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Je mozné Ucinne liecit hyperlipidémiu u pacientov s intoleranciou
statinov a nizkou efektivitou ezetimibu?
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Abstrakt

Porucha metabolizmu plazmatickych tukov vo vSeobecnosti, jej uvedomenie si a nasledna liecba
hypercholesterolémie predstavuje jeden z hlavnych pristupov v sekundarnej a primarnej prevencii
kardiovaskularnych ochoreni. Chronicky je totiz znamy fakt, ze znizenie plazmatickej koncentracie LDL-
cholesterolu o 1 mmol/l vyznamne, respektive az o 25 % znizuje vyskyt ischemickych kardiovaskularnych
prihod. VSeobecne, a nielen vo vyspelej Eurdpe, ale uz aj v nasich zemepisnych Sirkach sa vdaka
komplexnej starostlivosti o kardidlneho pacienta v poslednych dekadach znizuje mortalita na KV prihody.
Hlavny podiel ma na tom interven¢nad lie¢ba akutnych kardiovaskularnych prihod, ako aj liecba
ovplyvnitelnych rizikovych faktorov. Zaciatok lie¢by hypolipidemikami vychadzajici zo stadii z 90. rokov
pracoval s predpokladom, Ze vysoka hladina cholesterolu v krvi spolu s pridruzenymi rizikovymi faktormi,
hlavne s arterialnou hypertenziou a fajcenim bola najvyznamnejsim rizikovym faktorom pre infarkt
myokardu. Aktualne na odhad kardiovaskuldrneho rizika pouzivame Systém SCORE ESC/EAS z roku 2016,
ktory odhaduje 10-ro¢né kumulativne riziko KV prihody. V popisovanej kazuistike poukazujem na
niekolkorocné ambulantné sledovanie a manazment dyslipoproteinémie u vysoko rizikovej pacientky.
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Uvod

Zakladom lie¢by dyslipidémii je vo vSeobecnosti nefarmakologicka lie¢ba, s potrebou presvedcit a
motivovat pacienta k zdravému Zivotnému sStylu. Nie vzdy je to jednoduché, a to hlavne u pacientov s
abdominalnou obezitou, ktora sa navySe asociuje s aterogénnou dyslipidémiou (AD). Na okraj mozno
povedat, Ze AD je definovana zvySenou hladinou TAG a zniZzenou hladinou HDL-cholesterolu. V tomto
duchu nesmieme zabudat, respektive uspokojit sa ,len” s dosiahnutim cielovych hodnét LDL-cholesterolu.



Ak je to nutné, musime siahnut po kombinovanej lie¢be s fibratom. Kardiologické ambulancie uz svojou
podstatou rieSia prevazne vysoko rizikovych a velmi vysoko rizikovych KV pacientov, lieCba ktorych si
vyzaduje striktné dosiahnutie cielovych sérovych hodnét lipidov, prevazne LDL-cholesterolu na menej ako
1,8 mmol/l. Zo Standardne predpisovanej hypolipidemickej lie¢by sa na prvom mieste, respektive u viac
ako ¥ pacientov predpisuju statiny (v pomere atorvastatin/rosuvastatin: 55 %/35 %), nasleduju fibraty, v
minimalnom mnozstve ezetimib a kombinacie tychto liekov. St¢asna Uroven dokazu (EBM) ndm pri presne
definovanej skupine pacientov (s vysokym a vel'mi vysokym KVR, s homo- alebo heterozygotnou formou
FH) netolerujucich statiny ponika moznost lie¢by HLP na molekuldrnej, bunkovej trovni. Historicky okolo
roku 2003 bol identifikovany bunkovy protein PCSK9 (proprotein subtilizin-kexin konvertaza 9), vstupujuci
do regulacie expresie receptoru pre LDL-Casticu na bunkovej membrane. Zjednodusene povedané, pri
nadbytku regulacného proteinu PCSK9 sa ,,nerecykluje” na bunkovej membrane LDL-receptor, a to
nasledne vedie k zvySenej hladine sérového LDL-cholesterolu. Tento proces je ovplyvnitelny pouzitim
protilatok proti proteinu PCSK9. V klinickej podobe s dostupné vo forme humannych (MAB) protilatok
subkutannych injekcii (alirokumab 75 - 150 mg, evolokumab 140 mg), aplikovanych v intervale 2 az 4
tyzdne. Je uz vSeobecne akceptované, ze alirokumab, ¢o je jedna z dostupnych molekdl PCSK9 inhibitorov,
znizuje hladinu LDL-cholesterolu v kratkodobom horizonte o 50 % vychodiskovej hodnoty a viac v zavislosti
od davky. Lie¢ba je dobre tolerovand, s nizkym vyskytom neziaducich G¢inkov (subor $tadif Odyssey).*?

Kazuistika

58-roCna pacientka sledovana nasou ambulanciou od aprila 2011. V aprili 2011 podstupila PCI RIA s DES
stentom, PCI RCX s DES stentom. Z pridruzenych ochoreni bola dokumentovana porucha metabolizmu
tukov, arteridlna hypertenzia, pacientka nefajCiarka. Nastavena na Standardnu terapiu: kys.
acetylsalicylova, klopidogrel, ramipril, atorvastatin v davke 40 mg, betablokator pre bradykardie
nenasadeny. Laboratérne parametre: celkovy cholesterol 7,2 mmol/l, LDL-cholesterol 4,84 mmol/I, TAG
1,88 mmol/Il. V oktdébri 2011 urgentne rehospitalizovana pre recidivu nestabilnej anginy pectoris s
koronarograficky verifikovanou restenézou RIA. Indikovala a realizovala sa urgentnd kardiochirurgicka
revaskularizacia - LIMA RIA. Nastavena na terapiu kys. acetylsalicylova, klopidogrel, amlodipin, bisoprolol,
atorvastatin v davke 80 mg. V medziobdobi boli Standardné kardiologické kontroly. 6. 11. 2015 bol pre
prejavy alergickej rinitidy a opuchy viecok z lieCby vysadeny atorvastatin. S Ustupom tazkosti. Stav sa
uzavrel ako alergia na statin. Pacientka mala nesuhlasné stanovisko k nasadeniu akejkol'vek
hypolipidemickej lieCby, dlhodobo preferovala nefarmakologickd lieCbu HLP. Laboratérne hodnoty pocas
nasledovnej ambulantnej kontroly 05/2016: celkovy cholesterol 7,64 mmol/l, LDL-cholesterol 5,02 mmol/,
triacylglyceroly 1,64 mmol/l, glukéza 5,7 mmol/l, kreatinin 60 ummol/l, GMT 0,56 ukat/Il. 05/2017: celkovy
cholesterol 6,07 mmol/l, LDL-cholesterol 4,03 mmol/, preto nasadena lieCba simvastatinom v davke 40 mg.
Laboratérne hodnoty pocas nasledovnej ambulantnej kontroly 05/2018: celkovy cholesterol 6,46 mmol/l,
LDL-cholesterol 4,49 mmol/l, HDL-cholesterol 1,55 mmol/l, triacylglyceroly 0,92 mmol/l.

Pri nasledujucej ambulantnej kontrole pacientka deklaruje intoleranciu simvastatinu pre zavazné bolesti
svalov dolnych kon¢atin, do lieCby ordinujeme ezetimib v davke 10 mg 1-krat denne. Pri nasledujucej
laboratérnej kontrole konstatujeme nedosiahnutie cielovych hodno6t LDL-cholesterolu, navySe pacientka
deklaruje intoleranciu ezetimibu s vyznamnymi dyspeptickymi tazkostami, preto indikujeme lie¢bu
alirokumabom. 7. 6. 2018 po schvaleni navrhnutej Ziadosti regionalnym reviznym lekdrom aplikovana prva
davka alirokumabu 75 mg s. c. Laboratérne hodnoty pocas nasledovnych ambulantnych kontrol (tab. ¢. 1

):

Tab. ¢. 1: Laboratérne vysledky v priebehu 19 mesiacov (mmol/I)
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Nasledovna ambulantna kontrola je planovana koncom novembra 2020, ked'sa zaroven konci aj aktualna
vynimka. Vzhladom na vysoké KV riziko a nedosiahnutie cielovych hodnét lipidov aj napriek vybornému
efektu davky 75 mg alirokumabom planujeme navysit davku alirokumabu na 150 mg. Pacientka je
kardidlne stabilizovand, bez pridruzenych tazkosti, s mimoriadne uspokojujicimi hodnotami LDL-
cholesterolu pocas liecby a poklesom LDL-cholesterolu o takmer 50 %.

Zaver

Nasadenie liecby alirokumabom u konkrétnej pacientky bolo kl'i¢ové pre dosiahnutie cielovych hodnot
lipidogramu, s dobrou adherenciou na lieCbu. Pacientka je v horizonte niekolkoro¢ného sledovania bez
klinickych kardialnych tazkosti a bez potreby rekoronarografie a reintervencie na koronarnom riecisku, k
¢omu bezpochyby prispieva aj lie¢ba lipidového metabolizmu s akcentom na to, ze ide o pacientku s velmi
vysokou Urovnou kardiovaskularneho rizika. Lie¢bu alirokumabom hodnotime ako klinicky bezpecnu,
vSeobecne etablovanu a v tomto konkrétnom pripade pre pacientku prospesnu a vysoko efektivnu.
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“Kazuistika je pripadom z redlnej klinickej praxe. Odpoved'na lieCbu sa méze u konkrétneho pacienta lisit.



