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Progrese aterosklerézy pod vlivem subklinického zanétu a jak ho ovlivnit

Tab. 1. Procentudini zmény hs-CRP pii riiznych modalitdch hypolipidemické terapie (15)

. hsCRP (mg/L) LDL-C (mg/dL)
Clinical study
pre ‘ post ‘ A pre ‘ post ‘ A

Monoclonal antibody anti IL-18
Pravastatin (217) PRINCE 24 2,0 —-16,6% vs. baseline 1429 97,5 —31,8% vs. baseline
Lovastatin (2, 218) AFCAPS/TexCAPS 1,6 1,3 —14,8% vs. baseline 156,0 | 115,0 —27% vs. baseline
Atorvastatin (219, 220) MIRACL 11,5 29 —75,0% vs. placebo 1350 | 720 —40% vs. placebo
Pravastatin (76) REVERSAL 30 29 —5,2% vs. baseline 150,2 | 1104 —25,2% vs. baseline
Atorvastatin (76) REVERSAL 30 1,8 —36,4% vs. baseline 150,2 789 —46,3% vs. baseline
Pravastatin (73,221) PROVE IT-TIMI 22 19 2] —82,4% vs. baseline 106,0 | 950 —10,4% vs. baseline
Atorvastatin (73,221) PROVE IT-TIMI 22 12,2 13 —89,3% vs. baseline 1060 | 62,0 —41,5% vs. baseline
Simvastatin (222) A-to-Z Trial 2,01 0,17 —91,5% vs. baseline 112,0 62,0 —44,6% vs. baseline
Rosuvastatin (74) JUPITER 4,2 2,2 —47,6% vs. baseline 1080 | 550 —49,1% vs. baseline
Simvastatin (223) Heart Protection Study 3,07 2,24 —27% vs. baseline 1279 95,9 —25% vs. baseline
Atorvastatin (224) ASCOT 24 1,8 —25,8% vs. baseline 1368 | 856 —38,7% vs. baseline
Atorvastatin (225) CARDS 13 1,2 —9,8% vs. baseline 1210 | 60,0 —50,4% vs. baseline
Ezetimibe
Ezetimibe + atorvastatin (226) 2,19 1,98 —10% vs. atorvastatin 101,8 | 895 —12,1% vs. atorvastatin
Ezetimibe + rosuvastatin (227) EXPLORER 1.7 12 —17,8% vs. rosuvastatin 81,5 569 | —30,2% vs. rosuvastatin
Ezetimibe + Simvastatin (88) SHARP 11 0,99 —21% vs. placebo 106,0 | 689 —35% vs. placebo
Ezetimibe + Simvastatin (87) IMPROVE-IT 19 1,6 —149% vs. simvastatin 67,7 499 —209% vs. simvastatin
Fibrates
Fenofibrate (105) FIELD 1,8 2,5 +38,9% vs. baseline 120 103 —14,2% vs. baseline
Fenofibrate + Simvastatin (108) DIACOR 2,2 2, —15,9% vs. baseline 1369 | 920 —29,19% vs. baseline
Fenofibrate + Ezetimibe (111) 2,5 19 —25,3% vs. baseline 159,7 | 124,6 —22,0% vs. baseline
Monoclonal antibody anti PCSK9
Evolocumab (143, 228) FOURIER 1,7 14 0% vs. placebo 92,0 30,0 —59% vs. placebo
Bococizumab (149) SPIRE-1 and -2 1,88 1,84 +6,6% vs. placebo 96,5 34,7 —60,5% vs. placebo®
Alirocumab (140) ODYSSEY COMBOII 3,58 3,51 —2% vs. baseline 1080 | 533 —49,5% vs. baseline
Bile acid sequestrants
Colesevelam HCl + statins (163) 2,0 1,3 —23,3% vs. statins 1326 | 113 —21% vs. statins
Colestimide (164) 10,16 | 586 —42,3% 151,2 | 1273 —14,4% vs baseline
MTP inhibitor
Lomitapide (168) | NCT00943306 [ 20 | 10 | —45%vs.baseline | 3560 | 1890 | —455% vs. baseline*
Bempedoic acid
Bempedoic acid + ezetimibe (18) | CLEAR Tranguility | 22 | 13 | —33%vs.placebo | 1298 | 962 | —28,5%vs. placebo
CETP inhibitor
Torcetrapib (187) ILLUMINATE 1,30 1,34 +1% vs. placebo 79,7 60,5 —24% vs. placebo
Dalcetrapib (190, 191) dal-OUTCOMES 1,5 1,6 +18% vs. placebo 764 764 no changes
Dalcetrapib (190, 191) dal-OUTCOMES (analyzed 1,71 1,61 —1,0 % vs. placebo 76,0 -

for carriers of ADCY9 AA

genotype)
Evacetrapib (188) ACCELERATE 1,52 1,65 +8,6% vs. baseline 81,6 54,7 —37,1% vs. placebo
Nicotinic acid
Niacin (203) | NCT01216956 [ 27 | w6 | —40%vs.baseline | 125 | 103 | —17%vs.baseline

hypolipidemika, statiny, maji kromé schopnosti snizovat hladinu LDL-c
také protizénétlivy efekt, zafazovany mezi tzv. pleiotropni vliv statind.
Kromé ovlivnéni tradi¢niho RF aterosklerdzy se mizeme spolehnout
i na Ucinky antiinflamatorn, které spolu s hypolipidemickym plsobenim
poskytuji nasim pacientdm protekci stran redukce rizika KV pfihod. Nenf
zaroven nezbytné nutné laboratorné vysetfovat koncentrace hs-CRP,
protoZze mdzeme s jistotou konstatovat, Ze [é¢ba statinem snizuje nejen
koncentraci hs-CRP, ale pfedevsim ovliviiuje prozanétlivy stav organis-
mu, a tedy zéroven progresi aterosklerdzy i incidenci KV pfihod (16, 17).

Koncept ,&im nize, tim |épe” stran koncentrace LDL-c a nasledného
poklesu rizika KVO je opakované potvrzovan ai z hlediska ovlivnéni sub-
klinického zanétu jej nelze nez doporucit. Rozsahld metaanalyza z roku
2023 potvrdila zndmou skute¢nost, kdy pfi poklesu LDL-c o 1 mmol/I
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klesd riziko velkych KV pfihod 0 22 % (18), u osob v primarni KV prevenci
dokonce 0 26 %. Vliv efektu celozivotniho plsobeni absence dvou
zasadnich rizikovych faktorl aterosklerézy (arteridIni hypertenze a dy-
slipidemie) na incidenci KV pfihod a mortalitu z korondrnich pficin byl
hodnocen na zakladé souboru témér pal milionu pacientt z UK Biobank
(19). Slo o srovnani osudu osob s geneticky nizsim sTK (systolickym
krevnim tlakem) a LDL-c v prdmérném véku 65 let (40-80 let), které
byly sledovény 8-12 let a srovndny s béznou populaci. Vysledkem je
zhodnoceni, Ze kazdy pokles sTK 0 10 mm Hg a soucasné snizenf kon-
centrace LDL-c o 1 mmol/l je spojeno s redukcf rizika velkych KV pfihod
0 73 %, koronarni ptihody o 78 % a rizika Uumrti z koronarnich pficin
0 68 %. Z tohoto srovnani jednoznacné vyplyva, ze nejen dobrd kom-
penzace arteridlni hypertenze a dyslipidemie, ale také doba, po kterou
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