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Souhrn
Inhibitory PCSK9 patří do nové lékové skupiny hypolidemik. Posilují katabolizmus low density lipoprotein chole
sterolu (LDL-C) inhibicí aktivity proproteinové konvertázy subtilizin/kexin typu 9 (PCSK9). Jedná se o monoklonální 
protilátky (alirokumab, evolokumab aj). V klinickém vývoji jsou i další typu inhibitorů PCSK9, které fungují na sub-
celulární úrovni. Léčbu pomocí PCSK9 inhibitorů lze výhodně kombinovat s lipoproteinovou aferézou (LA). Pokud 
je léčba inhibitory PCSK9  s  ohledem na individuální genotyp pacienta možná, vede kombinace LA a  inhibitorů 
PCSK9  ke zpomalení rychlosti nárůstu LDL-C mezi jednotlivými aferézami a  umožňuje dosáhnout co nejnižších 
hodnot LDL-cholesterolemie po co nejdelší období. Vysoká účinnost PCSK9 inhibitorů snížit LDL-C, ale také nižší 
nákladovost ve srovnání s  léčbou LA předřazuje nyní PCSK9 inhibitory před léčbu extrakorporální LA, která nic-
méně nadále zůstává finální metodou hypolipidemické léčby pacientů se závažnou hypercholesterolemií, rezis-
tentních na konvenční terapii při nedosažení cílových hodnot lipidů a vysokém kardiovaskulárním riziku. Patří mezi 
extrakorporální eliminační metodiky, které odstraňují low density lipoprotein (LDL) cholesterol z cirkulující krve. LA 
v kombinaci s vyššími dávkami statinů a ezetimibem představuje v současnosti nejúčinnější způsob léčby homo-
zygotů a statin-refrakterních heterozygotů familiární hypercholesterolemie (FH). Reziduální kardiovaskulární riziko 
těchto pacientů zůstává přesto vysoké, zejména proto, že i přes zmíněnou léčbu nelze dosáhnout cílových hodnot 
lipidů podle současných doporučení. Kombinace LA s novými léčivy je slibná, zejména pro potenciál dalšího sní-
žení LDL-cholesterolemie mezi jednotlivými aferézami. Předběžné výsledky probíhajících studií naznačují, že nová 
hypolipidemika v kombinaci s LA nebo samostatně podstatně obohatí a vylepší léčbu refrakterní FH. 

Klíčová slova: alirokumab – ateroskleróza – evolokumab – hypercholesterolemie – kardiovaskulární onemocnění 
– lipoproteinová aferéza 

The role of PCSK9-inhibitors and of lipoprotein apheresis in 
the treatment of homozygous and severe heterozygous familial 
hypercholesterolemia: A rivalry, or are things quite different?
Summary
PCSK9-inhibitors belong to the new class of hypolipidemic agents. They enhance catabolism of low density lipo
protein cholesterol (LDL-C) through inhibiting activity of proprotein convertase subtilisin/kexin type 9  (PCSK9). 
They are monoclonal antibodies (alirocumab, evolocumab etc). Under clinical development are also other types 
of PCSK9-inhibitors which act at a subcellular level. The treatment with PCSK9-inhibitors can be beneficially com-
bined with lipoprotein apheresis (LA). If such treatment using PCSK9-inhibitors is possible with regard to an indi-
vidual patient’s genotype, the combination of LA and PCSK9-inhibitors leads to slowing the space of LDL-C increase 
between individual procedures of apheresis and enables attaining of the lowest possible values of LDL-chole
sterolemia for the longest possible period of time. Due to high efficiency of PCSK9-inhibitors lowering LDL-C, but 
also their lower cost as compared to therapeutic LA, PCSK9-inhibitors now take precedence over the use of extra
corporeal lipoprotein apheresis which, nonetheless, still remains the final method for hypolipidemic treatment 
of patients with severe hypercholesterolemia, who are resistant to conventional therapy while not reaching the 
target lipid values and at high cardiovascular risk. They belong to extracorporeal elimination methodologies which 
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Úvod
Lipoproteinová aferéza (LA) byla po mnoho let jedinou 
léčebnou možností, jak se přiblížit dosažení cílových 
hodnot low density lipoprotein cholesterolu (LDL-C) 
u pacientů se závažnou rezistentní hypercholesterole-
mií a s rizikem kardiovaskulárních (KV) komplikací přes 
maximální farmakoterapii [1]. LA je extrakorporální tech-
nika, která selektivně odstraňuje LDL-C, ale také další 
aterogenní částice, např. lipoprotein(a)  – Lp(a). Léčba 
pomocí LA je všeobecně dobře tolerována, nicméně 
představuje nákladný a  časově náročný způsob tera-
pie rezistentní hypercholesterolemie [2]. Homozygoty 
familiární hypercholesterolemie (HoFH) je nutné léčit 
pravidelně 1krát za týden, ostatní non-HoFH pacienty 
ideálně 1krát za 2–3 týdny. Jednotlivé sezení trvá mini
málně 2–4 hod, v závislosti na použité metodě a  indi-
vidualizaci léčebného režimu. Cílem jednotlivé LA je 
snížení LDL-C o alespoň 60 %. Toto snížení je ovšem ná-
sledováno kontinuálním nárůstem LDL-C během násle-
dujících dnů po aferéze [3]. Přes veškeré obtíže a  ná-
ročnost léčby prokázaly rozsáhlé kohortové studie 
a zkušenosti jednotlivých center jednoznačný význam 
léčby LA v prevenci výskytu KV příhod i u těch nemoc-
ných, u  kterých před zavedením léčby pomocí extra-
korporální LA docházelo k progresi aterogeneze a opa-
kovaným KV příhodám [4].

Současné farmakoterapeutické postupy v léčbě homo
zygotní a závažné heterozygotní FH zahrnují inhibitory 
HMGCoA-reduktázy (statiny) v  maximálně tolerovatel-
ných dávkách, v  kombinaci s  ezetimibem a  eventuálně 
s pryskyřicemi [5]. Kombinace maximální dávky atorva
statinu (80 mg denně) a ezetimibu (10 mg denně) vedla 
u HoFH, léčených LA k dalšímu snížení LDL-cholesterol
emie o  27,5  % [6], ale zcela výjimečně dokázala léčba 
dosáhnout cílových hodnot LDL-cholesterolu nutných 
s ohledem na vysoké riziko. Je jasné, že dosavadní léčba 
není u  řady pacientů dostatečná. Kromě LA je alterna-
tivní metodou volby transplantace jater, která s  sebou 
ovšem přináší řadu závažných problémů, jako je dostup-
nost orgánů k  transplantaci, riziko spojené s  intervencí 
– doživotní imunosupresivní léčba, možnost chronické 
rejekce a  dále také možnost nedostatečného efektu, 
protože LDL receptory nejsou lokalizovány pouze v ját-
rech [7]. K řešení genetického defektu u homozygotní FH 

se objevily také snahy o genetickou léčbu, ale výsledky 
nejsou příliš nadějné a dosud nebyly uvedeny do použití 
v humánní medicíně [8]. Lipoproteinová aferéza je proto 
v současnosti jedinou bezpečnou a efektivní léčbu pro 
pacienty s  homozygotní a  závažnou heterozygotní FH, 
s minimem (zpravidla nezávažných) nežádoucích účinků 
– 5,3 % dle našich zkušeností [9]. Použití LA je však nutné 
kombinovat s  dalšími účinnými hypolipidemiky, která 
mají potenciál zpomalení rychlosti nárůstu (rebound) 
LDL-cholesterolu mezi jednotlivými procedurami ve 
snaze dosáhnout co nejnižších hodnot LDL-cholesterol
emie po co nejdelší období. Mezi taková farmaka patří 
mj. mipomersen a lomitapid, které však nejsou v České 
republice dostupné. Z  toho pohledu představuje nová 
léčba pomocí PCSK9 inhibitorů velice slibnou léčebnou 
modalitu, která má potenciál v budoucnu ovlivnit osud 
pacientů léčených metodou extrakorporální LA. 

Monoklonální protilátky proti PCSK9
Protilátky proti proteinu PCSK9 (proprotein convertase 
subtilisin/kexin 9) jsou v současnosti velmi sledovanou 
lékovou skupinou v lipidologii [10]. Prokázaly, že snižují 
LDL-cholesterol (LDL-C) na hodnoty, které jsou statiny 
prakticky nedosažitelné. Již roku 2015  byly schváleny 
ke klinickému využití jak v  USA, tak v  Evropě. Proti-
látky proti proteinu PCSK9 mají vysokou afinitu a spe-
cificitu k proprotein konvertáze subtilizin kexinu typu 9. 
PCSK9  se váže na receptory pro lipoprotein s  nízkou 
hustotou (LDLR) na povrchu hepatocytů, což podpo-
ruje degradaci LDLR v  játrech. LDLR je hlavním recep-
torem, který vychytává cirkulující LDL-C, proto pokles 
exprese LDLR působením PCSK9 má za následek vyšší 
hladiny LDL-C v krvi. Inhibicí navázání PCSK9 na LDLR 
zvyšují tyto léky počet LDLR dostupných k  vychytá-
vání LDL, čímž se snižuje hladina LDL-cholesterolu. 
PCSK9  částice také ovlivňují metabolizmus triglyce-
ridů. Děje se to ovlivněním jiných než LDL receptorů, 
a to vazbou na VLDL receptor (VLDLR) a apoE2 receptor 
(apoER2) [11]. Proto léčba monoklonálními protilátkami 
proti PCSK9 může snížit koncentraci na triglyceridy bo-
hatých lipoproteinů, což se projeví snížením apolipo-
proteinu B (ApoB), non-HDL-cholesterolu a triglyceridů 
(TG). Podání monoklonální protilátky proti PCSK9  má 
také za následek snížení lipoproteinu(a). 

remove low density lipoprotein (LDL) cholesterol from circulating blood. LA in combination with higher doses of 
statins and ezetimib currently represents the most efficient method of treatment of homozygous and statin-refrac-
tory heterozygous familial hypercholesterolemia (FH). Residual cardiovascular risk in these patients still remains 
high, in particular because, despite the aforementioned treatment, the target values for lipids according to present 
recommendations cannot be reached. The combination of LA with the new drugs is promising, primarily due to its 
potential for further lowering of LDL-cholesterolemia between the individual apheresis procedures. Preliminary re-
sults of the ongoing studies indicate that the new hypolipidemic drugs in combination with LA, or when used sepa
rately, will substantially enrich and improve the treatment of refractory FH. 

Key words: alirocumab – atherosclerosis – evolocumab – hypercholesterolemia – cardiovascular disease – lipopro-
tein apheresis
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Vliv léčby lipoproteinovou aferézou na 
PCSK9
Zajímavé je, že lipoproteinová aferéza odstraňuje z krve 
významnou část cirkulujícího PCSK9 – s nadsázkou se 
dá tvrdit, že funguje i jako PCSK9 inhibitor – byť s krát-
kodobým účinkem. Julius et al [12] hodnotili koncen-
traci PCSK9  u  40  pacientů léčených lipoproteinovou 
aferézou před a po jednotlivé aferéze, a také mezi afe-
rézami. Zjistili, že koncentrace PCSK9 je u  pacientů 
s  hypercholesterolemií jednak vyšší než u  zdravých 
jedinců, ale také že samotná procedura LA vede k elimi-
naci molekul PCSK9 průměrně o 51 %, tudíž působí ve 
svém důsledku podobně jako léčba inhibitory PCSK9. 
Efekt aferézy na snížení koncentrace PCSK9  závisí na 
použité metodě. Ve srovnání s  dextransulfátovou ad-
sorpcí (DSA), která byla použita jako referenční, měla 
srovnatelný účinek metoda dvojité filtrační plazmafe-
rézy (double-filtration plasmapheresis – DFPP) a ostatní 
systémy (TheraSorb LDL, Liposorber D), oproti tomu 
metoda HELP (heparinem indukovaná precipitace LDL/
heparin-induced extracorporal low-density lipoprotein 
precipitation) byla účinnější a metoda DALI – direct ad-
sorption of low-density lipoprotein and lipoprotein(a)/
přímá adsorpce lipoproteinů pracující s  plnou krví  – 
byla nejméně účinná (graf 1). Efekt je však pouze krát-
kodobý (graf 2), a po 24 hod se koncentrace PCSK9 vrací 
na původní hodnoty. Nárůst LDL-cholesterolemie po 
aferéze je pomalejší a  zhruba do týdne dosáhne pů-
vodních hodnot (graf 3) [12]. Proto se jeví kombinace LA 
s novými léčivy jako velmi nadějná, zejména pro poten-
ciál dalšího snížení LDL-cholesterolemie mezi jednotli-
vými aferézami (nejenom mipomersen, lomitapide, ale 
zejména inhibitory PCSK9) a v některých případech pro 
možnost odpojení od léčby lipoproteinovou aferézou. 

Snížení PCSK9 koreluje se snížením LDL-C při LDL afe-
réze a  je podmíněno zpětnovazebním mechanizmem 
podobně jako při jiné hypolipidemické intervenci – např. 
statiny. Tvorba jak PCSK9, tak LDL receptoru je řízena na 
úrovni transkripce intracelulární koncentrace choleste-
rolu prostřednictvím proteinu SREBP2 (sterol-responsive 
element binding protein 2) [13]. K aktivaci SREBP dochází 
při snížení obsahu cholesterolu v  membránách endo-
plazmatického retikula. Související zvýšení exprese PCSK9 
tak představuje významný kontraregulační mechaniz-
mus, který prostřednictvím SREBP reguluje aktivitu LDL 
receptorů. Naopak pokud dojde např. vlivem léčby lipo-
proteinovou aferézou nebo inhibitory PCSK9 ke snížení 
jejich aktivity, dojde také k posílení hypolipidemického 
účinku intervence [14].

Graf 1. �Změna koncentrace PCSK9 v závislosti  
na použité aferetické metodě.  
Upraveno podle [10]

Graf 3. �Vývoj změny koncentrace LDL-cholesterol
emie před a po jednotlivé LA a mezi LA. 
Upraveno podle [12]

Graf 2. �Vývoj změny koncentrace PCSK9 před  
a po jednotlivé aferéze a mezi LA.  
Upraveno podle [12]
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PCSK9 a HoFH
Léčbu evolokumabem u pacientů s familiární (homozy-
goti i  heterogyzoti) hypercholesterolemií při současné 
léčbě pomocí LA dále hodnotí probíhající otevřená 
multicentrická studie TAUSSIG (Trial Assessing Long Term 
Use of PCSK9  Inhibition in Subjects With Genetic LDL 
Disorders) [15]. Léčba je podávána pacientům v  dávce 
420  mg evolukumabu každé 2  týdny, injekce jsou apli-
kovány subkutánně po každé aferéze. Výsledky studie 
budou známy asi roku 2020. Průběžná data u  homo
zygotů FH byla publikována v letošním roce [16]. Soubor 
zahrnuje 106  pacientů, z  nichž bylo léčeno aferézou 
v úvodu studie 34, a z nich bylo 14 mladších 18 let. Studie 
se účastní také naši pacienti z FN Hradec Králové. První 
pacient do studie vstoupil 28. 6. 2012 a analýza byla pro-
vedena k 13. 8. 2015. Průměrná doba sledování činí 1,7 let 
(SD 0,63). Po 12 týdnech léčby došlo ke snížení průměrné 
LDL-cholesterolemie o 20,6 % (SD 24,4; průměrné abso-
lutní snížení závisí na typu mutace a činí 1,50 mmol/l: SD 
1,92); toto snížení zůstalo zachováno i v 48. týdnu studie. 
Snížení LDL-cholesterolemie záviselo na individuálním 
typu mutace v genu pro LDL receptor, PCKS9 nebo ARH 
(graf 4).

Celkem u 47 ze 72 pacientů, kteří nebyli léčeni aferé-
zou na začátku studie, bylo nutné zvýšit dávkování evo-
lokumabu na 1krát za 2 týdny. Poté došlo k dalšímu sní-
žení LDL-cholesterolemie o  8,3  % (SD 13,0; průměrné 
absolutní snížení 0,77  mmol/l: SD 1,38; p  = 0,0001). 
V post-hoc analýze bylo průměrné snížení LDL-choles-
terolemie u  pacientů léčených aferézou signifikantní 
za 12  týdnů (p  =  0,0012) a  za 48  týdnů (p  =  0,0032) 
a  nelišilo se od snížení u  pacientů bez léčby aferézou 
(p = 0,38 v 12. týdnu a p = 0,09 v 48. týdnu). Navíc došlo 
k menšímu snížení (medián -7,7 %; IQR -21,6 až 6,8) lipo-

proteinu(a) v týdnu 12 (p = 0,0015) a ještě více v týdnu 
48 (-11,9 % [-28,0 až 0,0]; p < 0,0001). HDL-cholesterol se 
zvýšil průměrně o 7,6 % (SD 18,1) v týdnu 12 (p < 0,0001) 
a 7,6 % (SD 20,6) v týdnu 48 (p = 0,0007). Léčba evolo-
kumabem byla dobře snášena; 82 (77 %) pacientů zažilo 
nežádoucí účinky, které byly ovšem minimální. Nejčas-
těji se vyskytovala nazofaryngitida (14 pacientů [13 %]), 
chřipka (13  [12  %]), bolest hlavy (11  [10  %]), a  infekce 
horních cest dýchacích (11  [10  %]). Závažnější nežá-
doucí účinky se vyskytly u 18 (17 %) pacientů, a šlo pře-
vážně o kardiovaskulární příhody (4 pacienti [4 %]). Ne-
došlo k žádnému úmrtí. Ze 4 kardiovaskulárních příhod 
se jedna (3  %) vyskytla u  pacienta léčeného aferézou 
a 3 (4 %) u pacientů, kteří nebyli léčeni aferézou. 

Je třeba v  tomto kontextu také znovu poznamenat 
(viz výše), že léčba LA také sama o sobě vede ke snížení 
plazmatických koncentrací PCSK9, i  bez léčby inhibi-
tory PCSK9  [15], takže při souběžné léčbě LA a  inhibi-
tory PCSK9 dochází k sumaci účinků léčby.

PCSK9 inhibitory a heterozygotní FH
Nová data o hodnocení léčby alirokumabem u pacientů 
s  heterozygotní familiární hypercholesterolemií (HeFH) 
léčených lipoproteinovou aferézou (LA) [18] přinesla 
studie ODYSSEY ESCAPE [19]. Studie ODYSSEY ESCAPE je 
substudií rozsáhlého programu klinických studií společ-
nosti Sanofi nazvaných ODYSSEY, který zahrnuje celkem 
25 000 pacientů. K tomu, aby se uplatnil vliv léčby inhibi-
tory PCSK9 (PCSK9i), je nezbytné zachování alespoň rezi-
duální aktivity LDL receptorů. Proto je účinek léčby inhi-
bitory PCSK9i významnější u HeFH ve srovnání s HoFH. 
Reziduální aktivita LDL receptorů je však také naprosto 
zásadním předpokladem účinku u těžkých forem HeFH 
a pacienti s HeFH reagují na léčbu individuálně v závis-

Graf 4. �Individuální změna LDL-cholesterolemie při léčbě evolokumabem a LA u HoFH: studie TAUSSIG. 
Upraveno podle [16]
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losti na typu mutace [20]. Fakt, že pacienti s HeFH rea-
gují na léčbu alirokumabem individuálně v závislosti na 
typu mutace nepřímo dokládají data z  publikovaných 
výsledků studie ODYSSEY ESCAPE (graf 5). 

V  roce 2017  byla publikována norskými autory data 
o  vlivu léčby inhibitorem PCSK9  evolokumabem při 
léčbě LA, která byla získána na obdobném souboru pa-
cientů jako ve studii ODYSSEY ESCAPE, v  níž byl při LA 
podáván PCSK9i alirokumab [21]. Tito autoři porovnávali 
vliv léčby LA a evolokumabem na lipidový profil a kvalitu 
života pacientů s HeFH po přechodu z léčby LA 1krát za 
týden na podávání evolokumabu 1krát za 2 týdny. Tři pa-
cienti s HeFH a ischemickou chorobou srdeční byli léčeni 
LA 135  ±  13  měsíců. Byly stanoveny hodnoty lipido-
gramu před a po léčbě LA (týden 0), před podáním evo-
lokumabu (týden 1–7) a  byla hodnocena kvalita života 
(týden 1, 3, 7). Historicky nejvyšší hodnoty low-density 

lipoprotein cholesterolu (LDL-C) bez jakékoliv léčby byly 
10,3 ± 0,8 mmol/l, během léčby LA 1krát týdne – hod-
noty před LA 5,5 ± 0,9 mmol/l a po LA 1,2 ± 0,2 mmol/l 
(p  =  0,02). Jeden týden po LA byla hodnota LDL-C 
6,1 ± 0,7 mmol/l, po 3 aplikacích evolokumabu (1krát za 
2 týdny) byla hodnota LDL-C 5,0 ± 0,7 mmol/l (p < 0,001). 
High-density lipoprotein cholesterol (HDL-C) se po afe-
réze snížil z 1,0 ± 0,2 mmol/l před LA na 0,5 ± 0,1 mmol/l 
po LA (p = 0,03), poté se opět zvyšoval na původní hod-
noty a zůstal konstantní i při léčbě evolokumabem. Lipo
protein(a) se snížil z hodnot 484 ± 76 mg/l před LA na 
hodnoty 142  ±  15  mg/l po LA (p  =  0,02), ale při léčbě 
evolokumabem se v intervalu mezi týdnem 0 a týdnem 
7  mírně zvyšoval (p  <  0,01). Autoři zjistili non-signifi-
kantní trend ke zvýšení subjektivně vnímaného pocitu 
zdraví (týden 0: 57 ± 21; týden 3: 65 ± 9 a týden 7: 77 ± 10, 
graf 6.

Graf 5. �Srovnání vlivu léčby alirokumabem na změnu režimu léčby LA u pacientů s HeFH: 
(A) Vyjádřeno jako individuální změna v četnosti LA mezi 7 a 18 týdnem studie (B) Standardizovaný počet 
LA mezi 7. a 18. týdnem studie (intent-to-treat) podle randomizace; 2 pacienti (po jednom v každé rando
mizované skupině) ukončili léčbu před 6. týdnem, a proto je uvedena jejich četnost LA jako 1 (tj. 100 %). 
Upraveno podle [19]
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Graf 6. Srovnání vlivu léčby LA a evolokumabem na lipidogram u pacientů s HeFH. Upraveno podle [21]

Schéma. �Algoritmus a management léčby homozygotní/složené heterozygotní a heterozygotní familiární  
hypercholesterolemie, který zahrnuje terapii PCSK9i, lipoproteinovou aferézu a další strategie. 
Upraveno podle [22]
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Závěr
V léčbě pacientů s rezistentní hypercholesterolemií bude 
naším hlavním cílem vždy především snížení kardio
vaskulárního rizika, které plyne z akcentované ateroge-
neze vlivem vysoké hodnoty LDL-cholesterolu, a  k  do-
sažení tohoto cíle je na místě volit individualizovaný 
přístup. Před érou PCSK9 inhibitorů představovala léčba 
lipoproteinovou aferézou u pacientů s vysokým kardio
vaskulárním rizikem podmíněným rezistentní hyper
cholesterolemií poslední a  jediný použitelný způsob 
hypolipidemické intervence. Vysoká účinnost PCSK9 in-
hibitorů ve snížení hodnot LDL-cholesterolu, ale také 
nižší nákladovost ve srovnání s  léčbou LA předřazuje 
nyní PCSK9  inhibitory před léčbu extrakorporální LA, 
která nicméně nadále zůstává finálním metodou hypo
lipidemické léčby [21]. Před zahájením léčby inhibicí 
PCKS9, resp. LA je nutné využít standardní způsoby tera-
pie, kterými jsou dieta se sníženým obsahem tuků, léčba 
statiny, ezetimibem, sekvestranty žlučových kyselin či 
dalšími využitelnými hypolipidemiky v maximálně tole-
rovaných dávkách. Kombinace LA s novými typy hypo
lipidemik jako jsou inhibitory PCKS9  je pro pacienty 
s  rezistentní hypercholesterolemií, zejména geneticky 
podmíněnou, velmi slibná pro potenciál dalšího snížení 
LDL-cholesterolemie mezi jednotlivými aferézami, pro-
dloužení intervalů mezi aferézami, či dokonce dosažení 
úspěšného snížení LDL-C bez léčby lipoproteinovou afe-
rézou. Pokud nedojde k dosažení cílových hodnot lipidů 
s ohledem na v současnosti platná odborná doporučení 
a  zároveň přetrvává vysoké kardiovaskulární riziko, je 
nutné zvážit léčbu inhibitory PCSK9, respektive LA podle 
postupu uvedeného ve schématu. U pacientů s homo-
zygotní familiární hypercholesterolemií je preferována 
léčba LA. Dle typu mutace vyvolávající hypercholesterol
emii lze s ohledem na individuální typ mutace a poten-
ciální účinnost zvážit kombinaci LA s  léčbou inhibitory 
PCSK9. U  pacientů s  heterozygotní formou familiární 
hypercholesterolemie indikujeme v  první řadě léčbu 
inhibitory PCSK9. Pokud přetrvává významné zvýšení 
LDL-C (LDL-C > 2,6 mmol/l) a  je přítomno kardiovasku-
lární onemocnění dokumentované klinicky výskytem 
příhod nebo zobrazovacími metodami, je po vyčerpání 
všech možností nutné indikovat léčbu LA. U  pacientů 
s elevací Lp(a) – hodnoty > 120 nmol/l a kardiovaskulár-
ními komplikacemi představuje lipoproteinová aferéza 
primární způsob léčby. Pokud u  tohoto typu pacientů 
přetrvává kromě elevace Lp(a) také zvýšená koncent-
race LDL-cholesterolu (LDL-C > 2,6 mmol/l) je indikována 
kombinační léčba LA s inhibitory PCSK9.

Práce byla podporována výzkumným projektem AZV ČR
č. 17-31754A.
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