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Pacienti po akutnim infarktu myokardu (AIM) by méli byt podle
vSech dostupnych doporuceni lé¢eni statiny z diivodu snizeni
rizika recidivy AIM, ale i jinych kardiovaskularnich (KV) kompli-
kaci, jako jsou cévni mozkové prihody (CMP) ¢inahld srde¢ni smrt.
Pokud se u této skupiny nemocnych soucasné vyskytuje chronické
renalni onemocnéni (CKD), je riziko téchto komplikaci vyrazné
zvy$eno a roste exponencialné v zavislosti na zhor§ovani rendlni
funkce. Ani nemocni po transplantaci ledviny nejsou vyjmuti z to-
hoto zvySeného rizika. I kdyz maji dobrou funkci transplantované
ledviny, podili se na zvy$eném KV riziku podavani imunosupre-
sivni terapie Ci pretrvavajici anémie.

Ackoli jiz existuje fada post hoc analyz renomovanych studii,
které prokazuji pozitivni Gcinek statinti u nemocnych po AIM
trpicich sou¢asné mirné ¢i stfedné tézce snizenou rendlni funkci, je
s podivem, Ze v obecné lékarské populaci stale panuje obava z jejich
podavéni v této situaci (Shepherd, 2008; Tonelli, 2004). O néco
méné informaci o 1é¢bé statiny je u nemocnych s tézkou rendlni
nedostate¢nosti nebo u nemocnych podstupujicich dialyza¢ni
1é¢bu. Cilem komentované studie bylo zmapovat pouzivani statind
v sekundarni prevenci AIM u velké kohorty nemocnych ve Svédsku.

Do sledovéni bylo zafazeno celkem 42 814 nemocnych, ktefi
prodélali AIM v obdobi 2003-2006 a kteti byli zatazeni do data-
baze SWEDEHEART (Swedish Web-system for Enhancement and
Development of Evidence-based care in Heart disease Evaluated
According to Recommended Therapies). Podminkou pro zatazeni
do studie byla informace o sérové koncentraci kreatininu (S,,)
nebo informace o probihajici dialyza¢ni 1écbé a soucasné nega-
tivni anamnéza tykajici se uzivani statini. Cilem bylo u téchto
nemocnych zjistit mortalitu z jakékoli pri¢iny po roce sledovani
od probéhlého AIM. Aby byla zajisténa korektnost dodavanych
dat, monitor studie navstévoval vybrané nemocnice (kazdy rok

20 celkem ze 71 dodavajicich data), kdy v kazdé z nich ndhodné
zkontroloval zaznamy od 30-40 nemocnych. Shoda mezi daty za-
dévanymi zdravotnickym zafizenim do databaze a zavéry monitora
byla v 95 %. Hodnoty glomerularni filtrace (GF) byly kalkulovany
podle vzorce MDRD. Informace o anamnestickych datech, napt.
prodélana CMP, demence, méstnavé srdecni selhani, chronicka
obstrukéni plicni nemoc ¢i malignita, byly ziskdny z Narodniho
registru pacientd, ktery zaznamenava informace o diagnézach
u viech nemocnych, kteti jsou ve Svédsku propousténi z nemoc-
nice. Udaje o dialyza¢nim lé¢eni pak byly ziskdny ze Svédského
rodniho registru tmrti.

Nemocni zatazeni do studie byli rozdéleni do péti skupin podle
urovné renalni funkce. Median eGF byl 73 ml/min (pfi vylouceni
chronicky dialyzovanych nemocnych, jichz bylo 178). Cim nizs
byla eGE, tim vyssi byl vék nemocnych, byla u nich vyssi inci-
dence KV komorbidit, napt. diabetu (DM) a hypertenze, a také
méli v anamnéze Castéji néjaky revaskulariza¢ni vykon. V dobé
propusténi bylo lé¢eno statinem celkem 67,2 % nemocnych. Nej-
vétsi procento jich bylo ve skupiné s eGF > 90 ml/min (81,2 %),
nejméné ve skupiné s eGF v rozmezi 15-29 ml/min (28,8 %)
a ve skupiné nemocnych s eGF < 15 ml/min ¢i dialyzovanych
(30,7 %). Pozitivni ale bylo, Ze celkové se v pribéhu ¢tyiletého
sledovéani podil nemocnych lé¢enych statiny zvysil, a to ve véech
skupindch; u skupiny s eGF < 15 ml/min ¢i dialyzovanych to bylo
z 22 % v roce 2003 na 36 % v roce 2006. To tedy signalizuje urcity
posun v mysleni oSetfujicich 1ékar, ktefi i u nemocnych s nizkou
eGF podavali statin z dtivodu sekundarni prevence KV komplikaci.
Divodem pro nepodévani statint u zbylych nemocnych je nejspise
skute¢nost, ze jen u necelé poloviny z nich byly hlaseny hodnoty
celkového cholesterolu v dobé prijeti do nemocnice (46,5 % ne-
lé¢enych mélo uvedenu vstupni hodnotu cholesterolu, zatimco
k dispozici byla u 75,3 % nemocnych ve vétvi lécené statinem;
p < 0,001). Ti, ktefi byli statinem léceni, méli také vyssi median
LDL cholesterolu v porovnani s nelé¢enymi (3,3 vs. 2,6 mmol/l;
p < 0,001) a vice jich mélo LDL > 2,5 mmol/l (81,8 % lécenych vs.
56,4 % nelécenych).

Celkova mortalita po roce od propusténi z nemocnice byla
nejvyssi u nemocnych s eGF < 30 ml/min, ktefi soucasné nebyli
léceni statinem (47 %). Rozdil v mortalité mezi skupinami lécenymi
a nelécenymi statinem v neadjustované regresni analyze byl signi-
fikantni (5,0 % vs. 23,9 %; p < 0,001). Terapie statinem redukovala
0 37 % celkové riziko umrti (HR 0,63; 95% IS 0,58-0,68; p < 0,001).
Prestoze podavani statinu vyznamné klesalo u nemocnych se
snizenou eGE bylo mozné prokazat, Ze i u nemocnych s CKD
byla terapie statinem spojena s lep$im prezivanim. U nemocnych
s eGF > 90 ml/min bylo riziko imrti oproti nelé¢enym snizeno
047 % (HR 0,53; 95% IS 0,41-0,67; p < 0,001), u nemocnych s eGF
v rozmezi 60-89 ml/min bylo riziko Gmrti snizeno o 40 % (HR
0,605 95% IS 0,52-0,68; p < 0,001), u nemocnych s eGF v rozmezi
30-59 ml/min bylo riziko umrti sniZeno o 33 % (HR 0,67; 95% IS
0,60-0,76; p < 0,001). Z terapie statinem profitovali jesté i nemocni
s eéGFR v rozmezi 15-29 ml/min (riziko dmrti snizeno o 28 %;
HR 0,72; 95% IS 0,56-0,94; p = 0,016). U skupiny nemocnych
s eGF < 15 ml/min a dialyzovanych pak rozdil mezi lécenymi
a nelécenymi z hlediska celkové mortality jiz nebyl signifikantni
(HR 1,16; 95% IS 0,76-1,67).

Zavérem autori tedy konstatuji, Ze podavani statinti nemocnym
po AIM, ktefi maji souc¢asné CKD stadia 1-4, je spojeno s lep$im
celkovym prezivanim nemocnych po roce od propusténi z nemoc-
nice. U nemocnych s CKD 5 a 5D tento uc¢inek prokazan nebyl.
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Komentovand studie je velkym prinosem zejména proto, Ze na po-
meérné velkém souboru nemocnych po AIM ukazuje, Ze poddvini
statinil u nich snizuje vyznamnym zpiisobem celkovou mortalitu,
a to i za situace, Ze maji znacné snizenou rendlni funkci (CKD
1-4). Podobné jako jiné studie u dialyzovanych nemocnych vsak
neprokdzala tento ticinek u skupiny nemocnych s CKD 5 a 5D.
Ve studii 4D (Die Deutche Diabetes Dialyse Study) byla dokonce
terapie statinem u dialyzovanych diabetikii spojena se zvySenym
vyskytem CMP, ve studii AURORA pak u skupiny lécené statinem
byl vyssi vyskyt hemoragickych CMP (Wanner, 2005; Fellstrom,
2009). Ani studie SHARP (srovndni kombinace simvastatin
20 mg + ezetimib 10 mg s placebem u nemocnych s riiznymi stupni
CKD i na dialyze) neprokdzala pozitivni vliv poddvini kombinac-
ni lécby na snizeni incidence AIM a timrti na ICHS. Nedostatecny
ucinek statinii na snizeni celkové a KV mortality u dialyzované
populace je vysvétlovin tim, Ze u téchto nemocnych se na cévnich
zméndch podili spise mediokalcinéza nez aterosklerdza, a ddle Ze
velkd vétsina vimrti je u nich zpiisobena ndhlou smrti v diisledku
arytmii vyvolanych iontovymi zménami (nejcastéji v prvnich 24
hodindch po dialyze).

Studie u nemocnych s CKD 1-3 naopak vesmés ukazuji, Ze
terapie statiny je bezpecnd a spojend s poklesem celkové, ale pre-
devsim KV mortality v prisméru o 20-35 %. Studie u nemocnych
s CKD 4 a CKD 5 (nedialyzovanych) ale chybi, a v tomto ohledu
je proto komentovany cldnek velmi cenny.

Z komentované studie viak jednoznacné nevyplyvd, zda sni-
zZeni celkové mortality u lécenych nemocnych je ddano poklesem
celkového (¢i LDL) cholesterolu, ¢i pleiotropnim ti¢inkem statinii
nezdvislym na poklesu koncentrace cholesterolu. Kompletni data
o lipidovém spektru nebyla totiz dostupnd az u tetiny pacientii
(Castéji pak u téch se snizenou GF), takze z tohoto pohledu nelze
udaje povaZovat za reprezentativni! Urcity trend ale Ize vypozoro-
vat v tom, Ze statiny byly preskribovdny zejména tém nemocnym,
kteri méli vstupné vyssi hodnoty celkového (¢i LDL) cholesterolu,
a tudiz byli ve vyssim riziku.

Dalsim velkym nedostatkem studie je skutecnost, Ze se autori
ve své analyze nezamérili také na posuzovdni nezadoucich vicinkii
podavani statinii, které jsou u nemocnych s tézsimi formami CKD
popisovdny castéji. Hlavnim diivodem je nejspise skutecnost, Ze
data byla ziskdvdna retrospektivné z riiznych ndrodnich registrii,
které poskytuji jen omezend data a informace o hodnotdch jater-
nich testii ¢i dokonce myoglobinu.

Dyslipidémie u nemocnych s CKD md lehce odlisné rysy od dys-
lipidémie u bézné populace. Béznym jevem zde byvd snizeni
HDL cholesterolu a vzestup VLDL a triglyceridil, zatimco celkovy
cholesterol a LDL cholesterol byvaji normdlni ¢i jen lehce zvysené.
Jind situace je u nemocnych po transplantaci ledviny, u nichz
byvaji kromé snizeni HDL cholesterolu ostatni slozky lipidového
spektra zvyseny. Vzhledem k tomu, Ze poddvdni statinit miiZe byt

Doporucené davky vybranych statinii v zavislosti na trovni CKD
Uginna latka Stupei CKD
(davky v mg) 1a2 3 4a5 Transplantovani
Atorvastatin 10-80 10-80 10-80 10-20
Fluvastatin 20-80 20-80 10-80 1040
Pravastatin 20-80 20-40 10-20 10-40
Rosuvastatin 10-40 10-20 5-10 5
Simvastatin 20-80 10-40 10-20 5-20

Zdroj: Olyaei et al., 2011.

u nemocnych s CKD spojeno se zvysenym vyskytem neZddoucich
tcinki, zejména elevace jaternich testii a rabdomyolyzy, dopo-
rucuje KDOQI redukovat davku statinii u nemocnych s CKD 4
a 5 na 50% davky poddvané u populace bez CKD. Celkové davky
statinii, které lze poddvat u jednotlivych nemocnych tedy zaviseji
na: eGE konkomitantni medikaci (interakce na tirovni cytochromu
P-450) a metabolizaci daného statinu. Doporucené davky jednot-
livych statinii v zavislosti na tirovni CKD jsou uvedeny s tabulce.
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