Bolesti ve svalech

a uzivdni statinu

MUDr. Frantisek Kuli¢

Je popsédn pFipad pacienta, u kterého se v pribéhu uzivani

simvastatinu a atorvastatinu objevily bolesti ve svalech.

Probrany moznosti Feseni tohoto problému.
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Sestapadesatilety mu7 si stézuje na bolesti
ve svalech celého téla. V rodinné anamnéze
je vyznamna dlouhovékost, kardiovaskularni
choroby se vyskytuiji vyjimeéné. V osobni ana-
koufi, ma normalini krevni tlak, jen pfed 3 roky
pro nahodné ZzjiSténou hypercholesterolemii
byla zahajena Ié¢ba Sortisem 10 mg denné. Asi
po pdiro¢nim uzivani se objevily bolesti ve sva-
lech — nejprve kolem pravého ramene, pozdéji
se rozSifily do celého téla. Sortis byl vyménén
za Zocor 20mg, aniz doslo k ovlivnéni bolesti.
Opakované se vySetfovala aktivita kreatinkina-
sy (CK - enzym, ktery se uvolfiuje do krve pfi
rozpadu svalovych vidken), hodnoty byly vzdy
v normé. Pfidani Koenzymu Q10 nemélo z&d-
ny efekt. AZ teprve po vysazeni Zocoru bolesti
béhem asi 3 tydnu ustoupily.

Na tomto pfipadé bych chtél poukdazat
na nékolik problém( spojenych s lécbou hy-
percholesterolemie, pfedevS§im s uzivanim
statin( — nefarmakologické postupy, indikace
pro medikamentozni [éCbu, nezadouci Ucinky,
feSeni vyskytu nezadoucich G¢inkad.

Pfi rozhodovani, jak 1€€it hypercholesterole-
mii u konkrétniho pacienta, musime brat ohled
na jeho celkovy rizikovy profil — vyskyt kardio-
vaskularnich chorob v blizkém pfibuzenstvu
(zejména pokud se vyskytly v mladém véku),
pfitomnost diabetu, hypertenze, kufactvi.

,Nelécime cholesterol, Ié¢ime pacienta” -
zdGraziiuje vzdy profesor Cedka, nd$ predni
odbornik na 1é¢bu poruch metabolizmu lipidd.
néjakou kardiovaskularni chorobu (napf. an-
ginu pectoris, prodélali srdeéni infarkt, cévni
mozkovou pfihodu, nebo revaskularizaéni
zakrok) — ti vSichni by méli uzivat statin (bez
ohledu na vysi cholesterolemie), nebot u nich
prospéch daleko pfevySuje riziko s IéEbou
spojené a i ekonomické analyzy vyznivaji ve
prospéch farmakologické lécby.

Podobné rizikovi jsou i diabetici. Proto by
vétSina diabetik(i méla uzivat statin, bez ohle-
du na koncentraci cholesterolu, pfestoze pfi
stejné vysoké cholesterolemii bychom u nedi-
abetika 0 medikamentézni 16¢bé moznd vibec
neuvazovali.

V ostatnich pfipadech pouzijeme ke sta-
noveni rizika nékterych tabulek — pro Ceskou
republiku byly v rdmci projektu SCORE vy-
pracovany tabulky, kde mizeme odhadnout
riziko smrtelné kardiovaskularni pfihody
v pfistich 10 letech podle pohlavi, véku,
kufdctvi, vySe systolického krevniho tlaku
a cholesterolemie. Jako hranice, od které
je zahdjeni 1é¢by statinem indikovano, je
doporuc¢eno 5%. U vySe uvedeného muze
bylo toto riziko 4-5 %, indikace tedy hraniéni.
S ohledem na rodinnou anamnézu, vysokou
koncentraci ochranného HDL-cholesterolu
a nepfitomnost jakychkoli aterosklerotickych
zmén pfi sonografickém vySetfeni karotid,
povazuji zahajeni lé¢by statinem za neindi-
kované.

Nefarmakologickou |é¢bu je naopak za-
douci zahdjit v kazdém pfipadé. Jde o zmé-
nu zivotosprvy. Ve struénosti: dosghnout
idedlIni vahy (u obeznich vétSinou staéi snizit
vahu o 10 %), zvysit fyzickou aktivitu, nekou-
fit, zménit stravovaci ndvyky - jist vice ovoce
a zeleniny, vyrobkl z celozrnné mouky a ji-
nych potravin s vy$S§im obsahem vldkniny,
ryb. Zivogigné tuky s obsahem nasycenych
mastnych kyselin (MK) nahradit zivo¢iSnymi
tuky s obsahem nenasycenych MK (nejlépe
olej olivovy, nebo fepkovy, ofechy vladské,
liskové, mandle). U margarini je tfeba si
vSimat obsahu trans MK, které vznikaji pfi
starém zpisobu ztuzovani tukd a jejich vliv
na aterosklerézu je pfinejmen$im stejné ne-
gativni, jako u nasycenych MK. Vhodnym
dopliikem je margarin se zvy$enym obsahem
rostlinnych sterold a stanol(i, ktery pfi pravi-

delném uzivéani snizuje cholesterolemii asi
0 10%.

Z doplfiki stravy m0Zete nabidnout psyl-
lium nebo guarovou gumu, které omezenim
vstfebavani cholesterolu snizuji cholesterole-
mii (zejména je vhodnd kombinace se statiny),
pfipravky s obsahem -3 nenasycenych MK.
Naproti tomu vitaminy B2, B6, B12 a kyselina
listova sice snizuji homocysteinemii, ale vliv
na vyskyt kardiovaskularnich chorob nemaji.

Pri odvykani koufeni dspéch zvySuji ni-
kotinové nahrazky, proto nabidnutim téchto
pfipravk( maze lékarnik vyznamné pomoci ve
snaze se této Skodlivé zavislosti zbavit.

Pokud je indikovana medikamentdzni lécba
hypercholesterolemie, pak I€ky prvni volby jsou
statiny. Jako s vétSinou jinych Géinnych Iék je
i s nimi spojeno riziko nezadoucich Ucinkd.

Z nich jsou nejzndméjsi a potencidlné
nejzavaznejSi svalové problémy. Asi u 5%
pacientl se v priibéhu lécby objevi bolesti ve
svalech, svalova slabost a nékdy ruptura svalu
i pfi malé namaze. Aktivita CK v krvi pfi tom je
je myopatie, pfi které dochdzi i ke zvySova-
ni CK, nejzavaznéjsi je pak rhabdomyolyza
s rozpadem svalovych vidken, uvolnénim my-
oglobinu, coz véstinou vede k selhani ledvin
a nékdy i ke smrti. Tato potencidlné smrtelnd
komplikace ma incidenci asi 1 na 100000 az
milion 1é¢enych za rok (pouze u cerivastatinu
byl vyskyt mnohonasobné vyssi a to vedlo
k jeho stazeni z trhu).

PoSkozeni jater mOze vzniknout u méné
nez 1% pacientl, projevuje se vzestupem
transamindz, nékdy i bilirubinu. Jesté vzac-
tomu riziko poskozeni vyvijejiciho se plodu je
podstatné, proto jsou statiny v téhotenstvi kon-
traindikovany.

Riziko myopatie i hepatopatie je zvySeno
pfi hypotyreoze, proto vySetfeni funkce §titné
Zlazy je nezbytnou sou¢ésti rozhodovani o za-
hajeni 16Cby statinem.

Jinou pfi¢inou zvySeného rizika myopatie
jsou vrozené svalové nebo nervosvalové poru-
chy. Jsou popsany pfipady, kdy lé¢ba statinem
vyvolala bolesti svalli a zvy$eni CK, oboji pfe-
trvavalo i po vysazeni statinu a az biopsie od-
halila svalovou chorobu. TakZe statin vlastné
demaskoval dosud latentni onemocnéni.

Riziko nezadoucich a€inkd zvySuji i nékte-
ré Iékové interakce, pfi kterych se zablokuje
metabolizmus lovastatinu, simvastatinu a ator-
vastatinu pUsobenim makrolid(i (s vyjimkou
spiramycinu), azolovych antimykotik, cyklo-
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sporinu, diltiazemu, verapamilu, nebo i grape-
fruitovou Stavou. Pravastatin a rosuvastatin do
urcité miry i fluvastatin jsou z tohoto pohledu
bez rizika.

Jakdé mize byt dloha
lékarnika?

Pokud znate pacienta, ktery si k vam pfisel
pro 1€k na bolesti celého téla a vite, ze uziva
statin, méli byste uvazovat o moznosti myopa-
tie a nasmérovat ho k oSetfujicimu lékafi.

(Zde nemizu nezminit historku z Australian
Prescriber, ve které popisoval jisty pacient své
problémy se statinovou myopatii. Jeho oSetfujici
lékaF, jemuZ si stézoval na bolesti ve svalech, mu
odpovédél, Ze je normalni, kdyZ €lovéka v sedm-
desati néco boli. Teprve konzultace v lékovém
informacnim stfedisku mu dala argumenty, kte-
rymi donutil Iékafe davku statinu sniZit.)
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Stejné tak mizete zabranit zavazné lékové
interakci statinu s makrolidovymi antibiotiky,
azolovymi antimyotiky (doporucit po poradé
s lékafem na dobu uZivéni téchto 1ékd statin
vysadit) nebo s grapefruitovou $tavou, podob-
né i statinu s warfarinem.

Pokud vznikne rhabdomyolyza (ale i jen
myopatie se zvySenim CK), je nutno statin
okamzité vysadit, korigovat vnitfni prostredi,
selhani ledvin se pak Ié¢i hemodialyzou.

Vzhledem k tomu, Ze statiny snizuji kon-
centraci koenzymu Q10 v krvi, zkousi se né-
kdy u myalgie jeho podavani v tobolkach, ale
vétsinou bez efektu.

Jedinou moznosti je statin vysadit a po-
Ckat, aZ potize ustoupi. Uvadi se, Ze asi u po-
loviny pacientli s myalgiemi (bez elevace CK)
je mozno zkusit jiny statin v men3i davce, ale
vétSinou se bolesti dostavi opét a i podavani
nového pfipravku se musi ukongit.
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Jako alternativa u izolované hyperchole-
sterolemie pfipadd v Uvahu pouze ezetimib,
u kombinované dyslipidemie (kde vedle chole-
sterolemie je zvySena i koncentrace triglyceri-
dl) je mozné uzit fibrat.

V kazdém pfipadé je nutné prehodnotit
situaci a uvazit, zda vibec hypolipidemicka
medikamentosni 1éCba je indikovana. A jako
v popsaném pfipadé nékdy zjistime, ze &lovék
statiny vibec dostavat nemél.
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