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Charakteristika statínov
Statíny (inhibítory HMG-CoA-reduktázy) 

sú lieky, ktoré v polovici 90. rokov 20. storočia 

zaujali popredné miesto v liečbe hyperlipopor-

teinémií, najmä hypercholesterolémií.

Mechanizmus účinku statínov sa vyznaču-

je tým, že blokujú kľúčový enzým biosyntézy 

cholesterolu 3-hydroxy-3-metylglutaryl-CoA-

reduktázu (HMG-Coa-reduktázu), ktorý redukuje 

HMG-CoA na mevalonát. Statíny predstavujú 

štrukturálne analógy HMG-CoA, a teda kom-

petitívne obsadzujú väzobné miesto na HMG-

CoA reduktáze. To má za následok, že relatívny 

intracelulárny deficit cholesterolu stimuluje 

transkripciu génu pre LDL receptor (Apo B 100: 

Apo E receptor) v jadre. Zvýšená expresia týchto 

receptorov potom vedie ku zvýšenému vychytá-

vaniu lipoproteínov s nízkou hustotou (LDL), ale 

aj zvyškov lipoproteínov s veľmi nízkou hustotou 

(VLDL), ktoré sa označujú ako remnantné VLDL 

alebo tiež ako lipoproteíny s intermediárnou 

hustotou (IDL). Proces sa odohráva najmä v pe-

čeni. Mierne zníženie triacylglycerolov však nie je 

pravdepodobne spôsobené iba zvýšením klírens 

IDL, ale podľa niektorých autorov pôsobia sta-

tíny v pečeni tiež do určitej miery cez aktiváciu 

nukleárnych transkripčných faktorov PPAR-α, čo 

môže v konečnom dôsledku viesť čiastočne aj 

k poklesu produkcie VLDL v pečeni (1).

Účinky statínov v organizme
Výskumné práce dokázali, že inhibícia syntézy 

cholesterolu v ľudskom organizme je pri podávaní 

statínov iba čiastočná a že užívanie rozhodne 

nevedie k deficitu cholesterolu v organizme.

Podávanie statínov sa spája s pojmom 

„stabilizácia aterómového plátu“. Mnohými kli-

nickými sledovaniami sa totiž preukázalo, že 

liečba statínmi vedie k obnoveniu vazodilatač-

ných, antiagregačných a anti trombotických 

funkcií cievneho endotelu (zvýšenie produkcie 

NO, pokles biosyntézy adhezívnych molekúl 

a aktivácia lokálnej fibrinolýzy). Statíny majú 

tiež protizápalový účinok, ktorý sa prejavuje 

najmä poklesom C-reaktívneho proteínu (CRP) 

a ďalších prozápalových cytokínov. Predpokladá 

sa, že tento účinok je sprostredkovaný inhibíciou 

syntézy izoprenoidov.

Statíny pôsobia antitromboticky. Dokázalo 

sa tiež, že liečba statínmi vedie k redukcii oxi-

dačného stresu – statíny samé o sebe majú 

antioxidačné vlastnosti.

V odbornej literatúre sa často objavuje 

zmienka o tzv. pleiotropnom účinku statínov. 

Nie je však vôbec jasné, do akej miery a či vôbec 

sú tieto dôsledky statínovej terapie nezávislé 

od primárneho pôsobenia statínov, ktorým je 

zníženie produkcie LDL častíc.

Statíny v sekundárnej prevencii
Klinické štúdie 4S, CARE a LIPID jedno-

značne preukázali významnú úlohu statínov 

v sekundárnej prevencii ischemickej choroby 

srdca (ICHS).

Metaanalýza 5 randomizovaných štúdií 

potvrdila, že podávanie statínov viedlo taktiež 

k relatívnemu zníženiu rizika cievnych moz-

gových príhod (CMP) a manifestácie ische-

mickej choroby dolných končatín (ICHDK). Vo 

všetkých štúdiách došlo k významnému poklesu 

celkovej a kardiovaskulárnej mortality a tiež aj 

k zníženému výskytu komplikácií, akú sú naprí-
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facilitating absorption (NPC1L1). In clinical trials co administration of ezetimibe with a statin provided a more pronounced reduction of 

plasma total and LDL cholesterol concentration.
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klad reinfarkty, zhoršenie anginóznych bolestí či 

nutnosť vykonania revaskularizačných výkonov. 

V štúdii 4S, CARE a LIPID, ktoré trvali približne 6 

rokov, sa začínalo s liečbou statínmi väčšinou 

v období 3 – 6 mesiacov po prekonaní infarktu 

myokardu (IM). V štúdii 4S (so simvastatínom) 

došlo po 6 rokoch k poklesu celkovej mortality 

o 30 % (2), štúdia CARE a LIPID (obe s pravastatí-

nom) zaznamenali približne po 6 rokoch pokles 

kardiovaskulárnej mortality a vzniku nefatálneho 

infarktu myokardu o 24 % .

Existujú štúdie, ktoré dokazujú význam za-

čatia včasnej liečby statínmi pri akútnej ko-

ronárnej príhode, a to do 24 hodín od začiatku 

klinických príznakov. Ukazuje sa, že takéto včasné 

začatie statínovej liečby vedie ešte počas hospi-

talizácie k významnému zníženiu mortality a k 

poklesu výskytu arytmií, zástavy srdca, kardi-

ogenného šoku a ruptúry steny srdca (3).

Ďalšie pozitívne výsledky priniesli viaceré 

klinické štúdie realizované s rosuvastatínom. 

V štúdii Asteroid (Effect of Very High –Intensity 

Statin Therapy on Regression of Coronary 

Atherosclerosis) sa sledovala regresia atero-

sklerotických zmien pomocou intravaskulár-

nej sonografie (IVUS) pri liečbe rosuvastatínom 

v dennej dávke 40 mg (4). V tejto štúdii sa po-

tvrdila korelácia medzi zvýšením HDL-C (14,7 %) 

a regresiou aterosklerotických zmien. Obrázok 

1. znázorňuje prehľad ďalších klinických štúdií, 

v ktorých sa použila intravaskulárna sonografia 

na objektivizáciu regresie aterosklerotických 

zmien.

Statíny v primárnej prevencii
Význam podávania statínov v primárnej 

prevencii kardiovaskulárnych ochorení nie je 

taký jednoznačný ako liečba statínmi u pacien-

tov v sekundárnej prevencii. Problematika je 

v poslednom čase predmetom početných dis-

kusií, ktoré sa odvíjajú od prísnejších odborných 

odporúčaní a významného ekonomického do-

padu. Faktom ostáva, že najčastejšie citované 

primárne preventívne štúdie WOSCOPS 

s pravastatínom a (5), AFCAPS/TEXCAPS s lo-

vastatínom (6) a ASCOT-LLA s atorvastatínom 

(7) preukázali pokles závažných koronárnych 

príhod o 31 %, 49 %, resp. 29 % oproti place-

bovej skupine.

V štúdii WOSCOPS bol v aktívne liečenej 

skupine zaznamenaný aj 22 % pokles celko-

vej mortality. Je potrebné zdôrazniť, že štúdia 

WOSCOPS zahŕňala iba mužov vo veku 45 – 64 

rokov, v štúdii AFCAPS/TEXCAPS bolo 85 % 

mužov vo veku 45 – 73 rov a 15 % žien vo ve-

ku 55 – 73 rokov, pričom v podskupine žien 

nepreukázal pokles závažných koronárnych 

príhod štatistickú významnosť. Taktiež v štúdii 

ASCOT-LLA boli zaradení pacienti s vysokým 

kardiovaskulárnym rizikom vo veku 40 – 79 

rokov, medzi ktorými prevažovali muži (81 %). 

Štúdia CARDS s atorvastatínom (8) bola reali-

zovaná u pacientov v primárnej prevencii vo 

veku 40 – 75 rokov, ktorí mali diabetes mellitus 

(DM) 2. typu. Žien bolo v štúdii 32 % . V tejto 

štúdii bol dosiahnutý 36 % pokles závažných 

koronárnych príhod. Ďalší poznatok bol získaný 

zo štúdie PROSPER, ktorá bola zameraná na 

jedincov vysokého veku (70 – 82 rokov). V tejto 

štúdii v podskupine pacientov v primárnej pre-

vencii nedošlo pri liečbe pravastatínom k po-

klesu výskytu nefatálneho infarktu myokardu, 

kardiovaskulárnej mortality ani vzniku cievnych 

mozgových príhod (9).

Na základe výsledkov uvedených štúdií 

možno konštatovať, že v primárnej prevencii 

bol preukázaný význam podávania statínov 

z hľadiska prevencie závažných koronárnych 

príhod iba u týchto skupín:

• muži v strednom veku (zhruba 45 – 69 rokov) 

a s vysokým kardiovaskulárnym rizikom,

• pacienti s familiárnou hypercholesterolé-

miou (muži a ženy),

• pacienti s DM 2. typu.

Limitáciou príslušných štúdií sú však aj roz-

dielne hodnoty pre LDL-C, ktoré boli dosiah-

nuté liečbou v jednotlivých štúdiách vrátane 

placebových skupín. Prehľad vzťahu medzi 

priemernými hodnotami LDL-C a výskytom 

kardiovaskulárnych príhod znázorňuje obrázok 

2 ( modifikované podľa : Rosenson 2004, LaRosa 

2005 a Pederson 2005).

Sľubné výsledky podávania statínov v pri-

márnej prevencii priniesla nedávno publikovaná 

štúdia Jupiter s rosuvastatínom (Justification 

for the Use of Statins in Primary Prevention: An 

Intervention Trial Evaluating Rosuvastatin). Zo 

záverov tejto štúdie vyplýva, že z hľadiska farma-

kologickej prevencie zohráva významnú úlohu 

vplyv liečby rosuvastatínom na súčasný pokles 

hladín LDL-C a hs CRP (Ridker 2009). Na základe 

tejto štúdie sa bude pravdepodobne odvíjať 

ďalšia výskumná činnosť v tejto oblasti, kde bude 

zohrávať dôležitú úlohu sledovanie hodnôt hs 

CRP (vysoko senzitívneho C-reaktívneho prote-

ínu) u vysoko rizikových pacientov.

Hlavné indikácie statínovej liečby
K hlavným indikáciám pre liečbu statínmi 

patrí primárna monogénová a polygénová 

hypercholoesterolémia, familiárna kombi-

novaná hyperlipoproteinémia a familiárna 

dysbetalipoproteinémia.

Lieky & liekové skupiny

Tabuľ ka 1. Prehľad najčastejšie používaných 

statínov v SR.

Generický 

názov 

Distribučný 

názov 

Dávkovanie 

simvastatín Zocor

Simgal

Simcor

Simvacard

Vasilip

Simvastatin

Ratiopharm 

10 – 80 mg/deň

atorvastatín Sortis

Atoris

Torvacard

Tulip 

10 – 80 mg/deň

fluvastatín Lescol XL 80 1-krát 80 mg/

deň

lovastatín Mevacor

Medostatin 

10 – 80 mg/deň 

rosuvastatín Crestor 10 – 40 mg/deň

Obrázok 1. Súčasné štúdie sledujúce progresiu AS pomocou IVUS.
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Prehľad použitia statínov v bežnej 
klinickej praxi

Na Slovensku boli postupne od polovice 90. 

rokov minulého storočia zavedené do klinickej 

praxe všetky najčastejšie používané statíny (sim-

vastatín, atorvastatín, pravastatín, fluvastatín, 

lovastatín a rosuvastatín). Podrobný prehľad vrá-

tane dávkovacích režimov je uvedený v tabuľke 

1. Pravastatín (Lipostat®) sa v súčasnosti u nás 

v bežnej klinickej praxi nepoužíva.

Možné vedľajšie účinky
Medzi najčastejšie vedľajšie účinky statí-

novej liečby možno zaradiť nauzeu, vomitus, 

bolesti hlavy, poruchy spánku, pocit plnosti 

žalúdka a kožné prejavy – vyrážky.

Niekedy sa až u 5 % liečených osôb popi-

suje myopatia so zvýšením kreatínfosfokinázy 

(CK) v plazme. Myopatia môže viesť až k rabdo-

myolýze s myoglobinúriou. Riziko závažných 

myopatií je však relatívne nízke a udáva sa asi na 

1 : 100 000 liečených osôb, u fatálne prebieha-

júcich myopatií je to asi 1 : 1 000 000 liečených 

statínmi. Riziko myopatií pri statínovej liečbe 

môže byť zvýšené pri vysokom veku, hypotyreó-

ze, chronickej renálnej insuficiencii, alkoholizme, 

pri chirurgickom zákroku, traume, hypoxii, me-

tabolickej acidóze, iónovej dysbalancii a tiež pri 

niektorých vírusových a baktériových infekciách. 

Myopatie sa častejšie vyskytujú u žien.

V priebehu liečby statínmi sa môže objaviť 

dvojnásobné zvýšenie hodnôt transamináz 

(ALT, AST), čo pri pravidelných 1 – 2 mesačných 

kontrolách nie je dôvodom na prerušenie lieč-

by. Tam, kde je známe chronické poškodenie 

pečene, najmä u pacientov alkoholikov, býva 

zvýšenie transamináz pri liečbe statínmi troj-

násobné a vyššie. V týchto prípadoch sa lieč-

ba statínmi neodporúča. Statíny sú taktiež 

kontraindikované pri akútnej vírusovej alebo 

alkoholovej hepatitíde a v terminálnom štádiu 

u chronického parenchymatózneho poškodenia 

pečene. V niektorých prípadoch, ako napríklad 

pri chronickej hepatitíde alebo u pacientov po 

transplantácii pečene, sa môžu statíny podávať 

so zvýšenou opatrnosťou vtedy, ak prínos liečby 

preváži jej riziko. Potrebné sú častejšie klinic-

ké a laboratórne kontroly (10). Zvýšenie hladín 

transamináz pri nealkoholovej steatóze pečene 

taktiež nie je kontraindikáciou pre liečbu statín-

mi . Bolo dokázané, že u týchto pacientov viedla 

liečba statínmi dokonca k regresii množstva tuku 

v hepatocytoch (11). Pri pravidelných kontrolách 

sa v priebehu statínovej liečby toleruje až troj-

násobok hornej hranice normy pre AST a ALT. 

Zvýšenie kreatinkinázy sa môže podľa všeobec-

ných odporúčaní tolerovať až do 10-násobného 

zvýšenia hornej hranice normy.

Statíny sú kontraindikované u gravid-

ných žien a u žien počas laktácie, avšak disku-

tabilné je aj ich použitie u žien vo fertilnom veku. 

Kontraindikácie liečby statínmi sú uvedené 

v prehľadnej tabuľke 2.

Liekové interakcie statínov
Výskyt nežiaducich účinkov pri liečbe sta-

tínmi sa môže zvýšiť pri interakciách s liekmi, 

ktoré sa metabolizujú rovnakou cestou cez CYP 

450. Toxicitu simvastatínu, atorvastatínu a lovas-

tatínu môže zvyšovať cyklosporín A, makrolidové 

antibiotiká (s výnimkou azitromycínu), ketokona-

zol, warfarín, verapamil, diltiazem, nifedipín a iné. 

Pri liečbe fluvastatínom môže dochádzať k in-

terakcii s warfarínom, diklofenakom, fenytoínom 

a i. Pravastatín sa cez CYP 450 nemetabolizuje. 

Interakcia statínov s liekmi, ktoré sa metabolizu-

Obrázok 2. Vzťah medzi hladinou LDL-cholesterolu a výskytom kardiovaskulárnych príhod.
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jú cez rovnaký izoenzým CYP 450 neznamená, 

že by boli tieto kombinácie kontraindikované, 

je však dôležité venovať im zvýšenú pozornosť. 

Neodporúča sa iba kombinácia simvastatínu, 

atorvastatínu a lovastaínu s cyklosporínom A. 

V priebehu liečby makrolidmi (s výnimkou azitro-

mycínu) a ketokonazolom sa odporúča simvasta-

tín, atorvastatín a lovastatín prechodne vysadiť. 

Podobne sa odporúča prerušiť liečbu statínmi 

po ťažkej traume a v perioperačnom období. 

Prehľad liekových interakcií s jednotlivými 

statínmi znázorňuje tabuľka 3 (12).

Charakteristika ezetimibu
Ezetimib je vysoko selektívnym inhibíto-

rom rezorpcie cholesterolu v horných úsekoch 

tenkého čreva (obrázok 3).

Mechanizmus účinku ezetimibu spo-

číva v blokáde tzv. Niemann-Pick C1 Like-1 

transportéru ( NPC1L1), ktorý sa nachádza 

v membránach enterocytov kefkového lemu 

jejuna. Ide o látku, ktorá je rozhodujúca pri vstre-

bávaní cholesterolu z tenkého čreva. Účinkom 

ezetimibu tak dochádza k poklesu obsahu cho-

lesterolu v chylomikrónoch, a tak aj k zníženému 

prísunu cholesterolu do pečene. Hepatocyt po-

tom reaguje zvýšenou expresiou LDL recepto-

rov na svojom povrchu, a tak nastáva zvýšenie 

vychytávania LDL-C z plazmy.

Znížený prísun cholesterolu z tenkého čre-

va však súčasne vedie aj k menšej inkorporácii 

cholesterolu do nascentných VLDL častíc (13). 

Pečeň potom kompenzatórne reaguje zvýšenou 

biosyntézou cholesterolu. Z tohto dôvodu sa 

práve zdá výhodnou kombinácia ezetimibu so 

statínom. Duálny efekt tejto kombinovanej lieč-

by tak dokáže znížiť nielen prísun cholesterolu 

z čreva, ale súčasne aj endogénnu tvorbu cho-

lesterolu v pečeni. Ezetimib pritom blokuje aj 

rezorpciu fytosterolov. Podľa niektorých autorov 

sa fytosteroly z čreva rezorbujú tiež pomocou 

NPC1L1 (14) Pri sitosterolémii ( pomerne vzácne 

vrodené ochorenie charakterizované zvýšenou 

rezorpciou a zníženou exkréciou fytosterolov) 

viedlo podávanie ezetimibu k významnému 

poklesu hladín fytosterolov v plazme.

Na základe výsledkov klinických štúdií 

viedlo podávanie 10 mg ezetimibu k poklesu 

LDL-C v monoterapii asi o 20 % (15, 16), popisuje 

sa aj priaznivý, ale iba veľmi mierny vplyv na po-

kles koncentrácie triacylglycerolov (asi o 5 – 7 % 

) a zvýšenie HDL-C (asi o 4 – 5 % ). Pridaním eze-

timibu do kombinácie so statínom vedie k adi-

tívnemu poklesu LDL- cholesterolu minimálne 

o 20 %. Podobné výsledky boli dosiahnuté aj 

v klinických štúdiách SEAS, IMPROVE IT a EASE 

(Ezetimibe Add – on to Statin for Effectiveness 

Trial), v ktorej participovalo 3030 probandov (17). 

Ezetimib je indikovaný v kombinácii so statí-

nom v prípadoch, kde pri monoterapii statínom 

nedochádza k dosiahnutiu cieľových hodnôt 

LDL- C. V niektorých prípadoch sa môže ezetimib 

podávať v monoterapii – pri zlej znášanlivos-

ti statínovej liečby. V blízkej budúcnosti bude 

možné používať fixnú kombináciu – ezetimib/ 

simvastatín, taktiež sa predpokladá používanie 

kombinácie ezetimib a fibrát.

Vedľajšie účinky liečby ezetimibom
Liečba ezetimibom sa veľmi dobre znáša 

a vedľajšie účinky sú zriedkavé. Môžu zahŕňať 

dyspeptické ťažkosti (hnačky, nauzeu), alergic-

ké reakcie a veľmi vzácne myopatie, vzostup 

pečeňových transamináz – najmä v kombinácii 

so statínovou liečbou. Vzhľadom na to, že sa eze-

timib používa v klinickej praxi pomerne krátko, 

nie je možné zatiaľ posúdiť jeho dlhodobú bez-

pečnosť. V súčasnosti v podmienkach Slovenska, 

je ezetimib k dispozícii iba ako plne hradený liek 

pacientom, pretože bol vyradený zo zoznamu 

liekov hradených na základe zdravotného pois-

tenia (tzv. kategorizácie liekov).
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V Zrkadlovej sieni Primaciál-

neho paláca v Bratislave sa pod

záštitou prezidenta SR Ivana 

Gašparoviča uskutočnila sláv-

nostná jubilejná schôdza Spolku 

slovenských lekárov v Bratislave

(SSL) pri príležitosti jeho 90. výročia založenia. 

Udelili na ňom ocenenia vo forme čestného 

členstva v SSL alebo pamätnej medaily až 70-

tim významným osobnostiam našej súčasnej 

medicíny a predstaviteľom kultúrno-spolo-

čenského života na Slovensku. 

Na tlačovom podujatí k schôdzi vystúpil súčasný predseda SSL 

(od roku 1998) prof. MUDr. Igor Riečanský, PhD., ďalej dlhoročný 

vedecký sekretár SSL a redaktor Bratislavských lekárskych listov doc. 

MUDr. Marián Bernadič, CSc., a prof. MUDr. Pavel Babal, CSc., 

zástupca prednostu Ústavu patologickej anatómie LF UK a UNB. SSL 

vznikol v roku 1920 z iniciatívy profesorského zboru Lekárskej fakulty 

UK s cieľom vytvoriť podmienky pre rozvoj vedeckej práce, vybudovať 

priestor na prezentovanie odborných prác, diskusie a riešenie vedeckých 

problémov. SSL je prvým a najväčším všeobecným spolkom lekárov na 

Slovensku s nepretržitou existenciou a v súčasnosti má viac ako 3500 

členov. Od jeho vzniku už sa konalo viac ako 2900 schôdzí, prednieslo 

sa na nich 12 000 vedeckých prednášok a zúčastnilo sa na nich 180 000 

lekárov. V súčasnosti sa každý rok koná 30 – 33 stretnutí. Za 90 rokov 

svojej existencie pomáhal SSL pri výchove a vzdelávaní lekárov, poskyto-

val priestor na odborné prednášky, diskusie, priniesol lekárom možnosť 

publikovať svoje práce vo „vlastnom“ sloven-

skom časopise a umožnil výmenu informácií 

aj so zahraničnými lekármi a výskumníkmi.

Zohral významnú úlohu pri zvyšovaní vedec-

kej úrovne na Slovensku a vychoval prakticky

všetkých medicínskych odborníkov u nás.

Jeho prínos bol neoceniteľný najmä v ča-

soch, keď bol nedostatok zdrojov informá-

cií, boli ťažko dostupné a len málo lekárov

mohlo cestovať do zahraničia. SSL stál pri

vzniku Bratislavských lekárskych listov

(BLL), ktoré začal vydávať v roku 1921 ako vôbec prvý lekársky časopis

na Slovensku. Uverejňovali sa v nich prednášky, protokoly, ako aj plné

znenia súhrnných správ z rozsiahlejších prác, ktoré boli prezentované

na pravidelných schôdzach SSL. Dodnes bolo uverejnených viac ako

2100 prednesených prác; často to boli habilitačné práce, prednostovia

kliník v nich zase pravidelne informovali o svojich zahraničných cestách

a o novinkách v medicíne. V súčasnosti sa už uverejňovanie súhrnov

prednášok z podujatí SSL zmenilo na formu tzv. short communication,

ktoré majú formálnu i obsahovú úroveň odborných informácií a sú ak-

ceptované aj vo svetových informačných lekárskych databázach, ako je

Medline, BioMedNet a iné. BLL sa stali medzinárodným a etablovaným

vedeckým periodikom, ktoré prináša práce slovenských i zahraničných

lekárov a v anglickom jazyku je dostupné pre odborníkov na celom

svete. Celkove bolo doteraz v BLL publikovaných 16 000 príspevkov.

Slávnostnú jubilejnú schôdzu pri príležitosti 90. výročia SSL pod-

porila spoločnosť sanofi-aventis a Zentiva.

Spolok slovenských lekárov v Bratislave oslávil svoje 90. výročie
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