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Doplaceji pacienti s hypercholesterolemii
na netecnost lékaru?
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Provokativni ndzev, ktery jsme poufzili jako titulek tohoto ¢lanku, zvolil pro svou prednésku, jez byla soucasti sympozia podporeného spolecnosti
Amgen, prof. José Ramon Gonzales-Juanatey z Complejo Hospitalario Universitario de Santiago ve Spanélsku.

,Dilkazy hovorfi jasné — v sekunddrni prevenci se od prichodu betablokdtort do klinické praxe v 70. letech minulého stoleti pres pouzivdni kyseliny
acetylsalicylové, inhibitord ACE, statind, novych perordinich antikoagulancif a protidestickové terapie az po inhibitory PCSK9 podarilo snizit mortalitu
nasich pacientt z vice nez 10 % na méné nez 2 % rocné,” zdtraznil fakt, ze optimalni snizenf kardiovaskuldrniho (KV) rizika vyzaduje management
vice rizikovych faktorl soucasné — snizovani koncentrace lipidd, glykemie i hodnot krevniho tlaku spole¢né s protidesti¢kovou Ié¢bou a také
kardiorehabilitaci.

Tab. 1. Zasadni novinky v managementu dyslipidemii. Zdroj: prezentace F. Mach, ESC 2019.

Studie prokazaly, Ze snizenf relativniho KV rizika je pfimo umeérné absolutnimu snizenf LDL-c.

Princip,¢im nize, tim 1épe” je potvrzen — Ucinné a bezpecné jsou i hodnoty LDL-c < 1 mmol/I.

Intenzita snizovani LDL-c méa byt zaloZena na riziku bez ohledu na priciny tohoto rizika (tzn. i bez ohledu na to, zda se jedna o primarni
nebo sekundarni prevenci).

V primarnf i sekundérni prevenci pro vysoce rizikové pacienty (s KV onemocnénim aterosklerotického ptvodu, diabetiky s postizenim
cilového orgénu, osoby s FH a KV onemocnénim nebo jinym zavaznym rizikovym faktorem a pacienty s pokrocilym selhdnim ledvin) je
nové cilem LDL-c < 1,4 mmol/l a zaroven snizenf o > 50 % oproti vychozimu stavu.

U osob s KV onemocnénim a druhou cévni pfihodou béhem poslednich 2 let se mé zvaZit cilovy LDL-c dokonce < 1,0 mmol/I.
Pro pacienty ve vysokém KV riziku se doporucuje dosahnout LDL-c < 1,8 mmol/I a snizeni o > 50 % oproti vychozi hodnoté.
Osoby se strednim KV rizikem by mély dosahovat LDL-c < 2,6 mmol/I.

U osob s nizkym KV rizikem se muze zvazovat LDL-c < 3 mmol/I.

Hlavnim prostfedkem hypolipidemické [écby zlstavaji statiny, které se maji podavat v maximalni tolerované davce. Ve druhé linii je do
kombinace se statinem pridavan ezetimib.

Skute¢nd statinova intolerance je povazovana za vzacnou, svalové obtize Ize pfekonat zménou statinu nebo snizenim dévky a pfidanim ezetimibu.

Inhibitory PCSK9:

— jsou doporuceny u osob s velmi vysokym rizikem, u nichz se nedafi doséhnout cile kombinacf statinu s ezetimibem,

— v primarni prevenci u pacientd s velmi vysokym rizikem, ale bez FH, je mozno zvazit jejich pridani do kombinace se statinem, neni-li
dosazeno cile s maximalné tolerovanou déavkou statinu s ezetimibem,

— v sekundarni prevenci u pacientt s velmi vysokym rizikem je mozno zvazit jejich pridani do kombinace se statinem, neni-li dosazeno
cile s maximalné tolerovanou davkou statinu s ezetimibem,

— totéz plati pro pacienty s FH ve vysokém riziku (s KV onemocnénim aterosklerotického plvodu nebo s jinym vyznamnym rizikovym faktorem).
Doporuceni pro hypolipidemickou terapii u nemocnych s akutnim koronarnim syndromem:

— neni-li kontraindikace nebo intolerance v anamnéze, zahdjit podavani (nebo pokracovat v podavani) vysokych davek statinu, co nej-
dfive je mozné (bez ohledu na vychozi hodnotu LDL-),

— pokud neni dosazeno béhem 4-6 tydnd snizeni o min. 50 % a LDL-c < 1,4 mmol/l, pfidat ezetimib,
— pokud nenfi vy3e uvedenych cill dosazeno ani po dalsich 4-6 tydnech, pridat inhibitor PCSK9,

— U pacientd s recentnfim AKS, jejichZ LDL-c nenf v cilovych hodnotach navzdory predchozi maximélné tolerované dévce statinu s ezetimi-
bem, by mélo byt zvazeno pfidani inhibitoru PCSK9 co nejdfive po akutni pfihodé, pokud mozno jesté v pribéhu hospitalizace pro AKS.

KV — kardiovaskularni; LDL-c — LDL cholesterol; FH — familidrni hypercholestrolemie; AKS — akutnf korondrni syndrom
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,Hypolipidemickd lécba je nepochybné zdkladem Uspéchu. Z metaanalyzy velkych statinovych studii je zndmo, Ze kaZdé snizeni koncentrace LDL cho-
lesterolu (LDL-c) o 1 mmol/l znamend 23% snizeni miry relativniho rizika velkych KV pfihod,” uved! prof. Gonzales-Juanatey. V pribéhu letosniho kon-
gresu ESC prezentoval data o tom, Ze zatimco nekontrolovana hypertenze zvysuije riziko rekurence akutniho koronarniho syndromu o 1,4 % a ne-
dostate¢né kompenzovany diabetes mellitus o 1,6 %, vysoky LDL-c dané riziko zvySuje nepomérné vice, a to o 13,8 %.,70 znamend, Ze kazdému
sedmému pripadu rekurentniho AKS by slo zabrdnit dostatecné intenzivni hypolipidemickou lécbou. Kdyz to ale viechno vime, proc se ndm to nedari pre-
nést do kazdodenni praxe?” zamyslel se prof. Gonzales-Juanatey.

Odkazal se napf. na data z mezindrodniho registru APTOR (The Antiplatelet Therapy Observational Registry), podle kterych jen 43 % pacient(
dostava v sekundarni KV prevenci optimalnf lécbu. Rovnéz vysledky poslednich dvou mezinarodnich preventivnich studif EUROASPIRE IV (2015)
a EUROASPIRE V (2018) neukazuji v dosahovani cilovych hodnot LDL-c Zadny vyrazny posun. LDL-c > 100 mg/dl (2,6 mmol/l) mélo 43 % (2015), resp.
36 % (2018) sledovanych osob a LDL-c > 70mg/dl (1,8 mmol/I) 82 %, resp. 71 %. A to navzdory faktu, Ze statinovou lécbu uzivalo 85 %, resp. 86 %.

Za hlavni priciny suboptimalnich vysledkd v praxi prof. Gonzales-Juanatey oznacil nedostate¢nou compliance (Iékart i pacientd) k hypolipi-
demické lé¢bé, nedostatecnou Ucinnost této 1écby (cca 80 % pacientl s familidrni hypercholesterolemii (FH) a cca 20 % s extrémnim/velmi vy-
sokym rizikem nedosahuje cile navzdory hypolipidemické |é¢bé v maximalnich davkéch), snizovani nastavenych cilli v pribéhu lécby a horsi to-
leranci dostupné 1écby (7-15 % uzivatel( statinG uvadi nezddouci svalové Ucinky). Nékde efektivni terapie zcela chybi (remnantni cholesterol).

Zakotveni inhibitorii PCSK9 v realné klinické praxi

Pragmatickd, ndkladove efektivni strategie uZiti inhibitord PCSK9 je zaloZena na principu ,nejvyssi riziko = nejvétsi benefit. Jak ale identifikovat pacienty
s nejvyssim rizikem rekurence KV onemocnéni aterosklerotického pivodu?” vyslovil fe¢nickou otdzku prof. Gonzales-Juanatey a odkézal na publikaci
J.G. Robinsona et al. (Reviews in Cardiovascular Medicine 2018) pfinasejici prvni nastin mozné fenotypizace” nemocnych.

Extrémni riziko (10leté riziko KV onemoc-  Velmi vysoké riziko (10leté riziko aterosklero-  Vysoké riziko (10leté riziko aterosklerotického
néni aterosklerotického plvodu > 40 %)  tického KV onemocnéni 30-39 %) predstavuje: KV onemocnéni 20-29 %) predstavuje:

predstavuje: manifestni KV onemocnéni + diabetes mel- manifestni KV onemocnéni pfi dobre kont-
manifestnf KV onemocnéni plus familidrni FH litus (bez polyvaskularniho onemocnéni) rolovanych rizikovych faktorech,
anebo onemocnéni perifernich cév anebo anebo chronické onemocnéni ledvin, primdrni prevence FH s dobre kontrolova-
rekurentni KV pfihoda anebo komorbidity akutni koronarnf syndrom, nymi rizikovymi faktory.
plus CRP >3mg/I, manifestni KV onemocnéni nebo FH plus ne-
onemocneéni vice tepen. dostatecné kontrolované rizikové faktory.

Navzdory stfedné az vysoce intenzivni lé¢bé statiny v kategorii extrémné/vysoce rizikovych pacientl ziistava jejich 10leté riziko vysoké:
az 38 % pfi manifestnim KV onemocnéni aterosklerotického plvodu + diabetu,
az 35 % pri manifestnim KV onemocnéni aterosklerotického plvodu + chronickém onemocnéni ledvin,
az 32 % pfi recentnim akutnim koronarnim syndromu (< 3 mésice),
az 55 % pti onemocnéni koronarnich tepen + nemoci vice tepen,
az 31 % pfi cévni mozkové prihodé/tranzitorni ischemické atace + muzském pohlavi,
az 41 % pri onemocnéni koronarnich tepen + FH,
az 41 % pfi onemocnéni koronarnich tepen + spatné kontrole rizikovych faktord.

Zavérem prof. Gonzales-Juanatey zddraznil, Ze benefit ze snizovani LDL-c v sekundarni prevenci je:
nezavisly na prostiedcich, jimiz jej bylo dosazeno,
zavisly na riziku, tzn. je pfimo umeérny absolutnimu poklesu LDL-c a je zavisly i na absolutnim riziku rekurentni KV pfihody (ve studii FOURIER
z podéavani evolokumabu profitovali nejvice ti nejrizikovejsi pacienti s akutnim infarktem myokardu, resp. po predchozich infarktech a s one-
mocnénim vice tepen, navic u nich byla lécba dobfe snasena),
Casove zavisly (pfi pokracujicim snizovani se benefit dale zvysuje).

To na zakladé dikazl zakotvila ESC i ve svych doporucenich pro léc¢bu infarktu myokardu s ST elevacemi v podobé dvou krokd:

1. Zahdjit u pacienta s infarktem myokardu vysoce intenzivni statinovou lé¢bu co nejdfive je mozné a udrzet ji co nejdelsi moznou dobu.

2. U nemocnych, u kterych navzdory maximalnim tolerovanym dévkam statinu zGstava LDL-c > 70mg/dl (1,8 mmol/l), zvézit dalsi terapii (inhi-
bitory PCSKO).

Nize = lépe. Ale jesté nize = jesté lépe!
V prlibéhu kongresu ESC spatfila svétlo svéta nova spole¢na doporuceni Evropské kardiologické spolecnosti a Evropské spole¢nosti pro atero-
sklerdzu (ESC/EAS) pro management dyslipidemii. Vsechny zasadni novinky ve své prednasce shrnul (tab. 1) prof. Frangois Mach z Hopitaux Uni-
versitaires Genéve ve Svycarsku.
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