovastatin přírodní + ano CYP3A4 2–3 10–80

pravastatin přírodní – ne sulfurace 1 5–40

fl uvastatin syntetický, racemát + ne CYP2C9 0,5 20–80

atorvastatin syntetický, enantiomer + ne CYP3A4 13–16 (30) 10–80

rosuvastatin syntetický – ne CYP2C6, 2C19 (menšina) 20 5–40

Tabulka 4. Fibráty a jejich vybrané farmakologické vlastnosti

Fibrát Generace T1/2 (hod) Dávkování (mg/den) Vliv na koncentrace lipidů (%)

TC TG HDL-c LDL-c

bezafi brát II 2 400–600 –10 až –15 –30 až –48 +5 až +17 –15

gemfi brozil II 1,5 600–900 –15 –30 až –50 +5 až +20 –10

fenofi brát III 20 200–400
mikronizované formy: 160–267

–10 až –15 –30 až –45 +10 až +15 –10 až –15

ciprofi brát III 80–100 100 –15 až –25 –37 až –73 +18 až +39 –18 až –29

LÉČBA DYSLIPIDÉMIÍ 
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metaanalýzy, uvedený negativní vliv je vlastní všem statinovým mo-
lekulám. Většina analýz i autorit v oblasti se shoduje v názoru, že za-
tímco riziko vzniku diabetu je malé a pohybuje se na úrovni zvý-
šení rizika o  10 %, přínos terapie statinem u  diabetiků i  u  osob 
s  metabolickým syndromem/prediabetem je nesrovnatelně větší. 
Léčba statinem zabrání devíti KV příhodám na jeden nově vzniklý 
případ diabetu9,10/. Proto převládá názor, že není důvod ke změně 
léčebné praxe použití statinů11/. 

Fibráty
V  posledních letech v  Česku tuto skupinu reprezentuje domi-
nantně fenofi brát v  různých lékových formách. Tabulka 4 uvádí 
přehled fi brátů s jejich farmakologickou charakteristikou. 

Fibráty agonizují nitrojaderné receptory PPAR alfa a zasahují pře-
devším do metabolismu na triglyceridy bohatých částic na úrovni 
jejich produkce i katabolismu na více úrovních.

Těžiště použití fi brátů leží v současnosti v kombinaci se statinem 
u nemocných s trvající hypertriglyceridémií a/nebo nízkou hladi-
nou HDL-c při léčbě statinem. Bezpečnost a účinnost kombinace 
statin+fi brát byla testována v  „lipidové“ větvi studie ACCORD, 
v  níž přidání fenofi brátu k  léčbě simvastatinem u  nemocných se 
smíšenou DLP vedlo k příznivému ovlivnění výskytu makrovasku-
lárních komplikací diabetu11/. Rovněž metaanalýza studií s fi bráty 
konstatovala konzistentní pozitivní účinek fi brátů u  nemocných 
s  tzv. aterogenní (smíšenou) dyslipidémií, u  nichž snižují výskyt 
makrovaskulárních komplikací přibližně o třetinu12/. Proto se fi b-
ráty dostaly i  do posledních doporučení evropských společností 
a jejich přidání k terapii by mělo být zváženo u nemocných s trva-
jící neuspokojivou kontrolou triglyceridémie či při nízké koncen-
traci HDL-c při léčbě statinem2/. Kombinace statin+fi brát (pří-
padně statin+niacin) se jeví jako vhodná alternativa ke snížení 
reziduálního KV rizika u osob se smíšenou DLP, jakkoli dosažení 
velmi nízkých koncentrací LDL-c zůstává primárním léčebným 
cílem.

Zcela novou oblastí pro podávání fenofi brátu se po publikaci studie 
FIELD v  roce 2005 stala prevence mikroangiopatických diabe-
tických komplikací. Pozitivní výsledky byly potvrzeny i  ve studii 
ACCORD a jejích podstudiích13/. Zejména použití u pacientů s dia-
betickou retinopatií se jeví jako velmi slibné a  pravděpodobně se 
dříve či později dočkáme rozšíření schválených indikací fenofi brátu 
i na tuto oblast. 

Niacin
Nejstarší z  hypolipidemik, niacin, u  nás dostupný ve fi xní kom-
binaci s inhibitorem prostaglandinového receptoru laropiprantem 
omezujícím výskyt nežádoucího účinku tzv. fl ushe, se opět dostal 
do klinického použití i u nás. V roce 2010 publikovaná metaana-
lýza výsledků niacinových studií dokumentovala přesvědčivě jeho 
účinnost ve snižování rizika aterotrombotických příhod v monote-
rapii i kombinaci se statinem14/.

Niacin interaguje s několika typy receptorů. Z hlediska hypolipide-
mických účinků je nejdůležitější receptor GPR109A (označovaný 
také jako „niacinový receptor“), který se vyskytuje v různých tká-
ních a zprostředkuje snížení lipolýzy v buňkách tukové tkáně s ná-
sledným příznivým ovlivněním metabolismu na triglyceridy boha-
tých částic. Niacin však příznivě ovlivňuje všechny lipoproteinové 
třídy včetně LDL částic a jako jediné v současnosti používané hy-
polipidemikum i koncentrace lipoproteinu (a)15/.

V  tomto kontextu překvapil výsledek studie AIM-HIGH pub-
likované na sklonku roku 201116/. Studie testovala vliv přidání 
nia cinu k léčbě zaměřené na dosažení cílové (velmi nízké) hod-
noty LDL-c u nemocných v sekundární prevenci. Její předčasné 
ukončení pro nedostatečnou účinnost a  dokonce pozorované 
mírné zvýšení rizika ischemické cévní mozkové příhody vyvo-
lalo velkou diskusi. Kombinovaný preparát niacin ER/laropiprant 
byl zkoušen ve velké randomizované studii HPS2-THRIVE: pa-
cientům s přítomností KV onemocnění léčených simvastatinem 

nebo kombinací simvastatin + ezetimib, jejichž průměrný LDL-c 
byl 2,0 mmol/l a  HDL-c 1,0 mmol/l, byl přidán kombinovaný 
preparát niacin ER/laropiprant nebo placebo. V  okamžiku pří-
pravy tohoto článku jsou k dispozici první komentáře dosud ne-
zveřejněných výsledků studie, z nichž vyplývá, že přidání niacinu 
nemělo u  takovéto skupiny pacientů vliv na výskyt primárního 
sledovaného cíle. Naopak bylo provázeno vzestupem počtu zá-
važných (nefatálních) nežádoucích účinků. Na základě těchto vý-
sledků bylo zahájeno stahování fixní kombinace niacin ER/laro-
piprant z trhu. 

Jde tedy o druhou velkou studii s niacinem z poslední doby (spolu 
se studií AIM-HIGH), která u  pacientů v  sekundární prevenci 
KVO s  LDL-c   2  mmol/l neprokázala benefi t přidání niacinu 
k  léčbě statinem (resp. ke kombinaci statin + ezetimib). Použití 
niacinu zcela jistě bude přehodnoceno a teprve úplné zveřejnění 
výsledků studie HPS-THRIVE ukáže, zdali můžeme od této léčby 
očekávat nějaký přínos alespoň v určitých podskupinách pacientů.

Ezetimib
Ezetimib je selektivní inhibitor absorpce cholesterolu v  tenkém 
střevě. Blokádou přenašečového proteinu NPC1L1 (Nieman-Pick 
C1-like 1) v kartáčovém lemu enterocytů dochází ke snížení vstře-
bávání cholesterolu, jehož koncentrace v portální krvi se snižuje. 
Na to reaguje hepatocyt zvýšenou expresí LDL-receptorů na svém 
povrchu a tak klesá hladina LDL-cholesterolu v krvi. Současně do-
chází ke kompenzatornímu zvýšení intracelulární syntézy chole-
sterolu, a proto se ezetimib velmi dobře hodí do kombinace se sta-
tinem, jehož LDL snižující efekt prohlubuje v průměru o 20 % (tzv. 
duální inhibice)17/.

Racionální indikace ezetimibu tkví v kombinaci s maximální to-
lerovanou dávkou statinu. U  nemocných s  rezistentní dyslipidé-
mií jej lze používat i  v  trojkombinaci statin+fi brát/niacin+ezeti-
mib. U pacientů netolerujících statin může být ezetimib součástí 
kombinací (niacin+ezetimib, fi brát+ezetimib), jakkoli tyto kom-
binace nemají důkazy z  klinických studií a  měly by být indiko-
vány spe cialisty. Monoterapie ezetimibem bude vyhrazena pacien-
tům, kteří netolerují ostatní hypolipidemika a nedosahují cílových 
hodnot LDL-c při dietních a režimových opatřeních.

Ezetimib obohatil nedávno svou sbírku dat z klinického výzkumu 
o  výsledky studie SHARP, dokumentující snížení vaskulárního 
rizika u  nemocných s  různým stupněm renální insufi cience při 
použití kombinace simvastatin+ezetimib18/. Studie SHARP uká-
zala vůbec poprvé, že použití ezetimibu (v kombinaci se statinem) 
snižuje vaskulární riziko hodnocené počtem příhod; zejména vý-
znamné bylo snížení rizika nehemoragického iktu a  revaskulari-
začních výkonů. Na druhé straně, právě design protokolu, v němž 
chyběla větev testující samotný statin, neumožňuje „přisouzení“ 
příznivého efektu jednoznačně statinu či ezetimibu. Místo ezeti-
mibu proto dále zůstává v kombinaci se statinem u těch, kteří ani 
při maximální tolerované dávce statinu nedosahují cílové hodnoty 
LDL-cholesterolu. 

Pryskyřice (sekvestranty žlučových kyselin)
Ve výčtu hypolipidemik nelze nevzpomenout v současné době rela-
tivně opomíjené pryskyřice (sekvestranty žlučových kyselin). Ne-
vstřebatelné pryskyřice mají schopnost vázat žlučové kyseliny ve 
střevním lumen. Tak dochází ke snížení jejich enterohepatálního 
oběhu a vzrůstá fekální exkrece. Pokles intracelulární koncentrace 
cholesterolu v hepatocytu stimuluje zmnožení LDL receptorů na 
povrchu hepatocytu a tak zvyšuje eliminaci LDL částic z plazmy19/. 

Sekvestranty žlučových kyselin mají důkazy z klinických studií po-
tvrzující jejich příznivý vliv na výskyt kardiovaskulárních příhod 
i mortalitu. Ve studii LRC-CPPT publikované už v roce 1986 vedlo 
podávání 24 g kolestyraminu denně ve skupině mužů ve věku 
35–59 let bez manifestní koronární aterosklerózy ke snížení rizika 
koronárních příhod o  19 % proti placebu. Připomeňme, že tato 
práce probíhala před érou statinů a ani další kardiovaskulární far-
makoterapie nebyla tehdy příliš rozšířena20/.
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Nežádoucí účinky se omezují na zažívací trakt, ale bohužel bývají 
natolik obtěžující, že vedou často k  přerušení léčby. Nejčastější 
stížností nemocných je úporná obstipace. Adherenci nemocných 
k léčbě pryskyřice dále snižuje nepříjemná chuť a konzistence ze-
jména u práškových lékových forem. Obavy ze sníženého vstře-
bávání vitaminů rozpustných v tucích většinou nejsou na místě, 
ani dětští pacienti sledovaní v klinických studiích neměli hladiny 
snížené pod dolní hranice normálního rozmezí. Vzhledem k mi-
nimálním systémovým nežádoucím účinkům jsou pryskyřice 
jediná povolená hypolipidemika v těhotenství a v období kojení. 
Podobně i  u  dětí s  familiární hypercholesterolémií reprezentují 
nejbezpečnější alternativu farmakologické léčby, ačkoli v součas-
nosti lze u pediatrických pacientů starších osmi let v individuál-
ních případech připustit i  terapii statinem. Své nezastupitelné 
místo mají sekvestranty žlučových kyselin u jedinců, kteří neto-
lerují léčbu statiny v dostatečné dávce k dosažení cílové hodnoty 
pro jejich rizikovou kategorii4/. Kombinace malé dávky statinu 
s pryskyřicí může vést k podstatnému prohloubení efektu mono-
terapie statinem. 

Závěr
Farmakoterapie dyslipidémií je základem snižování kardiovasku-
lárního rizika. Největší množství důkazů příznivého působení na 
cévní systém v různých populačních skupinách máme pro terapii 
statiny, které jsou ve většině klinických situací také hypolipidemiky 
první volby. Na druhé straně je známo, že i  léčení statinem mají 
nadále vysokou pravděpodobnost kardiovaskulární příhody či 
úmrtí – hovoří se o tzv. reziduálním riziku. Kombinace hypolipide-
mik je jednou z možných cest, jak toto riziko snížit. Správnou in-
dikací hypolipidemik u pacientů s vysokým kardiovaskulárním ri-
zikem pomáháme nemocným oddálit nebo zcela eliminovat vznik 
aterotrombotických komplikací. Na druhé straně připomeňme ne-
zastupitelnou úlohu režimových opatření, která můžeme (a  měli 
bychom) doporučit jako obecné principy zdravého životního stylu.
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