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Spolecné stanovisko odbornych spolecnosti
k predepisovani PCSK9-inhibitors

Consensus statement of professional associations on prescribing
of PCSK9-inhibitors
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2Ceska kardiologicka spole¢nost
3Ceska spole¢nost pro aterosklerézu

PredloZzeny material neni ani odbornym doporuéenim pro Iécbu, neni ani souhrnem nasich sou¢asnych znalosti o mo-
derni [é¢bé hypercholesterolemie. Je do velké miry zjednodusenym pohledem, a tfeba i ndvodem, na moznost vyuziti
inhibitord proprotein konvertazy subtilisin/kexin 9 (PCSKSi) v realité sout¢asného ¢eského zdravotniho systému a Ghra-
dovych limitd. Mél by slouzit jako podklad pro rozhodovani o indikaci Ié¢by pro Iékafe z center a sou¢asné by mél pomoci
reviznim lékafUm ve snadné a jednoznacné kontrolni ¢innosti.

< prof. MUDr. Richard Ceska, CSc. | richard.ceska@vfn.cz | www.cuni.cz

Klicova slova Abstrakt

alirokumab Nova skupina Iéky, tzv. PCSK9-inhibitory (PCSK9i), predstavuje biologickou Ié¢bu hyper-
centra inhibitord PCSK9 cholesterolemie. Tyto Iéky jsou podavany injekéni formou, subkutanné, a to 1krat za
centrova |écha 2 nebo za 4 tydny. PCSK9i NEJSOU nahradou za stavajici hypolipidemika, predstavuji
evolokumab jen rozsiteni terapeutické palety pro nejtézsi nemocné a pro nemocné, ktefi nemohou
familiarni hypercholesterolemie  standardni [é¢bu uZivat a nedosahuji ptislusnych cilovych hodnot.

inhibitory proprotein konver- Indikace jsou v zasadé dvé:

tazy subtilizin/kexin 9 (PCSK9) = hypercholesterolemie a smisena dyslipidemie

sekundarni prevence = sekundarni prevence kardiovaskularnich onemocnéni

statinova intolerance Statinova intolerance neni samostatnou indikaci [é¢by. Vzhledem k tomu, Ze ale jeji pfi-

tomnost hraje nékdy v rozhodovani o Ié¢bé zasadni roli, bude v odstavci o podminkach
Uhrady rovnéz probrana.

Podminky Uhrady (velmi zjednodusené): Lécha bude probihat ve vybranych cent-
rech. Seznam center je piilohou tohoto ¢lanku. Naleznete jej na webovych strankach
www.interna-cz.eu, dale www.kardio-cz.cz a www.athero.cz.

Indika¢ni koncentrace LDL-cholesterolu, od které Ize predepisovat PCSK9i s Uhra-
dou z prosttredkd verejného zdravotniho pojisténi, je nasleduijici:
= familiarni hypercholesterolemie: 4,0 mmol/I
= sekundarni prevence KVO: 3,0 mmol/I
POZOR!! Toto je hladina LDL-cholesterolu pfi maximalni (tolerované) vysoce intenzivni
hypolipidemické Iécbé. Vysoce intenzivni hypolipidemicka Iécba je definovana jako po-
davani atorvastatinu v davce 40—80 mg nebo rosuvastatinu v dadvce 20—40 mg +
ezetimib. V ptipadé prokazané intolerance obou uvedenych statind musi byt pacient
|é¢en maximalni tolerovanou davkou statinu v kombinaci s dalsim hypolipidemikem
(ezetimibem).

Statinova intolerance je definovana jako intolerance alespon dvou po sobé jdoucich
statiny, kterd vede k jejich vysazeni. Statinova intolerance sama o sobé nepfedstavuje
indikaci lé¢by PCSKSi! Vidy musi byt spInéna Uhradova kritéria.

Samoziejmé plati, ze v mimoradnych pfipadech Ize pozadat o schvaleni |écby reviz-
niho lékare.

www.atheroreview.eu AtheroRev 2018; 3(3): 201-207
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Abstract

A new class of drugs known as PCSK9 inhibitors is designed as biological treatment
for hypercholesterolemia. These drugs are administered using a subcutaneous injec-
tion once in two or four weeks. PCSK9i ARE NOT a replacement of the existing hypo-
lipidemics, they just expand the therapeutic spectrum for the critically ill and those
who cannot use a standard therapy and do not reach satisfactory target values.
Indications are basically two:

= hypercholesterolemia and mixed dyslipidemia

= secondary prevention of cardiovascular diseases

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 dis-
cussed in the paragraph on payment conditions.

Payment conditions: simplified: Treatment will take place at selected centres. A list of the
centres forms an annexe to this article. Please find it on the websites www.interna-cz.eu,
www.kardio-cz.cz and www.athero.cz.

LDL-C concentration from which prescription of PCSKSi is indicated and covered
from public health insurance, is the following:
= familial hypercholesterolemia: 4.0 mmol/I
= secondary prevention CVD: 3.0 mmol/I
ATTENTION!!!! 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 ano-
ther 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
PCSKGSi treatment! The payment criteria must always be complied with.

A medical officer can of course be asked to approve such treatment in exceptional cases.

Uvod

V soutasné dobé prichazi i na ¢esky trh zcela nova sku-
pina léku, které predstavuji skutet¢né zcela novy smér
v [é¢bé hypercholesterolemie. Jsou to léky, které ovliviuji
enzym PCSK9 (proprotein konvertaza subtilizin-kexin 9).
V této chvili jsou to monoklonalni protilatky proti tomuto
klicovému enzymu, ktery ovliviuje funkci LDL-receptoru.
Hovorime o biologické lé¢bé hypercholesterolemie, ktera
je unas v této indikaci také prvni dostupnou Ié¢bou niko-
liv peroralni, ale podavanou v injekéni formé. Injekce jsou
podavany Tkrat za 2 nebo 4 tydny subkuténné.

V soutasné dobeé jsou dostupné dva piipravky PCSK9i, evo-
lokumab (Repatha, Amgen) a alirokumab (Praluent, Sanofi).
Oba tyto pfipravky maji v soutasné dobé dostatek dikazu
0 jejich U¢innosti i bezpe¢nosti. Oba pipravky maji dokumen-
taci nejen hypolipidemickych G¢inkd, ale také data z rozsah-
lych kontrolovanych klinickych studii prokazujici pfiznivé ovliv-
néni rizika aterotrombotickych kardiovaskularnich prihod.
Z vyse popsaného vychazeji i indikace pro lécbu témito pfi-
pravky. Ty budou stru¢né popsany v nasledujicim textu.

Ekonomické aspekty

Lécba PCSKA9i je nakladnéjsi nez soucasna lécba hyper-
cholesterolemie, ktera po generifikaci ezetimibu predsta-
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vuje meésitni ndkladovost ve stokorunach, roéné potom
v Fadu tisict korun. Presto bychom si méli pfipomenout,
Ze |écba PCSK9i se potita v tisicich mési¢né a desetitisi-
cich roéné. Tuto, z hlediska centrové lé¢by relativné piiz-
nivou cenu, je ovéem tieba vidét v souvislosti s poctem
k lé¢bé indikovanych pacientd, ktery je samoziejmé vy-
razné vyssi, nez je tomu napfiklad v oblasti vzacnych one-
mocneéni a jejich lécby.

Indikace

Jakkoliv jsou indikace z hlediska medicinského dulezité,

shrneme je v nejjednodussi mozné verzi. Vychazime z po-

drobnéjsiho popisu indikaci v SPC, podpofeného vysledky

klinickych studii. Indikaci jsou:

= hypercholesterolemie: primarni hypercholesterolemie
(heterozygotni familidrni a nefamiliarni) a smisena dys-
lipidemie

= prokazané aterosklerotické kardiovaskularni onemoc-
néni (KVO): infarkt myokardu, cévni mozkova piihoda
nebo periferni arteridlni onemocnéni, stav po arteridlni
revaskularizaci

Samoziejmeé Ze cilem |écby je sniZeni kardiovaskuldrniho
rizika snizenim hladin LDL-cholesterolu (LDL-C). PCSK9i

www.atheroreview.eu
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se uzivaji v kombinaci s maximalni tolerovanou davkou
statinu s dalsimi hypolipidemiky nebo bez nich. Lze je
uzivat samostatné nebo v kombinaci s dal$imi hypolipid-
emiky u pacientU, ktefi netoleruji statin nebo u nichZ je
statin kontraindikovan. Tolik k indikacim.

Preskripéni limitace — podminky Ghrady
Z hlediska praxe a také z hlediska cilu této publikace je
daleko vyznamnéjsi popis podminek Ghrady.

Velmi zjednodusené: Létba 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 ¢lenové
SZP individudlné uzaviraji prislusné smlouvy.

Na strankach 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 Ghrady

Indika¢ni koncentrace LDL-C, od které Ize predepisovat
PCSK9i s Uhradou z prostiedku veiejného zdravotniho po-
jisténi, je nasledujici:

= familidrni hypercholesterolemie: 4,0 mmol/I

= sekundarni prevence KVO: 3,0 mmol/I

POZOR!"!" Toto je hladina LDL-C pfi maximalni (tolerované)
vysoce intenzivni hypolipidemické Ié¢bé. Vysoce intenziv-
ni hypolipidemicka Iécba je definovana jako podavani ator-
vastatinu v davce 40—80 mg nebo rosuvastatinu v davce
20—40 mg + ezetimib.

V ptipadé prokazané intolerance obou uvedenych sta-
tin0 musi byt pacient |é¢en maximalni tolerovanou davkou
jiného statinu, v kombinaci s dal$im hypolipidemikem (eze-
timibem). V pripadé Uplné statinové intolerance mé byt ne-
mocny lé¢en hypolipidemikem (ezetimibem) v monoterapii,
pokud je indikovano. Nevyuziti ezetimibu v ramci stavajici
hypolipidemické terapie musi byt medicinsky zddvodnéno
ve zdravotnické dokumentaci pacientu (intolerance, hladina
LDL-C pied lécbou o vice nez 50 % vyssi nez cilova hodnota
pro prislusnou kategorii kardiovaskularniho rizika).

Je tieba, aby véichni nemocni, u nichz Ize schvaleni 1é¢by
PCSKSi predpokladat, splnili podminky k Uhradé. TYTO
PODMINKY NELZE PROLOMIT!!

Jeopravdu zbyte¢né diskutovat o tom, Ze by sito nemocny
zaslouzil..., s ¢imz by mnohdy vsichni souhlasili, ale Uhradové
podminky plati. To je poznamka predevsim pro kolegy, ktefi
budou pacienty odesilat do center pro preskripci.

Samoziejmé plati, Ze v mimofadnych pfipadech Ize po-
zadat o schvaleni lé¢by revizniho lékare, ktery mUze ex-
trémné slozitou situaci nemocného vyfesit ve spolupraci
s odetfujicim Iékafem a také centrem, které ma s Ié¢bou
nejvice zkusenosti.

www.atheroreview.eu

K vyse uvedenému slUvku maximalni tolerovana hypo-
lipidemicka lécba. Ta jisté mUze byt i O mg statinu! Jako
maximalni tolerovanou hypolipidemickou Iécbu je tfeba
akceptovat (Casto velmi Ucinné) atypické davkovaci
rezimy, napt. 5 mg rosuvastatinu obden a ezetimib denné
apod. Statinova intolerance musi byt prokazana alespon
jako intolerance dvou statinU a presné dokumentovana.
Podrobnéji viz nize.

Familiarni hypercholesterolemie

Diagndza familidrni hypercholesterolemie (FH) musi byt
jednoznactna a pacient musi splnovat kritéria pro toto one-
mocnéni. Vétsina nemocnych bude v databazi center pro-
jektu MedPed, spInéni diagnostickych kritérii jisté zhodnoti
indikujici |ékaf, nicméné finalni zhodnoceni, zda nemocny
spliuje obecné akceptovana kritéria FH (Dutch Lipid Clinic
Network diagnostic criteria— DLNC, MedPed), posoudi pie-
depisujici centrum, které musi dostat od indikujiciho (oset-
fujiciho) lékare podklady — v idedlnim pripadé skére podle
jednoho z vyse uvedenych skérovacich systému.

Pro potvrzeni diagndzy FH neni tieba molekularné gene-
ticka diagnostika, jakkoli genetické potvrzeni diagnézy pfi-
nasi vyhody a bude se provadét v ramci komplexni péce
o0 tyto nemocné (predevsim z hlediska diagnostiky onemoc-
néni v rodinach).

Sekundarni prevence aterosklerotickych KVO
PCSKaQi jsou indikovany v sekundarni prevenci KVO. KVO
rozumime postizeni koronarnich tepen (stav po infarktu
myokardu/IM, chronické formy ischemické choroby sr-
decni, stav po revaskularizaci), cerebrovaskularni pfihody
(resp. stav po ischemické cévni mozkové piihodé vietné
tranzitorni ischemické ataky) a postizeni perifernich tepen
(ischemicka choroba dalnich koncetin, stenozujici postizeni
tepen aortalniho oblouku, ateroskleroticka stendza renalni
arterie, stavy po revaskularizaci perifernich tepen).

Diagndza KVO musi byt jednozna¢nd a dokumento-
vana ve zdravotnické dokumentaci pacienta. Optimalni
je, pokud je k dispozici vysledek angiografie nebo ¢erstva
lékatska zprava o hospitalizaci z ddvodu KVO. Pokud je
v dokumentaci odkaz na KVO v minulosti, musi byt zdo-
kumentovan jednoznacné, napf. kopii z jiného zdravotnic-
kého zafizeni, aby nezakladal pochybnost o ev. U¢elovosti
,vytvoreni diagnozy”. Je-li ale napf. hospitalizace pro IM
nebo pozitivni ergometrie a scintigrafie myokardu zmi-
fovana v lékarské zpravé treba jiz nékolik let nazpét, je
tfeba diagnozu priznat.

Naopak v soucasné dobé nelze (z hlediska Uhradovych
pozadavku) povazovat za prokdzané KVO rozéifeni intimo-
medidlni tloustky (IMT) pfi vysetieni karotid, stejné jako
nalez snizeni poméru krevnich tlaku kotnik-paze (ankle-
-brachial index — ABI). Jakkoliv je problematika preklinické
aterosklerézy zajimava a vyznamna, nebudou pfi defi-
nici KVO z hlediska Uhrady tyto vysledky povazovany za
,sekundarni prevenci”.

AtheroRev 2018; 3(3): 201-207
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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 splnéni indi-
kagniho kritéria nejvyssiho cévniho rizika by mél byt po-
vazovan nalez stenozujiciho aterosklerotického postizeni
kteréhokoli povodi, jez nebylo indikovano k revaskulari-
zaci, ale k maximalni konzervativni [é¢bé."

Statinova intolerance???

V prvni radé je tieba uvést, Ze statinova intolerance (jako
jednotka) neni primarni indikaci lééby PCSK3i. Statinova
intolerance vstupuje do hry teprve u nemocnych, ktefi maji
FH nebo KVO a pfitom nemohou uZivat maximalni davky
atorvastatinu nebo rosuvastatinu, a proto maji vyssi kon-
centrace LDL-C a z tohoto hlediska tak spini stanovené
podminky Uhrady. Statinova intolerance (kompletni ani
parcidlni) nepiedstavuje indikaci k 1écbhé jen proto, Ze ne-
mocny nedosahuje cilovych hodnot dle guidelines!

Statinova intolerance je definovana jako intolerance
alespon dvou po sobé jdoucich statinU, ktera vede k jejich
vysazeni. Intolerance obou statind musi byt prokazana
jako Ustup klinické symptomatologie nebo normalizace
kreatinkinazy (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 statinova intolerance mize
vnaset jistou nejasnost. Ostatné i s nazorem uvedenym
v Uhradovych podminkach je mozno z odborného hlediska
(nikoliv s predstavou narUstu poctu pacientl) polemizo-
vat. Jedna se o vétu: V pripadé prokdzané intolerance obou
pak maximalni tolerovanou davkou jiného statinu, v kombi-
naci s dalsim hypolipidemikem, jako je ezetimib. Tato véta
by platila pii kompletni statinové intoleranci (pacient ne-
snese zadnou davku atorvastatinu ani rosuvastatinu).
U parcidlni statinové intolerance je ¢asto lépe, kdyZ pa-
cient uziva napf. 20 mg rosuvastatinu + ezetimib, nez
80 mg fluvastatinu s ezetimibem. V praxi doporu¢ujeme
v praxi nahradit sl0vko jiného slovem jakéhokoliv statinu.

Moziné nejasnosti a pripadné zdroje

nedorozumeéni

Nekteré formulace mohou byt zdrojem nedorozumeéni

a chtéli bychom v maximalni shodé vyjit vsttic pacientim,

platcim i predepisujicim lékarom.

= Jakou hodnotu budeme brat jako rozhodnou pro posou-
zeni spinéni Ghradového kritéria? Idedini samoziejmé je,
kdyz muzeme vychazet z aktualni hodnoty. Zejména u ne-
mocnych, ktefi maji dlouhodobé hodnoty nad stanove-
nym Uhradovym limitem, je mozné akceptovat hodnotu
starou 3, maximalné viak 6 mésicU pred zahajenim lécby.

= Kolik hodnot LDL-C nad pozadovanym Ghradovym limi-
tem bude tieba pro pfiznani thrady PCSK9i dokumen-
tovat? V zdsadé staci jedna hodnota. V praxi ale budeme

AtheroRev 2018; 3(3): 201-207

indikaci zvazovat pfedevsim u pacient, u nichz se dlou-
hodobé pfi zavedené hypolipidemické lécbé hodnota po-
hybuje nad Urovni stanovenou pro Uhradu PCSK9i.

Jak postupovat u pacientt 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 aktu-
alni hodnoty, ale z primeéru a trendd hodnot. (Mél-li pa-
cient v poslednich dvou letech opakované LDL-C > 3,0
a jednou 2,98, mél by splnovat kritérium.) V takovém
ptipadé bychom méli vychazet z vysledkd poslednich
3 méfeni.

Jak s pacienty, ktefi ukoncili klinickou studii? Pokud
pacient ukoncil klinickou studii a byl v aktivné lécené
vétvi, Ize efekt |échy povazovat za prokazany (pokud
takovy byl) a za vstupni hodnotu potom povazujeme
hodnotu pied zafazenim do studie. (Tato otazka je re-
levantni, nebot v CR bylo v klinickych studiich Ié¢eno
PCSK9i vyznamné mnozstvi nemocnych.) Na druhou
stranu nutno pfipomenout, ze Ucast v klinické studii
neni automatickou indikaci pro Uhradu PCSKSi a i tito
pacienti musi splnit Uhradova kritéria.

Jakou definici FH budeme preferovat? Vsechny definice
jsou platné a mezinarodné uznavané. Je zodpovédnosti
indikujiciho, tedy osetfujiciho lékafe, aby poskytl po-
trebné informace. V CR pouzivdme bézné diagnosticka
kritéria MedPed a DLCN, kterd jsou dostupna na www.
athero.cz Pii odeslani pacienta do centra k preskripci
PCSK9i ma byt uvedeno, podle kterého systému byla
diagndza heterozygotni familidrni hypercholesterolemie
stanovena. Pouze pacienti s pravdépodobnou nebo
jistou diagndzou FH za zakladé DLNC kritérii budou po-
vazovani za vhodné kandidaty; kategorie mozné FH dle
DLNC nebude povazovana za naplnéni Uhradové pod-
minky.

Jak bude prakticky definovana pfitomnost KVO? Defi-
nici KVO jsme probirali vyse. Je potieba si uvédomit,
ze lécbu skutecné potiebuji (a také z ni nejvice profi-
tuji) nemocni v nejvys$sim riziku. Je opét zodpovéd-
nosti odesilajiciho Iékare, aby vybral pacienty spravné
a nejrizikoveéjsi.

Jak u kombinace FH a KVO? Jisté nechceme diskrimi-
novat nemocné s FH. Proto ma-li nemocny s FH také
KVO, splnuje Uhradové podminky, pokud ma LDL-C
> 3,0 mmol/l, tedy tak, jak odpovida podminkam sekun-
darni prevence.

Kdy kontrolovat? | v Uhradovych podminkach jsou uve-
deny doby (12 tydnu, resp 3 mésice), kdy ma byt efekt
lé¢by zhodnocen. Prvni kontrola je jasnd. Dalsi kontroly
doporuc¢ujeme za dalsi 3 mésice, dalsi kontroly z odbor-
ného hlediska Ize indikovat v intervalu 6 mésic0.

Jaka bude Uloha revizniho lékaie? Ve vétsiné pripadu by
kontrola méla byt pomérné snadna (vécné) a narotna
z hlediska ¢asového a objemu prace. Revizni Iékai by mél
mit moznost v opravdu vyjimecnych piipadech po kon-
zultaci s odborniky mimo dané centrum povolit [é¢bu
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mimo Uhradové podminky, to je viak na konkrétnich
podminkach pojistoven. Odborné spole¢nosti pro tento
pfipad nabizeji konzultaéni sou¢innost.
Lze predepsat PCSK9i samoplatci? Nezapominejme na
fakt, ze kazdy |ékar (bez ohledu na odbornost) ma pravo
predepsat schvaleny a registrovany Iék jako hrazeny paci-
entem. Je samoziejmé tieba dodrzet indikaci léciva, cozZ je
v piipadé PCSKSi snadné. Uhradové podminky v takovém
pfipadé nejsou zavazné. Jisté i u nas existuje skupina pa-
cientU, ktefi jsou ochotni zaplatit za PCSKSi nékolikatisi-
covou sumu mésicné. V téchto pripadech je vzdy vhodna
konzultace s odbornikem z piislusného centra.
= Kde je mozné konzultovat otazky lé¢by PCSKi? V pi-
padé potieby je mozné se obratit napf. na odborniky
Centra preventivni kardiologie 1. LF UK a VFN v Praze,
nejlépe prostiednictvim e-mailu.
= Bude specialni rezim pro hlaseni nezadoucich U¢éinkd?
Lécba PCSKSi je inovativni, a pfestoze jeji tolerance
byla v klinickych studiich vynikajici a vyskyt nezadou-
cich u¢inkd u aktivné lé¢enych nebyl vyssi nez v pla-
cebovych vétvich, musime shromazdovat informace
a zkusenosti véetné téch negativnich. Vyrobci pfipra-
vuji produktoveé registry, do nichz budou pacienti zafa-
zovani a budou zaznamenany i nezadouci U¢inky lé¢by.
Plati ale povinnost hlaseni nezadoucich U¢inkd pro-
stfednictvim portalu Statniho Uradu pro kontrolu Iéciv
(SUKL) http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek
a v tomto ohledu se nebudou PCSK9i lisit od ostatnich
leciv.
Za jak dlouho hodnotit vliv maximalni terapie statinem
u pacientu, ktefi budou mit nové stanovenou indikaci
k tétolécbé? Jisté budou i pacienti patfici do kategorii spl-
nujicich podminky Uhrady (manifestni KVO ¢i FH), u nichz
bude nové zahajovana terapie hypolipidemiky. Typickym
prikladem muze byt pacient po akutnim koronarnim syn-
dromu opousteéjici koronarni jednotku se spravné indiko-
vanou maximalni davkou statinu. V takové situaci je treba
neodkladat hodnoceni vhodnosti pacienta pro indikaci
|éciva ze skupiny PCSK9i, rychlost dosazeni kontroly dys-
lipidemie spolurozhoduje o progndze. Proto Ize za racio-
nalni povazovat odstup od zahajeni [é¢by v délce 8 tydnd,
béhem nichz se hladiny lipidu ustali. Bude-li koncentrace
LDL-C po tomto obdobi stéle vice nez 50 % nad stanove-
nou cilovou hodnotou pro kategorii velmi vysokého rizika,
neni tfeba zahajovat Iécbu ezetimibem, ale pfimo Ize paci-
enta odeslat ke zvazeni indikace Ié¢by PCSKSi. Presahuje-
-li hladina LDL-C po dvou mésicich Ié¢by maximalni davkou
Ucinného statinu cilovou hodnotu o méné nez polovinu, je
nutno pridat ezetimib a vysledny efekt terapie opét hod-
notit po 2 mésicich. Podobny postup Ize volit u véech pa-
cientU, u nichZ bude noveé zahajovana lé¢ba.
= Bude muset pacient dochazet do centra k aplikacim
PCSKSi? Pacienti budou muset byt o aplikaci eduko-
vani a jisté bude vhodné, aby prvni aplikace byla prove-
dena v centrech. S ohledem na jednoduchost podavani,
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velmi dobry bezpe¢nostni profil a uniformni davkovani
neni nutné, aby pacient k aplikacim dochazel do centra,
po fadném proskoleni muze aplikace provadét sam.
Vykon edukace se vykazuje v ramci prvni preskripce.

= Musi kazdy pacient pred zahajenim podavani terapie
PCSKSi uzivat spolu se statinem ezetimib? Nemusi. Jak
uvadi rozhodnuti SUKL, nepodani ezetimibu musi byt
medicinsky zdUvodnéno jeho intoleranci nebo kontra-
indikaci. Dalsi situaci, v niz ezetimib neni povazovan za
povinny, je hladina LDL-C pfi zavedené terapii maximalni
davkou statinu o vice nez 50 % vy$si, nez je stanovena
cilovd hodnota pro kategorii rizika, v niz se pacient na-
chazi. S ohledem na stanovené Uhradové podminky viak
tato podminka musi byt naplnéna vzdy: pro kategorii vy-
sokého rizika u pacientt s FH s cilovou hodnotou LDL-C
< 2,5 mmol/I predstavuje 1,5nasobek 3,75 mmol/l, pro
osoby s manifestnim KVO a stanovenym LDL-C cilem < 1,
8 mmol/I je hodnota 1,5nasobku na Urovni 2,75 mmol/I.
Obé tyto hodnoty jsou pod Urovni schvalenou jako mini-
malni pro ptiznani Uhrady z prostredk( vefejného zdra-
votniho pojisténi. Domnivame se, zZe v praxi ezetimib
bude pouzit u vétsiny pacientd v rdmci postupné tit-
race lé¢by. U pacientt po akutnim koronarnim syndromu
bude vhodné urychlit periodu k dosazeni co nejvyraznéj-
$iho snizeni LDL-C a PCSK9i u osob s tézkou hypercho-
lesterolemii (vSichni splnujici Uhradové kritérium LDL-C
> 3, 0 mmol/l pti maximalni davce U¢inného statinu) in-
dikovat bez nutnosti zafazeni ezetimibu do medikace.

Zaveér

Predlozené sdéleni zdaleka nemuUze popsat vsechny situ-
ace, které pri predepisovani PCSK9i nastanou. Pokud se
objevi néjaké nové problémy, pokusime se je znovu pojme-
novat a spole¢nym Usilim platct a odbornych spole¢nosti
vyfesit. V kazdém pripadé je vybornou zpravou, Ze se na
¢esky trh PCSK9i dostavaji, navic za pomérné vstficnych
podminek ze véech stran. Pouze zatéz center mUze byt ne-
Umeérna a v nékterych pripadech slozité zvladnutelna. To
véak prokdze cas. V soutasné dobé tedy mame tyto léky
k dispozici, a i kdyz nejsme schopni Ié¢it zdaleka véechny
nemocné podle platnych guidelines, mdme tuto moznost
alespon pro nejrizikovéjsi z nich, coz je velmi pozitivni.
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PRILOHA

Navrh center pro lé¢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 Plzen
Nemocnice Ceské Budéjovice, a.s., Bozeny Némcové 585/54, 370 01 Ceské Budéjovice
Fakultni nemocnice Olomoug, |. P. Pavlova 6, 775 20 Olomouc
Nemocnice Podlesi, Konska 453, 739 61 Ttinec
Fakultni nemocnice u sv. Anny, Pekaiska 664/53, 656 91 Brno
ve spolupraci
Centrum kardiovaskularni a transplantacni chirurgie, Pekafska 664/53, 656 91 Brno

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

Fakultni nemocnice Hradec Kralové, Sokolskd 581, 500 05 Hradec Kralové
ve spolupraci

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

a

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

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

centra vysoce specializované kardiovaskularni péce

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

40113 Usti nad Labem

Krajska nemocnice Liberec, a.s., Husova 357/10, 460 63 Liberec

Krajska nemocnice T. Bati, a.s., Havlitkovo nabiezi 600, 76 001 Zlin
Karlovarska krajska nemocnice, a.s., Bezrucova 1190/19, 360 01 Karlovy Vary

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

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

Thomayerova Nemocnice, Videriska 800; 140 59 Praha

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

Lipidova poradna Uherské Hradisté; Masarykovo namésti 155; 686 01 Uherské Hradisté
Lékarsky dom Ormiga; Kotérova 5546; 760 01 Zlin

Nemocnice Vyskov p.o. — okb; Purkynova 36; 682 01 Vyskov

Oblastni nemocnice Jicin, a.s. — okb; Bolzanova 512; 506 43 Jitin
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