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Abstrakt

Kazuistika uvadza 48-ro¢ného pacienta s koronarnou chorobou srdca a statinovou intoleranciou, ktora sa
prejavila vo forme myalgii. Pre intoleranciu ezetimibu preto iniciovana hypolipidemicka lie¢ba s PCSK9
inhibitorom alirokumabom v monoterapii. Napriek tomu zaznamendvame vyse 60 % pokles hladin
cholesterolu od vychodiskovych hodnét, pacient lieCbu dobre znasa.

Uvod

S lieCbou portch lipidového metabolizmu sa ambulantny kardiolég stretdva v kazdodennej praxi.
Kardiovaskuldrna morbidita a mortalita ma popredné miesto v eurdpskej populdcii a postihuje signifikantne
viac muzov ako zien. Chronicky zndmy fakt vysky sérového cholesterolu a jeho vztah k aterosklerotickému
arteridlnemu poskodeniu je potencovany faj¢enim, vysokym krvnym tlakom, diabetom, obli¢kovych
ochorenim, pohlavim a v neposlednom rade rodinnou anamnézou. Lie¢ba dyslipidémii podlozena
evidenciou dokazov sa praktizuje niekolko desatrodi.

Sucasne platné Odporucania (2019 ESH/ESC pre lie¢bu dyslipidémii) v oblasti prevencie aterosklerotickych
kardiovaskularnych ochoreni (ASKVO) v klinickej praxi odporicaju postudenie celkového rizika
kardiovaskularnych ochoreni (KVO)." Pacienti s dokumentovanym ASKVO, diabetes mellitus 1. a 2. typu, s
chronickym ochorenim obliciek maju vysoké alebo velmi vysoké kardiovaskularne riziko. U ostatnych
pacientov odhadujeme celkové kardiovaskularne riziko pouzitim systému SCORE, ktory odhaduje 10-ro¢né
kumulativne riziko aterosklerotickej prihody. LieCebné ciele pre LDL-cholesterol pri vysokom KV riziku
(SCORE = 5% a < 10 %) su stanovené na znizenie LDL-cholesterolu o0 = 50 % vychodiskovej hodnoty a <
1,8 mmol/l. Pri velmi vysokom KV riziku (pritomnost ASKVO zisteného klinickymi zobrazovacimi metédami),
SCORE = 10 %, familidrna hyperlipoproteinémia (FH+ ASKVO) su stanovené na znizenie LDL-cholesterolu o
> 50 % vychodiskovej hodnoty a < 1,4 mmol/Il. Kardioldg sa vacsinou stretdva s pacientami s potvrdenym
ASKVO, najcastejSie s obrazom koronarneho ASKVO. V pripade ,mladSich” pacientov (4. - 5. decénium) s



dokumentovanou hladinou celkového sérového cholesterolu > 8 mmol/l alebo s problémovo
dosiahnutelnou cielovou hodnotou LDL-cholesterolu pripada do Gvahy familiarny typ HLP. Tu treba klast
déraz na prvostupnovych pribuznych, pretoze familiarna hypercholesterolémia je nezdvisly rizikovy faktor
KV rizika.?

Klinické skusenosti poslednych desiatich rokov poukazali na fakt, ze u vacsiny pacientov len kombinovana
hypolipidemicka lie¢ba dokéaze dlhodobo udrzat cielové hodnoty lipidového spektra. Ciasto¢ne to stvisi s
nonadherenciou pacientov na monoterapiu vysokodavkovanym statinom. V stcasnosti mame k dispozicii
niekol’ko moznosti, ako ,minimalizovat” davku statinu. Kombinovanou liecbou s ezetimibom ako
inhibitorom spatnej resorpcie sterolov v tenkom Creve alebo pouzitim monoklonalnych protilatok proti
PCSK9 proteinu. Protein PCSK9 LDL-receptoru sa podiela na internalizacii a odburani komplexu LDL-Castica
- LDL-receptor a zabranuje opatovnému ,navratu” LDL-receptoru na povrch hepatocytu, a tym,
samozrejme, nepriamo zvysuje sérovu hladinu LDL-cholesterolu. Lie¢ba PCSK9 protildtkami moze byt
izolovand alebo kombinovana so statinom a/alebo ezetimibom. V neposlednom rade nesmieme zabudat
ani na ,.zostavajuce"” sérové lipidy a ich vplyv na aterogenézu, resp. na aterogénnu dyslipidémiu
definovanu zvysenou hladinou triacylglycerolov a znizenou hladinou HDL-cholesterolu a ak je to nutné,
kombinovat hypolipidemickd terapiu s fibratmi.*>

Kazuistika

Pacient, 48-rocny muz, prvovysetreny kardiologickou ambulanciou v maji 2014. S pozitivnou rodinnou
anamnézou, otec prekonal ako 57-roCny AKS, stary otec z otcovej strany zomrel ako 51-ro¢ny na infarkt
myokardu. Pacient prichadza s arteridlnou hypertenziou, s dokumentovanymi sérovymi hodnotami
celkového cholesterolu > 8 mmol/l, bez hypolipidemickej lieCby, fajciar. VySetreny pre netypické bolesti na
hrudi, echokardiograficky s normalnou systolickou funkciou l'avej komory, bez akdtnych ischemickych
zmien na povrchovom EKG, bez obrazu prekonania infarktu myokardu na povrchovom EKG. U pacienta
sme pokracovali v nastavenej terapii arteridlnej hypertenzie kombinovanou lie¢bou beta-blokatorom a
ACE-inhibitorom, do lie¢by pridana kyselina acetylsalicylova. Pacient v minulosti uzival statin
(pravdepodobne simvastatin), z dokumentdacie pacienta nie je jasny druh statinu ani jeho davka. Pre Udaj o
intolerancii statinu v zmysle myalgii a odmietavé stanovisko pacienta k lie¢be statinom boli doporucené
rezimové a diétne opatrenia. Indikovala sa neinvazivna stratifikacia ICHS. Nasledna kontrola cca o 5 dni po
prvovysetreni bola pre progredujlce tazkosti a manifestné EKG zmeny pocas ergometrického vysetrenia.
Zrealizovanou urgentnou koronarografiou sme diagnostikovali viaccievne koronarne postihnutie, ad hoc
realizovana PCI RCA progenitorovym stentom, elektivne v 2. sedeni PCl RCX. Vstupny LDL-cholesterol bol 6
mmol/I. Indikovala sa Standardnd terapia, dualna protidostickova terapia, atorvastatin v davke 80 mg/den.
Pri prvej ambulantnej kontrole pacient signalizoval Unavovy syndrém, nevykonnost, klaudikacie v lytkach a
zuvacich svaloch. LieCbu atorvastatinom sme zredukovali na 40 mg/den a skombinovali s ezetimibom v
davke 10 mg. Opakovane pre bolesti svalov, bolesti v krizovej oblasti a kliniku tazkych noh bola lie¢ba
statinom ordinovana len 3 x v tyzdni, navyse pre dyspeptické tazkosti lie¢ba ezetimibom vysadena. Casom
pre neznesitelné bolesti lytok pri vyluceni trombdzy Zil DKK bola lie¢ba statinom vysadena, s Ustupom
tazkosti, no s naslednym vzostupom lipidovych parametrov: celkovy cholesterol 8,89 mmol/l, LDL-
cholesterol 6,67 mmol/l. Po dohode s pacientom v marci 2018 za¢iname lie¢bu PCSK9 inhibitorom
alirokumabom v davke 150 mg s. c. a 2 tyZzdne v monoterapii. Pacient je na tejto lieCbe bez tazkosti.
Kontrolné laboratérne parametre v maji 2018 su: celkovy cholesterol 4,50 mmol/l, LDL-cholesterol 2,85
mmol/l, HDL-cholesterol 1,45 mmol/l, TAG 1,25 mmol/l, ¢o je vySe 60 % pokles vychodiskovych hodnot. Na
lieCbe alirokumabom dlhodobo pretrvava vyznamny pokles sledovanych lipidovych parametrov (obr. ¢. 1),
pacient je bez akychkolvek neziaducich Gcinkov a ¢o je najdbleZitejSie, v horizonte cca 3-ro¢ného
ambulantného sledovania bez potreby reintervencie koronarneho rieciska. Subezne u pacienta pokracuje
Standardna terapia beta-blokatorom, ACE-inhibitorom a kyselinou acetylsalicylovou.

Obr. €. 1: Pokles lipidovych parametrov v liecbe alirokumabom 150 mg



Pokles lipidovych parametrov na liecbe

alirokumabom 150 mg:
10.00

celkovy cholesterol (mmeol/l)
9.00

8.00 \

7.00 -"\

[ mmal / liter]
P

LDL cholesterol (mmol/1)

6.00 6.70 .'.‘_l.

5.00 3 4.‘.;50 4.45 4,53 4.58 4.51

4.00

3.00

2.85 ;
2.00 2.72 2.81

1.00

Jan 2018
Apr 2018
Jul 2018
Oct 2018
Jan 2019
Apr 2019
Jul 2019
Oct 2019
Jan 2020
Apr 2020
Jul 2020
Oct 2020
Jan 2021

Diskusia

Inhibitory PCSK9 su dnes osvedcenou alternativou lieCby hypercholesterolémie. U pacientov, ktori
prekonali akutny koronarny syndrém, pretrvava vysoké riziko dalSej kardiovaskularnej prihody. V studii
ODYSSEY OUTCOMES alirokumab vyrazne znizil riziko dalSej KV-prihody, relativne o 15 %. Liecba
alirokumabom bola spojend aj s niz$ou celkovou mortalitou. Co je vsak nemenej ddleZité, v $tadii ODYSSEY
OUTCOMES sa liecba alirokumabom ukazala ako bezpecna s vyskytom celkovych neziaducich Gcinkov na
drovni placeba.*** Podmienkou hradenia lie¢by PCSK9 inhibitorom alirokumabom v Slovenskej republike je
splnenie tried indika¢nych obmedzeni a spolupraca zo strany pacienta.’

Zaver

Intolerancia statinov a ezetimibu u pacientov s aterosklerotickym kardiovaskularnym ochorenim, ktori
maju vysoké KV riziko, je zavaznym terapeutickym problémom. Najnovsia lieCba pomocou PCSK9 inhibitora
alirokumabu preukazala vyznamny efekt na lipidové spektrum aj v monoterapii, pri dobrej znasanlivosti a
celkovej spokojnosti pacienta.
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Kazuistika je pripadom z realnej klinickej praxe. Odpoved' na liecbu sa méze u konkrétneho pacienta lisit.



