Lescol XL®

fluvastatinum

Dyslipoproteinemie — zejména zvysena kon-
centrace celkového a LDL-cholesterolu a soucasné
snizend koncentrace HDL-cholesterolu — je nejvy-
znamnéjsim rizikovym faktorem pro rozvoj atero-
sklerdzy a jejich komplikaci. Statiny jsou v soucas-
nosti pokladany za nejucinnéjsi hypocholesterole-
mika, jejich U¢innost je ovéfena velkymi studiemi
v primarni i sekundarni prevenci.

Mechanismus Ucinku viech dostupnych stati-
ny je stejny — statiny jsou kompetitivni inhibitory
klicového enzymu nitrobunécné syntézy choleste-
rolu = HMG-CoA reduktdzy. Snizenf intraceluldrni
koncentrace cholesterolu zvysuje expresi LDL-re-
ceptord, tim se zvysuje také vychytdvani LDL-cho-
lesterolu a snizuji se jeho plazmatické koncentrace.
I kdyzZ jsou statiny véeobecné relativné bezpecnou
skupinou léciv, potencidl jejich nezddoucich ucin-
ké se stupriuje pravé v kombinaci s jinymi intera-
gujicimi 1é¢ivy, kterd mohou vyznamné ovlivnit
plazmatické koncentrace poddvaného statinu.
Tento potencidl véak neni u viech statinC stejny.

Charakteristika

Fluvastatin (Lescol XL®) patfi mezi statiny 2. ge-
nerace a vykazuje velmi dobry hypolipidemicky
Ucinek i priznivé ovlivnéni HDL-cholesterolu. Jeho
Ucinnost je potvrzena fadou studif, ve kterych vedlo
uzivani fluvastatinu ke snizenf vyskytu kardiovasku-
larnich pithod u pacientd s ischemickou chorobou
srdec¢ni (ICHS), po infarktu myokardu, po revaskula-
rizaci ¢i po orgédnovych transplantacich. Mechanis-
mem Ucinku patif mezi typické statiny, tj. jedna se
o inhibitor HMG-CoA reduktdzy.

Odlignosti fluvastatinu spocivaji v biotrans-
formaci - je metabolizovan v jatrech cestou cy-
tochromu P-450, na rozdil od vétsiny ostatnich
statinG vsak prevadzné izoenzymem CYP2C9, vy-
razné méné izoenzymy CYP3A4 a CYP2D6. Proto
je metabolismus fluvastatinu  mnohem méné
ovlivnén soucasnym metabolismem ostatnich [é-
Civ, resp. pocet ostatnich é¢iv metabolizovanych
izoenzymem CYP2C9 je vyrazné mensi nez pocet
lé¢iv metabolizovanych izoenzymem CYP3A4. Flu-
vastatin tak vykazuje mnohem nizsf riziko vzniku
lékovych interakci a pro svou bezpecnost a dob-
rou snasenlivost je casto pouzivan v kombinaci
s jinymi hypolipidemiky nebo v situacich s vy3sim
rizikem interakce Ié¢iv (napt. po transplantaci led-
vin & srdce ¢i jiny d@vod polypragmazie).

VySe uvedend skutecnost se odrdzi i v klinické
praxi: pfi [é¢bé ostatnimi statiny bylo riziko vzniku
myopatie zaznamenano predeviim u nemoc-
nych lé¢enych soucasné imunosupresivni lé¢bou,
fibréty, kyselinou nikotinovou nebo erythromy-
cinem. V klinickych studiich s fluvastatinem vsak
nebyla v téchto kombinacich myopatie pozoro-
vana. Po uvedenf na trh byly hlaseny pouze ojedi-
nélé pfipady myopatie pfi sou¢asném podavani
fluvastatinu s ciklosporinem a fluvastatinu s kol-
chicinem, zadny vsak nemél fataIni nasledky.

Pri lécbé fluvastatinem byla vzacné pozoro-
vana myopatie a jen velmi vzacné byly popisova-
ny pfipady myositidy a rhabdomyolyzy. Jak uka-
zala studie PRIMO, primeérny vyskyt muskularnich
symptomU u pacientd uzivajicich statiny pfedsta-
vuje 109% u pravastinu, 14,9% u atorvastatinu,
18,2% u simvastinu a 5,1 % u fluvastatinu. U paci-
entl s predispozi¢nimi faktory pro rhabdomyoly-
zu a jeji komplikace je vsak obdobné jako u jinych
statinl potfebné postupovat opatrné.

Indikace

Lescol XL® je urcen pro dospélé pacienty
s primarni hypercholesterolemii nebo smise-
nou dyslipidemii a nedostatecnym ucinkem
Upravy dietnfho rezimu. U déti od 9 let a mla-
distvych je indikovan pfi heterozygotni famili-
arni hypercholesterolemii.

K ostatnim indikacim patfi zpomaleni pro-
grese aterosklerézy korondrnich tepen u do-
spelych pacientd s primdrni hypercholestero-
lemif, v¢etné mirnych forem a ischemické cho-
roby srdecni, a sekundarni prevence zavaznych
srde¢nich pifhod u dospélych pacientt s ische-
mickou chorobou srde¢ni po intrakoronarnim
katetriza¢nim vykonu.

Kontraindikace a nezadouci tcinky

- precitlivélost na lécivou latku nebo pomocné
latky,

- aktivnf onemocnént jater nebo pretrvavani zvy-
Senych hodnot sérovych transamindz nejasné
etiologie,

+ téhotenstvi a kojen.

Mezi velmi ¢asté hldsené nezadouci Ucinky
patii méné zavazné gastrointestindlni sympto-
my, nespavost a bolesti hlavy. Vzacné se mize
vyskytnout kopfivka, myalgie, svalova citlivost
a slabost, myopatie.

Interakce

Mechanismus lékovych interakci fluvasta-
tinu vychdzi z jeho metabolismu — biotrans-
formace cytochromem P-450, pfevazné izoen-
zym CYP2C9. Soucasné podavani fluvastatinu
se silnymi inhibitory cytochromu P-450 (CYP)
3A4 (typicky itrakonazolem nebo erythromy-
cinem) md proto na biologickou dostupnost
fluvastatinu minimalnf tcinek.

Koncentrace fluvastatinu vsak ovliviuji
inhibitory CYP 2C9 — napt. podavani fluvasta-
tinu po lécbé flukonazolem (inhibitorem CYP
2C9) vedlo ke zvyseni expozice fluvastatinu
asi 0 84 % a maximalni koncentrace fluvasta-
tinu asi 0 44 %.

Pfi soucasném podavani fluvastatinu
s fibraty nebo niacinem (kyselinou nikotino-
vou) nedoslo ke klinicky vyznamnému ovliv-
néni biologické dostupnosti fluvastatinu ani
uvedenych hypolipidemik, nicméné je nutnd
opatrnost.

Podrobné Iékové interakce viz platna ver-
ze Souhrnu charakteristickych vlastnosti pro-
duktu.

Davkovani a zpisob podani

Lescol XL® obsahuje 80mg fluvastatinu v tab-
leté s fizenym uvolfiovanim a mlze byt podan
kdykoli béhem dne, bez ohledu na pfijem potravy.
Tablety se maji polykat celé a zapijet sklenici vody.
Maximalni hypolipidemicky Ucinek dané davky na-
stava v pribéhu 4 tydnd.

U pacientd s mirmym az pokrocilym snizenim
funkce ledvin zGstéva farmakokinetika fluvastatinu
nezmeénéna, neni tedy nutnd Uprava davkovani.
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Poznamka:

Statut pfipravku: lé¢ivy pripravek, vdzany na lékaisky
predpis. Uhrada z prostiedkd vefejného zdravotniho po-
Jjisténi: viz ¢iselnik V.ZP. Profil pripravku zpracovdn kolek-
tivem autord vedenym PharmDr. Viadimirem Véghem,
svyuzitim odborné literatury a SPC dle posledni revize.
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