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SOUHRN

Aldhoon Hainerova |, Jesina P, Vrablik M. Diagnosticka a terapeuticka doporuéeni pro dyslipidemii u déti a do-
spivajicich s obezitou

Dyslipidemie predstavuje u déti a dospivajicich s obezitou vyznamny rizikovy faktor pro rozvoj aterosklerotickych
kardiovaskularnich onemocnéni v dospélosti. Aterosklerotické zmény zacdinaji jiz v détstvi, a proto je véasna dia-
gnostika a intervence kli¢ova. U déti s nadvahou a obezitou je prevalence dyslipidemie nékolikandsobné vyssi nez
u déti s normalni télesnou hmotnosti. Etiologie dyslipidemie miZe byt primarni, geneticky podminéna, napfiklad
familiarni hypercholesterolemie nebo kombinované hyperlipidemie, ¢ sekundarni, spojena s obezitou, inzulinovou
rezistenci, diabetem nebo dalsimi onemocnénimi. U déti s obezitou se ¢asto uplatiiuje smiSena etiologie, kdy gene-
ticka predispozice zesiluje G¢inky nevhodného Zivotniho stylu. Diagnostika zahrnuje anamnézu, fyzikalni vysetfeni
a vysetfeni lipidd, doporucené nala¢no. Screening familiarni hypercholesterolemie je soudasti preventivnich prohli-
dek u rizikovych jedinci. Lé¢ba zadina reZimovymi opatfenimi — Gpravou stravy, zvy$enim pohybu a sniZenim seden-
tarismu. U selhani nefarmakologické intervence Ize zvazit farmakoterapii, zejména statiny, které icinné snizuji cho-
lesterol v lipoproteinech o nizké hustoté a celkové kardiovaskularni riziko. Nové léky na obezitu, napfiklad agonisté
receptoru glukagonu podobného peptidu 1, mohou podporovat Gpravu télesné hmotnosti a zlepseni lipidového
profilu. Clanek se cilené zabyva diagnostikou a lé¢bou dyslipidemie u déti s obezitou a nezabyva se podrobné ge-
neticky podminénymi poruchami lipidového metabolismu, které vyzaduji péci odbornika na lipidovy metabolismus.
Je viak nutno podotknout, Ze pro tuto skupinu pacientd zatim neexistuji pfesné [ééebné postupy ani mezinarodni
konsenzus. P¥i pFipravé tohoto textu jsme proto vychazeli ze stavajicich doporudeni pro jiné rizikové skupiny déti,
naptiklad déti s diabetem, a ¢astecné také pro ty s geneticky podminénymi formami dyslipidemie.

Kli¢ova slova: dyslipidemie, obezita, 1é¢ba, déti, kardiovaskularni onemocnéni, statiny, antiobezitika

SUMMARY

Aldhoon Hainerova |, Jesina P, Vrablik M. Diagnostic and therapeutic recommendations for dyslipidemia
in children and adolescents with obesity

Dyslipidemia represents a significant risk factor for the development of atherosclerotic cardiovascular disease in chil-
dren and adolescents with obesity. Atherosclerotic changes begin in childhood, making early diagnosis and interven-
tion crucial. The prevalence of dyslipidemia is several times higher in children with overweight or obesity compared
with those of normal body weight. The etiology of dyslipidemia can be primary, genetically determined—such as
familial hypercholesterolemia or combined hyperlipidemias—or secondary, associated with obesity, insulin resistance,
diabetes, or other conditions. In children with obesity, mixed etiology is common, where genetic predisposition often
amplifies the effects of an unhealthy lifestyle. Diagnosis includes medical history, physical examination, and lipid test-
ing, preferably in the fasting state. Screening for familial hypercholesterolemia is part of routine pediatric preventive
check-ups in at-risk individuals. Treatment begins with lifestyle interventions, including dietary modification, increased
physical activity, and reduction of sedentary behavior. If non-pharmacological interventions fail, pharmacotherapy may
be considered, particularly statins, which effectively lower low-density lipoprotein cholesterol and overall cardiovascu-
lar risk. Novel anti-obesity medications, such as glucagon-like peptide-1receptor agonists, can support weight manage-
ment and improve the lipid profile. This article focuses specifically on the diagnosis and management of dyslipidemia
in children with obesity and does not cover genetically determined lipid disorders, which require specialist care in lipid
metabolism. It should be noted that precise treatment protocols and international consensus for this patient group are
still lacking. Therefore, in preparing this text, we drew on existing recommendations for other high-risk pediatric popu-
lations, such as children with diabetes, and partly also for those with genetically determined forms of dyslipidemia.

Key words: dyslipidemia, obesity, treatment, children, cardiovascular disease, statins, anti-obesity agents
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uvob

Aterosklerotickd kardiovaskularni onemocnéni (ASKVO)
predstavuji u dospélych nejéastéjsi pri¢inu umrti.? Dyslipi-
demie se radi mezi nejvyznamnéjsi rizikové faktory ASKVO.
I kdyZ se ASKVO vyskytuji v détstvi zcela vyjimecéné, je vSe-
obecné znamo, ze aterosklerotické cévni zmény se zakladaji
v ¢asném détstvi.C-® Lze proto uvazovat, ze ¢asnou prevenci
a intervenci rizikovych faktort jiz u déti je mozné predcha-
zet rozvoji kardiovaskularnich onemocnéni v dospélosti.¢=?
Na zakladé dat ze zahranici je vyskyt hypercholesterolemie
u déti ve véku 6-8 let 6,0 % a ve véku 16—19 let dosahuje az
8,9 %.® Prevalence dyslipidemie je 3x vy$si u déti a dospiva-
jicich s obezitou oproti tém s optimalni télesnou hmotnosti
(43% vs. 14 %).® Vyskyt dyslipidemie u déti a dospivajicich
snadvahou je 10,0-12,7 % a s obezitou 14,5-16,9 %.19 Kombi-
nace hypertriglyceridemie a nizké koncentrace cholesterolu
v lipoproteinech o vysoké hustoté (HDL-C), ktera je z velké
¢asti podminéna inzulinovou rezistenci, predstavuje nejéas-
téjsi typ dyslipidemie spojené s nadvahou a obezitou. U déti
a adolescentu s obezitou lze také pozorovat zvysené kon-
centrace celkového cholesterolu a cholesterolu v lipoprotei-
nech o nizké hustoté (LDL-C). Tento souhrnny ¢lanek ma
byt praktickym navodem, jak pristupovat k ditéti s obezitou
a dyslipidemii. Je ur¢en 1ékatrtum, ktefi se vénuji pééi o déti
a dospivajici s obezitou, a ma za cil prezentovat diagnostic-
ké a terapeutické postupy prifeseni dyslipidemie u této sku-
piny pacient(l. Zaroven je nutno upozornit na skute¢nost,

vrve

Tab. 1: Sekundarni pFi¢iny dyslipidemie u déti, upraveno dle®

ze celosvétové neexistuji jednotna doporudeni pro tuto
kategorii pacientt a Ze prezentovana doporuceni a zavéry
vychazeji z jednotlivé publikovanych ¢lankt a zkuSenosti
souvisejicich s péci o détské pacienty s nékterymi formami
geneticky podminénych dyslipidemii. Autori sdéleni vnima-
ji urgentnost tento problém resit s ohledem na nartstajici
pocet déti s obezitou, ¢asto s téZkym stupném, a s vSeobec-
nym trendem intervenovat v§echny rizikové faktory ASKVO
nejen u dospélych, ale i u jinych rizikovych skupin détskych
pacientq, jako jsou naptiklad déti s diabetem 1. typu.®

ETIOLOGIE

Dyslipidemie lze dle pri¢in rozd€lit na primarni a sekundar-
ni. Primarné podminéné dyslipidemie zahrnuji geneticky
podminéna onemocnéni, kterd jsou dana poruchami syn-
tézy a katabolismu lipoproteinti. Mezi sekundarni pri¢iny
se radi neoptimalné kompenzovany diabetes, nefroticky
syndrom, obezita a dal$i onemocnéni, ktera jsou uvedena
v tab. 1.©)

Vzhledem k tomu, Ze i pacienti s obezitou mohou mit ge-
neticky podminéné primarni dyslipidemie, bude zde i tato
problematika kratce nastinéna. Zaroven ve vétSiné pripa-
da lze u pacient s obezitou spise uvazovat o dyslipide-
mii smiSené etiologie, nebot u nich lze predpokladat jak

Exogenni | Endokrinni Renalni Infekce Dédi¢na Zanétliva Jaterni Ostatni
onemocnéni metabolicka onemocnéni onemocnéni
onemocnéni
Alkohol Hypotyrebza Chronické Akutni Glykogenézy Systémovy lupus | Obstrukéni Kawasakiho
Hypopituitarismus | onemocnéni | virové nebo (jaterni) erythematodes onemocnéni nemoc
ledvin bakterialni jater
infekce
Léky* Diabetes mellitus | Nefroticky Virus lidské Gaucherova Juvenilni Biliarni cirh6za | Mentalni
syndrom imunodeficience | choroba revmatoidni anorexie
artritida
Téhotenstvi Cystinéza Alagilletv Transplantace
syndrom organu
Polyendokrinni Niemannova-— Déti po lécbé
metabolicky Pickova choroba onkologického
ovarialni syndrom typy A, B, C onemocnéni
GM2-gangliosidéza
Lipodystrofie
Porfyrie

*napfiklad peroralni hormonalni antikoncepce, B-blokatory, isotretinoin, néktera chemoterapeutika a antiretrovirotika
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Tab. 2: Familiarni hypercholesterolemie definovana na zakladé kritérii podle Simon Broome, upraveno dle(

Kritérium | Déti <16 let Déti 2 16 let
A TC> 6,7 mmol/l nebo LDL-C > 4,0 mmol/| TC>7,5 mmol/l nebo LDL-C > 4,9 mmol/I
B Slachové xantomy u probanda nebo u prvostupiiového pfibuzného
C Geneticky potvrzeny nalez patogennich variant v genech LDLR, APOB nebo PCKS9
D Vyskyt infarktu myokardu do 50 let u druhostupriového a do véku 60 let u prvostupfiového pfibuzného
E Rodinna anamnéza zvyseného TC > 7,5 mmol/I u prvostupfiového ¢i druhostupniového pribuzného

Diagnéza familiarni hypercholesterolemie:

Kritérium A + (B nebo C): velmi pravdépodobnd aZ jista
Kritérium A + (D nebo E): moZna

LDL-C — cholesterol v lipoproteinech o nizké hustoté, TC — celkovy cholesterol

vliv nadmérné télesné hmotnosti / nevhodného zivotniho
stylu, tak vliv genetické predispozice. Vysledkem evoluéni
adaptace u lidi je vyskyt uréitych genetickych variant, které
podporuyji téinnéjsi ukladani tuku nebo vyssi syntézu lipidi
(napft. polymorfismy v genech spojenych s lipoproteinovym
metabolismem, jako je APOE, FTO, PPARG), které v dobé
nadbytku a tzv. obezitogenniho prostredi negativné ovliviiu-
ji zdravi.

Geneticky podminéné dyslipidemie jsou vrozené po-
ruchy zpusobené mutacemi fady genti, které jsou zapojeny
do metabolismu lipidi. Familiarni hypercholesterolemie
(FH) je autozomdalné dominantni onemocnéni zapri¢iné-
né mutaci genu pro receptor lipoproteinu o nizké hustoté
(LDLR), jeho ligandu apolipoproteinu B (APOB) ¢i vzacnéji
dalsimi genetickymi variantami. U tohoto onemocnéni jsou
typicky jiz od narozeni abnormalné zvysené koncentrace
LDL-C.® Oproti homozygotnim formam FH, které jsou vzac-
né (1:300 000), se vyskyt heterozygotnich forem FH v bézné
populaci udava kolem 1: 200-250.% Pti diagnostice FH exis-
tuje nékolik skorovacich systému, pricemz kazdy ma svoje
vyhody a nevyhody. Pro zjednoduseni zde uvadime kritéria
podle Simon Broome, ktera se pouzivaji zejména ve Velké
Britanii a zdaji se pro déti nejvhodné;jsi (tab. 2).9 Rozbor
ostatnich systémit neni predmétem tohoto sdéleni a odka-
zujeme na jiz publikovand sdéleni.(® Skérovaci systémy pro
déti vzdy zahrnuji koncentraci LDL-C a fada z nich zohled-
nuje také rodinné rizikové faktory ¢i klinické nalezy spojené
s hypercholesterolemii, které véak u déti byvaji spise vzacné.

Pro diagnostiku FH u déti je navrZen algoritmus podle
doporuceni Evropské spole¢nosti pro ateroskler6zu z roku
2015.49 Za predpokladu vylouceni sekundarni pri¢iny se
nalez LDL-C > 5 mmol/] povaZzuje u ditéte ¢i dospivajiciho
za velmi pravdépodobnou diagnézu FH. V pripadé pozitiv-
ni rodinné anamnézy pred¢asné manifestace ASKVO nebo
hypercholesterolemie je diagnéza pravdépodobna jiz pfi
LDL-C > 4,0 mmol/1. V ptipadé potvrzené genetické pri¢iny
FH v rodiné se za rozhodnou hladinu povazuje koncentrace
> 3,5 mmol/l.

Ackoliv mezinarodni doporuceni nepodminuji genetic-
ké testovani k zahajeni 1é¢by farmaky, bylo prokazano, Ze
genetické potvrzeni diagnézy FH zvySuje u pacientt ochotu
zahajit 1é¢bu statiny®™ a ma samoziejmé dopad na pripadné

testovani dalsich rodinnych pfislusnikt a individualizaci 1é-
¢ebného postupu.

Familiarni kombinovana hyperlipidemie (FKH) je svym vy-
skytem 1: 50-100 nejéastéjsi vrozenou dyslipidemii. Na roz-
dil od FH jde o polygenné dédénou poruchu. Tito pacienti
maji typicky zvysSené koncentrace LDL-C a triglycerida (TG)
anaopak snizenou koncentraci HDL-C. Déti se mohou iden-
tifikovat v ramci krevnich odbért pro nadmérnou télesnou
hmotnost.(®

Familiarni hypertriglyceridemie, s odhadovanou prevalen-
ci priblizné 1-2 % v populaci, je polygenné podminéna poru-
cha charakterizovana zvysenou jaterni produkei lipoproteint
o velmi nizké hustoté (VLDL). Naproti tomu autozomalné re-
cesivni onemocnéni zptisobené deficitem lipoproteinové li-
pazy je charakteristické akumulaci chylomikront v cirkulaci
a zvySenym rizikem rozvoje pankreatitidy. Sekundarni pfici-
ny zvy$ené koncentrace TG jsou ¢astéjsi, a proto by na pri-
marni pri¢iny mélo byt pomysleno zejména tehdy, pokud
koncentrace TG trvale presahuji 10 mmol/1 a neklesaji ani
pri dodrzovani dietnich opatteni.®® Tito pacienti by méli byt
sledovani odbornikem na poruchy lipidového metabolismu.

DIAGNOSTIKA

Rada metabolickych, genetickych a environmentalnich fak-
tortt ma vliv na koncentraci lipida a lipoproteint v krvi. Ta-
bulka 3 prezentuje koncentrace lipid pro déti a dospivaji-
¢i,719 jelikoZ se jejich koncentrace 1isi od dospélych.

Je vhodné zminit existenci screeningu FH v rdmci preven-
tivnich prohlidek u PLDD v 5 a 13 letech véku dle platné vy-
hlasky Ministerstva zdravotnictvi CR &. 56/1997 Sb. a pilotni
studii tykajici se zvaZzovaného novorozeneckého screeningu
(testovani vhodnosti univerzalniho screeningu FH ze vzorku
umbilikalni krve novorozence). Podle doporuc¢eni Americké
akademie pediatrit z roku 2023 by vSechny déti s nadvahou
a obezitou starsi 10 let mély mit vySetteny krevni lipidy. Za-
roven zde autori zminuji, Zze u déti s obezitou ve véku 2-9 let
je vySettfeni lipidogramu ke zvazeni.?® Pfedmétem tohoto
¢lanku neni prezentace ani diskuse nad univerzalnim a ci-
lenym screeningem, jelikoZ se ¢lanek zaméruje primarné
na déti s obezitou.
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Tab. 3: P¥ijatelné, hrani¢ni a abnormalni koncentrace plazmatickych lipidd, lipoproteind a apolipoproteind pro déti a dospivajici, upraveno dle?*”

Parametr Pfijatelné hodnoty (mmol/I) Hraniéni hodnoty (mmol/I) Abnormalni hodnoty (mmol/I)
Celkovy cholesterol <44 44-52 252
LDL cholesterol <29 2,9-3,3 234
Non-HDL cholesterol <3,1 3,1-3,7 237
Triglyceridy (0-9 let) <0,9 0,9-1,1 21,1
Triglyceridy (10-19 let) <1,0 1,0-1,5 21,5
HDL cholesterol >1,2 1,0-1,2 <1,0

LDL - lipoproteiny o nizké hustoté; HDL — lipoproteiny o vysoké hustoté

Doporuéuje se vysetfovat lipidy nalaéno (celkovy cho-
lesterol — TC, TG, HDL-C, LDL-C). K diagnéze dyslipidemie
se doporucuji dva odbéry lipidogramu 2 tydny az 3 mésice
od sebe."?) V pfipadé, Ze neni jedinec nalaéno, lze vyuzit
non-HDL-C, ktery predstavuje rozdil TC a HDL-C, které ne-
jsou (na rozdil od TG, LDL-C) vyznamné ovlivnény potravou
¢i napoji.” Vysoka koncentrace non-HDL-C je i u déti vy-
zna¢nym prediktorem rizika aterosklerézy a budouciho ri-
zika KVO.®?9 Vétsina laboratori dnes nabizi moznost pifimé-
ho stanoveni LDL-C, kde lze za validni povazovat hodnoty
pri koncentraci TG do 10 mmol/1L.

Pokud je opakované koncentrace nala¢no LDL-C > 4,0
mmol/1¢i TG > 5 mmol/], a to nereagujici na rezimova a dietni
opatreni, pak je vhodné pacienta odeslat na genetické vyset-
rfeni k vylouceni nékterych forem geneticky podminénych
dyslipidemii. Ke konzultacim i pfipadnému predani do dis-
penzarizace se lze obratit na centra projektu MEDPED pro
déti, jejichZ seznam lze nalézt na https://athero.cz/projekt-
-medped/pro-odborniky/centra-pro-lecbu-fh/.

Anamnéza a fyzikalni vysetfeni

Anamnéza a fyzikalni vysetfeni jsou obdobné jako pfi reseni
obezity u pacienta. V raimci anamnézy je nutné se zamérit
na zvyklosti souvisejici s vyzivou, pohybovou aktivitou, kou-
fenim ¢i konzumaci alkoholu. Fyzikalni vySetieni spociva
v antropometrickém vysetfeni, kontrole krevniho tlaku, vy-
loudeni strumy a cileném patrani po acanthosis nigricans,
slachovych xantomech (extenzorové slachy ruky, Achillova
glacha), xantelasmatech a arcus lipoides (ten je u déti vzdy
patologicky).

LECBA

V prvé radé je nezbytné identifikovat pfi¢inu dyslipidemie
aurcit, zda se jedna o primarni, ¢i sekundarni pri¢inu. V pfi-
padé sekundarnich pric¢in se pristupuje k 1é¢bé zakladniho
onemocnéni, které vede k dyslipidemii. V§echny déti s obe-
zitou a s LDL-C > 3,5 mmol/1 by vidy mély byt sledovany
a léceny nejen s ohledem na obezitu, ale i na abnormalni
lipidovy profil.
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Rezimova opatreni

U pacienttt s obezitou a dyslipidemii se prvotné pristupuje
k rezimovym opatfenim, ktera jsou obdobna tém, ktera maji
za cil stabilizaci/redukei télesné hmotnosti (optimalizace
vyZzivy, pravidelnd pohybova aktivita, minimalizace seden-
tarismu a sniZeni sledovani obrazovek).?? Navic by strava
méla obsahovat komplexni sacharidy a mit nizky obsah na-
sycenych mastnych kyselin a jednoduchych cukrt. Nedopo-
rucuje se snizeni celkového prijmu bilkovin. Mezi vhodné
potraviny se fadi ovoce, zelenina, celozrnné obiloviny, lus-
téniny, nizkotuéné mlééné vyrobky, libové maso, ryby a rost-
linné oleje. Naopak mezi potraviny, které se maji konzu-
movat v omezeném mnozstvi ¢i zcela vyloudit, patii maslo,
smetana, tuéné maso, uzeniny, plnotu¢né mlééné vyrobky,
smazené pokrmy, zpracované potraviny bohaté na nasyce-
né tuky a cholesterol. Obecné plati diraz na minimalizaci
konzumace cukri, komplexni sacharidy jako zdroj vlakniny
neni nutné striktné limitovat. Vyzivova doporuéeni jsou in-
dikovana u déti nad 2 roky véku. Zacina se Step I dietnim
opattrenim (tab. 4) s kontrolou lipidogramu po 2-3 mésicich.
Pokud i po 3 mésicich intervenci je LDL-C > 3,5 mmol/1 (hod-
nota je orienta¢ni a je potieba vZdy posuzovat v kontextu
rodinné anamnézy, dalsich rizikovych faktoru a klinického
stavu ditéte), pak se doporuéuje pristoupit k Step II dietnim
opattfenim (tab. 4).%2 Vzdy je doporuceno, aby rodina méla
zprostredkovanou konzultaci u nutriéniho terapeuta s cilem
zajistit individualni edukaci a vytvorit dlouhodobé udrzitelny
jidelni¢ek podporujici snizeni hladiny cholesterolu u ditéte.

Antiobezitika s pfiznivym vlivem na krevni lipidy

Farmakoterapie obezity predstavuje i u déti rychle rozvijeji-
ci se oblast. Oproti studii SCALE TEENS s liraglutidem 3mg,
ktera neprokazala vliv na lipidogram, 1é¢ba semaglutidem
v davce 2,4mg po dobu 52 tydntt u dospivajicich ve véku 12—
18 let s nadvahou nebo obezitou (studie STEP TEENS) byla
spojena s priznivym efektem na lipidogram.®” Oproti place-
bu doslo k signifikantnimu poklesu koncentraci TC (—8,31vs.
-1,35 %), LDL-C (10,2 vs. —3,4 %) a TG (28,4 vs. 2,6 %). Dale
doslo k nartastu HDL-C, ktery vSak nedosahl signifikantniho
rozdilu oproti placebu (8,0 vs. 3,2 %). U agonistti receptoru
glukagonu podobného peptidu-1 (GLP-1) mame navic velmi
dobra data na ovlivnéni postprandialni hyperlipidemie, kte-
ra zasadné prispiva k ,lipidovému“ dlouhodobému riziku
rozvoje ASKVO.® V ramci 1é¢by obezity se farmakologické
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Tab. 4: Step | a Step Il dietni opatieni podle Americké kardiologické asociace, upraveno dle(®

Parametr

Celkové mnoZstvi tuku

Step | dieta

<30 % z celkového pFijmu energie

Step Il dieta

<30 % z celkového pfijmu energie

Nasycené mastné kyseliny

<10 % z celkového pfijmu energie

<7 % z celkového pFijmu energie

Polynenasycené mastné kyseliny

<10 % z celkového pfijmu energie

<10 % z celkového pfijmu energie

Cholesterol <300 mg denné <200 mg denné
Sacharidy 50-60 % z celkového pfijmu energie 50-60 % z celkového pFijmu energie
Bilkoviny ~ 15 % z celkového pfijmu energie ~ 15 % z celkového pfijmu energie

Tab. 5: Potencialni indikace pro zahjeni ¢i zvaZeni lécby statiny u déti s obezitou ve véku nad 10 let, upraveno dle(*51253536)

Koncentrace LDL-C Poznamky

> 5,0 mmol/I

Po 6—12 mésicich intenzivnich reZimovych opatFeni je indikaci k farmakoterapii

> 4,0 mmol/l a rodi¢ s ICHS ¢ s TLDL-C

Po 6—12 mésicich intenzivnich reZimovych opatFeni je farmakoterapie ke zvazeni. Indikovana
u pfipadu heterozygotni FH nezavisle na rodinné anamnéze

> 3,5 mmol/I

Po 6—12 mésicich intenzivnich reZimovych opatfeni je farmakoterapie ke zvazeni pfi pfitomnosti
dalSich rizikovych faktora, jako jsou diabetes, hypertenze, metabolicky syndrom nebo inzulinova
rezistence, nebo pfi pozitivni rodinné anamnéze pred¢asného KVO, jinak se pokracuje v rezimovych
opatrenich. Ke zvazeni u pfipadd heterozygotni FH.

Pozn.: Pfipady homozygotni FH nejsou zde podrobnéji rozebirany a spadaji do kompetence odbornika na poruchy lipidového metabolismu.

FH — familidrni hypercholesterolemie, ICHS — ischemicka choroba srde¢ni, KVO — kardiovaskularni onemocnéni, LDL-C — cholesterol v lipoproteinech o nizké hustoté

moznosti i u déti budou rozsitovat. Jiz nyni se ukazuje, Ze
v pripadech selhani nefarmakologické intervence tykajici se
redukce télesné hmotnosti jsou antiobezitika efektivni ne-
jen ke snizeni télesné hmotnosti, ale i k pfiznivému ovlivné-
ni lipidogramu. Zaroven existuji presvédc¢ivé dtkazy o sni-
Zeni rizika ASKVO pfi podavani agonistti receptoru GLP-1,
coZ je bezesporu velmi pozitivni i pro mladé jedince.®?

Farmakoterapie dyslipidemie

Zéakladem farmakologické 1é¢by dyslipidemie jsou i u déti
statiny. Statiny inhibuji B-hydroxy-g-methylglutaryl-koen-
zym A (HMG-CoA) reduktazu, a tim omezuji syntézu chole-
sterolu v jatrech i dalsich burikach. SniZenim intracelular-
ni koncentrace cholesterolu v jatrech dochazi ke zvysené
produkei receptortt pro LDL ¢astice, coz vede ke zvySenému
vychytavani LDL ¢astic z krve. Statiny sniZuji nejen LDL-C,
ale i lipoproteiny o velmi nizké hustoté a TG. Mohou i mir-
né zvysit koncentraci HDL-C. Kromé snizovani koncentra-
ce lipidit maji statiny dalsi Gc¢inky, véetné zlepseni funkce
endotelu, snizeni zanétu, inhibice srazeni krve a snizeni
oxidaé¢niho stresu.®” Podle souhrnu udaji o pfipravku je
mozné podavat statiny détem s heterozygotni FH jiZ od 6 let
véku, avSak ¢eska odborna doporuceni obvykle uvadéji za-
héjeni 1é¢by statiny od 8 let, pricemz koneéné rozhodnuti
zavisi na individualni indikaci a klinickém stavu pacienta.
V nékterych pripadech (homozygotni formy FH, tézsi formy
heterozygotni FH, po transplantaci srdce apod.), které jsou
nad ramec tohoto sdéleni, se pristupuje k farmakoterapii
i v mlad$im véku. Mezi kontraindikace podani statinit pa-
tii t€hotenstvi (tato kontraindikace v soucasnosti prochazi
prehodnocenim) a kojeni, aktivni onemocnéni jater, alergie

na statiny, téZka rendlni dysfunkce, myopatie nebo rabdo-
myolyza v osobni anamnéze. ZkuSenost s uzivanim statin
u déti je v nékterych zemich (napriklad v Holandsku) vice
nez 30leta a potvrzuje jeji bezpecnost.™ U déti jsou statiny
obecné dobre tolerovany, ale stejné jako u dospélych mohou
mit nezadouci ucinky. Vyskyt nezadoucich u¢inka je mini-
malni, a pokud se nékteré vyskytuji, pak je jejich vyskyt ¢as-
to prechodny. Mezi hlavni mozné nezadouci uéinky patri
myalgie, myopatie a velmi vzacné az rabdomyolyza (zatim
publikovan jeden pripad rabdomyolyzy jednoznaéné souvi-
sejici se statiny u détského pacienta).®) MuiZe se vyskytnout
zvy$enda koncentrace jaternich enzymu, které jsou obvykle
asymptomatické a reverzibilni. Nékdy jsou popisovany po-
ruchy spanku, iinava nebo bolesti hlavy.¢? Mezi méné Casty-
mi neZaddoucimi G¢inky se udava nevolnost, zacpa nebo pri-
jem. Je prokazano, Ze statiny nemaji negativni vliv na rist
a vyvoj.339

Potencialni indikace pro zahajeni ¢i zvazeni 1é¢by sta-
tiny pro déti s obezitou ve véku nad 10 let jsou uvedeny
v tab. 5. VZdy je nutno pripadnou farmakologickou terapii
zvazovat individualné na zakladé peclivého posouzeni ri-
zikovych faktor(i, véetné rodinné anamnézy, koncentrace
cholesterolu a celkového zdravotniho stavu ditéte. U déti
s obezitou je farmakoterapie indikovana, pokud i po 6-12
meésicich intenzivnich rezimovych opatteni a 1é¢bé obezity
je LDL-C > 5,0 mmol/l. Farmakoterapie muze byt zvazena
u déti s obezitou a dal$imi rizikovymi faktory pfi koncentra-
¢i LDL-C > 4,0 mmol/], pripadné > 3,5 mmol/1, jak je uvedeno
v tab. 5. U jedinct s geneticky podminénou FH je tfeba pfi-
stupovat obezretné&ji. Pfipady homozygotni FH nejsou zde
podrobnéji rozebirany a spadaji do kompetence odbornika
na poruchy lipidového metabolismu.
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Tab. 6: Cilové hodnoty LDL-C pro déti na 1é¢bé statiny, upraveno dle('6:7:38)

Cilova hodnota LDL-C
LDL-C < 3,5 mmol/I

Popis

Pro vétsinu déti s obezitou a nizkym rizikem KVO

LDL-C < 2,6 mmol/I

Pro déti s diabetem ¢i s vy3sim rizikem KVO, jako je pozitivni rodinna anamnéza pred¢asného KVO ¢& umrti na KVO

LDL-C< 1,8 mmol/I

Velmi vysoké riziko KVO, napf. homozygotni FH

FH — familiarni hypercholesterolemie, KVO — kardiovaskularni onemocnéni, LDL-C — cholesterol v lipoproteinech o nizké hustoté

Tab. 7: B&2né pouzivané statiny a jejich maximalni davky u déti v CR

Statiny Vékové schvaleni | Dostupné davky Maximalni davky % | LDL-C p¥i max. Poznamky

pediatrické davce
Atorvastatin 210 let 10 mg, 20 mg 20 mg 250 % Dlouhy poloéas, flexibilita podavani
Rosuvastatin 26 let 10 mg, 20 mg 20 mg 250 % U vyssiho kardiovaskularniho rizika

Pozn.: Nejsou uvedeny kombinace léka

LDL-C — cholesterol v lipoproteinech o nizké hustoté

sr 7

Pocinajici davka je v nasich podminkach zpravidla 5mg
atorvastatinu nebo rosuvastatinu 1x denné podavana ve stej-
nou dobu a idealné zapita sklenici vody bez ohledu na pozité
jidlo. Pri uzivani statintt se nedoporucuje konzumovat vice
nez jednu sklenici grapefruitové $tavy za den. Cilové hodno-
ty LDL-C pro déti na 1é¢bé statiny jsou uvedeny v tab. 6.

Pokud po 3 mésicich neni dosaZena cilova hodnota LDL-
-C, pak je mozno davku statintt postupné navysovat s pri-
bézZnou kontrolou jaternich enzymt a kreatinkindzy do ma-
ximalni davky. Pfi nedostate¢ném efektu monoterapie se
doporuéuje pridani dalsiho 1éku. Tuto situaci by pak mél
resit odbornik na poruchy lipidového metabolismu. Tabul-
ka 7 prezentuje nejéastéji podavané statiny u déti. Kont-
rolu jaternich enzymu, kreatinkinazy a lipidového profilu je
nutné mit jak pred zahajenim terapie statiny, tak 6-8 tydnu
po zah4jeni 1é¢by a nasledné pri kazdé zméné 1é¢by ¢i vysky-
tunezadoucich Géink.123% U stabilizovaného pacienta staci
kontrola 1x za 6 mésicti.

Dalsi léky (napf. ezetimib ¢i inhibitory PCSK9) ¢i jejich
kombinace patfi do rukou odbornika na problematiku ge-
neticky podminénych dyslipidemii, které nejsou predmétem
tohoto ¢lanku. Nizka koncentrace HDL-C, ktera se ¢asto vy-
skytuje u déti s obezitou, se fesi intervenci s cilem snizeni
télesné hmotnosti, zlepseni Zivotniho stylu a tim sniZeni ri-
zikovych faktort, jelikoz cilena farmaka neexistuji.

Pti koncentraci TG nad normu je indikovana interven-
ce s vyzivovymi doporuéenimi a sniZenim télesné hmot-
nosti s kontrolami kazdych 6 mésicti. U déti s koncentraci
TG > 5 mmol/], ktera je zachycena opakované, je indikova-
no sledovani ve specializované ambulanci. Fibraty nejsou
obecné schvaleny pro pouziti u déti s hypertriglyceridemii

18

ve vét§iné zemi, véetné Evropské unie a Spojenych statt.
Ve vzacnych pripadech, jako je familiarni chylomikronemie
nebo jiné genetické poruchy metabolismu lipidi, se pouziva
farmakoterapie, ktera ale je vzdy indikovana specializova-
nym centrem.®?

ZAVER

Déti a dospivajici s obezitou a dyslipidemii vyzaduji peclivé
zhodnoceni rizikovych faktort a individualni pristup k 1é¢-
bé. Stejné jako télesna hmotnost, tak i koncentrace lipida je
do jisté miry dana genetickou predispozici. Ta pak zejména
u jedinct s obezitou muze prispivat k rozvoji dyslipidemie
prostrednictvim variant genu ovliviiujicich metabolismus
lipidd, jako jsou geny zapojené do regulace lipoproteind,
ukladani tuk ¢i citlivosti na inzulin, coz v kombinaci s nad-
mérnym energetickym prijmem a nizkou fyzickou aktivitou
zvysuje riziko KVO. V¢asnd intervence muze vyznamné pri-
spét k prevenci KVO v pozdéjsim véku. Prvni krok v 1é¢bé
dyslipidemie zahrnuje zmény ve stravé a zvySeni fyzické ak-
tivity, véetné optimalizace/redukce télesné hmotnosti. Po-
kud zmény Zivotniho stylu, pripadné terapie antiobezitiky
nejsou dostateéné Géinné, muze byt zahdjena farmakologic-
ka 1é¢ba dyslipidemie. Nejcastéji se pouzivaji statiny, které
jsou u¢inné ve snizovani koncentrace LDL-C, maji pfiznivy
vliv na celozivotni riziko aterosklerotickych cévnich kom-
plikaci a také priznivy bezpeénostni profil pri dlouhodobém
uzivani u déti. Davkovani by mélo byt vzdy individualizova-
no a upravovano na zakladé pravidelného sledovani koncen-
traci lipidt a vyskytu pripadnych vedlejsich tcink. |
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