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Abstrakt

Familidarna hypercholesterolémia (FH) je genetické ochorenie charakterizované pretrvavajicim zvysenim
(> 8 mmol/l) cholesterolu s nizkou hustotou (LDL-C). FH je najcastejSie spésobena mutaciami v géne
kédujucom LDL receptor (LDLR) a fenotypova penetracia Skodlivych variantov je takmer Uplna, pricom
priblizne u 90 % heterozygotov sa nakoniec vyvinie FH.}

Kazuistika

V tomto ¢lanku je uvedena kazuistika 56-rocného pacienta s lieCenou FH po infarkte myokardu (februar
2014). Pacient ma pozitivnu rodinnd anamnézu (akutny infarkt myokardu otca vo veku 45 rokov). Pacient
je normotenzny (klinicky krvny tlak: 122/81 mmHg), muz s indexom telesnej hmotnosti (BMI) 25,0 kg/m?,
ktory je heterozygotny pre zndmu patogénnu mutaciu v LDLR, pdvodne hlasent v roku 2007. Pacient ma
dlhodobl anamnézu hypercholesterolémie. Spociatku bol diagnostikovany pocas prvého alebo druhého
roku vysokoskolského studia, ked hladiny jeho celkového cholesterolu boli vySe 7 mmol/l. Jeho pociatocna
terapia spocivala vo fibrate. Neskor preSiel na atorvastatin, postupne v priebehu rokov ho uzival v
maximalnej davke 80 mg/den. Pre vysoké hodnoty lipidov bola zalata lieCba ezetimibom. Na tejto liecbe
nedosahoval cielové hodnoty LDL-C, a preto mu bol do lie¢by v decembri 2018 pridany inhibitor PCSK9
alirokumab. Po pridani alirokumabu bolo zaznamenané vyrazné znizenie celkového a LDL-cholesterolu,
ktoré pocas pokracovania liecby pretrvava.

Pacient ma od roku 2006 diétu s nizkym obsahom tukov a s vysokym obsahom uhlohydratov. Vraj pije v
priemere tri pohare vina za tyzden. Nikdy nefajcil a pije v priemere dve az tri Salky kavy denne. Minula
medicinska anamnéza zahrfa obstrukéné spankové apnoe zvladnuté pomocou zariadenia s kontinudlnym
pozitivnym tlakom dychacich ciest, bol operovany na apendicitidu vo veku 32 rokov. Pacient tiez uvadza,



Ze v roku 2016 mal obojstranne konkrementy v obli¢kach. Pacient popiera akékolvek skisenosti s bolestou
na hrudniku alebo inymi symptémami naznacujicimi anginu pectoris alebo ischémiu pred rokom 2014,
hoci mal niekolko izolovanych epizéd blusenia srdca. Ma jednu sestru, ktord ma tiez FH a vysokd hladinu
lipidov. Md anamnézu infarktu myokardu, anginy pectoris a inych priznakov ochorenia koronarnych tepien.
Pacientova matka nemala FH a zomrela na rakovinu pankreasu vo veku 77 rokov. Ona

a jej traja surodenci neboli nikdy lieceni na kardiovaskuldrne choroby a nemali v anamnéze Ziadne
ochorenie. Pacient uvadza, ze jeho otec mal FH, zomrel ako 45-ro¢ny na akutny infarkt myokardu. Pacient
ma dve deti, z ktorych ziadne nemd FH.

Pacient je 56-rocny muz postihnuty znamou heterozygotnou poskodzujicou mutaciou LDLR sposobujicou
familiarnu hypercholesterolémiu (FH). Vo februari 2014 mu bol po nahlej bolesti na hrudniku
diagnostikovany akutny infarkt prednej steny myokardu. Bol uskutocneny perkutanny vykon so zavedenim
stentu. Po prihode mu bol nasadeny atorvastatin v maximalnej davke 80 mg/denne. V roku 2017 na USG
karotid boli popisané okrajové aterosklerotické zmeny s redukciou limenu do 30 %. Pacient ma
dokumentovanu periférnu ischémiu dolnych koncatin. Pacient je od roku 2015 lieCeny maximalnymi
davkami statinov, v monoterapii atorvastatin 80 mg s vysledkami lipidového profilu: LDL-cholesterol 4,42
(10/2015), 4,23 (01/2016), 3,53 (08/2018) a celkovy cholesterol 6,08 (10/2015), 6,23 (01/2016) a 4,55
mmol/I (08/2018). Do hypolipidemickej lie¢by pridany ezetimib 10 mg/den, avsak bez efektu na znizenie
lipidovych parametrov. Pre pretrvavanie vyssich hladin cholesterolu bol v decembri 2018 nasadeny
inhibitor PCSK9 alirokumab v davke 75 mg s. c. 1 x za dva tyzdne. Pacient toleroval biologicku lieCbu vel'mi
dobre, jeho klinicky stav sa zlepsil, nastal vyrazny pokles hladiny lipidovych parametrov po 3, resp. 9
mesiacoch lie¢by: celkovy cholesterol 3,51, resp.2,96 mmol/l a LDL-cholesterol 2,20, resp. 1,57 mmol/l.
Vynikajuci Gc¢inok inhibitorov PCSK9 na znizenie LDL-cholesterolu u tohto pacienta dokazuju aj aktudlne
vysledky lipidového profilu po 15 mesiacoch liecCby: celkovy cholesterol 2,78 mmol/ a LDL-cholesterol 1,32
mmol/I.

Debata

Tato kazuistika zdoéraziuje komplexnost lieCby tazkej heterozygotnej FH a sved¢i o tom, Ze v niektorych
pripadoch sa aferéza LDL a inhibicia PCSK9 mo6zu Uspesne a bezpetne kombinovat, ¢o vedie k vyraznému
znizeniu LDL-cholesterolu. Kombinovana lieCba poskytuje nadej na kvalitny zivot u pacientov s FH. Okrem
terapie zameranej na FH pacient uziva vol'nopredajné doplnky vyzivy znizujlce cholesterol, vitamin D a
multivitaminové preparaty.

Zaver

Epidemiologické a genetické Stidie u pacientov s FH preukdazali zvySené hladiny LDL-C, ktoré sposobuju
tazku aterosklerézu. V dosledku toho je familidrna hypercholesterolémia spojena s vel'mi vysokym rizikom
ochorenia koronarnych artérii (CAD) s odhadovanymi pravdepodobnostnymi pomermi 10,3 a 13,2 v
porovnani s pacientmi bez FH.? Va¢$ina pacientov s monogénnou FH je heterozygotna a jedinci s
homozygotnymi mutéciami vykazuju este zavaznejsi $kodlivy fenotyp.? Bolo zistené, Ze vyznamna &ast
jedincov s FH bez zjavnej monogénnej mutacie moze mat polygénnu etioldgiu, ktora je vysledkom
nadbytku mierne Skodlivych variantov vo viacerych génoch.

Kalcifikacia koronarnej artérie (CAC) je skorym priznakom pritomnosti subklinického aterosklerotického
ochorenia. CAC zvycajne hodnotenad pomocou pocitacovej tomografie (CT) sa Casto pozoruje v mladom
veku u pacientov s FH pre zvy$enu hladinu LDL-cholesterolu.*
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“Kazuistika je pripadom z redlnej klinickej praxe. Odpoved na lie¢bu sa moze u konkrétneho pacienta liSit.”



