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Abstrakt

Kazuistika popisuje pripad 72-ro¢nej pacientky so zdvaznou dyslipidémiou a vysokym kardiovaskularnym
rizikom po aortokoronarnom bypasse a opakovanych perkutannych koronarnych intervenciach, ktora v
hypolipidemickej lieCbe netolerovala statiny a terapia ezetimibom bola nedostatocCna.

Po pridani monoklonalnej protilatky PCSK9 inhibitora dokumentujeme priaznivy Gcinok lieCby
s dosiahnutim cielovych hodnot lipidového profilu.
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Uvod

Revaskularizacia myokardu u pacientov s koronarnou chorobou srdca (KCHS) patri dnes k ucinnej a ¢asto
zivot zachranujicej liecbe. ZlepSuje symptdémy, prezivanie a kvalitu Zivota. Perkutanne koronarne
intervencie (PKI) nadobudaju prevahu v lie¢be akdtneho koronarneho syndrému - nestabilnej anginy
pectoris a infarktu myokardu, kym aortokoronarne premostenie (AKB) sa vyuziva skér pri chronickych
prejavoch KCHS. S pribudajucimi revaskulariza¢nymi vykonmi na koronarnych tepnach narasta aj pocet
pacientov po tychto zakrokoch, ktori potrebuju reintervenciu pre in stent trombézu, resp. vznik de

novo lézii na nativnych cievach, resp. artériovych a vendznych Stepoch po chirurgickom rieSeni. Napriek
podstatne dostupnejSej revaskularizacnej lieCbe nie st dlhodobé vysledky uspokojivé. Pricin je viacero,
komplexna sekundarna prevencia kardiovaskularnych (KV) prihod vSak patri k imperativnym poZziadavkam
celkovej starostlivosti o pacientov a prispieva k znizeniu naslednej chorobnosti a letality. DIhodoba
komplexna farmakologicka a nefarmakologicka starostlivost o tychto pacientov je nezastupitelna a mal by
sa na nej podielat nielen kardiol4g, ale aj internista a véeobecny prakticky lekar. *?

Na kardiovaskularne ochorenia zomieraju rocne vyse Styri milidny l'udi. Lie¢cebnym a rezimovym
ovplyvnenim hodnot sérovych lipidov sa znizuje vyskyt kardiovaskularnych prihod. Redukcia hladiny LDL-
cholesterolu ako jedného z hlavnych rizikovych faktorov vyvoja aterosklerézy je kl'tcovym terapeutickym
postupom na znizenie kardiovaskularnej mortality. Cielovou hodnotou LDL-cholesterolu u

pacientov s velmi vysokym az extrémnym KV rizikom je podla aktualnych odporucani ESC z roku 2019
menej ako 1 mmol/l.** Ak lie¢ba statinmi nevedie k dosiahnutiu cielovych hladin pre LDL-cholesterol, u
pacienta je indikovana kombinovana lieCba. Ak ani kombinovana liecba nevedie k cielovym hodnotam, je
namieste podanie PCSK9 inhibitorov. PCSK9 (proproteinova konvertaza subtilizinu/kexinu typu 9) je enzym
exprimovany vo viacerych tkanivach a bunkovych kultdrach. V peceni je schopny viazat sa na LDL-R,

a tak zabranovat svojej recyklacii a prezentdcii na povrchu pecenovych buniek. PCSK9 ma za nasledok
zniZzenie poctu LDL-receptorov a nedostato¢né vychytavanie LDL-C z plazmy. Nevyhnutnym désledkom je
potom zvySenie plazmatickej koncentracie LDL. Klinické Studie Fourier a Oddysey Outcomes potvrdili
priaznivy U¢inok monoklonalnej protilatky podielajlcej sa na znizovani mnozstva celkového cholesterolu
a najma plazmatického LDL-C. Tento pozitivny efekt PCSK9 inhibitora, konkrétne alirokumabu sme mali
moznost sledovat u pacientky s velmi vysokym kardiovaskularnym rizikom po CABG s intoleranciou
statinovej lieCby, u ktorej boli v priebehu desatrocia nevyhnutné opakované perkutanne korondrne



interven¢né revaskularizacie.>*?

Popis kazuistiky ). P. 1950

72-ro¢na pacientka s koronarnou chorobou srdca so symptémami anginy pectoris CCS II,

s hypercholesterolémiou, s arteridlnou hypertenziou, diabetom mellitus 2. typu s diabetickou
polyneuropatiou, nefropatiou, s chronickou venéznou insuficienciou dolnych koncatin, doposial’ bez
prekonania infarktu myokardu, s koronarografiou verifikovanym viaccievnym koronarnym postihnutim, po
kardiochirurgickej revaskularizacii vo veku 54 rokov (LIMA na RIA a RD) a opakovanych PKI s implantaciou
stentov v rokoch 2012 - 2021: PKI RM (04/2012), PKI RIA (11/2014), PKI PKA (11/2020), PKI RCX (04/2021).
Rodinnd anamnéza bola pozitivna: otec prekonal nahlu cievnu mozgovu prihodu 55-ro¢ny, matka sa liecila
»na srdce”. Na obr. 1 - 9 su ilustracne zndzornené postihnuté vencovité tepny po CABG a pred a po
koronarnych angioplastikach v rokoch 2012 az 2021.

Obr. 1 - 3: Funkcny art. Step: LIMA na RIA (r. 2004)*
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Obr. ¢. 8 - 9: RC X 70 % stenéza a RCX po PKI (r. 2021)*

*Obrazky koronarografického vysetrenia uverejnené so sihlasom Kardiologickej ambulancie SUSCCH a. s., Banska Bystrica.

Priebeh hypolipidemickej liecby

Pacientka po aortokoronarnom bypasse s pribadajucimi intervenciami na koronarnych tepnach bola v
priebehu rokov sledovana za GU¢elom manazmentu zdvaznej dyslipidémie pri intolerancii simvastatinu,
atorvastatinu aj rosuvastatinu s neuspokojivymi hodnotami cholesterolového spektra. Pacientka bola
lieCend statinmi pre hypercholesterolémiu uz od veku 54 rokov, pre sklon k hypokaliémii, vzostup
kreatinkindzy a vyrazné bolesti svalov bola ¢asom nastavena na monoterapiu ezetimibom v davke 10 mg s
minimalnym znizenim hodnét sérovych lipidov (sprievodna medikacia: kys. acetylsalicylova, amlodipin,
izosorbid mononitrat, bisoprolol, molsidomin). Pacientka dodrZiavala diétne opatrenia a nemala pritomny
metabolicky syndrom, BMI 26. Postupovali sme podla smernic naj-novsich lipidovych odporucani ESC/ESH
z roku 2019 (obr. 10). *’

Obr. é. 10: Smernice ESC/EAS 2019 na pouzitie inhibitorov PCSK9’
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Pacientka u nas absolvovala opakovanu edukaciu o stravovani sa s obmedzenim prijmu potravin so
zvySenym obsahom cholesterolu. Po nedostato¢nom znizeni hodno6t lipidov na liecbe sélo ezetimibom sme
sa rozhodli pre intenzivnu lie¢bu alirokumabom v Gvodnej davke 150 mg, kedZe boli spinené indikacné
kritérid pre PCSK9 inhibitor. PIne hradena lie¢ba bola schvéalend reviznym lekdrom poistovne na zaklade
podanej Ziadosti.

Liek sa podava jednorazovym autoinjekénym perom, ktoré sa obsluhuje jednoducho a zaroven
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bezpe¢ne.’ Pacientka bola schopné po prvotnej edukécii demo-kitom si tdto lie¢bu aplikovat samostatne v
domacom prostredi. Pacientku sme v pravidelnych intervaloch sledovali, monitorovali sme jej zdravotny
stav a ucinok lieCby. Prva davka injek¢nej lieCby bola aplikovana v aprili 2021 a potom v pravidelnych 2-
tyzdiovych intervaloch v davke 150 mg. Od maja 2022 bol subkutanne podavany alirokumab 300 mg a 28
dni s vybornym efektom aj compliance. Pocas terapie sme realizovali kontroly s odbermi lipidov v 6-
mesacnom intervale a ziskané parametre sme vyhodnotili v grafe ¢.1.

Obr. ¢. 11: Podmienky uhrady lie¢by PCSK9 inhibitormi na Slovensku pri schvalovani poistovriou
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Vysledky

Uz po mesiaci lieCby PCSK9 inhibitorom sme zaznamenali vyrazné zlepSenie hodnét sérovych lipidov. Po
roku liecby sme dosiahli hodnoty blizke cielovym hodnotam. Zaznamenali sme tiez pokles kreatinkinazy
a mierny vzostup HDL-cholesterolu (HDL-C), ¢o hodnotime vel'mi pozitivne. V priebehu takmer 2-ro¢nej
intenzivnej terapie doslo k postupnému znizeniu hladiny lipidov, LDL-C pri poslednej kontrole bol 1,45
mmol/Il. Pacientka lie¢bu vel'mi dobre tolerovala. Dynamiku vyvoja hladin celkového cholesterolu a LDL-C

ukazuje graf ¢.1.

Graf ¢.1.: Lipidogram pocas liecby alirokumabom 150 mg a 300 mg
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Diskusia

Pacientka mala v dokumentacii popisované zavazné klinické prejavy intolerancie statinov, bolesti svalov
a klbov dolnych koncatin, netolerovala ani minimalne davky. Nato sme indikovali ezetimib, ktory
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tolerovala, avSak efekt na dosiahnutie cielovych hladin lipidov bol nedostacujici. Pri splnenych
indikacnych kritéridch v bode B indikacného obmedzenia pre PCSK9 inhibitor sme sa rozhodli vyskuisat
modernu biologicku lieCbu alirokumabom. Pocas liecby alirokumabom v davke 150 mg aplikovanej kazdé 2
tyzdne, neskor v davke 300 mg podavanej 1x mesacne sme pozorovali vyrazny a dlhodoby pokles hodnot
lipidov. Pri poslednej kontrole bol pokles celkového sérového cholesterolu o 3,81 mmol/l (58 %) a pokles
LDL-C o 3,2 mmol/l (69 %). Toto zlepSenie lipidogramu oproti vychodiskovym hodnotam hodnotime ako
vel'mi priaznivé a signifikantne vyznamné z prognostického hladiska.

Zhrnutie

Pacienti so zavaznym aterosklerotickym ochorenim po opakovanych kardiovaskularnych prihodach, ktori
nedosahuju cielové hodnoty sérovych lipidov a netoleruju statinovu liecbu, su kandidati vhodni na terapiu
alirokumabom. Podla aktualnych lipidovych odporicani Eurdpskej kardiologickej spolo¢nosti z roku 2019
by tito pacienti mali dosahovat hodnoty LDL-C v sére < 1,4 mmol/l a k tomu sa ndm vdaka modernej
biologickej lie¢be podarilo znacne priblizit. Tento pokles LDL-C u nasSej pacientky podstatne znizuje
kardiovaskularne riziko, ¢im sa jej vyznamne zlep$uje kvalita a dizka Zivota. Pocas lie¢by sme

v popisovanej kazuistike nezaznamenali Ziadne neZiaduce Ucinky pri aplikovani injekcii. Liecba
alirokumabom u pacientky v extrémne vysokom kardiovaskularnom riziku viedla k efektivnemu poklesu
LDL-C s dosiahnutim cielovych hodno6t, ako aj k pozitivnemu ovplyvneniu celého lipidového profilu.

Zaver

Kazuistika pacientky so zadvaznym kardiovaskularnym postihnutim s opakovanymi intervenciami na
koronarnych artériach pri intolerancii statinov dokazuje Gc¢innost a dlhodobu bezpecnost liecby
alirokumabom. Zaroven poukazuje na unikatnu lie¢ebnl moznost dosiahnutia ziadanych cielovych hodn6t,
ktoré sme predchdadzajicimi lie¢ebnymi kombinaciami nedokdzali dosiahnut. Tolerancia lieCby je vyborna
a aktualne plne hradend zdravotnou poistoviiou do jula 2023.

Literatura

1. odporicania ESC/EAS pre diagnostiku a lie¢bu dyslipidémii z roku 2019,

2. Smernice ESC/EAS 2019 pre pouZitie inhibitorov PCSK9. Zdroj: 2019 ESC Guidelines for the diagnosis and management
of chronic coronary syndromes. European Heart Journal (2020) 41, 407-47

3. RAEDLER L.: Praluent (Alirocumab): First PCSK9 Inhibitor Approved by the FDA for Hypercholesterolemia. 2016 Mar;
9(Spec Feature): 123-126.

4. https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5013849/

5. JUHAS S.: Korondrna choroba srdca: Kedy indikujeme koronarnu revaskularizéciu?. Interna medicina. 2022 12(12), 387
- 389.

6. DONICOVA V. et al.: Intenzivny manazment dyslipidémie u velmi vysokorizikovych pacientov pomocou PCSK9
inhibitorov. Case report, AtheroRev 2019; 4(1): 49-52

7. MARGOCZY R.: DIhodoba bezpecénost lie¢by alirokumabom - dalsie poznatky zo Stidie Oddysey Outcomes,
Atheroreview 1, 8/2023, Str. 7-11



*Obrézky koronarografického vysetrenia uverejnené so suhlasom Kardiologickej ambulancie SUSCCH a. s.,
Banska Bystrica.

Kazuistika je pripadom z realnej klinickej praxe. Odpoved na liecbu sa méze u konkrétneho pacienta lisit.
Pacil sa Vam ¢lanok?

Stiahnut clanok

https://www.youtube.com/watch?v=|Nn4rrUAYso


https://www.m-edu.sk/wp-content/uploads/2023/03/Red.-Intenzivna-liecba-hyperlipidemie-u-pacientky-.._.pdf

