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V éfe mediciny zalozené na duikazech predstavuji doporucené postupy pro diagnostiku a lécbu, vypraco-
vané odbornymi spole¢nostmi, i ndzory odbornikd zasadni voditko pro Iékafe v kazdodenni praxi. Doku-
ment nazvany Konsenzus pracovni skupiny pro inhibitory proprotein konvertazy subtilisin/kexin typu 9;
praktické voditko pro pouziti u pacientd s velmi vysokym kardiovaskuldrnim rizikem (Task Force consensus
statement on proprotein convertase subtilisin/kexin type 9 inhibitors: practical guidance for use in patients
at very high cardiovascular risk), vypracovany spolecné Evropskou kardiologickou spole¢nosti (ESC) a Evrop-
skou spolecnosti pro aterosklerézu (EAS), znacny pocet Iékara zaskocil a znejistil. Lékari jsou povinni lécit
nemocné podle nejnovéjsich védeckych poznatk(, coz si ti, ktefi se snazi uplatiiovani téchto poznatkd v praxi
interpretovat podle zékona, ¢asto pletou s 1é¢bou podle doporucenych postupd. Nazory odbornikd by proto
mély respektovat doporuceni odbornych spolecnosti a snazit se maximalné rozsifit a podchytit vSechny skupiny
pacientd, u nichz existuje pravdépodobnost prinosu konkrétni 1écby, ne pouze ty, ktefi jsou nejcastéji predmétem
vyzkumu.
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ABSTRACT

In the era of evidence-based medicine, diagnostic and treatment guidelines prepared by professional so-
cieties, as well as expert opinions, constitute substantial guidance for practicing physicians. However, in
a joint ESC/EAS publication, “Task Force consensus statement on proprotein convertase subtilisin/Kexin Type
9 inhibitors: practical guidance for use in patients at very high cardiovascular risk”,” has caught a significant
number of practicing physicians off guard and left them perplexed. Physicians are obliged to treat patients
in accordance with the latest scientific findings, which those attempting to form legal interpretations often
confuse as treatment according to guidelines. Therefore, an expert opinion should respect professional
viewpoints and strive to maximize and accommodate all the various patients who stand to benefit from the
use of a particular treatment, not just those patients most often studied.
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Autofi guidelines pro diagnostiku a Iécbu dyslipidemii jsou v rozporu s vlastnimi doporucenimi

V soucasné ére mediciny zalozené na dukazech poskytuji
doporucené postupy pro diagnostiku a Iécbu, vypracova-
né odbornymi spole¢nostmi, i nazory odbornikt, zdsadni
voditko pro lékare v kazdodenni praxi. Tato doporuceni
jsou castecné pouzivana i k nastaveni uhrad témi, kdo
nesou v jednotlivych zemich naklady na zdravotni péci.
Doporucené postupy a nazory navic predstavuji jedinecny
souhrn soucasnych poznatkad.

Nicméné dokument nazvany Konsenzus pracovni sku-
piny pro inhibitory proprotein konvertdzy subtilisin/kexin
typu 9; praktické voditko pro pouziti u pacientl s velmi
vysokym kardiovaskularnim rizikem (Task Force consensus
statement on proprotein convertase subtilisin/kexin type
9 inhibitors: practical guidance for use in patients at very
high cardiovascular risk), vypracovany spole¢né Evropskou
kardiologickou spole¢nosti (ESC) a Evropskou spole¢nosti
pro aterosklerézu (EAS) a publikovany v ¢asopise Europe-
an Heart Journal [1], zna¢ny pocet lékard zaskocil a zne-
jistil.

Ponechme stranou otdzku, zda bylo vibec nutné zve-
fejnit tento konsenzus dva mésice poté, co vyse uvede-
né spolec¢nosti vydaly své oficialni doporucené postupy
(guidelines) pro klinickou praxi. Pomineme i skutecnost,
Ze konsenzus byl vydan pouze nékolik mésicl pred pub-
likovanim vysledkd prvni studie sledujici vyskyt pfihod pfi
|é¢bé inhibitorem PCSK9. Misto toho se zaméfime na sku-
tecné otazky, které konsenzus vyvolava u lékara v klinické
praxi, i to, jak je vlastné v rozporu se sou¢asnymi doporu-
c¢enymi postupy [2].

Zakladni doporuceni v guidelines pro pacienty s velmi
vysokym kardiovaskularnim rizikem zni (1) snizit hodnotu
LDL cholesterolu (LDL-C) na cilovou hodnotu < 1,8 mmol/|
(< 70 mg/dl) a (2a) zajistit alesport 50% snizeni LDL chole-
sterolu v pfipadech, kdy nelze vy3e uvedené cilové hod-
noty dosdhnout, pripadné (2b) pokud jsou hodnoty LDL
cholesterolu pred zahdjenim lé¢by v rozmezi 1,8-3,6 mmo-
I/l. V praxi to znamen4, Ze pokud pacient s velmi vysokym
rizikem ma pred lé¢bou koncentraci LDL cholesterolu 2,5
mmol/l, mél by se |ékaF snazit snizit tuto hodnotu na 1,25
mmol/l (tzn. o nejméné 50 %). Podle konsenzu vsak ne-
Ize tyto pacienty povaZovat za kandidaty |é¢by inhibitory
PCSK9, protoze podle néj Ize podavani inhibitort zvazovat
az u pacientd s hodnotami LDL cholesterolu > 3,6 mmol/I
(nebo > 2,6 mmol/l v pfipadé rychlé progrese aterosklero-
tického kardiovaskularniho onemocnéni). Konsenzus upl-
né opomiji cilovou hodnotu LDL cholesterolu < 1,8 mmol/l.
U pacientt po infarktu myokardu (IM) je podle néj v béz-
né praxi vhodnéjsi cilovd hodnota LDL cholesterolu 3,7
mmol/l, protoZe v takovych pfipadech se doporucuje Ié¢bu
inhibitory PCSK9 zvazit. Na druhé strané autofi konsenzu
u pacientt po IM s hodnotou LDL cholesterolu < 3,4 mmol/I|
podavani inhibitort PCSK9 nedoporucuiji.

Zasvécenym pacientdim se tak vlastné sdéluje nasleduji-
ci: ,Nestarejte se o to, co jite, a klidné si zvysujte hodnoty
koncentrace LDL cholesterolu; stanete se tak vhodnymi
kandidaty pro lécbu inhibitory PCSK9.” Konsenzus zna-
mena vyznamny ustup od zdsad proklamovanych v dopo-
rucenich ohledné dosahovani cilovych hodnot a nastoluje
otazku, na kterou se rovnéz obtizné hleda odpovéd, a to,
Lkdy” vlastné zahdjit 1é¢bu. Svoji pozornost jiz nezamé-
fujeme na to, ,jakych hodnot chceme dosahnout pomoci
inhibitorad PCSK9”, ale na ,jak vysoké museji byt hodnoty

LDL-C, aby bylo o nich mozno uvazovat jako o hodnotach
vhodnych pro ovlivnéni inhibitory PCSK9”.To pfinejmen-
$im neni vUci pacientdm fér. Mimoto je tfeba pozname-
nat, Ze konsenzus uzivd formulaci ,mélo by se zvazit”,
coz je mnohem méné darazné nez ,doporuceno”, nebo
alespon ,je tfeba zvazit”. Za danych okolnosti povazuje-
me - vzhledem k jednozna¢nym udajim z klinickych studii
— daraznéjsi znéni za mnohem vhodnéjsi [3].

.Cim nizsi, tim lep3i” je obecné prfijimana zasada, ales-
pon v pfipadé hodnot LDL cholesterolu. V situacich, jako
je vyse uvedeny pacient po IM, by nepodani inhibitoru
PCSK9 zcela ignorovalo tzv. LDL hypotézu.

Hlavni problém ohledné zahdjeni 1écby inhibitory PCSK9
spociva v pristupu konsenzu k pacientdm s familidrni hy-
percholesterolemii (FH). Pfestoze pacienti s FH jsou prvni
a nejpresnéji definovanou skupinou s indikaci k 1é¢bé mo-
noklonalnimi protildtkami proti PCSK9, byla by pacientlim
s FH a s hodnotami LDL cholesterolu az do urovné 5 mmol/I
uprena nejmodernéjsi dostupnd lécba. To je v pfikrém roz-
poru se ,vstficnéjsimi” indikacemi, které konsenzus navr-
huje pro pacienty s diabetem a s organovym poskozenim
pres podstatné vyssi pocet studii provedenych u popula-
ci vyhradné s FH i pres skutecnost, ze vysledky zahrnujici
i diabetiky vzdy vychazely ze subanalyz vétsich vzorka.
Nazory na toto téma se samoziejmé mohou mezi jednotli-
vymi zemémi a geografickymi oblastmi lisit, musi vSak byt
postaveny na védeckych zakladech a ne na ekonomickych
uvahach. Nelze — a neméla by se — opomenout ani skute¢-
nost, Ze americka odborna spolecnost National Lipid Asso-
ciation (NLA) aktivné zvaZzuje jako prahovou hodnotu pro
zahajeni l1écby inhibitory PCSK9 hodnotu 3,6 mmol/I.

U nemocnych s FH predstavuji vyznamny rizikovy fak-
tor i zvysené hodnoty lipoproteinu A (Lp(a)). V soucasnosti
jsou inhibitory PCSK9 jedinou lékovou skupinou, ktera do-
kaze snizit Lp(a), coz pfimo vybizi k otdzce, proc se nebe-
rou pfi rozhodovani, zda zahdjit |écbu inhibitory PCSK9,
v Uvahu hodnoty Lp(a). V [é¢bé pacientl s FH jsme odka-
zani na stanoveni rizika, které do velké miry vychazi z ro-
dinné anamnézy, koncentraci Lp(a) a na tom, zda pacient
je nebo neni kurak.

Kdyby nebyly k dispozici nové Iéky, byli bychom nuceni
pfijmout fakt, Ze u nékterych pacientu je Ié¢ba jednoduse
nedostate¢nd, a to se viemi dusledky. Proto by se takové
léky mély hned, jak se dostanou na trh, zacit pouZivat
podle pfislusnych doporuceni. Jisté obavy ohledné eko-
nomické stranky véci samozifejmé nelze zpochybriovat,
presto zUstava otazka: proc tytéz profesni skupiny, tedy
odborné spolecnosti, které nam predlozily soucasna kli-
nickd doporuceni navrhujici jako cilové hodnoty LDL cho-
lesterolu < 1,8 mmol/l, nyni ve své vlastni publikaci v podo-
bé konsenzu tyto hodnoty zavrhuji jako nerealné?

Lékari jsou povinni Ié¢it nemocné podle nejnovéjsich vé-
deckych poznatkd, coz si ti, ktefi se snazi uplatriovani téch-
to poznatkd v praxi interpretovat podle zakona, c¢asto ple-
tou s lécbou podle doporuceni. Ti, kdo naklady zdravotni
péce hradi, nasledné pouzivaji tento chybny vyklad zdkona
s cilem omezit provddéni nakladné lécby. V tomto sméru
se zda, Ze autofi konsenzu vyvijeji Usili, aby vysli vstfic
tém, kdo by radi omezili nebo snizili pocty pacientd, jimz
se poskytuje nakladnd lé¢ba bez ohledu na pfinos dané
lécby v neobvyklych nebo netypickych pfipadech. Kdyby
konsenzus vychazel z farmakoekonomickych analyz, pak
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by informace, které prindsi, stdly za uvazenou, protoze
utraceni za neucinnou lécbu je nepfijatelné. V takovém
pfipadé by viak mél byt dokument nazvan pfihodnéji —
ndzory odbornik( by mély slouzit pfedevsim jako voditko
zaloZzené na soucasnych védeckych poznatcich, ne nutné
ve spojitosti s ekonomickymi aspekty. Protoze se nakla-
dy na zdravotni péci v rlznych geografickych oblastech
a zemich lisi, nemély by se farmakoekonomické udaje pre-
ndset do mezindrodnich doporuceni nebo nazorl. Misto
toho by mély predstavovat nejlepsi voditko zalozené na
dukazech a ponechat na kazdé geografické oblasti/zemi,
aby se sama rozhodla, jak ndklady na lécbu kryt. Nazory
odbornikd by proto mély respektovat doporuceni odbor-
nych spolecnosti a snazit se maximalné rozsifit a podchytit
viechny skupiny pacientd, u nichz existuje pravdépodobnost
pfinosu konkrétni |é¢by, ne pouze ty, ktefi jsou nejcastéji
Ucastniky studii.
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