


Historie

® Aterosklerosa je oznacCovana
jako civilizacni onemocnéni
nicméné je nachazena jiz na
pozustatcich egyptskych
mumii

® Aterosklerosis vzniklo z
reckého :

Atheros = ovesna kase
+

Skleros = tvrdy, tuhy

(oznaceni je nachdzeno jiz u Celsa cca pred 2
tis. Lety)




Global Disease Mortality 2002

Cardiovascular disease i —
Malignant neoplasms
Injuries N
Respiratory infections [
COPD and asthma
HIV/AIDS N
Perinatal conditions
Digestive diseases NN
Diarrhoeal diseases N
Tuberculosis .
Childhood diseases Il
Malaria

Diabetes 1

Mortality (millions)
World Health Organization. The World Health Report 2003: Shaping the Future. 2003.




Contribution of Risk Factors to Burden of Disease Mortality*

Blood pressure I —
Tobacco I B Developing

Underweight countries
Alcohol
1 Developed
countries
Unsafe sex
Overweight
Unsafe water, sanitation,

hygiene
Low fruit and vegetable intake
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I
Cholesterol EEEEN
=
;s A = |
]
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Indoor smoke from solid fuels RN
]

Physical inactivity

Percentage of Mortality Attributable to Risk Factors

*Based on The World Health Report 2003.
Yach et al. JAMA. 2004;291:2616-2622.




Vyvoj aterosklerosy

Atherosclerosis timeline

Foam Fatty Intermediate Fibrous Complicated
cells streak lesion Atheroma plague lesion/rupture
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Endothelial dysfunction

From first decade From third decade From fourth decade
: - : Smooth musclef Thrombosis,
Growth mainly by lipid accumulation

Pepine CJ. Am J Cardiol. 1998:82(suppl 10A):235-27S.




Teorie vzniku aterosklerosy

@ Lipidova teorie — duvodem jsou zvysené
nladiny tuku v krvi

® Infekcni teorie — duvodem vzniku je
poskozeni cévni stény infekci

® Oxidacni teorie — duvodem je oxidacni stres
a v dusledku néj vznikajici patologicke
metabolity poskozujici cévni stenu

® Teorie endotelové dysfunkce — duvodem je
endotelialni dyfunkce s poruchou endotelu
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Lipidova teorie

Zvysené koncentrace tukl
zpusobuiji jejich usazovani v
cévni sténé:

® Zvysené koncentrace LDL
cholesterolu

® Zvysené koncentrace
triglyceridu

® Zvysena koncentrace
Lipoproteinu A

® Nizka koncentrace HDL
cholesterolu




Modifikace LDL

® Prima oxidace apoproteinu B
a PL

® Vazba aldehydu na
aminoskupinu Lys (glc,
malondialdehyd) — glykare

Aterogenita malych denznich LDL

usngdﬁujelo?daci Ilel% = Spatn rorpornavans ﬁ
oxidace glykovanyc nedostaeénd limnace
bilkovin vede k tvorbé >$< @ vioLvonwna spocan

AGEs (advanced glycation

end-products) "5
PRI @ weie denaniLoL b st cimli
® Vicemodifikované LDL PR / ’s . vk - serome it
nejsou rozpozndavany LDL e E " G5
receptory (pohlcovany S '

makrofagy a ukladanvy
podobe kapenek =
pénoveé bunky




Infekcni teorie

Nékteré mikroorganismy

©@ © ® ®

zpUsobuji posSkozeni cévni
stény + lokalni zanét a tim
startuji aterosklerosu —
koincidence??

Helikobacter pylori
Chlamydia pneumoniae
Cytomegalovirus

Herpes simplex

H.pylori

Chlamydia




Oxidachi teorie

Oxidacni stres vede ke vzniku Tvorba volnych radikali

volnych radikalt, které poskozuiji radioaktivni z3feni
cévni sténu. Vznikaji také
Skodlivé metabolity. 0 -
o : Kaufeni
* ":":r"'-.:.'
i , , . hietabolizmus *
® Oxidované mastné kyseliny ner
fa)
® Oxidovany LDL cholesterol g 2000C
- Ho Pokozeni OHA » "
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= bilé krvinkoy L% zareni
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Teorie endotelialni dysfunkce
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Poskozeni endotelu je prvnim
stupném, ktery startuje
ateroskleroticky proces.

Poskozeni je rizné etiologie:

Hyperlipoproteinémie
Hypertenze

Koureni

Infekéni agens

V dusledku endotelidlni dysfunkce
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dochazi k :
Vasokonstrikci
Inhibici fibrinolysy
Zvysené permeabilité endotelu
Prokoagulacni aktivité
Zvysené adhesi leukocytU

Hyperlipidemia, Hypertension,
Smoking, Toxins, Hemadynamic
factors, Immune reactions, Viruses
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Smooth muscle cells
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Normal vessel Progressive development of
artherosclerotic plague

© Elsevier 2005
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Zanétlivé procesy pri aterosklerose

Atherosclerotic
plaque

Adipose
tissue

e

Interferon-%, Interleukin-1
Interleukin-1, THNF
TMNF

Interleukin-&

=

Acute-phase reactants
Serum amyloid A
CRP




V prvni fazi na podkladée
poskozeni endotelu dochazi k
aktivaci adheznich molekul a
vazbé leukocytl na cévni
sténu s pronikanim pres
endotel




Dochazi k akumulaci
leukocytl pod endotelem a
dochazi i migraci hladkych
svalovych bunék z medie do
stejného mista




Leukocyty a hladké svalové
bunky vstrebavaji lipidy a
meni se na penové bunky.
Dochazi i zanétu a infiltraci
lymfocyty.

Lymfocyt

Tukovy prouzek




Jiz zformovany
ateromovy plat




Formy aterosklerotickych platu

® Tukové prouzky
® Fibroateromové platy
® Komplikované léze




Rizikové faktory

Neovlivnitelné:
® Vek
® Pohlavi
® Geneticka dispozice
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Ovlivnitelné:
Hyperlipoproteinémie
Hypertenze
Koureni
Diabetes mellitus
Obezita
Nizka fyzicka aktivita




Hyperlipoproteinémie

Déleni:
® Hypercholesterolémie
® Hypertriglyceridémie
® SmisSena hyperlipoproteinémie

Dle Fredriksona: ', L 2
® Hyperlipoproteinémie I-V. typu 4 ‘ ' 'y S

ESTER CHOLESTEROLU
TRIGLYCERID

Dédi¢né formy:
® Familiarni hypercholesterolémie

AD onemocnéni frekvence heterozygoti je 1:500 a
homozygoti 1:1000000

® Defekt apo B 100

CHOLESTEROL FOSFOLIPID
APOPROTEIN B




Hypertenze

Hypertenze je definovana
jako TK nad 140/90
mmHg




High Worldwide Prevalence
of Hypertension

*South Korean data reflects men aged 30-59 with BP >140/90.
Wolf-Maier K et al. JAMA. 2003;289:2363-2369; WHO Collaborating Centre on Surveillance of
Cardiovascular Disease Web site.
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Koureni

Poskozeni endotelu
Zvyseni oxidace LDL

Snizeni koncentrace
HDL

IIIII

parametru (CRP)
Zvyseni fibrinogenu

Zvysena pohotovost
ke koronarnim
spasmum




Obezita - p
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Jednorazova konzumace
vetsich kvant potravy
Vynechavani snidané
Nibbling (,,uzdibovani“
nevedoma konzumace
napf. pri sledovani TV)
Prijem potravy pfri
stressu (na uklidnéni)
Syndrom nocniho
prejidani

Zvysena rychlost
konzumace potravy
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Obezita - klasifikace

Hodnoceni obezity dle BMI

zeny mufzi
®  ZvySena hmotnost 25,0-29,9 20,0-24,9
® Mirna obezita 30,0-35,0 25,0-30,0
® Stredni obezita 35,1-40,0 30,1-35,0
® Tézka obezita 40,1 avice 35,1 avice




Diabetes mellitus

® Glykace proteinu

® Zvysena produkce
kyslikovych radikalu

® Aktivace zanétlivych
cytokinU

® Inzulinova rezistence
u DM 2.typu




Metabolicky (Reavenuv) syndrom X

Definice

® Obvod pasu u muzu vice nez 102
cm; U Zen vice nez 88 cm.

® Hladina triglyceridu (pfi odbéru
nalacno) rovna Ci vétsi nez 1,7
mmol/I.

® HDL cholesterol u muzd mensi nez
1,0; v pripadé Zzen mensi nez 1,3
mmol/I.

®  Systolicky krevni tlak rovny nebo
vetsi nez 130 mm Hg nebo
diastolicky krevni tlak rovny nebo
vetsi nez 85 mm Hg.

® Hladina glykémie (krevniho cukru)
nala¢no rovna Ci vétsi nez 6,1
mmol/I.




Diagnostika aterosklerosy

Zobrazovaci metody
® Ultrazvuk

® RTG

1. Prosty snimek

2. CT

3. Kalciové score

4. Angiografie

® Magneticka rezonance

Biochemické metody

® Stanoveni
lipidogramu

® Stanoveni
homocysteinu

® CRP
® Stanoveni cytokint




rombotické komplikace
aterosklerosy

Uplny uzavér - STEMI NeUplny uzavér — non STEMI
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Dusledky ischémie




Komplikace aterosklerosy souvisejici
se zmenou prusvitu cév

StenosalrenainieRi Aneurysma bfFisni aorty




Odhad rizika kardiovaskularnich
chorob dle SCORE

absolutniho rizika
VO jsou vwssi nez hodnoty
odettene =z tabulky SCORE:

* 11 osaob. které se véekem pii-
blizuji vy ssi wvelowve kate-
Horii,

v asymptomaticlych osob
= preklinickyimi  snamboand
aterosklerdasy [(Zjisteényimi pri
sornograficlém vysetrerd ne-
bo  pri naleza kalcifikaci
w tepnach @ pri stanowvend
kalcioveho skhore pormoc T,
1 osob s posmitirnd rodinnou
anamnézou KVO (prvostup-
mnowvi pribuzni ve veku do 55
let 11 muzi: do 65 let u zen) .
u osob = nizkou koncen-
traci HDL-cholesteraolu

. 4 B (= 1.0 mmol/l v muazd:

Celkowy cholesterol (mmold) = 1.2 numols/l u zenl. @vyise-

nou konceniraci trighrceri-

(o T | 10lete riziko fatalniho kardiovaskulharmiho onemocnéend v CR podle pohlavi. do (= 1.7 mamel ).

svstolickéeho TH. cellkoveho cholesterolu a kurackych navykin u osob s porusenou gluled-
=owv o1l toleranci glvikemie

w Zlni plazme nalatno < 7.0
mmol/l a pri oralnim gha-
kozowvern tolerancnim tesiu
za 2 hod. 7.5-1 1.0 mmol /1.
1 osob s mirne svysSenou
koncentraci C-realktiviniho
proteima (stanovensho vrso-
e sernsithrnd metodou). fibri-
nogenu, homocysteinu., apo-
lipoproteina B nelbo Lis(a)

i oheznich nebo  fvzicky
inaktivnich osob
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Komplikace aterosklerosy

Cesebral infarction

® Ischemicka choroba srdecni
1. Infarkt myokardu
2. Angina pectoris
® Poskozeni mozku
Transitorni ischemicka ataka f

1.

2. PRIND / /k
3. Infarkt mozku |r /1
4, Vaskuldrni demence |

® Renalni stenosy @]

® Ischemicka choroba dolnich
koncetin

® Aneurysma aorty |

® Erektilni dysfunkce k
® Bfisni angina -

Carotid atheroma—
emboll causing transent
ischaemic attacks or
cetebral infarcts

—— Myocandial infarction,
cardiac fasure

Anrtic aneurysms=
rupture causes sudden
death

Peripheral vascular
disease with intermitiend
claudication

Gangrene




Prevence aterosklerosy

@ Strava bohata na
antioxidanty

® Strava s nizkym
obsahem cholesterolu

® Omezeni soleni
@ Strava bohata na Q; a
Q. mastné kyseliny

® Dle studii — kava,
zelenina + ovoce,
orechy
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Prevratny lék snizujici kardiovaskularni
mortalitu

Fyzicka aktivita
® Snizuje vahu
® Snizuje inzulinovou
rezistenci
® Snizuje TK
® Snizuje LDL a soucasné
zvysuje HDL cholesterol

® Ma pozitivne ionotropni a
negativné chronotropni
efekt

® Ma zklidnujici a
antidepresivni efekt




Doporuceni ESC pro prevenci
kardiovaskularnich chorob
0 3 5 140 5 3 0

® 0 Zadny tabak

® 3 3km chlize denné, nebo 30min stredné
tézké aktivity

® 5 pét porci ovoce a zeleniny denné

® 140 TK, pod touto hodnotou

® 5 Celkovy cholesterol pod 5mmol/I

® 3 LDL cholesterol pod 3mmol/I

® O Bez obezity, bez DM




