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Arterin® — doplnék stravy v léché dyslipidemie:
vysledky kratkodobého klinického sledovani

Miroslav Soucek

[Il. interni klinika LF MU a FN u sv. Anny v Brné

Souhrn

Zvys$ena hladina LDL-cholesterolu patii mezi hlavni rizikové faktory ischemické choroby srdecni. MUzeme jej ovlivnit
farmakoterapii, ale i zménami stravovacich navyko a zivotniho stylu. Posledni doporugeni pro Ié¢bu dyslipidemie vénuji
zvldstni pozornost potravinovym doplikdm a funkénim potravinam.

Klicova slova: arterin (monakolin K) — dyslipidemie — kardiovaskularni komplikace — lipidové spektrum

Arterin — a nutritional supplement in the treatment of dyslipidemia:

results of a short-term clinical follow-up study

Summary

Elevated LDL-cholesterol levels are among the main risk factors for ischemic heart disease. It can be influenced by
pharmacotherapy, but also by changes in eating and life habits. The most recent recommendations on the treatment
of dyslipidemia devote special attention to nutritional supplements and functional foods.
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Cile lécby dyslipidemie

Je vieobecné znamo, Ze hlavnim cilem Ié¢by dyslipidemie
(DLP) je snizeni rizika klinické manifestace kardiovasku-
l&rnich onemocnéni (KVO) a snizeni kardiovaskularni (KV)
a celkové mortality. Za timto Ucelem je vhodné dosazeni
cilovych hodnot lipidd. Primarnim cilem |é¢by DLP zUstava
ovlivnéni hladiny LDL-cholesterolu (LDL-C), protoze jiz jeji
snizeni o T mmol/| vede ke snizeni KV mortality a morbi-
dity 0 22 %. U pacientU s velmi vysokym rizikem je cilem
snizeni hodnoty LDL-C < 1,8 mmol/I nebo alespon jeho sni-
zenio 50 % z vychozi hodnoty. Pro osoby ve vysokém riziku
je cilova hodnota LDL-C < 2,5 mmol/l, u osob ve stfednim
riziku ma byt zvazena cilova hodnota LDL-C < 3,0 mmol/I.
Je ale na lékatri, aby nezahajoval zbyte¢nou lé¢bu hypolipi-
demiky. K posouzeni miry KV rizika poslouzi tabulky SCORE
(tab. 7).

Cesty k dosazeni cilovych hodnot

Posledni doporugeni Evropské kardiologické spole¢nosti
a Evropské spole¢nosti pro aterosklerézu pro lé¢bu DLP
(ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidae-
mias The Task Force for the management of dyslipidaemias
of the European Society of Cardiology and the European
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Atherosclerosis Society) povazuji nefarmakologické po-
stupy za zaklad intervence u véech a nezbytnou sou¢ast
i u pacientU indikovanych k farmakoterapii. Zakladem lécby
DLP tedy jsou Uprava zivotniho stylu, tj. zanechani koufeni,
zména diety, zavedeni pravidelné pohybové aktivit a sni-
zeni nadmérné télesné hmotnosti.

Dietni opatteni

Je doporuc¢eno omezeni celkového pfijmu tukd na 25—35 %
celkového energetického pfijmu s dirazem na nahradu na-
sycenych tukl Zivocisného pUvodu (téch by mélo byt do
7 % ptijmu energie) tuky nenasycenymi. Sacharidy maji
tvorit 45—-55 % celkové energetické spotfeby, pficemz jed-
noduché cukry by nemély byt zastoupeny vice nez 10 %.
Je tfeba také minimalizovat konzumaci potravin bohatych
na fruktézu (sladké ndpoje). Trva duraz na zvyseni spo-
tieby vladkniny, denni konzumace by se méla pohybovat
mezi 25—40 g. Pfijem cholesterolu by mél byt limitovan
na méné nez 300 mg denné. Spotieba alkoholu by neméla
presahnout 20—30 g u muz0 a 10—20 g u Zen. Zvlastni po-
zornost je vénovana potravinovym doplikdm a funkénim
potravindm. Vyhodna je zvysena spotfeba potravin obo-
hacenych rostlinnymi steroly. Nadéale plati pozadavek na
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konzumaci alespori 1 g vicenenasycenych mastnych ky-
selin ®-3. Jednim z hlavnich cilt dietni intervence z0-
stava dosazeni redukce hmotnosti u pacientd s nadvahou
a obezitou.

Pohybova aktivita a dalsi reZimova opatieni
Pravidelna fyzicka aktivita zvysuje koncentraci HDL-cho-
lesterolu (HDL-C) a soucasné snizuje koncentraci celko-
vého cholesterolu a triglyceridt (TG). Pricemz pravidelna
fyzicka aktivita je definovana jako aerobni pohybova ak-
tivita provadéna minimalné Skrat tydné po dobu mini-
malné 45 min na dosazeni 50-75 % maximalni tepové fre-
kvence. Vhodnou zatéz je tieba stanovit individualné, tak
aby byla predevsim pro obézni pacienty prijatelna.

Farmakoterapie DLP
= statiny (inhibitory 3-hydroxy-3-metylglutaryl-koen-
zym A reduktdzy) — zOstavaji i nadale zakladem farma-
koterapie DLP, protoZe vyznamné snizuji KV morbiditu
a mortalitu v primarni i sekundarni prevenci; jsou vse-
obecné dobfe tolerovany a zavazné nezadouci Utinky
jsou vzacné
sekvestranty Zluéovych kyselin — jejich hypocholeste-
rolemicky Ucinek je podstatné nizsi nez u statiny, bo-
huzel neovliviuji HDL-C a mirné zvysuji hladiny TG,
jejich pouziti je omezené pro $patnou snasenlivost
kyselina nikotinova — zvysuje HDL-C az 0 25 %, snizuje
LDL-C 0 15-18 % a TG 0 20—40 %, hlavnim nezadoucim
Ucinkem je kozni flush, ktery muze byt piizniveé ovliv-
nén laropiprantem (inhibitorem receptoru prostaglan-
dinu D2), bohuzel ve studiich nebyl niacinem ovlivnén
primarni cil a jeho podavani bylo provazeno zavaznymi
nezadoucimi U¢inky
= fibraty —jsou agonisté PPARa receptory, které vyrazné
snizuji predevsim hladiny TG a mirné zvysuji HDL-C, fib-
raty ve studiich vedly ke snizeni progrese mikroalbumi-
nurie, ktera je znamkou poskozeni ledvin a dalsich mik-
rovaskularnich komplikaci diabetu

Soutasna doporuceni [1-3] konstatuji, ze zatimco zmény
zivotniho stylu maji vzdy velmi dUlezZity a dlouhodoby viiv
na zdravi, dlouhodoby pfinos farmakoterapie pro nemoc-
ného je tieba zvazovat v kontextu jeho moznych neza-
doucich Uginku.

Zavazné zvyseni kreatinkinazy (CK) je duvodem k pie-
ruseni |é¢by. Za zavazné zvyseni je povazovano zvyseni
CK nad Snasobek horni hranice normy, zjisténé pfi 2 mé-
fenich. Myalgie bez zvyseni CK se v klinické praxi vysky-
tuje u 5-10 % pacientU.

velmi vysoké riziko vysoké riziko

>10% >5%a<10%
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Fermentovana cervené ryze — Arterin®
Piipravek Arterin® (Omega Pharma) obsahuje predevsim
mletou su$enou fermentovanou cervenou ryzi (¢insky
hong qu).

Fermentovand cervena ryze je produktem fermentace
kvasinky (Monascus purpureus), ktera roste na ryzi. Produkce
probihd v mnohastupnovém fermentacnim procesu poci-
naje kvasinkami Aspergillus terreus a Monascus ruber. Kva-
sinka produkuje 13 riznych monakoling, predevsim mona-
kolin K (pfirodni sterol, ktery inhibuje HMG-CoA reduktazu).
Je mozné, Ze soucasné pusobeni monakoling, sterolt (napf.
[-sitosterol, kampesterol, stigmasterol a sapogenin), izofla-
vonoidU a nesaturovanych mastnych kyselin zvysuje Ucin-
nost [4].

Mira absorpce je 31% (ve srovnani se simvastatinem —
60—85 %) a biologicka dostupnost je pod 5 % (odpovida
biologické dostupnosti simvastatinu). Vysledky inhibice
3-hydroxy-3 metylglutaryl-koenzym A reduktazy (HMG-
-CoA reduktazy) limitujiciho kroku biosyntézy choleste-
rolu v jatrech, byly prvné zminény v literatufe v roce 2002
v souvislosti s fermentovanou cervenou ryzi [4].

Susena mleta cervena ryze se v Ciné pouziva vice nez
800 let. Pouziva se jako barvivo (rovnéz konzervacni latka)
a koreni do ruznych asijskych pokrmU (napf. pekingské
kachny, cerveného tofu, omacek nebo ryzového vina).
V tradi¢ni ¢inské mediciné se od 16. stoleti rovnéz pouziva
k lé¢bé kardialnich bolesti. Priznivy Uc¢inek na dyslipidemii
adiabetes mellitus 2. typu byl popisovan jiz od 90. let minu-
lého stoleti. Mezi nezadouci U¢inky patii bolesti hlavy a gas-
trointestinalni pfiznaky. Pfipravek ma nasledujici kontra-
indikace: vék pod 18 let, probihajici terapie statiny a zavazné
onemocnéni jater a/nebo ledvin. Pripravek Arterin® je k dis-
pozici v lékarnach v Rakousku ve formé potravinového do-
plhku (Omega Pharma Austria Health Care GmbH).

Kratkodobé klinické sledovani

Sledovali jsme na nasi klinice Ucinek, snasenlivost a bez-
pecnost piipravku Arterin® u mirné a stiedné rizikovych
pacientU s hypercholesterolemii. Pacienti uzivali Arterin®
(10 mg monakolin K) Tkrat denné, po dobu 4 mésicu. Zara-
zeni byli pacienti ve véku 18—65 rokd. Hladinu celkového
cholesterolu méli vy$si nez 5 mmol/l. Do studie nebyli za-
fazeni pacienti s akutnim koronarnim syndromem, per-
kutanni koronarni intervenci nebo koronarnim bypassem
v poslednich 4 tydnech, renalni nebo hepatalni insufici-
enci, myopatii nebo zvysenou hladinou CK, sou¢asnou
|é¢bou hypolipidemiky a téhotné ¢i kojici matky. Sledovali
jsme zmény hladin celkového cholesterolu, LDL-C, HDL-C
a TG pied a po Iécbé, dale zmény v krevnim obraze, jaterni

stredni riziko nizké riziko

>1%a<5% <1%
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testy, CK, kreatinin, ureu, HbA _a nezadouci U¢inky. Paci-
enti podepsali informovany souhlas.

Sledovany soubor

Do souboru bylo zafazeno 20 pacienty, 2 pacienti se nedo-
stavili na zavére¢nou kontrolu. Soubor tvorilo tedy 9 muzd
a 9 zen primérného véku 58,5 rokd. Obvod pasu byl u muzd
98,6 cm, u Zen 78 cm. Hypertenzi mélo 73,3 % pacientd,
diabetes mellitus 6,7 %, koufilo 13,3 %. Pacienti v prOméru
védeéli o dyslipidemii 5,1 rokd. Jednalo se o pacienty v pri-
marni prevenci.

Vysledky
Piehledné je ukazuje tab. 2 a graf.

Dalsi sledované parametry se statisticky vyznamné
nelisily (jaterni testy, krevni obraz, kreatinin, urea, HBA _
a predevsim CK).

Taktéz se nevyskytly zadné vedlejsi U¢inky, u jednoho
pacienta byly prechodné mirné zazivaci obtize.

Diskuse

V nami sledovaném souboru doslo Ié¢bou pfipravkem
Arterin® k poklesu celkového cholesterolu o 12 %, LDL-C
0174 %, TG 04,0 % a HDL-C se neménil. Pacient0m nebyla
doporutena zadna dietni opatieni nebo zména Zzivotniho
stylu. Ve srovnani se studiemi v zahranici byl nas soubor
maly a lé¢ba trvala pouze 4 mésice. Presto doslo k po-
klesu predevsim LDL-C a také celkového cholesteroly,
pokles TG byl jen mirny a vibec se, ve shodé s Udaji z lite-
ratury, neménila hladina HDL-C. Arterin® byl dobfe snasen

hodnoty pii vstupnim

hodnoty po lé¢bé

vysetieni pripravkem Arterin®

(mmol/1) (mmol/1)
celkovy cholesterol 6,40 (M6,18/26,66) 566 (M 584/Z545)
LDL-C 394 (M381/2409) 326 (M345/Z3,03)
triglyceridy 241(M327/2142)  231(M3,30/21,18)
HDL-C 1,52 (M 1,22/ 1,86) 1,51(M1,25/Z1,77)

M —muzi Z - zeny

celkovy cholesterol o) e

57

=)

LDL-C

HDL-C m vychozi stav

16 tydnu
triglyceridy

o 1 2 3 4 5 6 7
nmol/I
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nily se sledované biochemické parametry.

Do prospektivni studie provedené v Belgii u pacientd
praktickych Iékai U bylo zatfazeno 800 pacientU s vyssi hod-
notou LDL-C [5]. Pacienti byli sledovani v rdmci bézné kli-
nické praxe. Vyhodnocovala se U¢innost piipravku Arterin®
(10 mg monakolinu K) na hladiny celkového cholesterolu,
LDL-C a HDL-C, zakladni biochemické parametry a sledo-
valy se mozné vedlejsi U¢inky. Hladiny celkového choleste-
rolu klesly o0 17 % po 2 mésicich, 19 % po 6 mésicich a 21 %
po 1 roce. Hladina LDL-C se snizila 0 22 % po 2 mésicich,
023 % po 6 mésicich a 0 25 % po 1 roce. Hladiny HDL-C se
vyrazneé nelisily. Hladiny TG klesly 0 17 % za 2 mésice,0 19 %
za 6 mésicta 30 % po 1roce. Nebyly hlaseny zadné vedlejsi
Utinky. Zadné zmeény nebyly pozorovany v biochemickych
parametrech, zejména v hladinach CK.

Pripravek Arterin® byl sledovan také z hlediska ovlivnéni
koronarnich prihod a mortality [6]. Cilem studie bylo stano-
vit Utinek pripravku Xuezhikang (XZK), coz je castecné pu-
rifikovany vytazek z cervené fermentované ryze, na lipidové
spektrum a KV piihody u pacienty, ktefi prodélali infarkt
myokardu (IM). Do studie bylo zafazeno 4 870 pacientu
po IM se zvys$enou hodnotou LDL-C, bud'do vétve s place-
bem nebo s XZK (2,5—-3,2 mg monakolinu K) podavanym
2krat denné po dobu 4,5 let. Primarnim cilem byla zavazna
koronarni pfihoda, kterd zahrnovala nefatalni IM a smrt
v dusledku koronarniho onemocnéni. Sekundarnim cilem
byla kardiovaskularni mortality, celkovd mortalita, po-
tieba koronarni revaskularizace a zmény lipidového spek-
tra. Primarni cil se vyskytl v 10,4 % v placebo vétvia 5,7 %
ve vétvi léené pripravkem XZK. Lé¢ba pomoci piipravku
XZK vedla k vyznamnému snizeni KV a celkové mortality
0 30 % a 33 %, potieba revaskularizace klesla o jednu tfe-
tinu a snizily se hodnoty celkovéhoa LDL-Co 21,5 % a 27,7 %,
TG 0 15,8 % a mirné se zvysily hodnoty HDL-C. Dlouhodoba
lé¢ba piipravkem XZK vyznamné snizila recidivu koronar-
nich pfihod a vyskyt novych KV pfihod a Umrti, zlepsila lipi-
dovy profil a byla bezpecna a dobfe snasena.

Dalsi zajimava studie méla provéfit mozné pouziti cer-
vené fermentované ryze u pacient( s nesnasenlivosti sta-
tin0 [7]. Do studie bylo zafazeno 25 pacientd, u kterych se
snizil celkovy cholesterol 0 15 %, LDL-C 0 21 %. Potvrdila se
mozna alternativa u pacienty s nesnasenlivostina jiné Iéky
snizujici hladiny lipid0 v krvi. Do podobné studie bylo zafa-
zeno 62 pacientU s nesnasenlivosti na obvyklou davku sta-
tin0 (31 na placebu a 31 uzivalo cervenou fermentovanou
ryzi) po dobu 24 tydnu. Potvrdilo se podobné skore svalové
bolesti jako u placeba. Nebyly zadné zmény v biologickych
parametrech (zadné zvyseni hladiny CK) [8].

Zaveér

Potravinovy doplnék Arterin® ma ptiznivy Ucinek na lipidové
parametry v rdmci primarni prevence u pacientd s mirnou
a stiedné tézkou dyslipidemii. MUze byt alternativou u pa-
cienty, ktefi nesnasi statiny. Ovliviuje téz KV a celkovou
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mortalitu. Provedeni dalsich dlouhodobgjsich klinickych
randomizovanych dvojité zaslepenych studii u vétsiho
poctu pacientd by bylo vyhodné vzhledem k hodnoceni te-
rapeutické hodnoty pfipravku Arterin® v kazdodenni kli-
nické praxi.

Otisténo s laskavym svolenim autora, Séfredaktora a redakcni
rady casopisu Vnitini lékarstvi a vydavatelstvi Facta Medica, s.r.o.
Poprvé publikovano ve Vnitri Lék 2016, 62(10): 000—-000.

Literatura

1. Stone NJ, Robinson J, Lichtenstein AH et al. 2013 ACC/AHA gui-
deline on the treatment of blood cholesterol to reduce atherosclerotic
cardiovascular risk in adults: a report of the American College of Car-
diology/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines.
Circulation 2014; 129: (25 Suppl. 2): S1-545. Dostupné z DOI: <http://doi:
10.1161/01.cir.0000437738.63853.7a>.

2. SoskaV, Vaverkova H, Vrablik M et al. Stanovisko vyboru CSAT k do-
poru¢enim ESC/EAS pro diagnostiku a létbu dyslipidemii z roku 2011.
Vnitf Lék 2013; 59(2): 120-126.

3. Catapano AL, Reiner Z, Backer CD et al. ESC/EAS Guidelines for the
management of dyslipidaemias. The Task Force for the management of
dyslipidemias of the European Society of Cardiology (ESC) and the Eu-
ropean Atherosclerosis Society (EAS). Atherosclerosis 2011; 217(1):
3-46.

ARTERIN"

10 mg monacolinu-K v kazdé tableté.
Denni davka doporuéena EFSA pro dosazeni

aktivniho Géinku na metabolismus lipidu.

— Dobre tolerovany pripravek

pro udrzeni normalni hladiny cholesterolu

prirodni cestou

— Klinicky ovéreny*?? 7

— pouze 1 tableta denné

. 4

4. EFSA Panel on Dietetic Products, Nutrition and Allergies (NDA). Sci-
entific Opinion on the substantiation of health claims related to monaco-
lin K from red yeast rice and maintenance of normal blood LDL-choleste-
rol concentrations (ID 1648, 1700) pursuant to Article 13 (1) of Regulation
(EC) No 1924/2006. EFSA Journal 2011; 9(7): 2304. Dostupné z DOI:
<http://doi: 10.2903/j.efsa.2011.2304>.

5. Perin BS. Prospective Studie an 800 Patienten ARTERIN® 1x taglich
(Monacolin K). (Archiv spole¢nosti Omega Pharma).

6. LuZ Kou W, Du B et al. Effect of Xuezhikang, an extract from red
yeast Chinese rice, on coronary events in a Chinese population with pre-
vious myocardial infarction. Am J Cardiol 2008; 101(12): 1689-1693. Do-
stupné z DOI: <http://doi: 10.1016/j.amjcard.2008.02.056>.

7. Venero CV, Venero JV, Wortham DC et al. Lipid-lowering effi-
cacy of red yeast rice in a population intolerant to statins. Am J Car-
diol 2010; 105(5): 664—666. Dostupné z DOI: <http://doi: 10.1016/j.
amjcard.2009.10.045>.

8. BeckerDJ, Gordon RY, Halbert SC et al. Red yeast rice for dyslipidemia
in statin-intolerant patients: a randomized trial. Ann Intern Med 2009;
150(12): 830—839. W147-A149.

prof. MUDr. Miroslav Soucek, CSc.
P<I miroslav.soucek@fnusa.cz

Il interni klinika LF MU a FN u sv. Anny v Brné

www.fnusa.cz

Doruceno do redakce 9. 9. 2016

Doplnék stravy

ARTERIN'

" PRO NORMALNI
HLADINUY CHOLESTEROLLY

r PRE HORMALMU !

! HLADINU CHOLESTEROLLS

EARLET S TAgLEE

baleni na 2 nebo 4 mésice

1. Prospektivni studie, 800 pacienti uZivajicich Arterin na management cholesterolu,

20009, 2. Bernd Eber et al. Academy News 2014, Heft 1: Literaturzitat im Rahmen von
Fortbildungsveranstaltungen 3. David J. Becker, MD & al. Red Yeast Rice for Dyslipidemia

www.arterin.cz

oS
“1/omMeca
PHARMA

in Statin-Intolerant Patients, A Randomized Trial. Annals of Internal Medicine, 2009

www.atheroreview.eu

AtheroRev 2016; 1(3): 160-163



