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AKTUALNI FARMAKOTERAPIE {
NEUROPROTEKTIVNT UCINKY STATINO

prescribed. For statin therapy, appropriate HDL cholesterol target values should be established, and special regimen with adjunctive therapy
with ezetimibe in selected patients. Drug side effects may occur with statin therapy, such as nausea, fatigue, myalgia, rarely statin myopathy.
A number of studies have shown that statins have neuroprotective effects on the brain tissue. They can cross the blood-brain barrier and
reduce microglia activation followed by subsequent leaching of proinflammatory mediators. Under pathological conditions, statins induce
vasodilation in the brain, inhibit the proliferation of smooth muscle cells in the vessel wall, improve endothelial cell function, and stabilize the
atherosclerotic plaque. They have antiplatelet, antioxidant and anti-inflammatory effect.
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Uvod

Statiny jsou jednou z nejpouzivanéjsich skupin [éCiv, které se vyuzivaji pro
lécbu primarni hypercholesterolemie a dyslipidemie. Jejich dlouhodobé uziva-
ni vede prokazatelné ke snizeni kardiovaskularniho rizika v primarnii sekundarni
prevenci. Vyznamne snizuji hladinu cholesterolu; maji pozitivni vliv na snizeni
mortality a morbidity kardiovaskularnich chorob (Gupta et al, 2018).

Statiny patfi do sirsi skupiny hypolipidemik, kam zafazujeme také fibraty
(fenofibrat a ciprofibrat) a ezetimib. Existujf téZ fixni kombinace statinu s fi-
bratem (fenofibrat a simvastatin), statinu s ezetimibem a statinu s dalsimi
latkami (@ntihypertenziva aj.).

V posledni dobé se objevuje velké mnozstvi studii, které zkoumaji
mozny neuroprotektivni Ucinek statind na mozkovou tkan. Prestupuji
pfes hematoencefalickou bariéru, pozitivné ovlivhuji mikroglie a snizuji
vyplavovani prozanétlivych medidtorQ, pasobi také antioxidacné. V ¢lanku
uvadime stru¢nou historii objevu statinG, jejich mechanismus Ucinku, me-
tabolismus, lékové interakce a hlavni nezadouci Ucinky. Stru¢né uvadime
specifika 1é¢by u seniort. V dalsim textu dale pojednavame o neuropro-
tektivnich Ucincich statinG u jednotlivych neurologickych onemocnéni.
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Historie

Objev statind nebyl ndhodnou udalosti, ale vysledkem cileného vy-
zkumu pfirodnich latek, které by zédsadnim zpUsobem inhibovaly biosyn-
tézu cholesterolu (Tobert et al,, 2003). Prvni statin mevastatin byl izolovan
v 70. letech jako pusobek plisné Penicillium citrinum. Nikdy vsak nedosahl
klinického vyuziti. Pfirodniho plvodu jsou jeste lovastatin a pravastatin,
ostatni statiny jsou vyrabeny synteticky nebo polosynteticky.

V Ceské republice se nejvice v soucasné dobé pouzivaji v praxi ator-
vastatin a rosuvastatin, méne simvastatin a fluvastatin. V nékterych ¢astech
sveta se muze vyskytovat lovastatin, coz je prvni statin schvaleny ke klinic-
kému uziti na sklonku 80. let. ZpUsobuje vsak zvyseni kreatin-fosfokindzy
a zazivaci potize. V zahranici se dale pouzivaji pravastatin a pitavastatin.

Mechanismus ucinku

Statiny inhibujf intraceluldrni 33-hydroxy-33-methylglutaryl-koenzym
A reduktazu (HMGCR), klicovy enzym pfi syntéze mevalonatu, ktery je
zasadnim stavebnim kamenem pro cholesterol a dalsi dulezité substance.
Ke snizeni hladiny cholesterolu dochazi zvlasté v hepatocytech, zvysi se
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