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Chronicky znamé cilové hodnoty LDL

Tabulka 3 - Cilove hodnoty LDL-C, non-HDL-C a apolipoproteinu B

Riziko Nizké Stfedné zvysené Vysoké

LDL-C (mmol/l) <3,0 < 2,6 a snizeni o nejméné < 1,8 a snizeni o nejméné
50 % hodnot pred lé¢bou 50 % hodnot pred lé¢bou

Non-HDL-C (mmol/l) <3,8 <3,4 <26

apoB (g/l) - <1 <08

apoB - apolipoprotein B; LDL-C — LDL-cholesterol; non-HDL-C — non-HDL-cholesterol.

Velmi vysoké Extrémni
< 1,4 a snizeni o nejméné <1,0

50 % hodnot pred lé¢bou

) == TR

< 0,65 < 0,55




Dulezitost dosahovani cilovych hodnot — proc ?

* SniZeni LDL-C o kazdy 1 mmol/I snizi
riziko MACE:

* Vv primarni prevenci o 26 %
* v sekundarni prevenci o 20 %

P ekarsid faiulia I. INTERNT KLINIKA
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Jak na to u pacientli po IM ?
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Rychlé a vyrazné snizeni koncentrace LDL-C po AKS
Studie Huygens: evolokumab 420mg a 4 tydny, NSTEMI, 52 tydnu F/U?

LDL-C! oo < Change in Min FCT vs Achieved LDL-C' >
c -
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LDL-C was reduced by 80% in the evolocumab group, compared with 39% in patients on maximally tolerated statins alone. A correlation
between achieved LDL-C and change in minimum FCT was shown.




Evolokumab zlepsil stabilitu platu proti placebu (statiniim)
Studie Huygens: evolokumab 420mg a 4 tydny, NSTEMI, 52 tydnt F/U?2

HUYGENS Primary Endpoint: Minimum FCT?

— 60 -
rd
c
s 40 -
ao —
& E
-s é 20 - x=0.015
[
©
[J]
£ 0
[7,]
—
Placebo Evolocumab
(n=81) (n=80)
Baseline FCT: 54.6 um 56.6 um

At the end of the study, only 12.5% of patients in the evolocumab group had at least one
image with a minimum FCT < 65 um, compared with 30.2% of patients in the placebo
group; between-group difference P = 0.02 (exploratory endpoint).!

HUYGENS Secondary Endpoint: Maximum Lipid Arc?!

LS mean change in
lipid arc (°)

P=0.04

o A 0N
S © © o
L 1 1

Evolocumab
(n=80)

PIacebo(

n=381)

Baseline max lipid arc: 224.8° 230.2°

Addition of evolocumab to intensive statin therapy nearly doubled the absolute change in minimum FCT and greatly reduced maximum lipid arc
compared with maximally tolerated statin therapy alone.!




Zesileni fibrotické cepicky a zmenseni lipidového

Ve

oblouku pri lécbé evolokumabem

FIGURE 2 Increase in Fibrous Cap Thickness With Evolocumab

Representative cross-sectianal optical coherence tomography image demanstrating increase in minimum fibrous cap thickness (FCT) from
baseline {top) to fallow-up (bottom) in patient treated with evolecumab in addiition to background statin therapy.

Bx, baseline; Fu, flow-up; FCT, fibrous cap thickness; HUYGENS, High-Resolution
Assessment of Coronary Plaques in a Global Evolocumab Randomized Study;
Nicholls SJ, et al. ] Am Coll Cardiol Img 2022;15:1308-1321

FIGURE 3 Reduction in Lipid Arc With Evolocumab

Lipid Arc
206°
Bx
206°
Fu l R
138° N % Lipid Arc

138°

Representative cross-sectional optical coherence tomography image demonstrating reduction in lipid arc from baseline (top) to follow-up
(bottom) in patient treated with evolocumab in addition ta backgraund statin therapy. Bx — baseline; Fu — follow up.
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Statin intolerant patients - evolocumab monotherapy
Percent Change in LDL-C Level From Baseline

0
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Study Week
—&— Ezetimibe (n = 51) —#— Evolocumab 140 mg Q2W (n = 103)

The treatment difference of evolocumab versus ezetimibe was —37% at weeks 10 and 12 (P < 0.001)

Vertical lines represent the standard error of the mean; no imputation was used for missing data; plot based on observed
values.

Ave = average. BL = baseline; LDL-C = low-density lipoprotein cholesterol:

Q2W = once every 2 weeks; QM = once monthly: SC = subcutaneous.
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Charakteristika pacienta
» NO: 64lety pacient byl pfijat akutné prekladem z Nemocnice Prerov a cestou
angiolinky pro susp. AKS bez ST elevaci.
+ OA:

» * Chronicky koronarni syndrom, 1/2021 primomaniofestace ICHS akutnim
anteroseptalnim STEMI, EF LK 60%, koronarograficky stenosa stf.,C. RIA
95%, feSeno dPCI/RIA s impl. DES.

» * Arterialni hypertenze

» * Dyslipidémie, velmi vysokeé KV riziko, SCORE-2: 15 %

« * Stp. 3/2015 akutni perikarditidé

» * Mediastinalni lymfadenopatie, disp. v hematologické poradnée
« * Recidivujici vertigo vestibularniho charakteru

* * Fumator

Zdroj: autor C?
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zroj263, B_MPV: 10,5, Diferencial z analyz: B_LyS ﬁ%ﬂ
0

Laboratorni vysetreni

Na: 135, S_K: 4,25, S_Cl: 101, S_Mg: 0,79, S_Ur: 4,5, S_KREA:

74, q_qGFkrea: >1,50, S_KM: 280, S Bi: 9, S_ALT: 0,42, S_AST:

0,40, S_ALP: 1,44, S GGT: 1,22, S BNP: 126,7,S_CRP: 5,2, S_CH:

4,24, S_TAG: 0,81, S_HDLc: 1,07, S_LDLC: 2,81, g gNonHDL: 3,2, S_LPa:
117 ; S_TRPI: 455. ..781

Diabetologie: S_GLU: 5,1, B_GH B: 35,

Biochemie-moc¢: U _KREA U: 11,88, U _ALBU: 3,3, g gACR: 0,3, Mo¢C
chemicky: U_GLUK U: Normalni, U PROT U: -, U BILI U: -, U UBLG U:
1,0, U pH U: 5,0, U KREV: -, U KETO: -, U_ NITRU , U_ LEUCHU

-, U_ZAKA U: Cira, U HUSTU 1,024, U_ BARVU Zluta Mo¢ sediment:
U_ERYU U LEU U: 3, U BAKT U: -, U KVAS U: -, U EPIT U: 2, U_EPDL
U:-, U VALC U: -, U HYAL U: -, U_GRAN U: -,

Krevni obraz: B_WBC: 5,67, B_RBC: 4.45, B_Hgb: 147, B_HCT:

0,44.B MCV: 97,8, B MCH: 33,0, MCHC: 33,8 B RDW: 13,3, B PLT:
Q%:: 14,6, g?h AT kLN

B Me#k 2 KARDIOLOGICKA

50,7, B_Eo%: 5,8, B_Ba%: 0,9, B_Ly#: 1,59.-B-M



SKG: Kmen bez stenozy. Odstup RIA bez stenozy. V RIA dlouhy stent (Biomime
3x44mm), ve stentu je mirna restenoza prakticky v celém pribéhu a dist. je maximum
stenozy (50 -60%). RC bez stenoz. Tepna dominantni. TIMI Ill. RIA supluje RIVP. ACD:
Tenka, mala tepna, jen pro PK. Odstup sondovan kat. MP 3,5 5F.




Echokardiografie

Zdroj: autor Lékatska fakul )
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Terapie

* Pri prijeti: * PFi propusténi:

« Concor cor 2,5mg tbl p.o. 1-0-0  Brilique 90mg tbl.p.o. 1-0-1
 Tritace 2,5mg tbl p.o. 1-0-0 « Concor cor 2,5mg tbl p.o. 1-0-0
« Anopyrin 100mg tbl p.o. 1-0-0 « Tritace 2,5mg tbl p.o. 1-0-0

« Zenon 10/40mg tbl p.o. 1-0-0 » Anopyrin 100mg tbl p.o. 1-0-0

« Zenon 10/40mg tbl p.o. 1-0-0
« Controloc 20mg tbl p.o. 1-0-0

 + Repatha 140 mg s.c. 1 x za 14 dnu -
cestou Centra KV prevence FNOL

» Controloc 20mg tbl p.o. 1-0-0

Lékarska fakulta P
Univerzity Palackého |. INTERNI KLINIKA

v Olomouci KARDIOLOGICKA
FAKULTN NEMOCNICE OLOMOUC

Zdroj: autor C?
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Uhradova kritéria PCSK9i:

e [Indika¢ni omezeni ahrady

P: PCSK9-inhibitor je hrazen u pacientld adherujicich k dietnim opatienim i ke stavajici
hypolipidemické I1é¢b&, a to: 1) s heterozygotni familidmmi hypercholesterolemii nebo 2) s
nefamilidmi  hypercholesterolemii &  smiSenou dyslipidemii ve velmi vysokém
kardiovaskuldmim riziku s manifestnim kardiovaskuldrnim onemocné&nim, u kterych plati, ze
Jejich stévajici vysoce intenzivni hypolipidemicka Ié¢ba nebyla dostateéné u¢inna pro dosaZeni
hodnot LDL cholesterolu alespoii 3.1 mmol/l v piipadé heterozygotni familiarni
hypercholesterolémie bez rozvinutého kardiovaskularniho onemocnéni, nebo alespoi 2.5
mmol/l u pacientii ve velmi vysokém riziku v sekunddrni prevenci. Tato kritéria LDL plati i pro
uhradu u pacienti, u kterych je lécba statinem prokazatelné kontraindikovina & netolerovéna.




Dostupnost |écby

) CESKA GPOLEGNOST
Gnr PRO ATEROSKLERGZU [ Procieny | [ stantesecieny | [ cenvarcske |
hd

Domii » Cenira pro léébu invibitory PCSKs

Centra pro lécbu inhibitory PCSKg

Hlavni mesto Praha \ 2
Stredocesky kraj v
Kralovehradecky kraj v
Karlovarsky kraj ~
Jihomoravsky kraj v

Ziinsky krai v Web é KS
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Pardubicky kraj v
Plzensky kraj A
Kraj Vysocina -
Olomoucky kraj v
Ustecky kraj ~
Liberecky kraj b

Moravskoslezsky kraj




Zavery:
* PCSK9i jsou v bézné klinické praxi nedostatecné
indikovany navzdory priznivym a jasnym indikacnim
a uhradovym kritériim
* Cesta pacienta k dosazeni cilovych hodnot LDL-C musi

byt co nejkratsi a s evolokumabem predvidatelné a
rychle

 Tam, kde dojde k recidivée AKS na max. tolerované HLP
terapii, je na misté ¢asné zahajeni lecby PCSK9i —
idealné jesteé za hospitalizace — se zajisténim nasledné
|écby

et al. Circulation. 2022;146:1109-1119 ‘ ‘ 7 @ V

Koskinas KC, et al. ] Am Coll Cardiol. 2019;74:2452-2462. S LE
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Repatha (evolokumab) uhradova kritéria

injection

Stahnéte si aplikaci Mediately.
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Predtéte siinformace o léku

Pacient s haterozygotni tamikani
hyperchoksterclemii?

e g
Pacient ve velmi vysolém kardiovaskulbmim

riighis § manifestim kardiovaskulamim
anemocnénim®
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racend informace o l&é¢ivém pripravku REPATHA

V 4 7 o
jzev lééivého pripravku: Repatha 140 mg injekéni roztok v pfedpinéném peru. Kvalitativni a kvantitativni sloZeni: Jedno Z kra Ce n a I n fo r m a Ce o
edplnéné pero obsahuje evolocumabum 140 mg v 1 ml roztoku. Lékova forma: Injekéni roztok (injekce) v pfedplnéném peru

ureClick). Terapeutické indikace: Primarni hypercholesterolemie (heterozygotni familidrni a nefamilidrni) nebo smitend

islipidemie u dospélych a heterozygotni familidrni hypercholesterolemie u pediatrickych pacientd ve véku 10 let a stardich jako Vs
idavek k dieté, a to: 1. v kombinaci se statinem nebo statinem a s dal3imi hypolipidemiky u pacientd, u kterjch neni dosaieno p rl p rav u evo O u m a

ovych hladin LDL-C maximalni tolerovanou davkou statinu, nebo 2. v monoterapii nebo v kombinaci s daldimi hypolipidemiky u
icientd, ktefi netoleruji statin nebo u kterych je statin kontraindikovan. Homozygotni familidrni hypercholesterolemie v kombinaci
{al3imi hypolipidemiky u dospélych a pediatrickych pacientd ve véku 10 let a starSich. Prokazané aterosklerotické kardiovaskuldrni
iemocnéni u dospélych ke snizeni kardiovaskuldrniho rizika, a to 1. v kembinaci s maximalni tolerovanou davkou statinu s dalgimi
polipidemiky nebo bez nich, nebe 2. v monoterapii nebo v kombinaci s dalsimi hypolipidemiky u pacientd, ktefi netoleruji statin
1bo u kterych je statin kontraindikovan. Davkovani a zplsob podani: Podava se subkutanné do bficha, stehna nebo do horni

lasti paie. Primadrni hypercholesterolemie a smiend dyslipidemie (vietné heterozygotni familiarni hypercholesterolemie) dospéli a
'diatriéti pacienti {ve véku 10 let a starii)/ Prokdzané aterosklerotické kardiovaskuldrni onemocnéni u dospélych: Doporudend

ivka je 140 mg 1x za dva tydny nebo 420 mg 1x mésiéné. Obé& davky jsou klinicky ekvivalentni. Homozygotni familidrni
percholesterolemie u dospélych a pediatrickych pacienti ve véku 10 let a starsich: Uvodni doporuéena dévka je 420 mg 1x

&sicné. Pokud nebylo po 12 tydnech dosaZeno klinicky vyznamné odpovédi na |éébu, frekvenci davek je moiné zvysit na 420 mg
:za 2 tydny. Pacienti na aferéze mohou zahjit |&é€bu davkou 420 mg 1x za 2 tydny, aby toto schéma odpovidalo cyklu aferézy.
ntraindikace: Hypersenzitivita na [é€ivou [tku nebo na kteroukoli pomocnou I&tku. Zvlastni upozornéni a opatfeni pro pouiiti:
2dovatelnost: M3 se pfehledné zaznamenat ndzev podaného |é€ivého pFipravku a €islo 2arie. Porucha funkece jater: Pacienti

&ikou poruchou funkce jater (Child-Pugh C) nebyli studovani a evolokumab se ma pouiivat s opatrnosti. Suchy pfirodni kaucuk:
yt sklenéné pfedplnéné injekéni stfikacky je vyroben ze suchého pfirodniho kauéuku (derivat latexu), ktery mize vyvolavat

vainé alergické reakce. Interakce s jinymi l&civymi pfipravky a jiné formy interakce: Nebyly provedeny Z3dné studie interakci.
klinickych studiich byla hodnocena farmakokineticka interakce mezi statiny a evolokumabem. Pfi pouZiti kombinace statinu a
olokumabu neni nutna Gprava davky statinu. Fertilita, t8hotenstvi a kojeni: Udaje o podévéni téhotnym Zendm jsou omezené

:bo nejsou k dispozici. V tEhotenstvi lze pouiit pouze tehdy, kdyi klinicky stav Zeny vyZaduje l1&é¢bu evolokumabem. Neniznédmo,

a se evolokumab vyluéuje do lidského matefského mléka. Riziko pro kojené novorozence/kojence nelze vyloudit. Na zakladé
ysouzeni prospéinosti kojeni pro dité a prospéinosti Iécby pro matku je nutno rozhodnout, zda pferusit kojeni nebo
onéit/pferuiit podavani pfipravku Repatha. Nejsou k dispozici #adné (daje o vlivu evolokumabu na fertilitu u élovéka. Neiadouci
‘inky: Nejcastéji hlaZené nezadouci Gcinky pfi podavani doporucenych davek jsou nasopharyngitis (7,4 %), infekce hornich cest
rchacich (4,6 %), bolest zad (4,4 %), artralgie (3,9 %), chiipka (3,2 %) a reakce v misté vpichu injekce (2,2 %). Zvlastni opatfeni pro
‘hovavani: Uchovavejte v chladniéce (2 °C — 8 °C). Chrafite pied mrazem. Uchovavejte v pdvodnim obalu, aby byl pfipravek

ranén pred svétlem. Driitel rozhodnuti o registraci: Amgen Europe B.V., Minervum 7061, 4817 ZK Breda, Nizozemsko.

rgistraéni ¢islo: EU/1/15/1016/003. Datum revize textu: 30. bfezna 2023.

ed pfedepsanim pfipravku se, prosim, seznamte s Gplnym znénim Souhrnu Gdajd o pfipravku. Vydej l&€ivého pfipravku je vazan
1 lékafsky pfedpis. Pfipravek je hrazen z prostfedkd vefejného zdravotniho pojisténi u pacientd s heterozygotni familiarni
percholesterolemii nebo u pacientd s nefamiliarni hypercholesterolemii & smizenou dyslipidemii ve velmi vysokém
rdiovaskuldrnim riziku s manifestnim kardiovaskuldrnim onemocnénim.

1CENO PRO ODBORNOU VEREINOST.

ngen s.r.o., Pod drahou 1637/2, Hole3ovice, 170 00 Praha 7, Tel.: +420 221 773 500, www.amgen.cz C?
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