Statiinidest pohjustatud
rabdomuoliiiis atorvastatiini naitel -
haigusjuhu kirjeldus ja

kirjanduse lilevaade

Greete Jakobson?, Madli Pintson?

Statiinidest pohjustatud rabdomiioliiiis on statiinidest pdhjustatud miiopaatia raske
vorm, mille korral esineb kreatiinkinaasi taseme tous iile 40 korra iile normi iilemise
piiri ning patsient voib vajada haiglaravi lihaskiudude nekroosist tekkinud dgeda
neerupuudulikkuse tottu. Artiklis on esitatud 72aastase naispatsiendi haigusjuhu
kirjeldus. Patsient oli erinevate haiguste tottu saanud ravi nii piirkondlikus kui
tildhaiglas ning mitmete ravimite manustamise koostoimel tekkis tal statiinidest

pohjustatud rabdomiioliiiis.

HAIGUSJUHT

72-aastane naine hospitaliseeriti piirkond-
liku haigla kardiointensiivravi osakonda
dgeda seinaldbise miiokardi eesseina infark-
tiga - STEMI, infarktitiitip 1. Kaasuvalt
esinesid patsiendil reumaatiline poli-
miialgia, reumatoidartriit, hiiperkoles-
teroleemia, hiipertensioon, krooniline
neerupuudulikkus ja bronhoektaasiatobi.
Kodune raviskeem oli patsiendil olnud
tagasihoidlik: metiitilprednisoloon annuses
4 mg, metotreksaat 10 mg, foolhape 5 mg
iiks kord nadalas.

Patsiendile tehti erakorraliselt selek-
tiivne koronarograafia, kus ilmnes koro-
naararteri eesmise vatsakestevahelise haru
keskosa preoklusioon, kuhu paigaldati
stent. Patsiendil esines haiglasviibimise
ajal subfebriliteet, mis normaliseerus
kolmandaks ravipdevaks. CRV tousis kuni

Tabel 1. Patsiendi tablettravi skeem
piirkondlikust haiglast lahkumisel

Aspiriin 75mg x 1
Tikagreloor 90 mg x 2
Pantoprasool 20 mg x 1
Atorvastatiin 80 mg x 1
Perindopriil 8 mg x 1
Metoprolool Re 25 mg x 1
Spironolaktoon 12,5 mg x 1

Metiillprednisoloon 4 mg x 1

113 mg/L, kuid patsient oli kaebusteta
ning antibakteriaalset ravi ei alustatud.
Edasiseks kédsitluseks suunati patsient
elukohajargsesse lildhaiglasse. Patsiendile
madrati uus raviskeem (vt tabel 1), kus
varasematest ravimitest jdi ainsana alles
metiitilprednisoloon.

Uldhaiglas oli patsient algul heas tildsei-
sundis. Jargmisel dhtul halvenes aga tema
seisund kiiresti. Patsient kollabeerus, hingas
agonaalselt, tdomblusi jisemetes ei esinenud.
Vererohk ei olnud moddetav, sidameriitm
oli 50-70 166ki minutis, EKGs olid tekkinud
uued T-saki elevatsioonid lilitustes V4-
V6 ning vere hapnikukiillastus (SpO,)
piisis 80-90% vahel. Patsiendile manustati
hapnikku ja noradrenaliini, misjarel tuli
patsient teadvusele ning tema seisund
stabiliseerus siidadoks.

Jargmisel hommikul oli patsient kaebus-
teta, hemodiinaamiliselt stabiilne. EKGs
esines positiivne diinaamika, kuid vere
analiitisides ilmnes kardiomarkerite ja
vaatamata ravile amoksitsilliini-klavu-
laanhappega poletikunditajate tous kuni
C-reaktiivne valgu védartuseni 180 mg/L.
Uriinist ega kopsudest infektsioonikollet ei
leitud, reumatoloogilise haiguse dgenemise
kahtlust ei olnud.

Tehti kompuutertomograafia uuring,
kus leiti perikardiodnes vihesel médral
vedelikku. Jargmisel pédeval tehti patsien-
dile ehhokardiograafia, kus perikardidodnes
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ilmestus 9 mm vedelikku. Patsient suunati
perikardiidi kahtluse tottu piirkondliku
haigla kardioloogiaosakonda

Piirkondliku haigla kardioloogiaosa-
konnas tehti patsiendile jirgemddda paari
pdeva jooksul kaks ehhokardiograafia
uuringut, kus ilmestus perikardidodnes
efusioon kuni 1,1 cm. Perikardiidi raviks
alustati ravi kolhitsiiniga, kuid C-reaktiivse
valgu sisaldus veres jatkas tdusu vaatamata
ravile amoksitsilliini-klavulaanhappega.
Konsulteeriti reumatoloogi ja pulmonoloo-
giga, kelle hinnangul vilistati nii reumaa-
tilise haiguse dgenemine kui ka sobiva
kopsuhaiguse esinemine.

Paar pdeva hiljem tehti patsiendile
mioperikardiidi kahtluse tottu stidame
magnetresonantstomograafiline uuring,
kus lisaks perikardiidile leiti dge infarkt
vasema alaneva koronaararteri varustusalal.
Kaks pédeva hiljem tekkis patsiendil kodade
virvendusariitmia episood frekventsiga
kuni 160 korda minutis, siinusriitm taastus
amiodarooni veenisisese manustamise jarel.
Edaspidi jatkati amiodarooni tablettravi.
Kolm pédeva hiljem tehtud positronemissoon-
tomograafilisel (PET) uuringul vaskuliidi
kahtlus kinnitust ei leidnud.

Kokkuvbdttes jadi arvamus, et tegu on
infarktijargse perikardiidi - Dressleri stind-
roomiga. Patsiendi enesetunne paranes,
poletikunditajad alanesid ning kolhitsiin-
ravi l6petati, sest perikardiéddnes enam
vedelikuliiga ei leidunud. Patsient lubati
rahuldavas tildseisundis kodusele ravile
uuendatud raviskeemiga (vt tabel 2).

Kolm pédeva hiljem to6i kiirabi patsiendi
uuesti tildhaigla erakorralise meditsiini
osakonda seedetrakti verejooksu tottu.
Katkestati ravi klopidogreeli, edoksabaani ja
ramipriiliga. Patsiendile manustati tranek-

Tabel 2. Patsiendi uuendatud tablettravi
skeem piirkondlikust haiglast lahkumisel

Klopidogreel 75 mg x 1

Edoksabaan 30 mg x 1

Amiodaroon 200 mg x 1

Pantoprasool 20 mg x 1

Atorvastatiin 80 mg x 1

Ramipriil 1,25 mg x 1

Metoprolool Ret 25 mg x 1
Spironolaktoon 12,5 mg x 1
Metiilprednisoloon8 mgx1>4mgx1
Torasemiid 10 mg x 1

Empagliflosiin 10 mg x 1

saamhapet ja kaks doosi ertitrotsiiiitide
massi ning seedetrakti verejooks peatus.
Patsient kaebas lihasnorkust ja jouetust,
mistéttu konsulteeriti sisearstiga. Tehtud
analiiisides leiti veres méarkimisvadrne
miioglobiini, kreatiinkinaasi ja transami-
naaside sisalduse suurenemine (vt tabel
3). Kahtlus jdi statiinidest pdhjustatud
rabdomiioliitisi suhtes, mistottu lopetati
ravi amiodarooni ja atorvastatiiniga.

Patsient sai infusioonravi algul 1 liiter
pdevas, edaspidi 2 liitrit pdevas ning dgedat
neerukahjustust ei tekkinud. Patsiendi
seisund paranes ning uuesti alustati ravi
klopidogreeli ja edoksabaaniga. Amioda-
rooni ja atorvastatiini raviskeemi enam ei
lisatud ning patsient lubati heas tildseisundis
kodusele ravile.

Patsiendi seisund plisis kodus stabiilne.
Kardioloog mairas patsiendile uueks koles-
teroolisisaldust alandavaks ravimiks evolo-
kumabi annuses 140 mg kaks korda kuus
slistena. Selle foonil on patsiendi koleste-
roolinditajad piisinud normivahemikus ning
ta on seda ravimit hésti talunud.

Tabel 3. Patsiendi laboratoorsed néitajad iildhaiglas viibimise jooksul

Analiiiisi tegemise aeg

Analiiiis 07.10 10.10 11.10 12.10 13.10 18.10
Mioglobiin (mcg/L) 13 445 21896

ALAT (U/L) 307 381 533 491 209
ASAT (U/L) 815 1024 1226 91
eGFR (mL/min/1,73 m?) 28 26 34 40 40 53
Kreatiinkinaas (U/L) 7742 11532 9835 21593 12306 492
CRV (mg/L) 10 36 33 51 24 27

ALAT - alaniini aminotransferaas, ASAT — aspartaadi aminotransferaas, eGFR - hinnanguline
glomerulaarfiltratsiooni kiirus, CRV - C-reaktiivne valk.
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KIRJANDUSE ULEVAADE

Eestis on kasutusel viis statiini: atorvasta-
tiin, fluvastatiin, pravastatiin, rosuvasta-
tiin ja simvastatiin. Nendest koige rohkem
kasutatakse rosuvastatiini, selle jarel
atorvastatiini, simvastatiini, fluvastatiini ja
pravastatiini. Eestis ei kasutata lovastatiini
ja pitavastatiini (1).

Statiinid on hiidroksimetitlgluta-
rutl-koenstiim A (HMG-CoA) reduktaasi
inhibiitorid, mida manustatakse suu kaudu
aktiivse hiidroksiihappena, v.a simvastatiin,
mis on laktooni eelravim ja hiidroliiiisitakse
in vivo aktiivseteks hiidroksiihappe vormi-
deks. Statiinide substraate transporditakse
portaalringest hepatotsiititidesse valkude
OAT1B1 ja OAT1B3 (organic anion trans-
porting polypeptide) vahendusel. Statiine
eritatakse pohiliselt maksa biliaarstisteemi
ja vihemal méaaral neerude kaudu - uriini
kaudu eritatakse kdige suuremal méaaral
pravastatiini (20%) ja koige vaiksemal
madral atorvastatiini (< 2%) (2, 3).

CYP perekonna isoensiiiimid

Esmane statiinide metabolism toimub
maksas CYP450 perekonna isoensiitimide -
CYP3A4 ja CYP2C9 - kaudu. Erandiks on
pravastatiin, mis ei metaboliseeru labi
CYP450 perekonna isoenstitimide. CYP3A4
kaudu metaboliseeruvad atorvastatiin ja
simvastatiin, CYP2C9 kaudu metabolisee-
ruvad fluvastatiin ja rosuvastatiin (vaata ka
tabel 4). Statiinide toimet voivad moéjutada
mitmed ravimid, mis metaboliseeruvad
samuti 1abi CYP3A4 vdi CYP2C9, nditeks
fibraadid (eriti gemfibrosiil), seenevastased
ravimid (itrakonasool, ketokonasool),
makroliidantibiootikumid (klaritromiit-
siin), fusidiinhape, amiodaroon, kolhit-

siin, antidepressandid, retroviirusevas-
tased ravimid (proteaasi inhibiitorid)
ja immuunsupressandid (tstiklosporiin)
(4). Maksas toimub HMG-CoA reduktaasi
inhibeerimine, mis lithiajaliselt ammendab
intratsellulaarse kolesterooli varusid ning
tekitab LDL-retseptorite produktsiooni.
LDL-retseptorite suurem arv aitab kaasa
LDLi vihendamisele plasmast maksarak-
kudesse (2).

Biosaadavus

Statiinide biosaadavus on 5-50% soltuvalt
statiinist, kdige madalam simvastatiinil
(5%) ning koige kdorgem pitavastatiinil
(50%) (vt ka tabel 4). Mida suurem on
maksas toimuv esmane metabolism, seda
viiksem on statiini biosaadavus. Madal
biosaadavus on kasulik plasma HMG-CoA
reduktaasi inhibitoorse toime vihenda-
miseks siisteemses vereringes, kus seda
nii suurel miadral ei vajata. Samas on
madala biosaadavusega statiinid rohkem
haavatavad koostoimete tekkest. Nditeks
eemaldatakse simvastatiini puhul, mille
biosaadavus on 5%, 95% ravimist vere-
ringest maksa poolt. Seega vdib iisna
viahene simvastatiini maksaeliminatsiooni
inhibeerimine margatavalt selle plasma-
kontsentratsiooni tdsta. Kui maksas meta-
boliseeritakse 95% asemel 75% ja statiini
biosaadavus muutub 5%-It 25%-ks, siis
statiini aktiivsete metaboliitide plasma-
kontsentratsioon touseb viis korda, mis
toob kaasa korvaltoimete tekke suure-
nenud ohu. Kuna simvastatiin 1abib esmast
maksaeliminatsiooni suuremal maaral kui
atorvastatiin, on CYP3A4 inhibiitoriks
olevad ravimid suurema efektiga simvas-
tatiini kui atorvastatiini korral (2).

Tabel 4. Statiinide farmakokineetika pohilised nditajad. Mugandatud ja tolgitud artikli , Statin Safety and
Associated Adverse Events: A Scientific Statement From the American Heart Association” jargi (2)

Statiin Atorvastatiin Fluvastatiin Pravastatiin Rosuvastatiin Simvastatiin
Doos, mg 10-80 20-80 20-80 5-40 5-40
Poolvaartusaeg, h 14 3 2 19 2
Biosaadavus, % 15 25 15 20 5

Laktooni eelravim Ei Ei Ei Ei Jah

CYP3A4 substraat Jah Ei Ei Ei Jah

CYP2C9 substraat Ei Jah Ei Jah Ei

OATP1B1 substraat Jah Ei Jah Jah Jah
OATP1B3 substraat Ei Jah Jah Jah Ei

P-gp substraat Jah Ei Ei Ei Jah
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Poolvaartusaeg

Lihikese poolvddrtusajaga statiinid on
fluvastatiin, pravastatiin ja simvastatiin,
mille 6htune manustamine on efektiivsem
vorreldes hommikuse manustamisega, sest
maksasisene kolesterooli biosiintees on
koige aktiivsem 60sel. Pikema poolvéir-
tusajaga statiinid on atorvastatiin ja rosu-
vastatiin, mida voib seepdrast manustada
tikskdik mis kellaajal (2).

Statiinide koostoimed teiste
ravimitega

Statiinide toimet, sh farmakokineetikat,
efektiivsust ja koérvaltoimeid méjutavad
teised ravimid rohkem kui statiinid teiste
ravimite omi, v.a erandina varfariin.
Enamiku koostoimete puhul tostavad teised
ravimid statiinide siisteemset plasmakont-
sentratsiooni voi nende aktiivsete metabo-
liitide taset ning seega suurendavad plasma
HMG-CoA reduktaasi inhibitoorset toimet,
mis omakorda suurendab miiopaatiate ja
rabdomtioltitisi riski. Kéige sagedamini
tekivad lihaskahjustused CYP3A4, OATP1B1
ja/voi P-gliikoproteiini konkureeriva inhi-
beerimise tottu. Hinnanguliselt on ligi 50%
statiinidest pohjustatud rabdomiioliiiisi-
juhtudest pohjustatud mitmete ravimite
koostoimest (5).

Statiinidest pohjustatud miiopaatia
jarabdomiioliiiis

Statiinidest pdhjustatud miiopaatia on
statiinide raske korvaltoime, mispuhul
esineb viljendunud lihasvalu ja -nérkus
ning téuseb lihaskoe kahjustusele viitav
kreatiinkinaasi (CK) kontsentratsioon veres
10 voi enam korda tile normi tilemise piiri.
Rabdomdtioliilis on statiinidest péhjustatud
milopaatia raskeim vorm, mispuhul esineb
lihaskoe ulatuslik kahjustus, millele viitab
kreatiinkinaasi kontsentratsiooni tous
veres 40 voi enam korda iile normi tilemise
piiri, miioglobiini sisalduse tous veres ning
miioglobinuuria (2). Uriiniga erituv
miioglobiin voib neerutuubuleid topistades
pohjustada neerupuudulikkuse, kreatiin-
kinaasi normvaartus naistel on < 192 U/L
ning meestel < 308 U/L (6).

Miiopaatia korral on lihassiimptomid
tavaliselt bilateraalsed, proksimaalsed,
simmeetrilised ja haaravad skeletilihaseid.
Voimalik kaebus on ka mittespetsiifiline
alaseljavalu (2). Miioglobinuuria korral on
uriin teevarvi pruunikas, raske miiopaatia

korral esineb difuusne lihasnorkus, kondi-
misraskused, 6hupuudus ja tildine vasimus
(7). On leitud, et 26%-1 patsientidest on
uriini ribatest miioglobiini suhtes negatiivne
ka miioglobinuuria korral (8). Siisteemse-
test ndhtudest on raske miiopaatia korral
kirjeldatud tahhtikardiat, palavikku, halba
enesetunnet, iiveldust ja oksendamist (4).

Suurim risk rabdomioliiiisi tekkeks on
statiinravi esimese aasta jooksul, statiini
doosi suurendamisel vdi statiiniga koos-
toimeid omava ravimi manustamise alus-
tamisel. Rabdomiuioliilisi risk on 0,01%
ning see on ennetatav statiinravi kiire
l6petamisega (2). Keskmiselt ilmnevad
rabdomtioliitisi simptomid 9 pdeva jooksul
statiinravi alustamisest, kuid intervall voib
ulatuda 1-60 pédevani. Statiinidest pohjus-
tatud rabdomtioliiis vdib tekkida koikide
statiinide kasutamisel (7) ning selle hinnan-
guline esinemissagedus on 1 juht 100 000
juhu kohta aastas (9) véi 1-3 juhtu 100 000
patsiendiaasta kohta (10).

Statiinidest pdhjustatud miiopaatia voi
rabdomiioliitisi korral tuleb enne vilis-
tada teised pdhjused, nagu eelnev tugev
treening voi hiipotiireoidism, mis vdivad
samuti kreatiinkinaasi taset tdsta ning
lihassimptomeid pohjustada (2). Seetdttu
ei ole kreatiinkinaasi rutiinsel testimisel
ka ennustavat vddrtust rabdomiiolitisi
suhtes (10). Kui statiine kasutaval patsiendil
esinevad markimisvdarsed seletamatud
lihasstimptomid vdi maksa transaminaa-
side kontsentratsiooni tous enam kui 3
korda iile normi iilemise piiri, tuleks tal
kreatiinkinaasi taset moota (2).

Kreatiinkinaasi tdusnud tase on koige
tdpsem analiiis lihaskahjustuse hindami-
seks ning véimaliku rabdomtioliitisi leidmi-
seks, kuid ka seerumi fosfaadi suurenenud
sisaldus voib viidata lihaskahjustusele.
Kreatiinkinaasi poolvddrtusaeg on 1,5 pdeva
vorreldes miioglobiini poolvaartusajaga 2-4
tundi, mistottu voib miioglobiin anda vale-
negatiivseid tulemusi rabdomtioliiiisi kohta.
Tosine lihaskahjustus arvatakse tekkivat
vere kreatiinkinaasi taseme korral iile 5000
U/L (4). Patsientidel, kelle kreatiinkinaasi
tase on vihem kui 4 korda tile normi, tuleks
kaaluda sitidame-veresoonkonnahaiguste
riskist séltuvalt statiinravi I6petamist voi
jatkata parast monenddalast pausi sama
statiiniga voi proovida ravi teise statiiniga
voi jatkata sama statiini vdiksema doosiga
voi statiini tilepdevase annustamisega voi
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teiste lipiidisisaldust vihendavate ravimi-
tega (9).

Kui kreatiinkinaasi tase on tdusnud 3-4
korda tile normi iilemise piiri ning siimp-
tomid on leebed, voib statiini tarvitamist
jatkata ning korrata analiilise paari pdeva
parast. Kui kreatiinkinaasi kontsentratsioon
on langustrendiga vdi stabiilne, voib statiin-
ravi jatkata ning hiljem uuesti kontrollida
patsiendi seisundit (2). Kui kreatiinkinaasi
tase on tdusnud ile 10 korra iile normi
tlemise piiri, tuleks statiini kasutamine
kohe lopetada ning alustada vedelikravi
(2). Rabdomdtioliitisiga patsientidel tuleks
soltuvalt neerukahjustuse raskusest lisaks
vedelikravile kaaluda uriini alkaliseerimist
.

Rabdomiioliiisi kdige tdsisem tiisistus on
dgeda neerupuudulikkuse teke, mis ilmneb
10-40%-1 rabdomtioliiisiga patsientidest (4).
Statiinravi ldpetamine leevendab tavaliselt
simptomeid ning alandab kreatiinkinaasi
taset veres. Kui statiinravi lI6petamisel
simptomid ei leevene, tuleks patsienti
uurida mone teise lihaskahjustusega kulgeva
haiguse suhtes (2).

Riskitegurid

Miiopaatia ja rabdomiioliiiisi riskitegureid
ei ole 16plikult kindlaks tehtud, kuid arva-
takse, et nende hulka kuuluvad patsiendi
koérge vanus, hiipotiireoidism, eelnev lihas-
haigus, neerukahjustus, naissugu, viiksem
kehamass, diabetes mellitus, hiipertensioon,
poliifarmakoteraapia, alkoholi ja/voi ravi-
mite kuritarvitamine ning geneetiline
eelsoodumus (2, 4, 7). Ule 65aastastel
patsientidel on statiinidest pdhjustatud
rabdomiioliilisi tottu hospitaliseerimise
risk 4 korda suurem vorreldes nooremate
patsientidega, samuti on tdheldatud rohkem
kui kahekordset rabdomtuoliitisiriski nais-
patsientide seas (5).

Statiinidest pdhjustatud miiopaatiat
soodustavatest geenimutatsioonidest voivad
olla muutused SLCO1B1 geenis, mis kodeerib
aniooni transportijat OATP1B1, mille kaudu
transporditakse statiine maksarakkudesse
jareguleeritakse ka statiinide absorptsiooni
maksas (5, 11). CC-genotiiiibiga patsientidel
ei suuda vastav transportija viia simvasta-
tiinhapet piisaval méaral rakkudesse ning
LDL-kolesterooli sisalduse vihenemine
jdab seetdttu tagasihoidlikuks. Pauliina
Ranne bakalaureusettos ilmnes, et uuritud
isikutest 40%-1 esines geenis SLCO1B1

transportija OATP1B1 funktsiooni aeglustav
variatsioon, neist omakorda 5,2%-l esines
homosiigootne variant ning seetottu ilmnes
ka korvaltoimete tekke suurem risk simvas-
tatiini kasutamisel (11).

Riskitegurite maandamiseks soovi-
tatakse rohkem kasutada hiidrofiilseid
statiine, nagu rosuvastatiin ja pravastatiin,
millel arvatakse olevat vihem korvaltoi-
meid. Kui patsiendil esineb rabdomiioliiiis
lipofiilset statiini (atorvastatiin, simvasta-
tiin) tarvitades, tuleks edaspidi statiinravis
vahetada see hiidrofiilse statiini vastu (5).
Doosist séltuva miiopaatia tekkerisk on
leitud pravastatiinil, rosuvastatiinil. Selgelt
doosist séltuvat miiopaatia tekkeriski ei ole
leitud ei atorvastatiinil ega fluvastatiinil.
Atorvastatiini 10 mg vs. 80 mg kasutamisel
ei esinenud olulist erinevust miiopaatia voi
rabdomiioliilisi juhtude esinemisel ning see
jai alla 0,1% molema doosi puhul (2).

Mis vois kirjeldatud juhul viia
rabdomiioliiiisi tekkeni?

Patsient oli veidi rohkem kui kuu aja jooksul
tarvitanud mitmeid uusi ravimeid, mida
varem tema raviskeemis ei olnud. Ravimid,
mis voisid atorvastatiini kérval rabdomiio-
lutisi teket soodustada, olid amiodaroon,
kolhitsiin ja tikagreloor.

Rabdomiioliitisi tekke ohtu suurendavad
atorvastatiini kasutamine samal ajal nii
amiodarooni kui ka kolhitsiiniga. Amioda-
roon on CYP3A4, CYP2C9 ja P-gliikoproteiini
inhibiitor ning sel on pikk poolvddrtusaeg,
pérast ravi katkestamist védljub ravim orga-
nismist veel mitme kuu véltel, terapeutiline
toime piisib 10 pdeva kuni kuu aega. Seega
vdivad amiodarooni ja teiste ravimite koos-
toimed ilmneda ka nddalaid voi kuid parast
amiodaroonravi ldpetamist (12).

Kolhitsiinil on mitmeid atorvastatiiniga
sarnaseid farmakoloogilisi omadusi - see
labib laialdast esmast maksametabolisat-
siooni, mida vahendab suures osas CYP3A4,
ning interakteerub P-gliikoproteiiniga.
Arvatakse, et koostoimete osas on CYP3A4-
st isegi olulisem P-gliikoproteiini inhi-
beerimine. Nii statiinid kui ka kolhitsiin
inhibeerivad P-gliikoproteiini ning vdivad
seetdttu tésta lihasrakkudes metaboliitide
taset, mis voib viia rabdomiuioliitisi suure-
nenud riskini (3).

Lisaks on kirjeldatud atorvastatiin-
ravi foonil tikagrelooriga alustamisel
kahte rabdomiioliitisijuhtu (13, 14), kuigi
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atorvastatiini biosaadavus suureneb tika-
greloori koostoimel vaid vihesel madral.
Omavahel annavad koostoimeid ka eespool
mainitud mehhanismide kaudu kolhitsiin ja
amiodaroon, mida haigusjuhu kirjelduses
kéasitletud patsiendile manustati samal ajal.
Kirjeldatud juhul ei ole vdimalik tagantjirele
kindlaks teha, kas rabdomiioliitis tekkis
tithe vdi mitme ravimi tottu, kas tegemist
oli statiinile lisandunud amiodarooni ja
kolhitsiini toimega vdi oleks rabdomiioliitis
tekkinud ka ilma statiini olemasoluta. Kiill
aga on kindel, et vihemalt kolm ravimit
patsiendi raviskeemis, mida manustati
teatud ajavahemikul ka tihel ajal, méjutasid
rabdomtoliiiisi teket.

Kokkuvote

Statiinidest pohjustatud rabdomiioliiiis on
harva esinev, kuid potentsiaalselt eluohtlik
seisund, mida iseloomustab lihassiimp-
tomite teke koos kreatiinkinaasi taseme
tousuga veres. Statiinidest pdhjustatud
rabdomtioliis tekib tihti mitmete CYP450
perekonna kaudu metaboliseeritavate ravi-
mite koostoimel, mistdttu on poliifarmako-
teraapia korral oluline hinnata méaaratud
ravimite voimalikke koos- ja kérvaltoimeid.
Kuna statiinidest pohjustatud rabdomiioliitis
on harva esinev seisund, on lihastimptomite
tekkimisel oluline mdelda ravimite voima-
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SUMMARY

Statin-induced rhabdomyolysis
using atorvastatin as an example

Greete Jakobson?, Madli Pintson?

Statin-induced rhabdomyolysis is a rare but
important and potentially life-threatening
condition characterized by muscle symp-
toms and an increase in creatine kinase
levels. Statin-induced rhabdomyolysis is
often caused by the interactions of several
drugs metabolized by the CYP450 family,
which is why in using polypharmacotherapy
it is necessary to evaluate the interactions
and side effects of different drugs. Since
statin-induced rhabdomyolysis is a fairly
rare condition, it is important to recognize
its symptoms and identify the condition
as being induced by statins. Only then is it
possible to stop the treatment with statins
and avoid serious complications.
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