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Preambule

Predlozeny materidl neni ani odbornym doporucenim pro lé¢bu, neni ani souhrnem nasich soucasnych znalosti
o moderni 1é¢bé hypercholesterolemie. Je do velké miry ziednodusenym pohledem, a tfeba i ndvodem, na moz-
nost vyuziti inhibitor proprotein konvertazy subitilizin kexin 9 (PCSK9i) v realité soucasného ceského zdravotniho
systému a Uhradovych limitd. Mél by slouzit jako podklad pro rozhodovani o indikaci lé¢by pro lékafe z center
a soucasné by mél pomoci reviznim lékarim ve snadné a jednoznacné kontrolni ¢innosti.

Souhrn

Nova skupina lékq, tzv. PCSK9 inhibitory (PCSK9i), predstavuje biologickou lIé¢bu hypercholesterolemie. Tyto I1éky jsou
podévany injekéni formou, subkutanné, a to 1krat za 2 nebo za 4 tydny. PCSK9i nejsou nahradou za v soucasnosti uzi-
vana hypolipidemika, predstavuji jen rozsifeni terapeutické palety pro nejtézsi nemocné a pro nemocné, kteii nemo-
hou standardnilécbu uzivat a nedosahuiji pfislusnych cilovych hodnot. Indikace jsou v zasadé dvé: (1) hypercholesterol-
emie a smisena dyslipidemie (2) sekundarni prevence kardiovaskularnich onemocnéni (KVO). Statinova intolerance
neni samostatnou indikaci 1é¢by. Vzhledem k tomu, Ze v3ak jeji pfitomnost hraje nékdy v rozhodovani o 1é¢bé zasadni
roli, bude v odstavci o podminkach uhrady rovnéz probrana. Podminky dhrady (velmi zjednodusené): Lé¢ba bude
probihat ve vybranych centrech. Seznam center je pfilohou tohoto ¢lanku. Naleznete jej také na webovych strankéach
www.interna-cz.eu, dale www.kardio-cz.cza www.athero.cz. Indika¢ni koncentrace LDL-cholesterolu, od které Ize pre-
depisovat PCSK9i s uhradou z prostredkd verejného zdravotniho pojisténi, je nasleduijici: (1) familiarni hypercholeste-
rolemie: 4,0 mmol/I (2) sekundarni prevence KVO: 3,0 mmol/l - Pozor: toto je hladina LDL-cholesterolu pfi maximalni
(tolerované) vysoce intenzivni hypolipidemické Ié¢bé. Vysoce intenzivni hypolipidemicka lé¢ba je definovéna jako po-
davani atorvastatinu v ddvce 40-80 mg nebo rosuvastatinu v ddvce 20-40 mg + ezetimib. V pfipadé prokazané intole-
rance obou uvedenych statint musi byt pacient [é¢en maximalni tolerovanou dévkou statinu v kombinaci s dal$im hypo-
lipidemikem (ezetimibem). Statinova intolerance je definovéna jako intolerance alespori dvou po sobé jdoucich stating,
ktera vede k jejich vysazeni. Statinova intolerance sama o sobé nepredstavuje indikaci Ié¢by PCSK9i! Vzdy musi byt spl-
néna Uhradova kritéria. Samoziejmé plati, ze v mimoradnych piipadech Ize pozadat o schvéleni [écby reviznim lékafem.

Klicova slova: alirokumab - centra inhibitor(i PCSK9 - centrové Ié¢ba — evolokumab - familidrni hypercholesterol-
emie - inhibitory proprotein konvertazy subtilizin kexin 9 (PCSK9) - sekundarni prevence - statinova intolerance

Consensus statement of professional associations on prescribing
of PCSK9-inhibitors

Summary

A new class of drugs known as PCSK9 inhibitors (PCSK9i) provide biological treatment for hypercholesterolemia.
These drugs are administered using a subcutaneous injection once in two or four weeks. PCSK9i are not a replace-
ment of the existing hypolipidemics, they just expand the therapeutic spectrum for the critically ill and those
who cannot use the standard therapy and do not reach satisfactory target values. There are essentially two in-
dications: (1) hypercholesterolemie and mixed dyslipidemia and (2) secondary prevention of cardiovascular dis-
eases (CVD). Statin intolerance is not the only indication for treatment. However as its presence sometimes plays
an essential role as to choosing the treatment, it will be also discussed in the paragraph on reimbursement condi-
tions. Reimbursement conditions (very simplified): the treatment will be provided at selected centres. A list of the cen-
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tres is included in an annexe to this article. You will find it also on www.interna-cz.eu, on www.kardio-cz.cz and www.
athero.cz. The indicative concentration of LDL-cholesterol (LDL-C) from which on PCSK9i can be prescribed as covered
from the public health insurance, is the following: (1) familial hypercholesterolemia 4.0 mmol/l, (2) for secondary preven-
tion CVD 3.0 mmol/I - Please note: the presented LDL-C level is one reached under maximum (tolerated) high intensity
hypolipidemic therapy. High intensity hypolipidemic therapy is defined as atorvastatin 40-80 mg or rosuvastatin
20-40 mg + ezetimibe. In the case of demonstrated intolerance of both the mentioned statins the patient has to
be treated with a maximum tolerated dose of statins, in combination with another hypolipidemic drug (ezetimibe).
Statin intolerance is defined as intolerance of at least two successive statins, which results in their discontinuation.
Statin intolerance alone is not the indication for PCSK9i treatment! The payment criteria must always be complied
with. A medical officer can of course be asked to approve such treatment in exceptional cases.

Key words: alirocumab - PCSK9 inhibitors centers - center therapy — evolocumab - familial hypercholesterolemia -

proprotein konvertase subtilisin kexin 9 inhibitors (PCSK9i) — secondary prevention - statins intolerance

Uvod

V soucasné dobé pfichazi i na cesky trh zcela nova skupina
1ékd, které predstavuji skutecné zcela novy smér v lécbé
hypercholesterolemie. Jsou to Iéky, které ovliviuji enzym
PCSK9 (proprotein konvertaza subtilizin kexin 9). V této
chvili jsou to monoklonadlni protilatky proti tomuto kli¢o-
vému enzymu, ktery ovliviuje funkci LDL-receptoru. Ho-
vofime o biologické 1é¢bé hypercholesterolemie, ktera je
u nas v této indikaci také prvni dostupnou lé¢bou nikoliv
peroralni, ale podavanou v injekéni formé. Injekce jsou po-
davény 1krét za 2 nebo 4 tydny subkutanné.

V soucasné dobé jsou dostupné dva pfipravky PCSK9i,
evolokumab (Repatha, Amgen) a alirokumab (Praluent,
Sanofi). Oba tyto pfipravky maji v souc¢asné dobé do-
statek dikazu o jejich Ucinnosti i bezpecnosti. Oba pfi-
pravky maji dokumentaci nejen hypolipidemickych
ucinkd, ale také data z rozsahlych kontrolovanych kli-
nickych studii prokazujici pfiznivé ovlivnéni rizika atero-
trombotickych kardiovaskularnich piihod. Z vyse popsa-
ného vychdazeji i indikace pro lé¢bu témito pfipravky. Ty
budou stru¢né popsany v néasledujicim textu.

Ekonomickeé aspekty

Lécba PCSK9i je nakladnéjsi nez soucasna lé¢ba hyper-
cholesterolemie, kterd po generifikaci ezetimibu pred-
stavuje mési¢ni nakladovost ve stokorunach, ro¢né
potom v fadu tisicd korun. Pfesto bychom si méli pfi-
pomenout, Ze lIé¢ba PCSK9i se pocita v tisicich mési¢né
a desetitisicich ro¢né. Tuto, z hlediska centrové |écby
relativné pfiznivou cenu, je ovsem tfeba vidét v souvis-
losti s poc¢tem k l1é¢bé indikovanych pacientd, ktery je
samoziejmé vyrazné vyssi, nez je tomu napfiklad v ob-
lasti vzacnych onemocnéni a jejich 1écby.

Indikace

Jakkoliv jsou indikace z hlediska medicinského dule-

Zité, shrneme je v nejjednodussi mozné verzi. Vychazime

zpodrobnéjsiho popisu indikaci v SPC, podporeného vy-

sledky klinickych studii. Indikaci jsou:

= hypercholesterolemie: primérni hypercholesterol-
emie (heterozygotni familidrni a nefamiliarni) a smi-
$end dyslipidemie

= prokazané aterosklerotické kardiovaskularni one-
mocnéni (KVO): infarkt myokardu, cévni mozkova
pfihoda nebo periferni arteridlni onemocnéni, stav
po arterialni revaskularizaci

Samoziejmé ze cilem lécby je snizeni kardiovaskular-
niho rizika snizenim hladin LDL-cholesterolu (LDL-C).
PCSK9i se uzivaji v kombinaci s maximalni tolerovanou
dévkou statinu s dalSimi hypolipidemiky nebo bez nich.
Lze je uzivat samostatné nebo v kombinaci s dalSimi
hypolipidemiky u pacientd, ktefi netoleruji statin nebo
u nichz je statin kontraindikovan. Tolik k indikacim.

Preskripcni limitace - podminky ahrady
Z hlediska praxe a také z hlediska cill této publikace je
daleko vyznamnéjsi popis podminek thrady.

Velmi zjednodusené: Lécba bude probihat ve vybra-
nych centrech. Seznam center je pfilohou tohoto ¢lanku.
= seznam VZP
= seznam center navrzenych CIS, CKS a CSAT
Zastupci Svazu zdravotnich pojistoven (SZP) vzali seznam
odbornych spole¢nosti na védomi a nyni jednotlivi ¢le-
nové SZP individualné uzaviraji pfislusné smlouvy.

Na strankéch odbornych spole¢nosti www.interna-
-cz.eu, www.athero.cz, www.kardio-cz.cz jsou uvedeny
oba seznamy, tedy VZP i seznam ptipraveny odbornymi
spole¢nostmi.

Zakladni indikace ke schvaleni uhrady
Indika¢ni koncentrace LDL-C, od které Ize predepiso-
vat PCSK9i s uhradou z prostiedkl vefejného zdravot-
niho pojisténi, je nasledujici:

= familidrni hypercholesterolemie: 4,0 mmol/I

= sekundarni prevence KVO: 3,0 mmol/I

POZOR! Toto je hladina LDL-C pfi maximalni (tolerova-
né) vysoce intenzivni hypolipidemické 1écbé. Vysoce
intenzivni hypolipidemickd Ié¢ba je definovana jako
podavani atorvastatinu v davce 40-80 mg nebo rosu-
vastatinu v ddvce 20-40 mg + ezetimib.

V pfipadé prokazané intolerance obou uvedenych
statinG musi byt pacient Ié¢en maximalni tolerovanou
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davkou jiného statinu, v kombinaci s dalsim hypolipide-
mikem (ezetimibem). V pfipadé UplIné statinové intole-
rance ma byt nemocny lécen hypolipidemikem (ezeti-
mibem) v monoterapii, pokud je indikovano. Nevyuziti
ezetimibu v rdmci stavajici hypolipidemické terapie
musi byt medicinsky zdvodnéno ve zdravotnické do-
kumentaci pacientl (intolerance, hladina LDL-C pred
Ié¢bou o vice nez 50 % vyssi nez cilova hodnota pro pfi-
slusnou kategorii kardiovaskularniho rizika).

Je tfeba, aby vsichni nemocni, u nichz Ize schvéleni
Ié¢by PCSK9i predpokladat, splnili podminky k thradé.
Tyto podminky nelze prolomit!

Je opravdu zbytec¢né diskutovat o tom, Ze by si to
nemocny zaslouzil, s ¢imz by mnohdy vsichni souhla-
sili, ale uhradové podminky plati. To je pozndmka pre-
devsim pro kolegy, ktefi budou pacienty odesilat do
center pro preskripci.

Samoziejmé plati, ze v mimorfadnych pfipadech Ize
pozadat o schvéleni 1écby revizniho Iékare, ktery mlze
extrémné slozitou situaci nemocného vyresit ve spo-
luprdci s osettujicim |ékafem a také centrem, které ma
s |é¢bou nejvice zkusenosti.

K vyse uvedenému slivku maximalni tolerovana
hypolipidemicka lé¢ba. Ta jisté mize byt i 0 mg statinu!
Jako maximalni tolerovanou hypolipidemickou Ié¢bu je
tfeba akceptovat (Casto velmi Gcinné) atypické davko-
vaci rezimy, napf. 5 mg rosuvastatinu obden a ezetimib
denné apod. Statinovd intolerance musi byt prokazana
alesponi jako intolerance dvou statinl a presné doku-
mentovana. Podrobnéji viz nize.

Familiarni hypercholesterolemie

Diagndéza familidrni hypercholesterolemie (FH) musi
byt jednoznacna a pacient musi spliovat kritéria pro
toto onemocnéni. Vétsina nemocnych bude v databazi
center projektu MedPed, splnéni diagnostickych kritérii
jisté zhodnoti indikujici 1ékaf, nicméné findlni zhodno-
ceni, zda nemocny splriuje obecné akceptovana krité-
ria FH (Dutch Lipid Clinic Network diagnostic criteria -
DLNC, MedPed), posoudi predepisujici centrum, které
musi dostat od indikujiciho (oSetfujiciho) Iékare pod-
klady - v idedlnim pfipadé skére podle jednoho z vyse
uvedenych skérovacich systémd.

Pro potvrzeni diagnézy FH neni tfeba molekularné
genetickd diagnostika, jakkoli genetické potvrzeni dia-
gnozy piinasi vyhody a bude se provadét v rdmci kom-
plexni péce o tyto nemocné (predevsim z hlediska dia-
gnostiky onemocnéni v rodinach).

Sekundarni prevence aterosklerotickych KVO

PCSK9i jsou indikovany v sekundarni prevenci KVO. KVO
rozumime postizeni koronarnich tepen (stav po in-
farktu myokardu/IM, chronické formy ischemické cho-
roby srdecni, stav po revaskularizaci), cerebrovaskularni
piihody (resp. stav po ischemické cévni mozkové pfi-
hodé vcetné tranzitorni ischemické ataky) a postizeni
perifernich tepen (ischemicka choroba dalnich konce-
tin, stenozujici postizeni tepen aortélniho oblouku, ate-

roskleroticka stenéza rendini arterie, stavy po revasku-
larizaci perifernich tepen).

Diagnéza KVO musi byt jednoznac¢na a dokumento-
vana ve zdravotnické dokumentaci pacienta. Optimalni
je, pokud je k dispozici vysledek angiografie nebo cers-
tva lékarska zprava o hospitalizaci z dlivodu KVO. Pokud
je v dokumentaci odkaz na KVO v minulosti, musi byt
zdokumentovan jednoznacné, napf. kopii z jiného zdra-
votnického zafizeni, aby nezakladdal pochybnost o ev.
ucelovosti ,vytvoreni diagndzy”. Je-li ale napf. hospi-
talizace pro IM nebo pozitivni ergometrie a scintigrafie
myokardu zmifiovana v |ékaiské zpravé treba jiz nékolik
let nazpét, je tfeba diagndézu pfiznat.

Naopak v soucasné dobé nelze (z hlediska Uhrado-
vych pozadavk() povazovat za prokizané KVO rozsi-
feni intimomediélni tloustky (IMT) pti vysetieni karotid,
stejné jako ndlez snizeni poméru krevnich tlakd kotnik-
-paze (ankle-brachial index — ABI). Jakkoliv je problema-
tika preklinické aterosklerézy zajimava a vyznamn4, ne-
budou pfi definici KVO z hlediska uhrady tyto vysledky
povazovany za ,sekundarni prevenci”.

Ma-li nemocny aterosklerotické zmény v koronarnim
fecisti, ev. na karotidach (platy), pfipadné na perifernim
fecisti, a neni indikovan k revaskulariaci, nahlizime na
néj jako na pacienta v sekundarni prevenci. Za spInéni
indika¢niho kritéria nejvyssiho cévniho rizika by mél
byt povazovan nélez stenozujiciho aterosklerotického
postizeni kteréhokoli povodi, jez nebylo indikovano
k revaskularizaci, ale k maximalni konzervativni |écbé.”

Statinova intolerance?

V prvni fadé je tifeba uvést, ze statinova intolerance
(jako jednotka) neni primarni indikaci 1é¢by PCSK9i.
Statinovd intolerance vstupuje do hry teprve u nemoc-
nych, ktefi maji FH nebo KVO a pfitom nemohou uzivat
maximalni davky atorvastatinu nebo rosuvastatinu, a proto
maji vyssi koncentrace LDL-C a z tohoto hlediska tak splni
stanovené podminky uhrady. Statinova intolerance (kom-
pletni ani parcialni) nepfedstavuje indikaci k [é¢bé jen proto,
ze nemocny nedosahuije cilovych hodnot dle guidelines!

Statinovdintolerance je definovana jakointolerance ale-
spon dvou po sobé jdoucich stating, kterd vede k jejich vy-
sazeni. Intolerance obou statint musi byt prokazana jako
ustup klinické symptomatologie nebo normalizace krea-
tinkindzy (CK) po jeho vysazeni a opétovny navrat myalgie
nebo zvyseni CK po znovunasazeni stejného nebo jiného
statinu.

Statinova intolerance je kompletni a parcialni (inkom-
pletni). Zejména inkompletni statinovéd intolerance mize
vnaset jistou nejasnost. Ostatné i s ndzorem uvedenym
v Uhradovych podminkach je mozno z odborného hle-
diska (nikoliv s predstavou narlstu poctu pacientl) pole-
mizovat. Jedna se o vétu: V pripadé prokdzané intolerance
obou pak maximdini tolerovanou ddvkou jiného statinu,
vkombinaci s dalsim hypolipidemikem, jako je ezetimib. Tato
véta by platila pfi kompletni statinové intoleranci (pacient
nesnese zadnou davku atorvastatinu ani rosuvastatinu).
U parcialni statinové intolerance je ¢asto lépe, kdyz paci-
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ent uziva napt. 20 mg rosuvastatinu + ezetimib, nez 80 mg
fluvastatinu s ezetimibem. V praxi doporucujeme v praxi
nahradit slGvko jiného slovem jakéhokoliv statinu.

Mozné nejasnosti a pfipadné zdroje

nedorozuméni

Nékteré formulace mohou byt zdrojem nedorozuméni

a chtéli bychom v maximalni shodé vyjit vstfic pacien-

tlm, platcdm i predepisujicim lékartim.

= Jakou hodnotu budeme brét jako rozhodnou pro po-
souzeni splnéni thradového kritéria? Idedlni samo-
zfejmé je, kdyz mlizeme vychazet z aktudlni hodnoty.
Zejména u nemocnych, ktefi maji dlouhodobé hodnoty
nad stanovenym uhradovym limitem, je mozné akcep-
tovat hodnotu starou 3, maximalné vsak 6 mésicli pred
zahdjenim 1écby.

= Kolik hodnot LDL-C nad pozadovanym uhradovym
limitem bude tieba pro ptiznani uhrady PCSK9i do-
kumentovat? V zasadé staci jedna hodnota. V praxi
ale budeme indikaci zvazovat predevsim u pacientd,
u nichz se dlouhodobé pfi zavedené hypolipidemické
Ié¢bé hodnota pohybuje nad drovni stanovenou pro
Uhradu PCSK9i.

= Jak postupovat u pacientli s hrani¢ni hodnotou?
2,98 je prosté méné nez 3,00. Na druhé strané je tieba
pravé u nemocnych na hranici vychazet nikoliv z jedné
aktudlni hodnoty, ale z priméru a trendi hodnot.
(Mél-li pacient v poslednich dvou letech opakované
LDL-C > 3,0 a jednou 2,98, mél by splfiovat kritérium.)
V takovém piipadé bychom méli vychazet z vysledkd
poslednich 3 méreni.

= Jak s pacienty, ktefi ukondili klinickou studii? Pokud
pacient ukoncil klinickou studii a byl v aktivné [é¢ené
vétvi, Ize efekt Ié¢by povazovat za prokazany (pokud
takovy byl) a za vstupni hodnotu potom povazujeme
hodnotu pfed zafazenim do studie. (Tato otézka je re-
levantni, nebot v CR bylo v klinickych studiich lé¢eno
PCSK9i vyznamné mnozstvi nemocnych.) Na druhou
stranu nutno pfipomenout, Ze Ucast v klinické studii
neni automatickou indikaci pro ihradu PCSK9i a i tito
pacienti musi splnit uhradova kritéria.

= Jakou definici FH budeme preferovat? Vsechny de-
finice jsou platné a mezinarodné uznavané. Je zod-
povédnosti indikujiciho, tedy osettujiciho Iékare, aby
poskytl potfebné informace. V CR pouzivame bézné
diagnosticka kritéria MedPed a DLCN, ktera jsou do-
stupna na www.athero.cz Pfi odeslani pacienta do
centra k preskripci PCSK9i ma byt uvedeno, podle
kterého systému byla diagnéza heterozygotni fami-
lidarni hypercholesterolemie stanovena. Pouze paci-
enti s pravdépodobnou nebo jistou diagnézou FH za
zékladé DLNC kritérii budou povazovani za vhodné
kandidaty; kategorie mozné FH dle DLNC nebude po-
vazovana za naplnéni Uhradové podminky.

= Jak bude prakticky definovana pfitomnost KVO?
Definici KVO jsme probirali vyse. Je potfeba si uvé-
domit, Ze |é¢bu skutecné potiebuji (a také z ni nejvice
profituji) nemocni v nejvyssim riziku. Je opét zod-
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povédnosti odesilajiciho lékare, aby vybral pacienty
spravné a nejrizikovéjsi.

Jak u kombinace FH a KVO? Jisté nechceme diskrimi-
novat nemocné s FH. Proto ma-li nemocny s FH také
KVO, spliiuje uhradové podminky, pokud mé LDL-C
> 3,0 mmol/l, tedy tak, jak odpovidd podminkam
sekundarni prevence.

Kdy kontrolovat? | v uhradovych podminkéch jsou uve-
deny doby (12 tydn(, resp 3 mésice), kdy ma byt efekt
|é¢by zhodnocen. Prvni kontrola je jasna. Dalsi kontroly
doporucujeme za dalsi 3 mésice, dalsi kontroly z odbor-
ného hlediska Ize indikovat v intervalu 6 mésica.

Jaka bude uloha revizniho lékare? Ve vétsiné pripadu
by kontrola méla byt pomérné snadna (vécné) a na-
rocna z hlediska ¢asového a objemu préce. Revizni Iékar
by mél mit moznost v opravdu vyjimecnych pfipadech
po konzultaci s odborniky mimo dané centrum povolit
|é¢bu mimo uhradové podminky, to je viak na konkrét-
nich podminkach pojistoven. Odborné spole¢nosti pro
tento pfipad nabizeji konzulta¢ni soucinnost.

Lze predepsat PCSK9i samoplatci? Nezapominejme
na fakt, ze kazdy |ékar (bez ohledu na odbornost) ma
prévo predepsat schvaleny a registrovany lék jako hra-
zeny pacientem. Je samoziejmé tieba dodrzet indikaci
lé&iva, coz je v pfipadé PCSK9i snadné. Uhradové pod-
minky v takovém pfipadé nejsou zavazné. Jisté i u nas
existuje skupina pacientd, ktefi jsou ochotni zaplatit
za PCSK9i nékolikatisicovou sumu mésicné. V téchto
pfipadech je vzdy vhodnd konzultace s odbornikem
z prislusného centra.

Kde je mozné konzultovat otazky lécby PCSK9i?
V ptipadé potieby je mozné se obratit napf. na od-
borniky Centra preventivni kardiologie 1. LF UK a VFN
v Praze, nejlépe prostiednictvim e-mailu.

Bude specidlni rezim pro hlaseni nezadoucich
ucinka? Lécba PCSK9i je inovativni, a prestoze jeji tole-
rance byla v klinickych studiich vynikajici a vyskyt ne-
zadoucich G¢inkl u aktivné lécenych nebyl vyssi nez
v placebovych vétvich, musime shromazdovat infor-
mace a zkudenosti véetné téch negativnich. Vyrobci
pfipravuji produktové registry, do nichz budou paci-
enti zafazovani a budou zaznamenany i nezadouci
ucinky lécby. Plati ale povinnost hldseni nezadoucich
ucinkl prostrednictvim portalu Statniho uradu pro
kontrolu léciv (SUKL) http://www.sukl.cz/nahlasit-ne-
zadouci-ucinek a v tomto ohledu se nebudou PCSK9i
liSit od ostatnich léciv.

Za jak dlouho hodnotit vliv maximalni terapie sta-
tinem u pacientt, ktefi budou mit nové stanove-
nou indikaci k této 1é¢bé? Jisté budou i pacienti
patfici do kategorii spliujicich podminky Uhrady (ma-
nifestni KVO ¢i FH), u nichz bude nové zahajovana te-
rapie hypolipidemiky. Typickym pfikladem muze byt
pacient po akutnim korondrnim syndromu opousté-
jici koronarni jednotku se spravné indikovanou ma-
ximdlni dévkou statinu. V takové situaci je tfeba ne-
odkladat hodnoceni vhodnosti pacienta pro indikaci
léciva ze skupiny PCSK9i, rychlost dosazeni kont-
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roly dyslipidemie spolurozhoduje o prognéze. Proto
Ize za raciondlni povazovat odstup od zahajeni Ié¢by
v délce 8 tydn(, béhem nichz se hladiny lipid{i ustali. Bu-
de-li koncentrace LDL-C po tomto obdobi stéle vice nez
50 % nad stanovenou cilovou hodnotou pro katego-
rii velmi vysokého rizika, neni tfeba zahajovat Ié¢bu
ezetimibem, ale pfimo Ize pacienta odeslat ke zva-
zeni indikace 1é¢by PCSK9i. Pfesahuje-li hladina LDL-C
po 2 mésicich 1é¢by maximalni davkou ucinného sta-
tinu cilovou hodnotu o méné nez polovinu, je nutno
pridat ezetimib a vysledny efekt terapie opét hodnotit
po 2 mésicich. Podobny postup Ize volit u viech paci-
entd, u nichz bude nové zahajovéana léc¢ba.

Bude muset pacient dochazet do centra k aplikacim
PCSK9i? Pacienti budou muset byt o aplikaci eduko-
vani a jisté bude vhodné, aby prvni aplikace byla prove-
denav centrech. S ohledem na jednoduchost podéavani,
velmi dobry bezpecnostni profil a uniformni davkovéni
neni nutné, aby pacient k aplikacim dochézel do centra,
po fadném proskoleni mlze aplikace provadét sam.
Vykon edukace se vykazuje v rdmci prvni preskripce.
Musikazdy pacient pred zahajenim podavaniterapie
PCSK9i uzivat spolu se statinem ezetimib? Nemusi.
Jak uvadi rozhodnuti SUKL, nepodani ezetimibu musi
byt medicinsky zddvodnéno jeho intoleranci nebo
kontraindikaci. Dalsi situaci, v niz ezetimib neni pova-
zovan za povinny, je hladina LDL-C pii zavedené tera-
pii maximalni davkou statinu o vice nez 50 % vys3si, nez
je stanovena cilova hodnota pro kategorii rizika, v niz
se pacient nachazi. S ohledem na stanovené thradové
podminky vsak tato podminka musi byt naplnéna
vzdy: pro kategorii vysokého rizika u pacientd s FH
s cilovou hodnotou LDL-C < 2,5 mmol/l pfedstavuje
1,5nasobek 3,75 mmol/l, pro osoby s manifestnim KVO
a stanovenym LDL-C cilem < 1, 8 mmol/l je hodnota
1,5nasobku na drovni 2,75 mmol/l. Obé tyto hodnoty
jsou pod urovni schvalenou jako minimalni pro pfiznani
Uhrady z prostfedkid vefejného zdravotniho pojisténi.
Domnivame se, ze v praxi ezetimib bude pouzit u vét-
siny pacientl v ramci postupné titrace lécby. U pacientt
po akutnim korondrnim syndromu bude vhodné urych-
lit periodu k dosazeni co nejvyraznéjsiho snizeni LDL-C
a PCSK9i u osob s tézkou hypercholesterolemii (vSichni
spliujici thradové kritérium LDL-C > 3,0 mmol/l pfi ma-
ximalni davce Gcinného statinu) indikovat bez nutnosti
zarazeni ezetimibu do medikace.

Zaver

Predlozené sdéleni zdaleka nemUze popsat vsechny situ-
ace, které pri predepisovani PCSK9i nastanou. Pokud se
objevi néjaké nové problémy, pokusime se je znovu po-
jmenovat a spole¢nym Usilim platct a odbornych spolec-
nosti vyresit. V kazdém pfipadé je vybornou zpravou, ze se
na cesky trh PCSK9i dostévaji, navic za pomeérné vstricnych
podminek ze viech stran. Pouze z&téZ center mlze byt ne-
umérnd a v nékterych piipadech slozité zvladnutelna. To
viak prokaze cas. V soucasné dobé tedy méme tyto léky
k dispozici, a i kdyz nejsme schopni lécit zdaleka vSechny
nemocné podle platnych guidelines, mame tuto moznost
alespori pro nejrizikovéjsi z nich, coz je velmi pozitivni.
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PRILOHA

Navrh center pro Ié¢bu PCSK9 inhibitory

Konsenzus Ceské internistické spoleénosti CLS JEP, Ceské kardiologické spoleénosti

a Ceské spoleénosti pro aterosklerézu s vyznaéenim center schvalenych VZP CR

centra vysoce specializované komplexni kardiovaskularni péce pro dospélé
Fakultni nemocnice v Motole, V Uvalu 84, 150 06 Praha 5
Vseobecna fakultni nemocnice v Praze, U Nemocnice 499/2, 128 08, Praha 2
Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady, Srobarova 1150/50, 100 34 Praha 10
Institut klinické a experimentalni mediciny, Videriska 1958/9, 140 01 Praha 4-Kr¢
Nemocnice Na Homolce, Roentgenova 37/2, 150 00 Praha 5
Fakultni nemocnice Plzen, Edvarda Benese 1128/13, 305 99 Plzenr
Nemocnice Ceské Budéjovice, a.s., Bozeny Némcové 585/54, 370 01 Ceské Budéjovice
Fakultni nemocnice Olomoucg, I. P. Pavlova 6, 775 20 Olomouc
Nemocnice Podlesi, Konskd 453, 739 61 Tfinec

Fakultni nemocnice u sv. Anny, Pekaiska 664/53, 656 91 Brno

ve spolupraci

Centrum kardiovaskularni a transplantacni chirurgie, Pekarska 664/53, 656 91 Brno
a

Fakultni nemocnice Brno, Jihlavska 340/20, 625 00 Brno

Fakultni nemocnice Hradec Kralové, Sokolska 581, 500 05 Hradec Kralové

ve spolupraci

Nemocnice Pardubického kraje, a.s., Kyjevska 44, 532 03 Pardubice

a

Kardiologické centrum Agel, a.s., Kyjevskd 44, 532 03 Pardubice

Fakultni nemocnice Ostrava, 17. Listopadu 1790, 708 52 Ostrava-Poruba
ve spolupraci
Méstska nemocnice Ostrava, p. 0., Nemocnic¢ni 898/20A, 728 80 Ostrava

centra vysoce specializované kardiovaskulédrni péce

Krajska zdravotni, a.s. - Masarykova Nemocnice v Usti nad Labem, o. z., Socialni péce 3312/12A,
401 13 Usti nad Labem

Krajska nemocnice Liberec, a.s., Husova 357/10, 460 63 Liberec
Krajska nemocnice T. Bati, a.s., Havlickovo nabrezi 600, 76 001 Zlin
Karlovarska krajska nemocnice, a.s., Bezru¢ova 1190/19, 360 01 Karlovy Vary

Nemocnice Jihlava, p. 0., Vrchlického 4630/59, 586 33 Jihlava
ve spolupraci
Kardiocentrum Vysoéina CZ, a.s., Namésti Csl. armady 26, 373 41 Tyn nad Vltavou

dalsi centra (vice nez 150 pacientti s FH v Centrech MedPed mimo vyse uvedena centra)

Thomayerova Nemocnice, Videriska 800; 140 59 Praha

Oblastni nemocnice Trutnoy, a.s.; Gorkého 77; 541 21 Trutnov

Lipidova poradna Uherské Hradisté; Masarykovo namésti 155; 686 01 Uherské Hradisté
Lékaisky diim Ormiga; Kotérova 5546; 760 01 Zlin

Nemocnice Vyskov p.o. — okb; Purkyriova 36; 682 01 VySkov

Oblastni nemocnice Jicin, a.s. - okb; Bolzanova 512; 506 43 Ji¢in
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