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Figure 3 Compared with venous endothelial cells, arterial endothelial cells are exposed to higher mechanical stress because of the
arterial blood pressure and flow conditions
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Takahashi D, et al. Validation and clinical impact of novel pericoronary adipose tissue measurement on ECG-gated non-contrast chest CT. Atherosclerosis. 2023; 370:18-24
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BOJ SE ZANETEM/INT!ERLEUKINY:
CANAKINUMAB ANO (?), METOTREXAT NE, COLCHICIN ANO/NE ?
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BIOLOGICKY EFEKT NETOZA a jeji ovlivhéni?
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Do6ring Y, Soehnlein O, Weber C. Neutrophil Extracellular Traps in
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ZANETLIVY STAV A JEHO LECBA
LDL: 70 mg/dL = 1,8 mmol/L

FIGURE 2 Elevated hsCRP Predicts Cardiovascular Death Regardless of On-Treatment LDL-C

24
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P < 0.0001

hsCRP 22 mg/L
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Among 31,245 statin-treated atherosderosis patients partidpating in the PROMINENT, REDUCE-IT, and STRENGTH trials, risks of cardio-
vascular death were high for those with hsCRP =2 mg/L, regardless of LOLC level Adapted from Ridker et al.* Abbreviations as in Figure 1.
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Nelson K, et al. J Am Coll Cardiol. 2023;82(7):648-660.

Nelson K, Fuster V, Ridker PM. Low-Dose Colchicine for Secondary Prevention of Coronary Artery Disease: JACC Review Topic of the Week. J Am Coll Cardiol.
2023;82(7):648-660. doi: 10.1016/j.jacc.2023.05.055. PMID: 37558377.
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EDA Approves Colchicine Tablets for Reducing
Cardiovascular Risk
June 20, 2023Patrick Campbell
Announced by AGEPHA Pharma US on June 20, 2023, the US
FDA approval of colchicine 0.5 mg tablets (Lodoco) for reducing
cardiovascular event risk marks the first approval in agency
history for an anti-inflammatory atheroprotective cardiovascular
treatment

Potential Impact of Colchicine on
Atherosclerotic Cardiovascular Disease in the
United States

. The US Food and Drug Administration had awarded approval to colchicjne 0.5 tablets (Lodoco) for red he risk of myocardial
in arc ion &\/j strolzeg oronfa?/ revascularization, an %ardmvascufar Jeath gul atlen with )estabFsHetP%t erosc erotle/dlsease
or wit erlsk actors cardiovascular disease

. Irl r?ounced |kr)¥

parent company AGEPHA Pharma USA on June 20, 2023, the rov | |s sup. e data from a 5522-person
rgr)]urport g 5%% relat? ¥eﬁu tion in li(o cardiovascu %r events, maf?!)spthe?Jr écPaHRq EDX R}/story or an anti- P
matory eroprotectlve cardiovascu ar treatment, according to a ‘statement from
. or the |rs ime, a enswr residu |n ammatory risk, as measure wi av an -3 ved treatment option
"For th f ti ti jith d fl t k CRP, will h FDA- d treat| t opti
de gnstrated_ to T’ ucet e rlsk car ascu ar disease tarlgi]etlng |n ammat? ¥t?1 ways that'i ff en e major cardiac events,
Michae] J Bla II-1| irect [o Clinical Research at thie Ciccarone Center for the Prevention o iovascular Disease an
pro essor o Medic me wrt’h Johhs Hopkins Medicine.
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FDA Approves Colchicine Tablets for Reducing Cardiovascular
Risk (hcplive.com)

CENTRAL ILLUSTRATION Potential Impact of Colchicine on Coronary Artery Disease in
the United States

<1% of Patients With Coronary Artery Disease at an
Academic Health System

COLCOT published

on November 19, 2019 LoDoCo2 published

on August 31, 2020
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Routine Colchicine Use May Prevent 226,000 Major Adverse
Cardiovascular Events in the United States
Owver a 3-Year Period
1,000,000 -
750,000

500,000

250,000 4

3-Year Projections for
MACE+ Events in the US.
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Colchicine Implementation
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Buckley LF, et al. JACC Adv. 2025;4(3):101622.

revers th risk of majer adwesse cardiovasculas svents in stable corsnary artery dissase by 239 19 315 beyond standard of cars,
in therapy. At a Northea rical trials Ledl ke minamal Lincreases
i e e for carsnary artery Ent 226,000 major cardiovaseulas events in the United

i
States cwver 3 3-yeas peiod. CAD — coransey artery disssse; MACE — major sdverse cardiovascular mwent.
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Colchicine in Acute Myocardial Infarction

m e

WHY WAS THEI TRIAL DONE? Patients infia msibon londs i stherosderasis
Inflammation is believed to be an important mechanism « 7062 adult

for atherosclerosis in both the acure and the chronic « Mean age, 61 years

phases. Given its antiinflammatory properties, colchicine « Men: BOM; Women

may reduce the risk of adverse cardiovascular evenes afrer
acute myocardial infarction (MI); however, findings from
clinical trials are mixed.

HOW WAS THE TRIAL CONDUCTED? e
In 2 trial with 2 2-by-2 factorial design, patients with acute

Ml were assigned to receive either colchicine or placebo and

either spironolactone or placebo after percutaneous coro-

nary imtervention (PCI). The current analysis examined Colchicine +  Colchiclne  Spironalactone  Placebo
the effect of colchicine as compared with placebo. The Spieonclactons  + Placabo + Placebo Oty
primary efficacy outcome was a composite of death from Az zoan ac pocsible after PC

cardiovascular causes, recurrent M1, stroke, or unplanned

ischemia-driven coronary revascularization,
TRIAL DESIGHN % % %
- Randomized = Location: 104 centets in

+ Macebo-controlled 14 countries

+ 2-by-2 factorial design N=3528 NS4
RESULTS

During a median follow-up of 3 years, the incidence of a Death, MI, Stroke, or Revascularization

primary-putcome event was similar in the colchicine and Hazard ratie. 099 B3 L.16): F
placebo groups. The incidence of the individual compo- ba-)
nents of the primary outcome also appeared o be similar
in the vwo groups. Diarchea occurred in a higher percent- P
age of patients receiving colchicine, but the incidence of ] 9.9 '
seripns infection was similar in the mwo Eroups,

LIMITATIONS AND REMAINING QUESTIONS

Cumalative |

+ Women and members of some racial and ethnic groups
were underrepresented. .

+ The percentage of patients who discontinued either trial Years of Follow-up

regimen (26%) was higher than anticipated.
+ The trial was not designed to evaluate the effect of Adverse Events
twice-daily colchicine, which will need 1o be tested in Colchicing Grougp B Placebo Group

furure trials.

COMNCLUSIONS
Amaong patients with acute M, treatment with colchi-
cine over a median of 3 years did not result in a lower
incidence of a composite of death from cardiovascular
causes, recurrent Ml, stroke, or unplanned ischemia-
driven coronary revascularization than placebo. : ) - P=0L85
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Percentage of Patients

Jolly SS, et al.; CLEAR Investigators.
Colchicine in Acute Myocardial
Infarction. N Engl J Med.
2025;392(7):633-642. doi:

1U.1USO/NEJVMIOaZaUo39.ZZ.




Colchicine in patients with acute ischaemic stroke or
transient ischaemic attack (CHANCE-3):
multicentre, double blind, randomised, placebo

Long-term colchicine for the prevention of
vascular recurrent events in non-cardioembolic
stroke (CONVINCE): a randomised controlled trial
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HR=0-84 (95% Cl 0-68-1.05)

p=0-12
1 | |
40 60 80
Number at risk Follow-up (months)
Usual care alone 1575 1213 660 177 5
Colchicine 1569 1185 621 173 11

Li J, et al. CHANCE-3 Investigators. Colchicine in patients with acute ischaemic
stroke or transient ischaemic attack (CHANCE-3): multicentre, double blind,
randomised, placebo controlled trial. BMJ. 2024;385:e079061. doi: 10.1136/bmj-

ZUZ5-U9U01L.

Kelly P, et al. Long-term colchicine for the prevention of vascular recurrent
events in non-cardioembolic stroke (CONVINCE): a randomised controlled
trial. Lancet. 2024 Jul 13;404(10448):125-133. doi: 10.1016/S0140-




CO SE DEJE CASNE PO INFARKTU
MYOKARDU ?

Dutta P, et al. Myocardial infarction accelerates
atherosclerosis. Nature. 2012 19;487(7407):325-9.

Heart failure 47" ", SNS activation

Anxiety _ 40 . i +!\  Noradrenalin
X | e ilcy
Pain il - fJ \\ p,-Adranoceptor
4 “ gy oy <
‘ o RS
g )
\ : 5 f o
'r-' \ .* | Progenitor
R/ ’ f | release
M A e ! from
¥ | BM niche
\‘*s.‘—;.u:}'»; %
Plaque
rupture =B e
Increased extramedullary
monocytopoiesis
Ml + control IgG MI + anti-SCF
a c No GFP* cells + GFP* calls + GFP* cells -
0.141 | f{ 1 8 140-
TR i 0% i 10%| @ 0.5% N o
- ! 1 i K
% 0.07- i | Q 70;
5 | ?: 2
? i l s
A R S Mi+controllgG + Brdl  Mi+antiSCE+Bedy & ©
= f f ‘ o
E i l g
§ o f 579 %] 16 =
E‘ 0.5 ! } oy § .
@ ! ; o) 30
Py 1 g 2
((.0) |J_| T | 4 %
0 1 1 @
\lo\!}é’ ! "\’\!} gl—'mv—”ﬁ—"ﬂw—* W*WMW*ILIWWW p &Qé
q,Qo K4 c-kit —> (;@Ov.&
o o o




OPTIMALNI STAV RIZIKOVYCH FAKTORU

* Nekurak

* 30 minut denné primérena fyzicka aktivita

* BMI méné nez 26 kg/m?

* Obvod pasu méné nezZ 102 cm u muzi, 88 cm u Zen.
* Krevni tlak 130-140/80-90 mm Hg

* LDL/non-HDL cholesterol méné nez 3,0/3,8...1,0/1,8 ... ? mmol/L

* Triglyceridy méné nez 1,7 mmol/L
 HDL vice nez 1,1 mmol/L u muzu, 1,2 mmol/L u Zen

 Lacna glykemie pod 5,6 mmol/L

Soska V, et al. Opinion of the Czech Atherosclerosis Society's committee (CSAT) on the ESC/EAS guidelines related to the diagnostics and treatment of dyslipidemias
issued in 2011]. Vnitr Lek. 2013;59(2):120-6. Authors/Task Force Members:, Catapano AL, Graham |, De Backer G, et al. 2016 ESC/EAS Guidelines for the Management of
Dyslipidaemias: The Task Force

for the Management of Dyslipidaemias of the European Society of Cardiology (ESC) and European Atherosclerosis Society (EAS) Developed with the special contribution
of the European

Assocciation for Cardiovascular Prevention & Rehabilitation (EACPR). Atherosclerosis. 2016; 253:281-344.
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Nurmohamed, N.S. et al. J Am Coll Cardiol. 2021;77(12):1564-75.
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HYPERTENZE + ...
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Co nejucinnéjsi Iéky Statiny: atorvastastin, ...
Co nejlepe tolerované léky ‘ ACE inhibitory: perindopril, ...

Co nejmene tablet Ca antagonisté: amlodipin, ...
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LIPERTANCE®

ATORVASTATIN/PERINDOPRIL ARGININ/AMLODIPIN
Zkracend informace o pfipravku LIPERTANCE®10 mg/5 mg/5 mg, 20 mg/5 mg/5 mg, 20 mg/10 mg/5 mg, 20 mg/10 mg/10 mg, 40 mg/10 mg/10 mg:

Slozeni*: Lipertance 10 mg/5 mg/5 mg, 20 mg/5 mg/5mg, 20 mg/10 mg/5 mg, 20 mg/10 mg/10 mg, 40 mg/10 mg/10mg potahované tablety obsahuji 10 mg atorvastatinu (ator)/5 mg perindopril-argininu (per)/5 mg amlodipinu (amlo), 20 mg ator/5mg per/5mg amlo, 20 mg ator/10mg per/Smg amlo, 20 mg
ator/10 mg per/10 mg amlo, 40 mg ator/10 mg per/10 mg amlo. Obsahuje laktézu jako pomocnou latku. Indikace*: LéZba esencidlni hypertenze a/nebo stabilni ischemické choroby srde¢ni ve spojeni s primarni hypercholesterolemii nebo smi$enou (kombinovanou) hyperlipidemi, jako substituéni terapie u dospélych
pacientl adekvatné kontrolovanych atorvastatinem, perindoprilem a amlodipinem podavanych sou¢asné ve stejné davce, jaka je obsazena v této kombinaci, ale jako samostatné pfipravky. Davkovani a zpiisob podani*: Obvykla davka je jedna tableta denné. Fixni kombinace neni vhodna pro inicialni Ié¢bu. Je-li nutna
zména davkovani, titrace se ma provadét s jednotlivymi slozkami. Soubézné poddvdni s jinymi lécivymi pfipravky. U pacientd uZivajicich antivirotika elbasvir/grazoprevir proti hepatitidé C nebo letermovir jako profylaxe infekce cytomegalovirem, soubézné s pfipravkem Lipertance nesmi dévka atorvastatinu v pfipravku
i ivani pFipravku se nedoporuduije u pacientt uZivajicich letermovir spole&né s cyklosporinem. Starsipacientia pacientis poruchou funkce ledvin: 1ze podéavat pacientm s clearance kreatininu > 60 ml/min, neni vhodny pro pacienty s clearance kreatininu < 60 ml/min, u téchto pacientd
se doporucuje individudlni titrace davky s jednotlivymi slozkami. Pacienti s poruchou funkce jater: Pfipravek ma byt poddvén s opatrnosti a je kontraindikovdn u pacientd s jaternim onemocnénim v aktivnim stavu. Pediatrickd populace: PouZiti u déti a dospivajicich se nedoporucuje. Kontraindikace*: Hypersenzitivita
na lécivé latky, nebo na jiné ACE inhibitory, nebo derivaty dihydropyridinu, nebo na statiny nebo na kteroukoli pomocnou latku, onemocnéni jater v aktivnim stavu nebo neobjasnéné pretrvavajici zvySeni sérovych aminotransferaz prevysujici 3nasobek horni hranice normalnich hodnot, béhem téhotenstvi, kojenia u
Zen ve fertilnim véku, které nepouzivaji vhodné antikoncepéni prostiedky (viz bod Téhotenstvi a kojeni*), sou¢asné uzivani s antivirotiky glekaprevirem/pibrentasvirem proti hepatitidé C, zavazna hypotenze, Sok (véetné kardiogenniho Soku), obstrukce levého ventrikuldrniho vytokového traktu (napf. hypertroficka
obstrukéni kardiomyopatie a vysoky stupen stendzy aorty), hemodynamicky nestabilni srdecni selhani po akutnim infarktu myokardu, anamnéza angioedému (Quinckeho edém) souvisejiciho s pfedchozi terapii ACE inhibitory, dédi¢ny nebo idiopaticky angioedém, soucasné uzivani s pfipravky obsahujicimi aliskiren u
pacient s diabetes mellitus nebo poruchou funkce ledvin (GFR<60mI|/min/1,73m?2), sougasné uZivani se sakubitrilem/valsartanem, Lipertance nesmi byt nasazena dfive nez 36 hodin po posledni davce sakubitrilu/valsartanu, mimotéIni lé¢ba vedouci ke kontaktu krve se zaporné nabitym povrchem (viz bod Interakce*),
signifikantni bilateralni stendza renalni arterie nebo stendza rendlni arterie u jedné fungujici ledviny (viz bod Zvlastni upozornéni*). Upozornéni*: Zvlastni upozornéni a opatieni pro poufiti: Porucha funkce jater: Vzhledem k obsahu atorvastatinu v pfipravku Lipertance maji byt pravidelné provadény jaterni testy.
Pacientim, u kterych se zjisti jakékoliv znamky nebo pfiznaky jaterniho poskozeni, maji byt provedeny jaterni testy. Pokud pfetrvavaji vice nez trojnasobné zvysené hodnoty aminotransferaz nad horni hranici normalinich hodnot, doporuduje se snizit davku atorvastatinu nebo lé¢bu atorvastatinem ukonéit. Pacienty,
kteFi konzumuji velké mnoZstvi alkoholu a/nebo maji v anamnéze jaterni onemocnéni, je nutné |é¢it pfipravkem Lipertance s opatrnosti. Vliv na kosterni svalstvo: Jsou-li hladiny CK na za¢atku lé¢by vyznamné zvy3ené (> 5x ULN), Ié¢ba nema byt zahajena. Lé¢ba ma byt prerusena, objevi-li se vyznamné zvy3eni hladin CK
(> 10x ULN), nebo je-li diagnostikovéna, pfipadné predpokladana rhabdomyolyza. Riziko rhabdomyolyzy je zvysené pfi sou¢asném poddvani pfipravku Lipertance s uréitymi léky, které mohou zvySovat plazmatickou koncentraci atorvastatinu, napf. se silnymi inhibitory CYP3A4 nebo transportnich proteint (napf.
cyklosporin, telithromycin, klarithromycin, delavirdin, stiripentol, ketokonazol, tipranavir/ritonavir, letermovir atd.). Riziko myopatie mize byt zvy3eno sou¢asnym uzivanim derivatd kyseliny fibrové, antivirotik k 1é¢bé hepatitidy C (bocepreviru, telapreviru, elbasviru/ grazopreviru, ledipasviru/sofosbuviru**),
erythromycinu, niacinu nebo ezetimibu. Pfipravek Lipertance se nesmi podavat sou¢asné se systémovou lé¢bou kyselinou fusidovou nebo béhem 7 dnli po ukonéeni lé¢by kyselinou fusidovou vzhledem k obsahu atorvastatinu. U pacientd, u kterych je systémové podani kyseliny fusidové povazovano za nezbytné, se
musi po dobu Ié¢by kyselinou fusidovou pFerusit |é¢ba statinem. Intersticialni plicni onemocnéni: Pfi podezieni na vznik intersticidlniho plicniho onemocnéni u pacienta musi byt terapie pfipravkem Lipertance prerusena. Diabetes mellitus: U diabetikd lé¢enych peroralnimi antidiabetiky nebo inzulinem ma byt v
prubéhu prvnich mésict 1é¢by petlivé sledovéna. glykemie. Pacienti se srdeénim selhdnim: maji byt Ié¢eni s opatrnosti. Hypotenze: monitorovani tlaku krve, rendInich funkci, a drasliku je nutné u pacienti s vysokym rizikem symptomatické hypotenze (volumova deplece nebo zdvazna renin dependentni hypertenze)
nebo se symptomatickym srde¢nim selhdnim (se sou€asnou renalni insuficienci nebo bez ni) nebo s ischemickou chorobou srdeéni nebo cerebrovaskuldrnimi chorobami. Pfechodna hypotenzni odpovéd neni kontraindikaci pro podani dalSich dévek, které mohou byt obvykle uZity bez obtizi, jakmile po dopInéni objemu
stoupne krevni tlak. Stendza aortalni a mitrélni chlopné/hypertroficka kardiomyopatie: Pfipravek je kontraindikovan u pacientd se zavaznou obstrukci v oblasti levého ventrikularniho vytokového traktu. Transplantace ledvin: Nejsou zku3enosti s podavanim pfipravku pacientim po nedavno prodélané transplantaci
ledvin. Renovaskularni hypertenze: Pokud jsou pacienti s bilaterdIni stendzou renalni arterie nebo stendzou renalni arterie u jedné fungujici ledviny lé¢eni inhibitory ACE, je zvy3ené riziko zavazné hypotenze a renalniho selhdni. Léba diuretiky maze byt pfispivajici faktor. Ztrata rendlnich funkci se mize projevit pouze
miniméIni zmé&nou sérového kreatininu, a to i u pacientl s unilateralni stenézou rendlini arterie. Porucha funkce ledvin: monitorovani hladiny kreatininu a drasliku, individualni titrace davky s jednotlivymi slozkami u pacientd s clearance kreatininu < 60 ml/min, u pacientd se stenézou rendIni arterie bylo pozorovédno
zvy3eni sérovych koncentraci urey a kreatininu, u renovaskularni hypertenze je riziko zdvazné hypotenze a renalni insuficience zvy$ené. Amlodipin Ize pouZivat u pacientl se selhdnim ledvin v normélnich davkach. Amlodipin neni dialyzovatelny. U pacientd na hemodialyze: dialyzovanych pomoci vysoce propustnych
membran byly zaznamendny anafylaktoidni reakce. Hypersenzitivita/angioedém: okamZité vysazeni |é¢by a zahajeni monitorovani do Gplného vymizeni pfiznakl. Angioedém spojeny s otokem hrtanu mize byt smrtelny. Soub&zné uzivani mTOR inhibitor(: zvy3eni rizika angioedému. Soucasné uzivani perindoprilu a
sakubitrilu/valsartanu je kontraindikovano z diivodu zvy3eného rizika vzniku angioedému. Lé¢bu sakubitrilem/valsartanem nelze zahdjit dfive nez 36 hodin po posledni davce perindoprilu. Pokud je lé¢ba sakubitrilem/valsartanem ukonéena, l1é€bu perindoprilem nelze zahdjit dfive nez 36 hodin po posledni dévce
sakubitrilu/valsartanu. Sou¢asné uzivani inhibitord ACE s racekadotrilem, mTOR inhibitory (napf. sirolimus, everolimus, temsirolimus) a gliptiny (napF. linagliptin, saxagliptin, sitagliptin, vildagliptin) maze vést ke zvy3enému riziku angioedému (napF. otok dychacich cest nebo jazyka spolu s poruchou dychéni nebo bez
poruchy dychdni). U pacientd, ktefi jiz uZivaji inhibitor ACE, je tfeba opatrnosti pfi po¢ate¢nim podani racekadotrilu, mTOR inhibitort a gliptind. Anafylaktoidni reakce béhem aferézy nizkodenzitnich lipoproteind (LDL): vzacny vyskyt Zivot ohroZujicich anafylaktoidnich reakci, kterym lze predejit do¢asnym vysazenim
|é¢by pied kazdou aferézou. Anafylaktoidni reakce béhem desenzibilizaéni léEby (napf. jedem blanokfidlych): reakcim je mozné se vyhnout do¢asnym vysazenim Ié€by, nicméné se znovu objevily po nedmysiné expozici. Neutropenie/agranulocytéza/trombocytopenie/anemie: Pfipravek Lipertance ma byt pouzivan

s extrémni opatrnosti u pacientd se systémovym onemocnénim pojiva a cév (collagen vascular disease), u pacientl uzivajicich imunosupresivni lé¢bu, Ié€bu alopurinolem nebo prokainamidem, doporucuije se periodické monitorovani po¢tu leukocytd a pacienti maji byt pouceni, aby hlasili jakékoli znamky infekce (napF.
bolest v krku, horecku). Rasa: perindopril mize byt méné ucinny na snizeni krevniho tlaku a maze vést k vy33imu vyskytu angioedému u éerno3skych pacientti ve srovndni s jinymi rasami. Kasel: ustupuje po ukonéeni lé¢by. Operace/anestezie: 1é¢ba by méla byt prerudena jeden den pred vykonem. Hyperkalemie:
pravidelné monitorovani sérovych koncentraci drasliku u renalni insuficience, zhor3ené renaini funkce, véku (> 70 let), diabetes mellitus, dehydratace, akutni srde¢ni dekompenzace, metabolické acidézy a u sou¢asného uzivéni diuretik Setficich draslik a draslikovych doplrik nebo néhrad soli s obsahem drasliku, nebo
u pacientd uzivajicich jiné Ié¢ivé pFipravky, které mohou zplsobovat vzestup sérovych koncentraci drasliku (napf. heparin, kotrimoxazol) a zejména antagonistl aldosteronu nebo blokatord receptor angiotensinu. U pacientl uzivajicich ACE inhibitory maji byt proto kalium Setfici diuretika a blokatory receptor(
angiotensinu uZivany opatrné a ma byt kontrolovana hladina drasliku v séru a funkce ledvin. Kombinace s lithiem: nedoporuuje se. Dualni blokada systému renin-angiotensin-aldosteron (RAAS): soutasné uzivani ACE inhibitord, blokatord receptori pro angiotensin Il nebo aliskirenu zvy3uje riziko hypotenze,
hyperkalemie a snizeni funkce ledvin (véetné akutni selhani ledvin). Dudlni blokada RAAS se proto nedoporucuje. ACE inhibitory a blokatory receptor( pro angiotensin Il nemaji byt pouZivany sou¢asné u pacientd s diabetickou nefropatii. Pacienti s primarnim hyperaldosteronismem obvykle neodpovidaji na
antihypertenzni lé€bu pasobici pfes inhibici systému renin-angiotenzin. Proto se uZivani tohoto pfipravku nedoporucuje. Hladina sodiku: bez sodiku. Dédi¢né problémy s intoleranci galaktézy, vrozeny nedostatek laktazy nebo malabsorpce glukdzy a galaktézy: pFipravek nema byt uzivan. Myasthenia gravis, oéni forma
myastenie: V nékolika pfipadech bylo hlaseno, Ze statiny de novo indukuji nebo zhor3uji jiZ existujici onemocnéni myasthenia gravis nebo oéni formu myastenie. Pfipravek Lipertance musi byt v pfipadé zhor3eni pfiznakd vysazen. Byly hlaSeny pfipady recidivy pfi (opétovném) podavani stejného nebo jiného statinu.**
Interakce*: Kontraindikace: Aliskiren (u pacientd s diabetem mellitem nebo poruchou funkce ledvin), mimotéIni 1é€ba, sakubitril/valsartan, glekaprevir/pibrentasvir. Nedoporugované kombinace: Silné inhibitory CYP3A4, sou¢asna lé¢ba ACE inhibitorem a blokatorem receptoru angiotensinu, estramustin, lithium, hepariny,
imunosupresiva jako cyklosporin nebo takrolimus, trimethoprim a kotrimoxazol (trimethoprim-sulfamethoxazol), draslik-3etfici diuretika (napf. triamteren, amilorid, eplerenon, spironolakton), soli drasliku, dantrolen (infuze), grapefruit nebo grapefruitova stava. Kombinace vyZaduijici zvldstni opatrnost: Induktory a
stfedné silné inhibitory CYP3A4, digoxin, ezetimib, kyselina fusidovd, gemfibrozil / derivéty kyseliny fibrové, inhibitory transportérd, warfarin, antidiabetika (inzuliny, peroralni antidiabetika), baklofen, nesteroidni antiflogistika (NSAID) (véetné kyseliny acetylsalicylové > 3 g/den), racekadotril, mTOR inhibitory (napf.
sirolimus, everolimus, temsirolimus) a gliptiny (linagliptin, saxagliptin, sitagliptin, vildagliptin). Kombinace vyZadujici uréitou opatrnost: kolchicin, kolestipol, peroralni kontraceptiva, sympatomimetika, tricyclicka antidepresiva/ antipsychotika/ anestetika, zlato, digoxin, atorvastatin, warfarin, letermovir,
antihypertenziva a vasodilatancia. Fertilita, téhotenstvi a kojeni*: Pripravek Lipertance je kontraindikovan béhem té&hotenstvi a kojeni. Fertilita*: U nékterych pacientd Iécenych blokdtory kalciovych kandlti byly zaznamendny reverzibilni biochemické zmény na hlavové ¢asti spermatozoi. U¢inky na schopnost Fidit a
obsluhovat stroje*: Schopnost reagovat mize byt narusena pfi zavrati, bolesti hlavy, inavé nebo nauzee. Opatrnost je zapottebi zejména na zagatku lécby. Nezadouci Géinky*: Velmi Casté: edém. Casté: nazofaryngitida, hypersenzitivita, hyperglykemie, somnolence, zévrat, bolest hlavy, dysgeuzie, parestezie, vertigo,
postizeni zraku, diplopie, tinitus, palpitace, hypotenze (a U¢inky spojené s hypotenzi), z&ervenani, faryngolaryngedlni bolest, epistaxe, kasel, dyspnoe, nauzea, zvraceni, bolest horni a dolni €asti bficha, dyspepsie, prijem, zacpa, zmény zpusobu ve vyprazdiiovani stolice, flatulence, vyrazka, pruritus, otok kloubd, otok
kotnikd, bolest konéetin, artralgie, svalové spasmy, myalgie, bolest zad, astenie, Uinava, periferni edém, abnormalini vysledky testd jaternich funkci, zvy3ena hladina kreatinfosfokindzy v krvi. Méné &asté: rinitida, eozinofilie, hypoglykemie, hyponatremie, hyperkalemie reverzibilni pfi ukonéeni lé¢by, anorexie, insomnie,
zmény nélad (véetné uzkosti), poruchy spanku, deprese, noéni mry, tfes, synkopa, hypestezie, amnezie, arytmie (véetné bradykardie, ventrikularni tachykardie a fibrilace sini) rozmazané vidéni, tachykardie, vaskulitida, bronchospasmus, sucho v Ustech, pankreatitida, fihani, hepatitida cytolyticka nebo cholestatickd,
kopfivka, purpura, zména zbarveni kiize, hyperhidrdza, exantém, alopecie, angioedém, pemfigoid, fotosenzitivni reakce, bolest krku, svalové tinava, poruchy moéeni, noéni moceni, polakisurie, renaini selhani, erektilni dysfunkce, gynekomastie, bolest na hrudi, bolest, malatnost, periferni otok, pyrexie, zvy3ena hladina
urey a kreatininu v krvi, zvy3eni télesné hmotnosti, pozitivni nalez leukocytti v mo¢i, snizeni télesné hmotnosti, pad. Vzacné: trombocytopenie, stavy zmatenosti, periferni neuropatie, cholestaza, zhor$eni psoridzy, Stevens-Johnsontv syndrom, toxicka epidermalni nekrolyza, erythema multiforme, myopatie, myozitida,
rhabdomyolyza, ruptura svalu tendonopatie (nékdy komplikovany rupturou), vzestup hladiny jaternich enzym(, zvy3ena hladina bilirubinu v krvi, syndrom nepfiméFené sekrece antidiuretického hormonu (SIADH)**, akutni rendlni selhani**, anurie/oligurie**. Velmi vzacné: leukopenie/neutropenie, agranulocytéza
nebo pancytopenie, hemolyticka anemie u pacientd s vrozenym deficitem G-6PDH, snizeni hladiny hemoglobinu a hematokritu, anafylaxe, hypertonie, ztrata sluchu, infarkt myokardu, sekundarné k nadmérné hypotenzi u vysoce rizikovych pacientd, angina pectoris, cévni mozkova pfihoda mozna sekundarné

k nadmérné hypotenzi u vysoce rizikovych pacientd, eosinofilni pneumonie, gastritida, gingivalni hyperplazie, Zzloutenka, jaterni selhdni, exfoliativni dermatitida, lupus-like syndrom. Neni zndmo: imunitné zprostfedkovand nekrotizujici myopatie, extrapyramidova porucha (extrapyramidovy syndrom), Raynaudiiv
fenomén, myasthenia gravis**, o¢ni forma myastenie**. U jinych inhibitor& ACE byly hlaSeny pfipady SIADH (syndrom nepfiméfené sekrece antidiuretického hormonu). SIADH Ize povaZovat za velmi vzacnou, ale moznou komplikaci spojenou s lé¢bou inhibitory ACE, véetné perindoprilu. Pfedavkovani*: Nekardiogenni
plicni edém byl vzacné hlasen v disledku pfedavkovani amlodipinem, nastup se miZe projevit az opozdéné (24-48 hodin po poziti) a mize vyzadovat ventilaéni podporu. VEasnd resuscitaéni opatfeni (véetné hypervolemie) k udrzeni perfuze a srdeéniho vydeje mohou byt spoustéjici faktory**. Farmakologické
vlastnosti*: Atorvastatin je selektivnim a kompetitivnim inhibitorem HMG-CoA reduktazy. Perindopril je inhibitor angiotensin-konvertujiciho enzymu (ACE inhibitor), ktery konvertuje angiotensin | na angiotensin Il. Amlodipin, derivat dihydropyridinu, je inhibitorem transportu kalciovych iont( (blokator pomalych
kandlu nebo antagonista kalciovych iont), ktery inhibuje transmembranovy transport kalciovych iontd do srdeénich bunék a bunék hladkého svalstva cévnich stén. Uchovavani: Uchovévejte v dobfe uzaviené tubé, aby byl pfipravek chrdnén pfed vihkosti. Velikost baleni: Krabi¢ka obsahuje 30 nebo90 (3 obaly na
tablety po 30 tabletach) potahovanych tablet Lipertance 10 mg/5 mg/5 mg, 20 mg/5 mg/5 mg, 20 mg/10 mg/5 mg, 20 mg/10 mg/10 mg, 40 mg/10 mg/10 mg. Driitel rozhodnuti o registraci: LABORATOIRES SERVIER, 50 rue Carnot, 92284 Suresnes cedex France. Registra¢ni ¢islo: Lipertance 10 mg/5 mg/5 mg:
58/428/15-C, Lipertance 20 mg/5 mg/5 mg: 58/429/15-C, Lipertance 20 mg/10 mg/5 mg: 58/430/15-C, Lipertance 20 mg/10 mg/10 mg: 58/431/15-C, Lipertance 40 mg/10 mg/10 mg: 58/432/15-C. Datum posledni revize textu: 6. 4. 2023. Pfed pfedepsanim pfipravkd si pfe¢téte Souhrn tdajli o pfipravku. PFipravky jsou
k dispozici v Iékdrnach na lékafsky predpis. Pfipravky jsou ¢aste¢né hrazeny z prostfedki vefejného zdravotniho pojisténi, viz Seznam cen a Ghrad légivych pfipravki: https://sukl.gov.cz/prehledy-cen-a-uhrad-leciv/seznam-leciv-a-pzlu-hrazenych-ze-zdravotniho-pojisteni. Dal3i informace na adrese: Servier s.r.o., Na
Florenci 2116/15, 110 00 Praha 1, tel: 222 118 111, www.servier.cz

* pro dplnou informaci si prosim prectéte cely Souhrn ddajii 0 pFipravku
** ySimnéte si prosim zmén v informaci o lécivém pripravku Lipertance
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