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Moderni Ié¢ba dyslipidemii véetné FH

Farmakologicka l|é¢ba dyslipidemie je na misté, kdyz pacient pfi nefarmakolgické Iécbé
nedosahuje cilovych hodnot LDL-cholesterolu pro pfislusnou kategorii rizika dle tabulek SCORE.
Pacienti s FH jsou vzdy minimalné vysoce rizikovi (plati pro né tedy cilova hodnota LDL-c &lt; 2,5
mmol/l), pfi pfitomnosti dalSich rizikovych faktorli nebo ve véku nad 40 let pak velmi vysoce
rizikovi (cilova hodnota LDL-c &lt; 1,8 mmol/l).

Statiny

Statiny snizuji syntézu cholesterolu v jatrech kompetitivni inhibici HMG-CoA reduktazy. To vede ke
zvySeni exprese LDL receptorl na povrchu hepatocytl a ke zvySenému vychytavani LDL-c
a dalsich lipoproteinli obsahujicich apoB z obéhu, véetné ¢astic bohatych na triglyceridy (TG).
Velké klinické studie dolozZily, ze statiny vyznamné snizuji KV morbiditu a mortalitu jak v primarni,
tak v sekundarni prevenci, u muzl i Zen vSech vékovych skupin. Rovnéz zpomaluji progresi ¢i
dokonce navozuji regresi koronarni aterosklerozy. Z praktického hlediska Ize statiny rozdélit na
star§i a méné ucCinné (simvastatin, pravastatin, lovastatin a fluvastatin) a novéjsi, Uc¢inné;jsi
(atorvastatin a rosuvastatin). Statiny jsou obecné dobre tolerovany.

Ezetimib

Ezetimib je selektivni inhibitor absorpce cholesterolu v karta¢ovém lemu membrany enterocytl.
Uginek ezetimibu je zachovan i pfi piisné antiaterogenni dieté. Pokles absorpce cholesterolu je
vzdy provazen kompenzatornim zvySenim jeho biosyntézy v jatrech, proto je vyhodné (dalo by se
fici, Ze nezbytné), ezetimib kombinovat se statiny. Ezetimib je indikovan v kombinaci se statinem u
pacientll s dyslipidemii, ktefi nedosahli cilovych hodnot LDL-c, a v monoterapii u pacientl
s kontraindikaci nebo nesnasenlivosti statin(. V obou rezimech podavani prokazal ezetimib
vybornou snasenlivost a bezpe¢nost.

Fibraty

Jejich hlavni U¢inek spociva ve snizovani TG a je dan aktivaci lipoproteinové lipazy, ktera stépi TG
v lipoproteinech krevni plazmy. Uplatriuji se i jiné mechanismy pUsobeni, které vedou u osob se
snizenym HDL-c k jeho zvy$eni. V CR je registrovan fenofibrat a ciprofibrat. V terapii FH b&zné své

misto nenachazeiji.



Sekvestranty zlu¢ovych kyselin (pryskyfice)

Nevstrebatelné pryskyfice maji schopnost vazat zluCové kyseliny ve stfevnim lumen, coz ma za
nasledek jejich zvySenou syntézu v jatrech a dalsi vylu¢ovani do ZluCe. Soucasné dochazi ke
zmnozeni LDL receptorll v jatrech a castice LDL jsou pak z plazmy rychleji odstrariovany.
Pryskyfice snizuji hodnoty LDL-c o 10-35 % a zvysuji hodnoty HDL cholesterolu o cca 5 %. Jak
kdysi prokazala klinicka studie LRC-CPPT, snizuji také pravdépodobnost koronarnich pfihod.
Pryskyfice jsou jedind povolena hypolipidemika v téhotenstvi a v obdobi kojeni. Jejich nevyhodou
je nepfijemna chut , nutnost podavani velkych objem( a interference pfi vstfebavani s fadou jinych
lé8iv. V CR je aktualné k dispozici cholestyramin.

Inhibitory PCSK9

Monoklonalni protilatky proti PCSK9 predstavuji novy koncept v Ié¢bé hypercholesterolemie
a snizovani KV rizika. Prvni dva zastupce, alirokumab a evolokumab, jiz schvalila EMA a v CR se
blizi do finale jednani o stanoveni ceny a podminek Uhrady. Tyto Iéky cili na protein PCSK9, ktery
se uplatriuje pfi odbouravani LDL receptor(. Pokles PCSK9 vede k vy$si expresi LDL receptord na
povrchu bunék, a tudiz ke snizeni koncentrace cirkulujicino LDL-c. Inhibitory PCSK9 snizuji jeho
koncentrace o 50-70 % nezavisle na soubézném podavani jinych hypolipidemik. Studie potvrzuji
snizeni vyskytu koronarnich pfihod, cerebrovaskularnich pfihod a dalich souvisejicich parametrd.
Inhibitory PCSK9 jsou obecné velmi dobrfe tolerovany a vyskyt nezadoucich Gc¢inkl se blizi
placebu. Problémem pro pacienty neni ani subkutanni forma podani specialnimi pery jedenkrat za
2 az 4 tydny. Jejich misto bude v terapii pacientdl, ktefi nedosahuiji cilovych hodnot LDL-c pfi
maximalni tolerované davce dostupnych hypolipidemik v nejvyssi drovni cévniho rizika. Limitem
jejich pouziti bude jejich vysoka cena.



