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Přehledový článek shrnuje problema-
tiku C-reaktivního proteinu stanove-
ného ultrasenzitivní metodou (hsCRP) 
v  predikci závažných kardiovaskulár-
ních příhod. V současné době nejsou 
pochybnosti o  tom, že koncentrace 
hsCRP, stejně jako dalších ukazatelů 
zánětu, předpovídají riziko a závažnost 
aterosklerotického postižení koronár-
ních i periferních tepen [1,2].

Zvýšené koncentrace hsCRP před-
povídají riziko závažných vaskulárních 
příhod jak v primární, tak v sekundární 
prevenci, a to nezávisle na dalších rizi-
kových faktorech aterosklerózy.

Autoři článku mimo jiné dokladují 
význam stanovení hsCRP na výsled-
cích studie JUPITER [3,4]. Podívejme 
se na studii JUPITER z pohledu hsCRP 
podrobněji. Efekt léčby statinem na 
snížení koncentrace hsCRP byl znám 
z řady předcházejících prací. Např. ve 
studii ANDROMEDA byl u  pacientů 
s diabetes mellitus 2. typu a koncen-
trací hsCRP ≥ 2,0 mg/l rosuvasta-
tin v dávkách 10 mg a 20 mg efektiv-
nější na snížení koncentrace hsCRP než 
atorvastatin (v dávce 10 mg a 20 mg). 
Rosuvastatin 20 mg snížil koncentraci 
hsCRP o 52 % během 16 týdnů léčby.

Vraťme se ke studii JUPITER. Cílem 
studie JUPITER bylo zjistit dopad léčby 
statinem u pacientů s nízkou koncent-

rací LDL-cholesterolu a zvýšeným kar-
diovaskulárním rizikem, které bylo de-
finováno zvýšenou koncentrací hsCRP, 
na výskyt závažných kardiovaskulár-
ních příhod u jedinců v primární pre-
venci. Do studie byli zařazeni muži nad 
50 let a ženy nad 60 let věku s koncen-
trací LDL-cholesterolu < 3,4 mmol/l 
a CRP ≥ 2,0 mg/l a koncentrací trigly-
ceridů < 5,7 mmol/l. Hlavními vylučo-
vacími kritérii ze studie bylo předchozí 
užívání statinů, anamnéza kardiovas-
kulární nebo cerebrovaskulární pří-
hody, chronické zánětlivé onemoc-
nění a  zvýšená aktivita kreatinkinázy 
nad trojnásobek horní hranice normy. 
Z počtu více než 90 000 pacientů byli 
randomizováni 17 802 pacienti k tera-
pii rosuvastatinem 20 mg denně nebo 
k placebu. Průměrný věk souboru byl 
66 let a 62 % pacientů byli muži, prů-
měrný BMI byl 28 kg/m2 a téměř 16 % 
jedinců byli kuřáci. Průměrná koncent-
race LDL-cholesterolu před léčbou byla 
2,79 mmol/l a koncentrace hsCRP byla 
4,3 mg/l. Studie JUPITER byla před-
časně ukončena za necelé 2 roky pro 
příznivý efekt rosuvastatinu na výskyt 
závažných vaskulárních příhod (infarkt 
myokardu, cévní mozková příhoda, ar-
teriální revaskularizace, hospitalizace 
pro nestabilní anginu pectoris, úmrtí 
z kardiovaskulárních příčin). Rosuva-

statin ve srovnání s placebem snížil ri-
ziko závažné vaskulární příhody o 44 % 
(snížení relativního rizika, p < 0,0001). 
Přitom léčba rosuvastatinem byla spo-
jena se snížením koncentrace LDL-cho-
lesterolu o 50 % během prvních 12 mě-
síců a koncentrace hsCRP byla snížena 
o 37 %.

Zdá se tedy, že léčebné snížení kon-
centrace hsCRP pomocí intenzivní hy-
polipidemické terapie snižuje riziko zá-
važných kardiovaskulárních příhod. 
Platí však tento závěr pro všechny pa-
cienty se zvýšenou koncentrací hsCRP?

Pokusme se na tuto otázku odpo-
vědět s pomocí další studie s rosuva-
statinem, s  pomocí výsledků studie 
CORONA [6]. Do této studie bylo 
randomizováno 5 011 pacientů star-
ších 60  let s  chronickým systolickým 
srdečním selháním ischemické etiolo-
gie s ejekční frakcí levé komory menší 
než 40 %, a to k léčbě 10 mg rosuvasta-
tinu nebo placebu. Primárním výsled-
kem byl dopad léčby rosuvastatinem 
na kombinaci: kardiovaskulární úmrtí, 
nefatální infarkt myokardu a nefatální 
cévní mozková příhoda. Průměrná kon-
centrace LDL-cholesterolu na začátku 
studie byla 3,54 mmol/l (v placebové 
skupině 3,56 mmol/l) a  průměrná 
koncentrace hsCRP byla 3,5 mg/l (tedy 
vyšší koncentrace LDL-cholesterolu 
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Dosáhněte cílových hodnot cholesterolu se správnou silou statinů od KRKY!

Atoris
 je jediný atorvastatin 
na českém trhu 
v silách 30 mg a 60 mg!!! (3)

Nové síly,
nové možnosti.

rosuvastatinum

Sorvasta 
je jediný rosuvastatin 
na českém trhu 
v silách 15 mg a 30 mg!!! (3)

Nezastavitelná síla
atorvastatinum 

BEZ DOPLATKUBEZ DOPLATKU
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Názvy přípravků: Atoris 10, Atoris 20, Atoris 30, Atoris 40, Atoris 60, Atoris 80, potahované tablety. Kvalitativní a kvantitativní složení: Atoris 10: Atorvastatinum calcicum 10,36 mg v 1 potahované tabletě (což odpovídá 10 mg atorvastatinu), Atoris 20: Atorvastatinum calcicum 20,72 mg v 1 potahované tabletě 
(což odpovídá 20 mg atorvastatinu), Atoris 30: Jedna potahovaná tableta obsahuje atorvastatinum 30 mg ve formě atorvastatinum calcicum. Atoris 40: Atorvastatinum calcicum 41,44 mg v 1 potahované tabletě (což odpovídá 40 mg atorvastatinu), Atoris 60: Jedna potahovaná tableta obsahuje atorvastatinum 
60 mg ve formě atorvastatinum calcicum, Atoris 80: Jedna potahovaná tableta obsahuje atorvastatinum 80 mg ve formě atorvastatinum calcicum. Indikace: Atoris je indikován se současně navrhovanou dietou ke snížení zvýšeného celkového cholesterolu, LDL-cholesterolu, apolipoproteinu B a hladiny triglyceridů 

u pacientů s primární hypercholesterolemií včetně familiární hypercholesterolemie (heterozygotní forma) nebo se smíšenou (kombinovanou) hyperlipidemií (odpovídající typu IIa nebo typu IIb podle Fredricksona), pokud dieta a jiné nefarmakologické možnosti nevedly k dostatečnému účinku. Atoris je též indikován ke snížení celkového 
cholesterolu a LDL-cholesterolu u pacientů s homozygotní familiární hypercholesterolemií, jako přídatná léčba k další hypolipidemické terapii (jako je LDL aferéza) nebo v případech, když tyto léčebné metody nejsou dostupné. Atoris je indikován jako prevence kardiovaskulárních příhod u pacientů s předpokládaným vysokým rizikem první 
kardiovaskulární příhody, jako doplněk při úpravách dalších rizikových faktorů. Dávkování: Běžně se léčba zahajuje 10 mg atorvastatinu 1x denně. Úprava dávkování následuje individuálně podle výchozích výsledků LDL-cholesterolu, v porovnání s cílovými hladinami LDL-cholesterolu a podle reakce pacienta na léčbu. Úprava dávkování se 
provádí s odstupem 4 týdnů a déle. Maximální dávka je 80 mg atorvastatinu 1x denně. Užívání není závislé na denní době či příjmu potravy. Primární hypercholesterolemie a smíšená hyperlipidemie: Ve většině případů je dávka 10 mg atorvastatinu 1x denně dostačující. Terapeutický účinek se objeví zpravidla za 2 týdny a maximální terapeutický 
efekt bývá zpravidla dosažen za 4 týdny. Účinek je při dlouhodobé terapii stálý. Heterozygotní familiární hypercholesterolemie: Léčba se obvykle zahajuje 10 mg atorvastatinu denně. Další úprava dávkování je pak individuální a úpravy dávkování by měly být prováděny po 4 týdnech až do dávky 40 mg atorvastatinu denně. Poté může být 
dávkování zvýšeno až na maximální dávku 80 mg denně nebo se může kombinovat sekvestrant žlučových kyselin se 40 mg atorvastatinu. Homozygotní familiární hypercholesterolemie: U pacientů s homozygotní familiární hypercholesterolemií je dávkování atorvastatinu 10-80 mg denně. Atorvastatin by se měl podávat jako přídatná léčba 
k další hypolipidemické terapii (jako je LDL aferéza) nebo v případech, když tyto léčebné metody nejsou dostupné. Prevence kardiovaskulárních onemocnění: V primárně preventivních studiích byla použita dávka 10 mg denně. Pro dosažení cílových hladin (LDL-) cholesterolu v souladu se současnými doporučeními může být nutné použití vyšších 
dávek. Kontraindikace: Atorvastatin je kontraindikován u pacientů: s přecitlivělostí na jakoukoliv složku přípravku; s jaterním onemocněním v aktivním stavu nebo neobjasněným přetrvávajícím zvýšením sérových transamináz na více než trojnásobek normálních hodnot; s myopatií; v těhotenství; v období kojení; u žen v reprodukčním věku, 
které neužívají vhodnou antikoncepci. Zvláštní upozornění: Při léčbě atorvastatinem může dojít ke zvýšení hodnot jaterních enzymů v séru. I když je toto zvýšení u většiny pacientů malé a nemá žádný klinický význam, doporučuje se sledovat aktivitu jaterních enzymů v séru před zahájením léčby a během léčby. Je-li zjištěno zvýšení hodnoty 
aspartátaminotransferázy (AST) a/nebo alaninaminotransferázy (ALT) nad hodnotu třikrát vyšší než horní hranice normálních hodnot, doporučuje se dávkování atorvastatinu snížit nebo terapii vysadit. Atovarstatin může mít vliv na kosterní svalstvo a způsobovat myalgie, myositidy a myopatie, které mohou progredovat do rhabdomyolýzy. 
Atorvastatin je třeba předepisovat s opatrností u pacientů s predisponujícími faktory pro rhabdomyolýzu. Před zahájením léčby statiny je nutné změřit hladinu kreatinfosfokinázy (CK) v následujících případech: poškození ledvin; hypotyreóza; osobní nebo rodinná anamnéza dědičného svalového onemocnění; svalová toxicita způsobená statiny 
nebo � bráty v anamnéze; jaterní onemocnění v anamnéze a/nebo nadměrná konzumace alkoholu; u pacientů starších 70 let je třeba zvážit potřebu měření s ohledem na přítomnost predisponujících faktorů pro rhabdomyolýzu. Terapie statíny musí být přerušena při podezření na vznik intersticiálního plicního onemocnění u pacienta. Přípravek 
obsahuje laktózu. Pacienti se vzácnými dědičnými poruchami intolerance galaktózy, Lappovy de� cience laktózy nebo malabsorbce glukózy-galaktózy by neměli tento léčivý přípravek užívat. Interakce: Současné užívání atorvastatinu a cyklosporinu, antibiotik (erythromycin, clarithromycin, quinupristin a dalfopristin), inhibitorů proteázy, 
azolových antimykotik nebo nefazodonu, dále pak � brátů nebo niacinu může mít za následek zvýšení hodnoty atorvastatinu v séru, které může vést ke vzniku myopatie s rozpadem svalových buněk (rhabdomyolýzou) se selháním ledvin. Současné užívání atorvastatinu a warfarinu může zvyšovat vliv warfarinu na koagulační parametry. Diltiazem, 
verapamil, amiodaron, ezetimib, digoxin, perorální kontraceptiva, colestipol, grepfruitová šťáva. Těhotenství a kojení: Atorvastatin je v době těhotenství a při kojení kontraindikován. Nežádoucí účinky: Většina pacientů atorvastatin velmi dobře snáší. Nežádoucí účinky jsou obvykle mírné a přechodné. Při klinických studiích ukončila léčbu kvůli 
nežádoucím účinkům souvisejícím s atorvastatinem méně než 2 % pacientů. Mezi nejobvyklejší nežádoucí účinky (s frekvencí > 1/100 a <1/10) patří: zácpa, nadýmání, dyspepsie, nausea, průjem, alergické reakce, insomnia, bolesti břicha, bolest hlavy, závrať, parestézie, kožní vyrážka, pruritus, myalgie, artralgie, astenie, bolest na hrudi, bolest zad, 
periferní otok. Balení: 30 a 90 potahovaných tablet po 10 mg, 20 mg nebo 40 mg a 30 potahovaných tablet po 30 mg, 60 mg nebo 80 mg. Doba použitelnosti: Atoris 10, 20, 30, 40, 60, 80: 2 roky. Uchovávání: Uchovávejte v původním obalu, aby byl přípravek chráněn před vlhkostí.
Datum poslední revize textu SPC  Atoris 10, 20, 40: 22.12. 2010. Atoris 30, 60, 80: 22.8. 2012. Držitel rozhodnutí o registraci: KRKA, d.d., Novo mesto, Slovinsko. Registrační číslo: Atoris 10: 31/021/05-C, Atoris 20: 31/022/05-C, Atoris 30: 31/661/11-C, Atoris 40: 31/323/05-C, Atoris 60: 31/662/11-C, Atoris 80: 31/663/11-C. Léčivé přípravky jsou vydávány 
pouze na lékařský předpis. Léčivé přípravky jsou hrazeny z prostředků veřejného zdravotního pojištění.

®

Název přípravku: Sorvasta 10 mg, Sorvasta 15 mg, Sorvasta 20 mg, Sorvasta 30 mg, Sorvasta 40 mg, potahované tablety. Složení: Jedna potahovaná tableta obsahuje 10 mg, 15 mg, 20 mg, 30 mg nebo 40 mg rosuvastatinu (ve formě rosuvastatinum calcicum). Indikace: Primární hypercholesterolemie 
nebo smíšené dyslipidemie (typu IIb) jako pomocná léčba spolu s dietou, pokud není odpověď na dietu a další nefarmakologické způsoby léčby (například cvičení, snížení hmotnosti) adekvátní. Homozygotní familiární hypercholesterolemie jako pomocný způsob léčby k dietě a k ostatním způsobům 
léčby zaměřené na snižování lipidů (například aferéza LDL) nebo jestliže tyto způsoby léčby neposkytují příslušné výsledky. Rosuvastatin se doporučuje jako pomocný prostředek k dietě pro zpomalení progrese aterosklerózy u pacientů, kteří potřebují pomocný způsob léčby snižující lipidy pro 
dosažení cílových hladin lipidů. Dávkování a způsob podání: Před zahájením léčby by měl být pacient uveden na standardní dietu snižující cholesterol, která by měla během léčby pokračovat. Doporučená zahajovací dávka je 5 až 10 mg perorálně 1x denně u pacientů, kteří dosud nedostávali statiny 

i u těch, kteří byli převedeni z jiného inhibitoru HMG CoA reduktasy. Úpravu dávky lze provést v případě potřeby po 4 týdnech. Titrace k dávce až 40 mg by se měla uvažovat pouze u pacientů se závažnou hypercholesterolemií s kardiovaskulárním rizikem (zejména u pacientů s familiární hypercholesterolemií, kteří nedosahují cílového 
výsledku léčby při nižší dávce a u kterých lze provádět rutinní sledování. Při zahájení dávek 40 mg se doporučuje kontrola u specialisty. Sorvasta se může podávat v kteroukoli denní dobu, s jídlem i bez jídla. V současné době se použití Sorvasty u dětských pacientů nedoporučuje. U pacientů starších než 70 let se doporučuje zahajovací 
dávka 5 mg. U pacientů se středně závažným zhoršením funkce ledvin (clearance kreatininu < 60 ml/min) je doporučená zahajovací dávka 5 mg. U osob se skóre Child-Pugh 8 a 9 bylo pozorováno zvýšení systémové expozice rosuvastatinu. U těchto pacientů je třeba posoudit funkci ledvin. Nejsou zkušenosti s podáváním rosuvastatinu 
pacientům s Child-Pugh skóre vyšším než 9. Pro asijské pacienty je doporučená zahajovací dávka 5 mg. U pacientů s faktory predisponujícími k myopatii je doporučená zahajovací dávka 5 mg. Kontraindikace: U pacientů s přecitlivělostí na rosuvastatin nebo na kteroukoli z pomocných látek; u pacientů s aktivním onemocněním 
jater včetně nevysvětlitelné přetrvávající zvýšené koncentraci sérových transaminas a jakékoli zvýšení sérových transaminas překračující trojnásobek horního limitu normálních hodnot (ULN); u pacientů se závažným poškozením funkce ledvin; u pacientů s myopatií; u pacientů dostávajících současně cyklosporin; během těhotenství 
a laktace u žen, které mohou otěhotnět a nepoužívají příslušná antikoncepční opatření. Dávka 40 mg je kontraindikována u pacientů s predispozicí k myopatii/rabdomyolýze, u pacientů se středně závažným zhoršením funkce ledvin, u asijských pacientů. Zvláštní upozornění: U pacientů léčených vysokými dávkami rosuvastatinu, 
zejména 40 mg, byla detekována proteinurie. Účinky na kosterní svalstvo, například myalgie, myopatie a vzácně rabdomyolýza, byly hlášeny u pacientů léčených rosuvastatinem při všech dávkách a zejména při dávkách vyšších než 20 mg. Přípravek je třeba předepisovat s opatrností u pacientů s predispozicí k myopatii/rabdomyolýze, 
u pacientů konzumující nadměrná množství alkoholu a/nebo kteří mají v anamnéze onemocnění jater, u pacientů asijského původu. Přípravek obsahuje laktosu. Pacienti se vzácnými dědičnými problémy intolerance galaktosy, Lappovy nedostatečnosti laktasy nebo malabsorpce glukosy-galaktosy by neměli tento lék užívat. Interakce: 
Cyklosporin, antagonisté vitaminu K, ezetimib, gem� brozil, feno� brát, ostatní � bráty, niacin (kyselina nikotinová), inhibitory proteasy (lopinavir a ritonavir), antacida, erythromycin, perorální antikoncepční prostředky/hormonální substituční terapie (HRT) (ethinylestradiol a norgestrel), itrakonazol. Těhotenství a laktace: Přípravek je 
kontraindikován v těhotenství a při kojení. Účinky na schopnost řídit a obsluhovat stroje: Během léčby může dojít k závratím. Nežádoucí účinky: Nežádoucí účinky jsou obecně mírné a přechodné. Mohou se vyskytnout tyto časté nežádoucí účinky: diabetes mellitus, bolest hlavy, závratě, zácpa, nevolnost, bolest břicha, myalgie, 
astenie, proteinurie. Četnost hlášení vzácně se vyskytující rabdomyolýzy, závažných renálních událostí a závažných jaterních událostí (zahrnujících hlavně zvýšené jaterní transaminasy), je vyšší při dávce 40 mg. Dále se vzácně může vyskytnout reakce z přecitlivělosti včetně angioedému, pankreatitida, intersticiální plicní onemocnění. 
Balení: 28 a 84 potahovaných tablet po 10, 15, 20, 30 nebo 40 mg. Doba použitelnosti: 3 roky. Uchovávání: Uchovávejte v původním obalu, aby byl přípravek chráněn před světlem.
Datum poslední revize textu SPC: 29.5. 2013. Držitel rozhodnutí o registraci: KRKA, d.d., Novo mesto, Slovinsko. Registrační číslo Sorvasta 10 mg: 31/164/11-C; Sorvasta 15 mg: 31/165/11-C; Sorvasta 20 mg: 31/166/11-C; Sorvasta 30 mg: 31/167/11-C, Sorvasta 40 mg: 31/168/11-C. Léčivý přípravek je vydáván pouze na lékařský předpis.
Léčivý přípravek je hrazen z veřejného zdravotního pojištění. 

Základní informace pro předpis léčivých přípravků: 
(připraveno podle schválených Souhrnů údajů o přípravcích) 

Literatura: 1. IMS, World Review, 2010. 2. Krka, d.d., Novo mesto. Annual Report 2010. or Krka, d.d., Novo mesto. [URL: http://www.krka.si] (14.10.2011). 3. IMS, IMS  Dataview 11/2013.
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Dříve než přípravky předepíšete, seznamte se, prosím, s úplným zněním Souhrnů údajů o přípravcích (SPC).
Nepřetržitá veřejná informační služba: tel./zázn./fax: +420 221 115 150, e-mail: info@krka.cz
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a nižší koncentrace hsCRP ve srovnání 
s populací studie JUPITER). Přestože 
dopad léčby rosuvastatinem na kon-
centraci LDL-cholesterolu a hsCRP byl 
velmi příznivý, nedošlo k významnému 
ovlivnění primárního sledovaného 
ukazatele. Již po 3 měsících snížila ak-
tivní léčba rosuvastatinem koncentraci 
LDL-cholesterolu o 45 % (zatímco pla-
cebo bylo zcela bez efektu) a koncent-
raci hsCRP o 25 % a ke konci sledování 
(průměrná doba 36 měsíců) o  37  % 
(rozdíl mezi skupinami, p < 0,0001). 
Dopad léčby na výskyt závažné kar-
diovaskulární příhody (KV mortalita + 
nefatální IM + nefatální CMP) však 
nebyl statisticky významný (snížení ri-
zika o 8 %, p = 0,12). Tento výsledek 
byl vysvětlován poměrně nízkým výsky-
tem kardiovaskulárních příhod u této 
populace pacientů s ischemickou cho-
robou srdeční, kteří se dostali již do 
stadia chronického srdečního selhání. 
Až následná analýza ukázala, že léčba 
rosuvastatinem ve srovnání s  place-
bem příznivě ovlivnila výskyt kombi-
novaného výsledku fatální a nefatální 

infarkt myokardu a fatální a nefatální 
CMP (snížení rizika o 16 % na hladině 
významnosti p = 0,05), tento ukazatel 
však nebyl definován v  plánu studie. 
Rosuvastatin však velmi příznivě ovliv-
nil riziko následné hospitalizace z  ja-
kékoli příčiny (p = 0,007), riziko hos-
pitalizace z kardiovaskulárních příčin 
(p < 0,001) a riziko hospitalizace pro 
srdeční selhání (p = 0,01).

C-reaktivní protein (hsCRP) tedy 
může sloužit nejen jako ukazatel rizika, 
ale i  jako léčebný cíl, vždy však záleží 
na sledované populaci. Léčba, která 
ovlivní koncentraci hsCRP v primární 
prevenci, může mít tedy větší dopad na 
snížení rizika vaskulárních příhod než 
léčba pacientů se srdečním selháním, 
kdy riziko zejména fatálních vaskulár-
ních příhod je nižší a příčinou úmrtí je 
častěji selhání srdce jako pumpy nebo 
náhlá arytmická smrt než fatální kar-
diovaskulární nebo cerebrovaskulární 
příhoda.
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