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Úvod
Málokterá léková skupina vyvolává v posled-

ních letech tak vášnivé diskuze, jako je tomu 

u statinů. Na jedné straně stojí neotřesitelná 

data z obrovských randomizovaných studií, 

která poukazují na významné pozitivní ovliv-

nění kardiovaskulární (KV) morbidity a mortality, 

na straně druhé pak články v tisku a na sociál-

ních sítích pojednávající o nebezpečnosti, resp. 

četných nežádoucích účincích této lékové sku-

piny. Skeptický postoj ke statinům a indikacím 

k léčbě pak získává nejen laická veřejnost, ale 

také lékaři ně kte rých profesí, kteří se proble-

matikou ovlivnění KV rizika podrobně nezabý-

vají. To vše pak vede k tomu, že velké množ-

ství pa cientů indikovaných k hypolipidemické 

léčbě, resp. k léčbě statiny, je stále neléčeno, 

popř. léčeno neefektivně. Cílem tohoto článku 

není bagatelizovat možné nežádoucí účinky 

statinů, ale připomenout, že neopodstatněné 

přerušení či ukončení správně indikované sta-

tinové léčby může mít pro pa cienta následky 

v podobě recidivy či primomanifestace KV pří-

hody, které bylo možné zabránit. S dia gnózou 

„statinová intolerance“ je tedy potřeba zacházet 

velmi opatrně. V léčbě dyslipidemie (jako vý-

znamného rizikového faktoru KV onemocnění) 

je nezbytné, stejně jako při léčbě jiných one-

mocnění, zvažovat „cost-benefi t ratio“. 

Důvodů k častým diskuzím na téma nežá-

doucích účinků statinů může být několik. Svou 

roli jistě hraje fakt, že počet pa cientů užívají-

cích statiny narůstá –  zatímco v roce 2011 byla 

v ČR spotřeba nejfrekventněji předepisova-

ných statinů (atorvastatin, rosuvastatin, sim-

vastatin a fl uvastatin) cca 290 milionů DDD 

(doporučených denních dávek) [1], v roce 

2016 narostla spotřeba týchž statinů (vyjma 

kombinovaných preparátů) na cca 419 milionů 

DDD/ rok [2], tzn. statiny užívá zřejmě více než 

milion obyvatel ČR. Svou roli jistě hraje i ob-

jevení nových hypolipidemik, resp. PCSK9 in-

hibitorů, které jsou obecně velmi dobře to-

lerovány a navíc užívány (byť parenterálně) 

1– 2× měsíčně, což u řady pa cientů (i lékařů ne-

kardiologů) opět budí naději na „lepší léčbu“. 

Je ovšem potřeba připomenout, že PCSK9 in-

hibitory stále nelze v ČR rutinně předepisovat 

(zatím nebyla pojišťovnami schválena úhrada 

z prostředků veřejného zdravotního pojištění) 

a navíc tyto léky nejsou a nebudou určeny 

k „výměně“ za statiny, ale jako aditivní léčba 

u vysoce rizikových pa cientů, kteří na maxi-

mální dostupné hypolipidemické léčbě ne-

dosahují cílových hodnot LDL cholesterolu 

(LDL-c), popř. pro jedince ve vysokém riziku 

se statinovou intolerancí.
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Myopatie asociovaná se statiny
Myopatie asociovaná se statiny (statin assoc-

ciated myopathy –  SAM) je nejčastější nežá-

doucí účinek statinové léčby a rovněž nejčas-

tější příčina nonadherence k léčbě a přerušení 

či ukončení terapie statiny. Prevalence SAM je 

uváděna v rozmezí 1– 29 % podle toho, zda se 

jedná o data z randomizovaných klinických 

studií (výskyt 1– 5 %) či data z registrů a ob-

servačních studií (11– 29 %). Samozřejmě že 

každý z uvedených údajů má své limitace. 

Z randomizovaných studií jsou často vylou-

čeni pa cienti rizikoví pro vznik myopatie (starší 

pa cienti, pa cienti s anamnézou svalových bo-

lestí, jedinci s revmatologickými onemocně-

ními apod.) (tab. 1), naopak observačním 

studiím často chybí kontrolní skupiny [6,7]. 

Důležitým faktem ovšem zůstává, že závažné 

„svalové“ nežádoucí účinky jsou extrémně 

raritní. Ve srovnání např. s kyselinou acetyl-

salicylovou (ASA) připadá na 248 pa cientů 

léčených ASA 1 komplikace ve smyslu krvá-

cení do gastrointestinálního traktu (GIT), na 

2 066 pa cientů léčených ASA připadá 1 fa-

tální krvácení do GIT [8]. Naproti tomu rhabdo-

myolýza se vyskytne u 1 ze 100 000 léčených 

pa cientů a smrt v souvislosti s rhabdomyo-

lýzou u 1 pa cienta z 1 000 000 [9]. 

SAM se lze významnou měrou vyhnout při 

znalosti rizikových faktorů, které riziko SAM 

zvyšují (tab. 1), v případě jejich výskytu pak 

volit opatrnou titraci dávky statinu, event. volit 

statiny s menším rizikem lékových interakcí.

Stejně tak znalost alespoň základních lé-

kových interakcí nám může pomoci vyhnout 

se závažným nežádoucím účinkům, dle 

Thompsona et al mohou být lékové interakce 

zodpovědné až za 60 % případů rhabdomyo-

lýzy při užívání statinů (tab. 2). [10].

Léky, které mohou interagovat se statiny na 

úrovni metabolizmu, jsou buď inhibitory, nebo 

induktory enzymů cytochromu P450 (CYP450). 

Statiny jsou metabolizovány převážně dvěma 

izoformami CYP450 –  CYP3A4 (simvastatin, 

minimálně užívaný lovastatin a z 20 % také 

atorvastatin) a CYP2C9 (fl uvastatin a z 10 % 

i rosuvastatin).

Důkazy z velkých randomizovaných studií 

ukazují, že léčba statinem snižuje riziko zá-

važných KV příhod (tj. smrt z KV příčin, in-

farkt myokardu, koronární revaskularizace 

a cévní mozkové příhody) na každé snížení 

LDL-c o 1 mmo/ l přibližně o čtvrtinu. Nic-

méně absolutní přínos léčby statiny závisí 

na absolutním riziku aterosklerotické KV pří-

hody a absolutní dosažené redukci LDL-c. Na-

příklad snížení LDL-c o 2 mmol/ l běžně uží-

vaným statinem v běžném dávkování (např. 

atorvastatin 40 mg denně) po dobu 5 let 

u 10 000 pa cientů zabrání vzniku závažné 

KV příčiny u 1 000 pa cientů s již preexistu-

jícím KV onemocněním (tedy v sekundární 

prevenci) a u 500 pa cientů v primární pre-

venci s vysokým rizikem KV příhod. Statinová 

terapie redukuje KV riziko tím více, čím déle 

je užívána [3].

Z nežádoucích účinků je trvale skloňováno 

zejména svalové postižení, resp. myopatie aso-

ciovaná se statiny, na které je zaměřeno toto 

sdělení. V posledních letech také diabeto-

genní účinky statinů, méně pak např. neuro-

logické nežádoucí účinky [4] či elevace jater-

ních enzymů [5]. 

antropometrické věk  > 75 let

ženské pohlaví

nízký body mass index (BMI < 18 kg/m2)

přidružená onemocnění

• endokrinní

• neurologická

• renální

• revmatologická

akutní infekce

závažné trauma

chirurgický zákrok s velkými metabolickými nároky

hypothyreóza, hyperkortizolizmus, diabetes mellitus, 

defi cience vitamínu D

myastenia gravis, primární myopatie

zvýšené riziko s klesající glomerulární fi ltrací

systémový lupus erythematodes, polymalgia reumatica, 

revmatoidní artritida

symptomy v anamnéze zvýšená hladina kreatinkinázy v krvi (> 10× nad horní 

hranici normy)

nejasné svalové nebo kloubní obtíže

myopatie asociované se statiny

genetické faktory některé polymorfi zmy genů kódujících transportní systémy, 

receptory, enzymy účastnící se metabolizmu statinů

další faktory vysoká fyzická aktivita/zátěž

dietní faktory (vysoká konzumace grapefruitového 

či brusinkového džusu)

nadměrný přísun alkoholu

drogová závislost

faktory ovlivňující 

farmakokinetiku statinů

vysoké dávky statinů

polypragmazie

lékové interakce

Tab. 1. Rizikové faktory myopatie asociované se statiny [7].

atorvastatin rosuvastatin simvastatin fl uvastatin

lipofi lita ano ne ano ano

metabolismus CYP 450 3A4 (20 %) CYP 450 2C9 (10 %) CYP 450 3A4 CYP 450 2C9

vylučování močí (%) 2 10 13 5

vylučování stolicí (%) 70 90 58 90

Tab. 2. Farmakokinetické vlastnosti nejčastěji užívaných statinů, riziko interakcí [11].

proLékaře.cz | 10.2.2026



163

Statinová intolerance a její praktická řešení

Kardiol Rev Int Med 2017; 19(3): 161– 164

dva a více statinů v minimálních dávkách. 

V našich podmínkách pracujeme s termíny:

   kompletní statinová intolerance –  neschop-

nost tolerovat ani jeden ze tří základních sta-

tinů v jejich obvyklé nejnižší počáteční dávce 

(rosuvastatin 5 mg, atorvastatin 10 mg, sim-

vastatin 20 mg),

   parciální statinová intolerance –  neschop-

nost tolerovat statiny v podobě a dávkách 

nezbytných k dosažení cílových hodnot [14].

Terapeutický přístup k pa cientům 
se statinovou intolerancí
Podrobný návod, jak přistupovat k pa cientům 

se statinovou intolerancí, je shrnut v tab. 4. Pro 

pa cienty, kteří netolerují žádný statin v obvyklé 

počáteční denní dávce, vzniká doporučení po-

kusit se alespoň o velmi nízké dávky nebo nižší 

než denní dávkování. Mnohé studie u pa cientů 

s hypercholesterolemií ukázaly, že dávky 

5– 10 mg rosuvastatinu nebo 10– 20 mg ator-

vastatinu podávané každý den snížily LDL-c 

o 20– 40 %. U pa cientů s předchozí statinovou 

intolerancí se díky rosuvastatinu podávanému 

1– 2× týdně (průměrná dávka 10 mg/ týden) 

podařilo snížit LDL-c o 23– 29 % a byl velmi 

dobře tolerován u 74– 80 % pa cientů. [15,16].

pro obtíže způsobené statiny spíše nesvědčí 

(tab. 3).

Jak už bylo řečeno, neexistuje žádný vysoce 

spolehlivý bio chemický marker, který by dia-

gnózu SAM potvrdil nebo vyvrátil. Elevace 

kreatinkinázy (CK) je pro SAM nespecifi cká, 

může být způsobena myopatií jakékoli etio-

logie vč. statinové (vzácně), řadou neurologic-

kých onemocnění, ale také recentní svalovou 

aktivitou (v posledních 48– 72 hod), abúzem 

alkoholu, hypotyreózou, malignitou a celou 

řadou dalších stavů, u ně kte rých jedinců 

můžeme dokonce zaznamenat chronickou 

elevaci CK bez zjevné příčiny, tzv. idiopatická 

hyperCKemie [13].

Na základě výše uvedených skutečností lze 

tedy SAM (v širším slova smyslu statinovou in-

toleranci) defi novat jako výskyt nežádoucích 

symp tomů, které jsou pa cientem vnímány jako 

neakceptovatelné nebo laboratorní odchylky, 

které značí nadměrná rizika, jsou přisuzována 

statinové léčbě a vedou k jejímu přerušení. Kri-

téria SAM se liší v různých studiích, nicméně 

dle konsenzu EAS (European Atherosclerosis 

Society) je využívána defi nice ze studí ODYS-

 SEY ALETARNATIV a GAUSS 2, která charakte-

rizuje intoleranci jako neschopnost tolerovat 

V kontextu lékových interakcí (tab. 2) [11] 

na úrovni CYP3A4 se velmi často mluví o sil-

ných inhibitorech CYP3A4, mezi které patří 

např. makrolidová antibio tika (zejména klari-

thromycin, erytromycin, méně roxitromycin), 

antimykotika ze skupiny azolů (ketokonazol, 

itrakonazol), většina inhibitorů proteáz (an-

tivirotika) a cyklosporin A. Vlivem inhibice 

CYP3A4 pak dochází ke zpomalené degradaci 

a eliminaci statinu, čímž narůstá riziko nežá-

doucích účinků. V běžné praxi se ale mnohem 

častěji setkáváme se současným podávaním 

statinů s antiarytmiky amiodaronem a pro-

pafenonem či kalciovými blokátory verapa-

milem, diltiazemem a amlodipinem, které jsou 

středně silnými inhibitory CYP3A4. Při sou-

časném podávání kteréhokoli z nich stoupá 

expozice (součin plazmatické koncentrace 

a délky působení) u simvastatinu 3×, (s klari-

thromycinem až 10×), u atorvastatinu je vze-

stup expozice nižší, u středně silných inhi-

bitorů (propafenon, amiodaron, verapamil) 

je vzestup dvojnásobný, u silných inhibitorů 

trojnásobný [12].

Cestou CYP2C9 je metabolizováno nesrov-

natelně menší množství farmak, CYP2C9 je vý-

znamně inhibován fl ukonazolem a částečně 

i amiodaronem, slabým inhibitorem 2C9 je 

omeprazol. Hydrofi lní statiny (rosuvastatin, 

pravastatin) nejsou transformovány cytochro-

movým systémem, variabilita jejich hladiny je 

tedy výrazně menší [12].

Dia gnostika SAM
Stanovení dia gnózy SAM je velmi obtížné, 

zejména proto, že je založeno na subjek-

tivním hodnocení, nemáme spolehlivý dia-

gnostický test ani laboratorní marker, který 

by dia gnózu jednoznačně potvrdil nebo vy-

vrátil. Asi nejdůležitějším a vcelku logickým 

klíčem ke zhodnocení kauzální souvislosti sta-

tinové léčby a vzniku myalgií je jistá časová ná-

vaznost. Příznaky lze připsat statinům, pokud 

se objeví v průběhu prvního měsíce léčby, 

zlepší se po jejich vysazení (během 4 týdnů) 

a event. se znovu objeví po opětovném 

podání. Rovněž svým charakterem mohou 

svalové bolesti podporovat či vyvrátit sou-

vislost léčby s obtížemi. Bolesti svalů způso-

bené statiny jsou spíše symetrické, postihu-

jící proximální velké svalové skupiny (stehna, 

paže), jedná se o difuzní bolest, popř. křeče, 

pocit ztuhlosti či svalové slabosti a nevýkon-

nosti. Naopak svalové bolesti malé izolované 

oblasti, bolesti charakteru parestezií, záškubů 

či lokalizované spíše do oblasti šlach a kloubů 

Klinické symptomy (nové nebo zhoršené bez zjevného vysvětlení) Skóre

regionální distribuce (charakter)

• symetrická bolest fl exorů kyčlí/stehen 3

• symetrická bolest lýtek 2

• symetrická bolest proximálních svalů 2

• nespecifi cká asymetrická intermitentní bolest 1

časový faktor

• začátek výskytu symptomů < 4 týdny 3

• začátek výskytu symptomů 4–12 týdnů 2

• začátek výskytu symptomů > 12 týdnů 1

změna po přerušení podávání statinu

• zlepšení po přerušení (< 2 týdny) 2

• zlepšení po přerušení (2–4 týdny) 1

• nedošlo ke zlepšení po přerušení léčby (> 4 týdny) 0

změna po opětovném podávání statinu

• stejné symptomy se objevily po < 4 týdnech 3

• stejné symptomy se objevily po 4–12 týdnech 1

výsledek hodnocení bolesti svalů při SAM

• pravděpodobná souvislost se statinem 9–11

• možná souvislost se statinem 7–8

• nepravděpodobná souvislost se statinem < 7

Tab. 3. Hodnocení bolestí svalů při myopatii asociované se statiny (SAM).
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Závěr
Nežádoucí příznaky spojené s užíváním sta-

tinů a zejména pak svalové obtíže (myopatie 

asociované se statiny) jsou relativně častým 

důvodem pro přerušení či dokonce ukončení 

statinové terapie. Nicméně závěrem je potřeba 

zdůraznit několik skutečností.

   Závažné nežádoucí účinky jsou velmi raritní.

  Celé řadě nežádoucích účinků se lze vy-

hnout znalostí a respektováním možných 

rizikových faktorů rozvoje statinové intole-

rance, respektováním nejfrekventnějších lé-

kových interakcí (amiodaron, propafenon, 

verapamil, diltiazem, amodipin, makrolidy, 

azolová antimykotika).

  Pa cientů s kompletní statinovou intolerancí 

(tzn. neschopnost tolerovat ani jeden ze tří 

základních statinů v jejich obvyklé nejnižší 

počáteční dávce –  rosuvastatin 5 mg, ator-

vastatin 10 mg, simvastatin 20 mg) je velmi 

málo.

  U pa cientů, u nichž je indikována statinová 

léčba, bychom měli zvážit alespoň pozmě-

něné dávkovací schéma (minimální dávka 

statinu, popř. ordinovaná několikrát týdně).

  Pro úplnost problematiky je potřeba dodat, 

že podrobný rozhovor s pa cientem s vy-

světlením nejen možných jiných příčin my-

algií, ale také s vysvětlením heterogenity 

celé lékové skupiny a zdůrazněním důleži-

tosti efektivní léčby, je nezbytností. Pokud 

i přesto je pa cient přesvědčen, že by jeho 

obtíže mohly být způsobeny užívaným sta-

tinem, je jistě ke zvážení jeho záměna (přes-

tože lékař si toto nemyslí), protože „bagateli-

zováním“ obtíží pa cienta s tím, že se nejedná 

o statinovou intoleranci, docílíme pouze vý-

razného snížení adherence k léčbě.
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CK > ULN < 4× ULN, 

symptomy 0

• pokračovat v léčbě

• poučit pacienta o nutnosti hlášení myalgie

• zkontrolovat CK

CK > ULN < 4× ULN, 

symptomy +

•  u pacienta v nízkém KV riziku přerušit podávání statinu na 

2–4 týdny, kontrola CK

•  u pacienta ve vysokém KV riziku může být v terapii pokračo-

váno, optimálně jiným statinem v nižší dávce

•  při trvání symptomů (souvislost se statinem nepravděpo-

dobná) se lze vrátit k původnímu statinu

•  při odeznění symptomů volit preferenčně jiný statin, popř. 

lze i stejný statin v nižší dávce

CK > 4× ULN < 10× 

ULN, symptomy 0

•  lze pokračovat v terapii statinem za kontroly CK za 1 týden, 

při přetrvávající elevaci CK zvážit změnu terapie (jiný statin, 

nižší dávka)

CK > 4× ULN < 10× 

ULN, symptomy +

•  u pacienta v nízkém KV riziku přerušit podávání statinu na 

2–4 týdny, kontrola CK

•  u pacienta ve vysokém KV riziku může být v terapii pokračo-

váno, optimálně jiným statinem v nižší dávce

•  při trvání symptomů (souvislost se statinem nepravděpo-

dobná) se lze vrátit k původnímu statinu

•  při odeznění symptomů volit preferenčně statin, popř. lze 

i stejný statin v nižší dávce

CK > 10× ULN 

bez ohledu na 

symptomy

•  přerušit léčbu statiny 

•  zkontrolovat renální funkce

•  monitorace CK

CK – kreatinkináza, ULN – horní hranice normy, KV – kardiovaskulární

Tab. 4. Management pacientů s elevací CK a projevy myopatie asociované se statiny.
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