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Suhrn

Predkladdm kazuistiku 71-ro¢ného pacienta s ischemickou chorobou srdca, po infarkte myokardu a
koronarne intervencii s jednocievnym koronarnym postihnutim. Doplnenie hypolipidemickej terapie o
PCSK9-inhibitor alirokumab viedlo uz po troch mesiacoch k podstatnému znizeniu LDL-cholesterolu.
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Uvod

Kardiovaskularne ochorenia su celosvetovo najc¢astejSou pri¢inou Umrti. ZvySena hladina LDL-cholesterolu
je vyznamnym rizikovym faktorom kardiovaskularnych prihod. Zavery z klinickych stadii ukazali, Ze pokles
LDL-cholesterolu 0 1 mmol/l redukuje kardiovaskularnu morbiditu a mortalitu o0 22 %. Inhibitory proprotein
konvertazy subtilizin kexin typu 9 (PCSK9i) si v poslednej dobe nasli pevné miesto medzi hypolipidemikami
a preukdzali svoju Ucinnost v prevencii aterosklerézy. Vyrazny pokles hladiny LDL-cholesterolu a dalSich



aterogénnych lipoproteinov vplyvom PCSK9i (evolokumab a alirokumab) je preukazatelne spojeny so
zlepSenim progndzy a so znizenim rizika kardiovaskularnej prihody, ako ukazala Stadia FOURIER s
evolokumabom u chorych s chronickymi formami aterosklerézy a Stidia ODYSSEY OUTCOMES s
alirokumabom u pacientov s akdtnym koronarnym syndrémom. Vo vacsine klinickych stadii 2. a 3. fazy boli
PCSK9i podavané formou subkutdnnych injekcii v intervale dvoch tyzdiov, pretoze tato davkovacia
schéma sa zdala najvyhodnejSia. Nedavno bola uvedena na trh nova liekova forma alirokumabu, a to 300
mg k podkoznému podavaniu len raz za mesiac, ktorad by tak mala zlepsit compliance aj adherenciu
pacienta k lie¢be.*’

Alirokumab sa doteraz pouzival v lieCbe ako 75 mg ¢i 150 mg subkutdnna injekcia podavana kazdé dva
tyzdne. Najnovsie mame k dispozicii i moznost podavat alirokumab vo forme jednej 300 mg injekcie kazdé
4 tyzdne. Tento spdsob liecby je podporovany klinickymi stddiami, ktoré hodnotili farmakodynamicky
profil, G¢innost a bezpecnost a tiez technické aspekty novo vyvinutého autoinjekéného pera. Predstavuje
tak novu alternativu lieCby PCSK9i, ktord moze byt vyhodna zvlast u chorych s vysokym KV rizikom, kde je
pozadované znizenie LDL-C o vySe 60 % rovnako ako

v predkladanej kazuistike pacienta.**

Kazuistika - pacient M. R., 71 rokov

e Prvd hospitalizacia v SUSCCH v r. 2014 pre akitny nonSTEMI nelokalizovany

Vyska: 171cm; hmotnost: 85 kg; BMI: 29,07 kg/m?

Rodinna anamnéza: brat zomrel ako 60-rocny na srdce

Osobna anamnéza: nefrolitiaza I.sin., parapelvické cysty v lavej oblicke, BHP

Socialna anamnéza: zenaty

Pracovna anamnéza: déchodca

Liekova anamnéza: bez pravidelnej medikacie

Alergicka anamnéza: na lieky negativna, potravinova alergia s recidivujicim angioedémom, pri
testovani hrani¢na pozit. protilatok na tresku

AbUzy: fajciar, cca 3 cig./denne

Pacient s pozitivnou rodinnou anamnézou kardiovaskularnych ochoreni (brat zomrel ako 60-rocny na
srdcové zlyhanie), hypertonik, s hyperlipoproteinémiou, benignou hyperplaziou prostaty, s ischemickou
chorobou srdca, bol prijaty vo veku 63 rokov pre akitne bolesti na hrudniku, susp. akdtny koronarny
syndrém v Stredoslovenskom Ustave srdcovych a cievnych choréb za Ucelom koronarografického
vysSetrenia. Na EKG bez akutnych ischemickych zmien, v laboratérnych parametroch pozitivita
kardioSpecifickych enzymov. Echokardiografiou dokumentujeme nedilatovanu lavd komoru s dobrou
systolickou funkciou, EF LK 60 %, bez poruchy kinetiky.

e LK 56 mm v EDD, IVS 10,5 mm, porucha diastolickej funkcie LK, EF 60 %, bez regiondlnej poruchy
kinetiky LK

LP 37 mm

Ao: bez stendzy a regurgitacie

Mi: bez stendzy, l'ahka regurgitacia

PK a PP nedilatované, ATAP 115 msec

Tri: bez stendzy a regurgitacie

Pu: bez stendzy a regurgitacie

perikard bez eflzie.

Koronarografiou zobrazujeme koronarne rieCisko s vyznamnou 99 % stenézou na RCX, ktor( efektivne
rieSime implantaciou dvoch bare-metalovych stentov.

¢ LCA - hlavny kmen: bpn
¢ RIA: difizne okrajové nerovnosti
e RCX: prox. 99 % stendza, periférne 80 % stendza, heterokolateraly z RCA



e RCA: difuzne sklerotické zmeny, na bifurkacii 40 % stendza
¢ PCI RCX: do prox. stenézy BMS 3,0/13 mm 16 atm, do dist. stenézy BMS 2,5/13 mm 14 atm, bez
rezidua a disekcie, tok TIMI lII.

Obr. ¢. 1: Koronarografické vysetrenie a intervencia*

RAC 28 CAUD 17

* Obrazky koronarografického vySetrenia uverejnené so stihlasom Kardiologickej ambulancie
SUSCCH a. s., Banska Bystrica

Diagnosticky zaver

Akutny nelokalizovany NSTEMI, po PCI RCX s implantaciou 2 x BMS 11. 11. 2014
Ischemicka choroba srdca, f. St. NYHA |l

Hyperlipoproteinémia

Nefrolitidza I. sin.

Parapelvické cysty v lavej oblicke

Benigna hyperplazia prostaty

Nikotinizmus

Pacientovi bola odporucena liecba kyselinou acetylsalicylovou, klopidogrel, atorvastatin v ddvke 80 mg,
pantoprazol, pre sklon k hypotenzii a sin. bradykardii bez ACE-I, BB a zmena Zivotospravy s ukon¢enim
nikotinizmu. Lipidogram bol pri vstupnom vySetreni u nas nasledovny: celkovy cholesterol: 5,71 mmol/l,
LDL-cholesterol: 2,91 mmol/l, HDL-cholesterol: 1,30 mmol/Il, triacylglyceroly: 3,30 mmol/Il. Pacient liecbu
atorvastatinom v plnej davke netoleroval pre bolesti svalov, kice v lytkach - po dohode s lekdrom bola
lieCba upravend na nizsiu davku 40 mg - avSak pre myalgie svalov dolnych koncatin a vysev po tele bola
lieCba atorvastatinom zmenend na simvastatin v kombindcii s ezetimibom 10 mg denne. Dand kombinacia
hypolipidemik vyvolala u pacienta neziaduce Uc¢inky v podobe celkovej slabosti, pre opuch pier bola liecba
v janudri 2017 ukoncend so zaverom kompletnej intolerancie statinov aj ezetimibu.

Obr. ¢. 2: Lipidovy profil, lieCba a jej tolerancia v priebehu rokov

Graf ¢. 1: Lipidovy profil vs. liecba hyperlipoproteinémie
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Pacient sa zaujima o svoj zdravotny stav, dodrZiava diétne opatrenia, denne aktivny pohybovy rezim. Jeho
dlhodoba medikacia dostupnou hypolipidemickou lie¢bou nebola mozna, preto na ambulantnej kontrole
03/2018 rozhodujeme

o dalSom postupe.

Subj.: bez stenokardii a dychavice, méa sa dobre

Compliance k liecbe: 100 %, dodrziava Zivotospravu a diétu

Abuzy: neguje, nefajci od IM

Vyska: 171 cm; hmotnost: 75 kg; BMI: 25,6 kg/m?

Obj.: eupnoe, ASP, TK : 120/80 mmHg, dychanie vezikularne, Cisté, brucho neboli, volné, DK bez
edémov

EKG: ASP, SR, fr.: 55/min, PQ = 140ms, QRS = 100ms, PZ: V4, nizka voltaz Ill, ST izoel., miskovité v I,
I, aVF, V5,6, ploché T IlI.

Liecba: kyselina acetylsalicylova, bisoprolol, trandolapril

Pacient schudol 10 kg od IM, BMI 25,6 kg/m?, okrem xantelazmov nad hornym vieckom nema viditelné
prejavy kumulacie lipidov. V laboratérnom obraze nachddzame normalne hodnoty hepatalnych enzymov,
avSak neuspokojivé vysledky lipidov, ktoré su vyrazne nad odporicanym cielom u pacienta vo vel'mi
vysokom kardiovaskularnom riziku: celkovy cholesterol 5,69 mmol/l, LDL-cholesterol: 4,19 mmol/l, HDL-
cholesterol: 0,99 mmol/l, triacylglyceroly: 3,03 mmol/l. Podla znenia indikacného obmedzenia inhibitora
PCSK9 pacient splnil vSetky kritéria a je plne indikovany na biologickl lie¢bu v ramci sekundarnej
prevencie, s ktorou suhlasil. Vypisujeme Ziadost do poistovne, ktora je schvalend na liecbu alirokumabom
75 mg s. c. a 14 dni od 04/2019. Efektivita lieCby alirokumabom v davke 75 mg v priebehu rokov je
znazornena v tab.1 a v grafe 2.

Tab. C. 1: Efektivita liecby ddvkou 75 mg alirokumab

: celkovy cholesterol |[LDL cholesterol
datum
(mmol/I) (mmol/l)

12017 5 34 2,15
3 2018 5,69 4,19
8 2018 3,08 1,85
12019 2,82 1,65
7 2019 3,10 1,49
12020 2,85 1,52
9 2020 3,40 2,20
22021 3,09 1,81
8 2021 208 1.52
2 2022 S.17 1,83




Graf C. 2: Efektivita liecby 75 mg alirokumab
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* Kontrola 09/2020 bola v tzkom stvise s koronavirusovou epidémiou, ked' sam pacient vynechal liecbu (tn davky)
pre limitujdci osobny kontakt s lekarom, resp. nemocnicnym zaradenim z dévodu ochrany viastného zdravia pred
virusom COVID-19.

Prvi davku lieku si pacient aplikoval pod dohladom v kardiologickej ambulancii, nasledne uz sém v
domacom prostredi. LieCbu toleruje bez neziaducich ucinkov a komplikacii. Po troch mesiacoch tejto
terapie doslo k potesitelnému zlepSeniu celého lipidového profilu: celkovy cholesterol 3,08 mmol/l, LDL-
cholesterol: 1,85 mmol/l, ¢o predstavuje vyznamny pokles hladiny LDL-cholesterolu, ostatné laboratérne
parametre (hepatéalne, renalne, glykémia) ostali bez vyraznejSich zmien.

Diskusia

Lieky zo skupiny PCSK9 inhibitorov prindsaju dalSiu moznost zniZzenia LDL-cholesterolu u pacientov, ktori
nedosahuju stanoveny ciel alebo su intolerantni k doterajsej lie¢be. V klinickych Studiach preukazal
alirokumab vyznamny, priblizne 50 - 60 % efekt na znizenie hladiny LDL-cholesterolu. Zasadné je vsak, ze
k dispozicii st uz aj Udaje potvrdzujuce kardiovaskularny benefit tohto typu hypolipidemickej liecby zo
Stidie Odyssey Outcomes. Priaznivé ovplyvnenie lipidového profilu sme zaznamenali aj u naSho pacienta,
a to uz vel'mi skoro po aplikacii prvej davky a dlhodoby efekt pretrvava aj po takmer troch rokoch od
zacCatia lieCby.

Zaver

Alirokumab v inicialnom podavani 75 mg kazdé dva tyzdne je pacientom vyborne tolerovany s vyznamnym
laboratérnym zlepSenim a podstatnym poklesom LDL-cholesterolu o0 56 %. Verime, Ze k terapeutickému
cielu LDL-cholesterolu pod 1,4 mmol/l sa priblizime eSte viac po zvySeni davky na 300 mg raz mesacne,
ktord bola pacientovi aktudlne schvélena regiondlnou reviznou lekarkou s platnostou lie¢by nasledujdcich 6
mesiacov.
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Kazuistika je pripadom z realnej klinickej praxe. Odpoved' na lie¢bu sa méze u konkrétneho pacienta lisit.



