Uloha alkoholickych
napoju v prevenct
strdeCnécévnich nemoci

Z. Zloch, Ustav hygieny LF, Plzen




Spotieba alkoholu v CR:

13 |/ os. rok, tj. 26,3 g/ 0s. den

Pribl. 60 % nemoci je etiopatologicky spojeno
s abusem alkoholu

Excesivni davky alkoholu ( nad 120 g/d ) —

hypertenze, kardiomyopatie, ICHS, mrtvice,
nahla srdecni smrt

Jiz pri pravidelném konzumu 3 drinku / d se
v linearnim vztahu zvysuje TK

Abusus alkoholu , intermitentni i trvaly,
zpusobuje oxidacni stres, naruseni transportu
Cav

myocytech a jejich hypertrofii, vyssi riziko
apoptozy bunek myokardu i cevniho endotelu a
srdecCni selhani



Obsah lipidovych peroxidu (LPx) v jaternich
mitochondriich a mikrosomech morcat
intoxikovanvch velkou davkou etanolu

Lpx v jaternich mitochondriich Lpx v jaternich mikrosomech
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 Malé davky alkoholu
( 1 drink/d pro zeny, 2 drinky/d pro muze)
majl — na zaklade epidemiologickych,
klinickych a experimentalnich studii -
potencialni kardioprotektivni ucinky

 Mirné piti (20 resp. 30 g/d) je
v kauzalnim vztahu se snizenim rizika
srdecnécevnich nemoci o 20 —45 %

* Tento efekt neni zavisly na pohlavi, rase,
typu napoje, ani na zpusobu piti



 Dosud zname (nebo predpokladane)
mechanismy kardioprotektivnivh ucinku
mirneho piti :

o Zmeny slozeni sérovych lipoproteinu
(zvyseni HDL-C az o 30 %) a antioxidacni
stabilizace LDL

o Zvyseni tvorby Apo Al v jatrech a jejich
sekrece

e Snizeni markeru zanétu, napr CRP,
interleukinu- 1 a - 6 a TNF- alfa

e Zvyseni protizanetliveho IL — 10




Snizeni aktivace monocytu na makrofagy a
snizeni trombotickych komplikaci

Zpomaleni migrace zanetovych bunek do
cévniho endotelu

Inhibice proteinkinasy C a zvyseni exprese PKC-
epsilon aj. intracelularnich kinas, ktere

stabilizuji bunky

Zvyseni senzitivity inzulinu (nejsilngji u
nekuraku, kdezto u silnych kuraku se
neuplatnuje)

Uplathuje se genotyp enzymu katalyzujicich
etanol

S pfiznivym ucinkem alkoholu spolupusobi
nektere prirodni latky v alkoholickych napojich



Molekularni mechanismy
kardioprotektivnhich uCinki polyfenoli

e Antioxidacni aktivita
— Inhibice tvorby ROS
— Zametani ROS
— Ovlivnéni tvorby NO
— Aktivace NF — kapa beta
— Inhibice exprese COX a LOX
— Inhibice exprese ICAM a VCAM
(uCinkem oxLDL)




 Inhibice bunecné proliferace (VSML)

* Modulace signalu (zprostr.cGMP a cAMP),
Inhibice kinas

* Resveratroly aj. polyfenoly pusobi jako:
— Antioxidanty
— Antiagregacni faktory
— Protizanetlivé faktory
— Vasorelaxacni faktory



Pfedpokladané kardioprotektivni tiCinky
resveratrolu ( a Cerveneho vina)

 Podpora vasorelaxace, obrana proti
posSkozeni cév pfi ischémii — reperfuzi

* Prevence poskozeni struktury a funkci
endotelu

 Inhibice oxidacnich alteraci LDL

» Potlaceni vyvoje penovych bunek a platu v
cevni sténe

» Potlaceni agregace krevnich desticek



Z hlediska genotypu metabolismu alkoholu je
vyznamny

Vyskyt alel ADH a ALDH | 2*2, ktere meni
rychlost oxidace etanolu a acetaldehydu,

ktery je mj. kardiotoxicky, klinickym fenotypem
atypické ALDH je napr. dilatovana kardiomyopatie

Isoenzymy CYP 450 katalyzujici katabolismus
etanolu generuji ROS a RNS, které mohou

Potencovat aterogenezi



Hlavni smeéry nynéejsiho a budouciho vyzkumu
ucinki mirného piti na zdravi :

Studium jinych mechanismu, nezli je zména HDL
Studium ucinku mirného piti u osob se zvysenym
rizikem srdecnecéevnich nemoci (genetickym,
environmentalnim)

Studium vyznamu typu napoje a zpusobu piti
Studium genetickych aspektu kardiopatii a
kardioprevence pri abusu alkoholu

Studium vztahu mirného piti k mortalité na vSechny
priciny

Studium vlivu mirného piti na trombogenezi, tvorbu
platu, na jejich slozeni, stabilitu, ruptury



Z.avery

* Alkohol neni a nebude doporucovan jako
prostredek prevence srdecnecévnich
nemoci (je multipatogenni a navykovy).

e« AvSak poznané mechanismy jeho
priznivych ucinku inspiruji k vyvoji leku, jez
by na stejnych principech napr.
podporovaly prezivani nebo reparace
bunek srdecniho svalu a cévniho endotelu
a posilovaly by prevenci aterosklerosy
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