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Suhrn

Kazuistika popisuje pacienta hypertonika, diabetika 2. typu s ischemickou chorobou srdca, s periférnym
arteridinym ochorenim dolnych koncatin a zavaznymi aterosklerotickymi zmenami v karotickom riecisku,
ktory je vo vel'mi vysokom kardiovaskularnom riziku vzhladom na kompletnu intoleranciu statinov v
hypolipidemickej lieCbe pre elevaciu CK parametrov, u ktorého preukazala lie¢ba ezetimibom nedostatocny
efekt na znizenie hladiny cholesterolu. Po pridani najnizSej davky alirokumabu 75 mg subkutanne raz za 2
tyZzdne uz v prvych 3 mesiacoch doslo k Uprave lipidov, neskor dadvka navySena na 150 mg pre sprisnené
cielové hodnoty LDL-cholesterolu pri zavaznosti daného kardiovaskuldrneho rizika pacienta, nadalej s
vybornou compliance, bez vyskytu neziaducich Gcinkov.
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Uvod

Terapia hyperlipoproteinémii a dyslipidémii je v si¢asnej dobe akceptovana ako raciondiny a vSeobecne
uznavany pristup v prevencii kardiovaskuldrnych ochoreni podmienenych aterosklerézou.
Kardiovaskuldrna mortalita je na poprednych miestach nielen v Eurépe, ale aj v celosvetovom meradle. Je
preukdzatelny priamy vplyv hyperlipoproteinémie navodenej familidrne alebo non-familidrne na vyskyt
kardiovaskularnych ochoreni. Standardnd lie¢ba statinmi sa u pacientov v sekundarnej prevencii
kardiovaskularnych ochoreni aplikuje od 90. rokov. V stlade s biomedicinskym a vedeckym progresom sa
za urcitych okolnosti m6ze u pacienta aplikovat moderna biologicka liecba, u ktorej je predpoklad
vyznamného znizenia nielen absolutnych laboratérnych hodn6t LDL-cholesterolu, ale aj znizenie
kardiovaskularnej morbidity a mortality na zaklade dat zo Studie Odyssey Outcomes pri liecbe
alirokumabom.*?

Kardiovaskularne ochorenia su celosvetovo najc¢astejSou pricinou umrti. UZ od polovice 80. rokov minulého
storocia je zndma priama suvislost medzi hodnotami sérového cholesterolu a mierou kardiovaskuldrneho
rizika. Podla novych lipidovych odporucani ESC/EAS zo septembra 2019 u pacienta s vel'mi vysokym
kardiovaskularnym rizikom je odporucena cielova hladina LDL-cholesterolu < 1.4 mmol/l alebo redukcia
najmenej 0 50 % vychodiskovej hodnoty. Benefit statinov na zniZenie kardiovaskularnej morbidity a
mortality je vSeobecne znamy. SU teda zlatym Standardom v lieCbe dyslipidémii. Ina otdzka nastava, ked'



vzniknu klinické situdcie, ktoré nam nedovol'uju pouzit tuto ,.zékladnu" liecbu, napriklad u
vysokorizikového pacienta s intoleranciou statinu pre zavazné svalové bolesti, alebo pri elevacii
hepatalnych parametrov, alebo je tato terapia nepostacujica na dosiahnutie cielovych hodnot sérovych
lipidov. Mdme moznost pouzit ezetimib v kombindcii so statinom vo vysokej davke, alebo izolovane
ezetimib. V pripade terapeutického ,,netdspechu” sa nam v sucasnosti ponika aj dalSia moznost, a to
pouzit inhibitory PCSK9 - alirokumab a evolokumab. Ide o biologickd lie¢bu monoklonalnou protilatkou,
ktord cielene na hepatocyte odburava mnozstvo LDL-viazaného cholesterolu, a tym znizZuje jeho sérovu
hladinu, v idedinych pripadoch o0 50 - 60 %.**

Kazuistika muza vo veku 74 rokov

Pacient prvykrat vysetreny nasou diabetologickou ambulanciou v juali 2017 ako 69-ro¢ny. Vstupné
vySetrenie s Udajmi v osobnej anamnéze: pacient s arterialnou hypertenziou, s ischemickou chorobou
srdca, s nizkou toleranciou namahy, Ustny Udaj o celkovom cholesterole > 8 mmol/l, t. ¢. fajciar, 30 cigariet
denne, operovany pre karcindm mocového mechdra, benigna hyperplazia prostaty, diabetes mellitus 2.
typu na OAD, senzitivna motoricka neuropatia verifikovana EMG vySetrenim, hyperlipidémia kontrolovana
statinom. Pacientovi bolo odporucené pokracovat v nastavenej lieCbe arteridlnej hypertenzie, ktora
pozostdvala zo sartanu. Pre Udaj o statinovej intolerancii v dokumentacii z minulosti pre bolesti svalov
dolnych koncatin a odmietavé stanovisko pacienta k lieCbe statinom boli doporucené diétne a rezimové
opatrenia s redukciou davky rosuvastatinu na 5 mg. Do hypolipidemickej lieCby bol pridany ezetimib 10
mg/den. Indikovala sa neinvazivna stratifikacia ICHS - echoKG, ergometrické a holter vySetrenie s
klinickym obrazom stabilizovanym, bez vyvoja akdtnej koronarnej prihody. V medziobdobi pri
ambulantnych kontrolach pacient signalizoval Unavovy syndrém, nevykonnost a klaudikacie v lytkach a
zuvacich svaloch, tiez problém zo strany kardiovaskuldrneho aparatu s vel'mi nizkou toleranciou namahy.
Po dohovore bola tiez nahradena lieCba rosuvastatinom za atorvastatin, po ktorom sa u pacienta objavili
svrbivé vyrazky na trupe, preto lieCba zmenena za prirodné hypolipidemikum v kombinacii nadalej s
ezetimibom 10 mg. Pri lieCbe simvastatinom, rosuvastatinom a atorvastatinom doSlo zakazdym k elevacii
CK hodno6t nad trojndsobok normy. Pacient uddva myalgie svalov dolnych koncatin s limitaciou chodze,
kr¢e a tfpnutie hornych koncatin, nasledne pacient uplsta od hypolipidemickej lie¢by a konzultuje s nami
dalSie moznosti lieCby. Po vysadeni statinu z liecby doslo k Uprave CK aj hepatalnych parametrov, avsak k
naslednému vzostupu lipidov: celkovy cholesterol 8,04 mmol/l, LDL-cholesterol 5,8 mmol/I (03/2018),
pacient pokraCuje v lieCbe len ezetimibom - pocas tejto lieCby pecenové testy v norme, avsak bez efektu
Upravy lipidogramu. V priebehu rokov pridruzené ischemické komplikacie - USG verifikované periférne
artériové ochorenie dolnych koncatin - stenéza ATA vpravo, aterosklerotické platy na bifurkacii karotid (30
- 40 %), koronarna choroba srdca, NYHA II, MSCT vySetrenim verifikovana vysoka Uroven plaku - AS zmeny
LCA, RCX fokalna stenéza do 50 %, dalej perzistujuci flutter predsieni, endokrinna orbitopatia.

Tab. ¢.1: Kontrolne laboratorne parametre po vynechani hypolipidemickej liecby

jednotlivé kontroly (EYFIE] 02/2019 01/2020

S_chol (mmol/l) 8,0 5,4 6,2

LDL_chol (mmaol) 5,8 4,2 5,0

V januari 2020 pacientovi navrhujem biologickd lie¢bu alirokumabom pre opakovane patologické hodnoty
lipidogramu: celkovy cholesterol 6,2 mmol/l, LDL-cholesterol 5,0 mmol/l, pacient s lieCbou suhlasi, vo
februdri 2020 dostdvame suhlas zo zdravotnej poistovne a po edukacii za¢iname lie¢bu alirokumabom v
davke 75 mg injek¢ny roztok subkutdnne raz za 2 tyzdne. Pacient je subjektivne bez kardialnych tazkosti,
respektive bez akychkolvek udavanych tazkosti. Kontrolné parametre v maji 2020 su upravené: celkovy
cholesterol 2,6 mmol/l a LDL-cholesterol 1,1 mmol/l, ¢o je 70 % pokles v porovnani s vychodiskovymi
hodnotami. Na lie¢be alirokumabom s ezetimibom pretrvava vyznamny pokles hladin cholesterolu aj
dlhodobo pri dalSich ambulantnych kontrolnych vysSetreniach (graf ¢. 1).



Tab. €. 2: Kontrolné laboratorne parametre po zacati liecby alirokumabom 75 mg

jednotlivé kontroly 05/2020 09/2020 03/2021 06/2021 09/2021
2,6 3,3 3,1 3,0 3,2

'

S_chol (mmol/I) , #

r '

LDL_chol (mmol) 1,1 1,9 1,9 1,5 1,6

Graf ¢.1: Pokles lipidovych parametrov na liecbe alirokumabom 75 mg

Na kombinovanej hypolipidemickej terapii doslo k znizeniu cholesterolu v podstate do normy. AvSak
vzhladom na moznost titracie biologickej lieCby a potrebu este lepSieho efektu sme v novembri 2021
poziadali o navySenie davky na 150 mg alirokumab. Efekt lie¢by alirokumabom je vyborny, pacient lieCbu
toleruje bez akychkolvek neziaducich Gc¢inkov a komplikacii, je spokojny so subkutannym podavanim 1 x
za 2 tyzdne. U pacienta pokracuje nastavena hypolipidemicka liecba alirokumabom 150 mg so schvalenou
Uhradou regionalnej pobocky zdravotnej poistovne do maja 2022. Klinicky je pacient bez tazkosti.

Zaver

NeZiaduce Ucinky hypolipidemickej lie¢by, najma statinov ju limituju ako takd. U pacientov so zadvaznou
hyperlipoproteinémiou ndm spravne rezimové opatrenia vratane diéty pomdozu len Ciasto¢ne znizit
kardiovaskularne riziko. Preto je na mieste vyuzit Uc¢innost a bezpecnost biologickej liecby PCSK9
inhibitormi, ktora bola potvrdena v multicentrickych randomizovanych Studiach. Hypolipidemicka terapia v
sekundarnej prevencii kardiovaskularnych prihod je nevyhnutna u pacientov s intoleranciou, resp.
kontraindikaciou k uzivaniu statinov. Liecba alirokumabom uddva moderné moznosti tak v sekundarnej,
ako i v primarnej prevencii kardiovaskularnych prihod. Je vysoko ucinna

a dobre tolerovand aj u komplikovanych pripadov, akym bol nas pacient opisany v predkladanej kazuistike.
Efekt aplikacie lieku bol badatelny uz po prvom mesiaci a aj po takmer 2 rokoch terapie pretrvéva vyrazny
signifikantny posun lipidogramu k normdalnym hodnotam. Podmienkou hradenej lie¢by je splnenie tried
indika¢nych obmedzeni pre alirokumab a dobra spolupraca zo strany pacienta.
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Kazuistika je pripadom z redlnej klinickej praxe. Odpoved na lie¢bu sa moze u konkrétneho pacienta liSit.



