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ÚJDONSÁGOK AZ ANTILIPI-
D AEMIÁS TERÁPIÁBAN ÉS A
KARDIOVASZ KULÁ RIS KOCKÁ ZAT -
BESOROLÁSI IRÁNYELVEKBEN

A 2013 NOVEMBERÉBEN PUBLIKÁLT ACC/AHA LIPIDTERÁPIÁS AJÁNLÁS FORRADALMIAN ÚJ SZEMPONTOKAT

VEZETETT BE AZ ANTILIPIDAEMIÁS GYÓGYSZEREK ALKALMAZÁSÁBAN. A STATINKEZELÉST HELYEZI ELŐTÉRBE ÉS

NEM JAVASOLJA A NEM STATIN EREDETŰ HATÓANYAGOK HASZNÁLATÁT. A CÉLÉRTÉKEK ELÉRÉSE HELYETT A

KARDIOVASZKULÁRIS BETEGSÉG SÚLYOSSÁGI FOKÁNAK MEGFELELŐ ERŐSSÉGŰ STATINKEZELÉST AJÁNL, ÉS NEM

ALKALMAZZA A CÉLÉRTÉKRE VALÓ TÖREKVÉST. A VI. MAGYAR KARDIOVASZKULÁRIS KONSZENZUS KON -
FERENCIA A KLASSZIKUS, CÉLÉRTÉKEKRE ALAPULÓ KEZELÉSI MÓDSZERT ÖTVÖZI A STATINOK ACC/AHA AJÁN-
LÁSAI ALAPJÁN TÖRTÉNŐ ALKALMAZÁSÁVAL. AZ IMPROVE-IT-VIZSGÁLAT EGYÉRTELMŰEN BIZONYÍTOTTA A

STATIN+EZETIMIB KOMBINÁCIÓ KLINIKAI ELŐNYEIT. A STATIN+FIBRÁT (ELSŐSORBAN FENOFIBRÁT) A

REZIDUÁLIS RIZIKÓ TOVÁBBI CSÖKKENTÉSÉBEN HASZNOS ESZKÖZKÉNT ALKALMAZHATÓ. 
K u l c s s z a v a k :  a n t i l i p i d a e m i á s  k e z e l é s ,  k a r d i o v a s z k u l á r i s  r i z i k ó ,
l i p i d t e r á p i á s  a j á n l á s o k

NEWS IN ANTILIPIDEMIC THERAPY AND CARDIOVASCULAR RISK CLASSIFICATION. THE

ACC/AHA LIPID GUIDELINES PUBLISHED IN 2013 NOVEMBER INTRODUCED

REVOLUTIONARY NEW ASPECTS OF THE APPLICATION OF ANTILIPIDEMIC DRUGS. IT
PREFERS STATIN THERAPY AND DOES NOT RECOMMEND COMPOUNDS OF NON-STATIN

ORIGIN. INSTEAD OF REACHING LIPID TARGET VALUES IT PROPOSES STATIN TREATMENT

ACCORDING TO THE SEVERITY OF THE CARDIOVASCULAR DISEASE. THE VI. HUNGARIAN

CARDIOVASCULAR CONSENSUS CONFERENCE CONNECTS THE CLASSIC THERAPEUTIC

METHODS BASED ON TARGET VALUES WITH THE NEW ACC/AHA RECOMMENDATIONS

OF STATIN THERAPY. THE IMPROVE-IT STUDY VERIFIED UNAMBIGUOUSLY THE BENEFIT

OF STATIN+EZETIMIBE COMBINATION. STATIN+FIBRATE THERAPY IS A USEFUL TOOL IN

THE REDUCTION OF RESIDUAL CARDIOVASCULAR RISK.
K e y w o r d s :  a n t i l i p i d e m i c  t h e r a p y ,  c a r d i o v a s c u l a r
r i s k ,  g u i d e l i n e s  i n  l i p i d  t h e r a p y

A2013–2014-es év számos új, je -
lentős változással és módo sítá si
javaslattal lepte meg az antili pi -

dae miás kezelés témakörében a szak-
mai berkeket. A 2013 novemberében
publikált, az Amerikai Kardiológus
Kollégium és az Amerikai Szív gyó gyá -
szok Szövetsége (ACC/AHA) által
nagy mértékben új alapokra helyezett,

a lipidkezelés alapelveit jelentősen mó -
dosító javaslatai részben megdöbbe -
nést, részben széles körű nemzetközi
szakmai vitát váltottak ki (1). A mind ez
ideig a nagy nemzetközi, multicentrikus
vizsgálatok által meghatározott, lipo -
pro tein lipid-célértékeken alapuló te rá -
piás ajánlásokat a kemény végpontú,
közvetlen bizonyítékokat szolgáló ran-

domizált klinikai vizsgálatok (RCT, ran-
domized clinical trials) kétségtelenül
meggyőző eredményei tükrében mó -
do sították. Ez a szemlélet heves vitát
váltott ki az egyesült államokbeli Nem -
zeti Lipid Szövetség (National Lipid
Association) elismert szakértőiben és
az európai, a lipidterápiában érdekelt
(Európai Szívgyógyász Társaság, Euró -

Jelen közlemény másodközlés, eredeti megjelenési helye: Cardiologia Hungarica 2015. 45. évfolyam 1. szám

metab_suppl_A_2015_metab2009_1.qxd  2015.03.16.  9:42  Page 13



pai Atherosclerosis Társaság, Európai
Diabetes Szövetség stb.) tudományos
szakmai egyesületekben (2, 5). 
A Magyar Kardiovaszkuláris Konszen -
zus Konferencia (MKKK) több mint egy
évtizede számos orvostársaság részvé-
telével, a Magyar Atherosclerosis Tár -
sa ság, a Magyar Belgyógyász Tár sa -
ság, a Magyar Kardiológusok Társa -
sá ga és a Magyar Diabetes Társaság
vezetésével és szervezésében a kardio-
vaszkuláris betegségekre vonatkozó
terápiás ajánlásait a nemzetközi javas-
latok magyar viszonyokra történő
adaptációja útján fogalmazza meg és
teszi széles körben közzé. 
A fenti szakmai forrongások és az
IMPROVE-IT (IMProved Reduction of
Outcomes: Vytorin Efficacy Internatio -
nal Trial) (3), egy a kombinált antilipi d -
aemiás kezelés 2014 novemberében
publikált, mérföldkőnek tekinthető ran -
 domizált, követéses, multicentrikus
vizs gálata jelentős befolyást gyakorolt
a 2014. november 28-án megrende-
zésre került Magyar Kardiovaszkuláris
Konszenzus Konferencia) lipid ajánlá-
saira. Az utóbbi vizsgálat egyértelműen
igazolta az ezetimib, egy szelektív
koleszterin felszívódást gátló ható-
anyag statinhatást növelő, további kie -
gé szítő, szignifikáns kardiovaszkuláris
rizikócsökkenést eredményező hatását.

A KOCKÁZATBESOROLÁS
SZEREPE

A VI. MKKK ajánlás kockázatbe soro lá -
sának előkészítésénél már a 2014.
szeptember 29-i Kerekasztal Konfe ren -
 cián is figyelembe vettük az ATP I–II–III
ajánlásokat (4), az ESC/EAS 2011-es
(5), az ESC 2012 (6)-es és az Amerikai
Lipid Szövetség az (NLA) 2014-es (7)
ajánlását, de még a 2013-as amerikai
ACC/AHA irányelveit is (1), noha az
egészében (koc ká zat besorolás, non -
sta tin terápia és csak a lipidekre vonat-
kozó célérték szisz téma nem támoga-
tása, rizikókal ku látor) jelentősen kü -
lön bözik az előzőekétől. 
A kockázatbesoroláshoz célértékek tar -
toznak és terápiás következtetések.
Utóbbiakat jelentősen módosíthatja a
2014. november 17-én kihirdetett
IMPROVE-IT-vizsgálat (3) szignifikáns
po zitív eredménye, amely az ACC/AHA
ajánlással ellentétben előtérbe helyez-
heti a statin-ezetimib kombinációt és
alátámasztja a célérték alapú rendszer

létjogosultságát. Az ACC/AHA kocká-
zat besorolása már elnevezésében is
különbözik az európaitól és a hazaitól.
E statin központú ajánlás már a nevé-
ben is ezt hangsúlyozta, amikor 4 „statin
benefit groups”-t (statinkezelésre elő-
nyösen reagáló csoportokat) fogalma-
zott meg, nem a globális kardiovaszku-
láris rizikó mértékét elkülönítő kategó-
riákat. Kihagyta az európai és hazai
ajánlásban már az elsők között szerep-
lő krónikus veseelégtelenséget, a dia-
béteszt pedig más szempontok (40-75
éves kor, majdnem minden cukorbe-
teg, 1,8 mmol LDL-Ch feletti érték) sze-
rint javasolja kezelni. 
A kockázatbesorolásnál az is jelentős
szempont volt, hogy Magyarországon,
Európában és eddig Amerikában is az
orvosok, sőt a betegek egy része is
megtanulta és respektálta a kockázati
kategóriákat. Ezzel a legnagyobb koc-
kázatra a legnagyobb figyelem irányult
a terápiás döntések során az orvosok-
ban, és az adherencia szempontjából a
betegekben is. Az is jelentős esemény
volt, amikor az illetékes egészségügyi
hatóság a gyógyszertámogatásban – a
koleszterinszint értéke helyett – először

vette figyelembe az MKKK kockázati
kategóriáit feltételként, amit biztosan
nem fognak átcserélni most „statin
benefit” kategóriákra. Nagyon fontos
volt az is, hogy a terápia sikerességét a
kockázati kategóriákhoz kötött célérté-
kek eléréséhez viszonyítva lehetett fel-
mérni. A több mint egy évtizeden átíve-
lő CÉL- és MULTIGAP- (8) programok
demonstrálták ezt, pl. az intervenció
eredményességét is.

AZ IGEN NAGY KARDIO-
VASZKULÁRIS KOCKÁZAT

A kockázatbesorolásban már a 2011-
es V. MKKK-án (8) a 2011-es amerikai
ATP III 2001-ben felújított változatá-
nak a nyomvonalán haladtunk.
Utóbbiban jelent meg ugyanis először
– igaz, hogy opcionálisan – a very high
risk (igen nagy kockázat) kategória,
1,8 mmol/l-es LDL-koleszterin-célér-
tékkel. Ez Európában először az
ESC/EAS 2011-es irányelveiben jelent
meg, igaz, hogy lényegében nem új
tartalommal, hanem a high risk kate-
góriát nevezték át igen nagy kockázat-
nak (very high risk). A 2011-es V.
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Igen nagy kockázat  

– Akut súlyos állapotok: akut koronária szindróma, stroke, kritikus végtag-iszkémia
– *Klinikailag igazolt vagy invazív/nem invazív módszerrel dokumentált ateroszklerotikus

koronária, cerebrális és perifériás érbetegség
– Súlyos krónikus vesebetegség (GFR <30 ml/min/1,73 m² és proteinuria) 
– Diabetes mellitus (1-es és 2-es típus) és ³1 nagy rizikófaktor (RF) és/vagy szervkárosodás 
– Familiáris hypercholesterinaemia
– SCORE ³10%/10 év

*Korábbi myocardialis infarctus, iszkémiás stroke, TIA, aorta aneurysma, koronária (PCI,CABG)/carotis/perifériás
revaszkularizácós beavatkozás; koronária angiográfia, UH, MR, CT, stressz-echokardiográfia v. SPECT, carotis IMT,
koronária calcium score 
RF=Nagy kockázati tényezők: életkor, dohányzás, hipertónia, magas koleszterinszint.

Nagy kockázat
– Kardiovaszkuláris tünetek nélküli szubklinikus ateroszklerózis
– Nem invazív módszerrel kimutatott ateroszklerózis v. plakk  (UH, MR, CT)
– Boka-kar index £0,9
– Diabetes mellitus (1-es és 2-es típus) és 0-1 nagy rizikófaktor (RF)
– Krónikus vesebetegség (eGFR 30-60 ml/min/1,73 m² és/vagy  proteinuria)
– Familiaritás (korai CV-esemény, férfi <55, illetve nő <65 év)
– Egyes súlyos rizikófaktorok: (önállóan) 

• RR >180/110 Hgmm 
• Atherogen dyslipidaemia, egyéb familiáris atherogen dyslipidaemiák
• Testtömegindex (BMI) >40 kg/m²
• Metabolikus szindróma

– SCORE 5% – 10%/10 év között

Közepes kockázat
– ³ 2 nagy rizikófaktor (RF)

– SCORE 1% – 5%/10 év között

Kis kockázat
– 0-1 nagy rizikófaktor (RF)
– SCORE £ 1,0%/10 év

1. KOC KÁ ZA TBESOROLÁS

1. TÁBLÁZAT: VI. MKKK ‒ 2014. KOCKÁZATABESOROLÁS
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MKKK kockázatbesorolás táblázatban
az igen nagy kockázati kategóriában
olyan együtt jelenlevő betegség-rizikó-
faktor együttesek szerepeltek, amelyek
összeadódó rizikója sokkal nagyobb,
mintha csak önállóan lennének jelen.
Így ide soroltuk 2011-ben – az igen
nagy kockázati csoportba – pl. az ISZB
és diabétesz vagy ISZB és krónikus
vesebetegség közös jelenlétét. 
Jelentős újdonságként értékelhető
annak a figyelembevétele, hogy 2011-
óta a nemzetközi ajánlások afelé irá-
nyultak, hogy minden egyes kardio-
vaszkuláris (CV) beteg az igen nagy
koc kázatba kerüljön. A hazai Konszen -
zus Konferenciákon a kardiológusok
már korábban ezt kezdeményezték. Az
igen nagy kockázati kategóriába a ke -
rekasztal-megbeszélésen beterjesztett
javaslatot a Magyar Atherosclerosis és
Kardio ló gus Társaság képviselői to -
vább módosították (1. táblázat).
Megállapodtunk abban, hogy a már
korábban is kiemelt és ide sorolt,
koleszterinszinttől (Ch) függetlenül in -
tenzív statinkezelést igénylő akut súlyos
állapotok (akut koronária szindróma,
stroke, kritikus végtagiszkémia) fenntar-
tása mellett feladjuk a betegség együt-
tesekre alapozott besorolást. Utóbbi
helyett a klinikailag igazolt, invazív vagy
noninvazív módszerrel dokumentált
ateroszklerotikus eredetű koronária,
cerebrális és perifériás érbetegségeket
soroltuk ide, de eseteikben megtartjuk
a célértéktől függő terápiát. Rizikó ekvi-
valensek vonatkozásában most sem
adtuk fel azon nézetünket, hogy önma-
gában a diabétesz jelenléte nem
egyenlő egy CV-betegség rizikójával.
Ekvivalensnek akkor tekintjük, ha 1
vagy több rizikófaktor és/vagy szervká-
rosodás (neph ro pathia, neuropathia,
retino pathia) is jelen van. 
Tekintettel a kezelés nélküli igen nagy
kockázatra, a 40-50 éves korban szív-
infarktus fenyegetettséget jelentő, min-
den 20000-25000. lakosban előfor-
duló fa miliáris hypercholesterinaemiát
(10) is indokoltnak tartottuk ide sorolni.
Ezen egyének Ch–LDL-Ch szintje olyan
ma gas a fokozott endogén Ch szintézis
miatt, hogy diétával nem érhető el a
cél értékek (3,5 mmol/l, illetve 1,8
mmol/l) megközelítése sem. Így mind-
annyian gyógyszeres kezelésre, opti-
málisan a pleiotróp hatást is biztosító
statin és a felszívódást gátló ezetimib
kombinált terápiájára szorulnak. 

A krónikus vesebetegség CV-rizikójá-
nak igen nagy kockázatként diabétesz
mellé történő besorolása önállóan
csak most került előtérbe. Az igen nagy
kockázatba a krónikus vesebetegség
súlyosabb formáját, a <30 ml/min/l
GFR-rel járó eseteket soroltuk be.
Kétségeink voltak a SCORE-táblázat
gyakorlati alkalmazásával, amit nem
hazai adatok feldolgozásával alakítot-
tak ki, és a gyakorlatban alig terjedt el.
Eredetileg a (Framingham-score-al
együtt) használatát akkor javasolták,
amikor még primer prevencióról van
szó. Az ESC/EAS ajánlást átvéve végül
is a >10%/10 év fatális CV-kockáza-
tot ide soroltuk, elfogadva, hogy a CV-
betegség, diabétesz, krónikus vesebe-
tegség nélkül is lehet egy olyan rizikó-
faktor konstelláció (kor, nem, dohány-
zás, hypercholesterinaemia, hipertó-
nia együttese), ami nem esik messze
már betegségek kialakulásától. 
Ha a fentiek alapján összehasonlítjuk
az európai és amerikai ajánlásokban
megfogalmazott „very high risk” kate-
góriákat, akkor megállapítható, hogy
a miénkhez hasonlóan dokumentált
CV-betegségek, valamint a szervkáro-
sodással, illetve a plusz kockázati té -
nye zővel jelenlevő diabéteszes esetek
egyaránt megtalálhatók az ESC/EAS,
az ESC az NLA rizikóbesorolásában is.
Krónikus vesebetegséget csak az euró-
pai ajánlás sorolta az igen nagy koc-
kázati kategóriába. A familiáris hy per -
cholesterinaemia az európaiak egyi-
kében sem szerepel.

A NAGY KARDIOVASZKU-
LÁRIS KOCKÁZAT

A nagy kockázati kategóriát most rész-
ben az igen nagy kockázatba nem
kerülő esetek alkotják, másrészt pedig
– szelekció után – a korábban tünet-
mentes nagy kockázatba sorolt para-
méterek. A kockázatbesorolásnál nem
került az igen nagy kockázatba a CV-
tünetek nélküli szubklinikus atero szkle -
ró zis, így a nagy kockázatba helyeztük
a nem invazív módszerrel (UH, MR,
CT) kimutatott ateroszklerózis vagy
plakk eseteit (pl. a carotis plakk). A
nagy kockázatba soroltuk az igen nagy
kockázatba nem helyezhető diabetes
mellitus 1-es és 2-es típusát önállóan,
vagy maximum plusz 1 rizikófaktor
esetén, és a krónikus vesebetegséget,
ha a GFR<30-60 ml/min/1,73 m2

kö zött van. A bizonyított familiaritás
(korai CV-esemény férfi<55 év, illetve
nő <65 év) is ide került.
Gondot okozott nekünk, hogy 2011-
ben még egy CV-tünetektől mentes
nagy kockázati kategóriát is szerepel-
tettünk, amelyben a szubklinikus ate -
ro szklerózis, egyes súlyos kockázati té -
nyezők, rizikó-együttesek is benne vol-
tak, mintegy kéttucatnyi rizikófaktorral.
Úgy döntöttünk, hogy ezek ehelyütt
történő megemlítését lényegesen kor-
látozzuk. Ami indokolt, azt áthelyeztük
a nagy kockázatba, így egyes súlyos
rizikófaktorokat, a ³180/110 Hgmm
vérnyomást, az aterogén dys li pidae -
miát, egyéb familiáris dyslipi dae -
miákat, a 40 kg/m2 feletti test tö meg -
indexet (BMI), valamint a metabolikus
szindrómát.
A 2011-ben tünetmentes nagy kocká-
zatban szerepeltetett kardiometa bo li -
kus kockázatot elhagytuk, ami egyet-
len nemzetközi vagy hazai ajánlásban
sem szerepel, így vele bizonyos átfe-
désben minden irányelvben CV-koc-
kázatot szerepeltetnek. Ha összeha-
sonlítjuk a nagy kockázat szempontjá-
ból a VI. MKKK ajánlást az európai és
amerikai nagy kockázatú kategóriák-
kal, akkor ebben már nagyobb eltérés
látható. Az ESC/EAS-ben csak a fami-
liáris dyslipidaemia és súlyos hiper ten -
zió maradt, SCORE³5% <10%-kal
együtt. 2012-ben az ESC ezt módosí-
totta úgy, hogy önállóan a diabéteszt
és a vesebetegséget (GFR<30-60
ml/min/1,73 m2) is ide sorolta (mint az
NLA is), hasonlóan a VI. MKKK kocká-
zati kategóriájához. 
A 2013-as amerikai ACC/AHA aján-
lás (1) nem tartalmaz klasszikus igen
nagy, nagy, közepes, kis kockázatú
kategóriákat, hanem helyette négy
„sta tin benefit group”-ot hozott létre, a
statinterápia függvényében. Ezzel
össze függésben a kockázati csopor-
tokhoz hozzárendelt célérték sziszté-
mát sem támogatják a lipidek vonat-
kozásában, miközben az a hipertónia
és a diabétesz területén fontos szerepet
játszik. A statinra alapozott ACC/AHA
ajánlás a non statinterápiát sem támo-
gatta, legfeljebb statin-intolerancia
ese tén. 

A KÖZEPES ÉS KIS KOCKÁZAT

A közepes kockázatot a nagy rizikófak-
torok (lásd az 1. táblázat lábjegyzeté -
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ben) száma (³2) és a SCORE-érték
(>1<5%/10 év) alapján határoztuk
meg. Kis kockázatúnak tekintettük a 0
vagy 1 rizikófaktorokkal rendelkező,
szintén primer prevencióba tartozó
egyéneket, ahol a SCORE £1,0%/10
év.
Reméljük, hogy a gyakorló orvosok
mindinkább a kockázatbesorolásra is
támaszkodva hozzák meg a jövőben a
terápiás döntéseiket, betegeik adhe -
ren  ciájának ellenőrzése mellett. 

A VI. MAGYAR
KARDIOVASZKULÁRIS

KONSZENZUS
KONFERENCIA LIPID 

KEZELÉSI AJÁNLÁSAINAK
HÁTTERE – AZ ÚJ AMERIKAI
AJÁNLÁS ÉS AZ ELLENVÉ-

LEMÉNYEK

Az ACC/AHA teljesen új alapelvekre
építette az antiateroszklerotikus lipid -
te rápiát, amely szinte kizárólagosan a
randomizált klinikai vizsgálatok (ran -
domized clinical trials, RCTs) kemény
végpontú eredményeire támaszkodik.
Ezáltal egyértelműen a statinterápia
dominanciája erősödött és az egyéb
lipidcsökkentő kezelések, illetve a
kombinációt alkalmazó lipidterápiák
csak perifériásan kerültek megemlítés-
re. A statinterápia indikációs csoport-
ját 4 részre osztották és az eddig leg-
fontosabb terápiás eredményt, a célér-
téket gyakorlatilag törölték. Az egyes
csoportok célérték szerinti indikációs
elvei helyett a statinkezelés erőssége
szerepel egy adott kezelési csoport ja -
vallatában. 
A következő 4 terápiás csoportot fo -
gal mazták meg:
Í az I. csoportot a klinikailag igazolt

ate  roszklerotikus eredetű kardio -
vasz   kuláris betegségben (koroná ria -
 betegség – coronary artery disea se
– CAD, perifériás ateroszklero ti kus
eredetű érbetegség – peripheral
athe  rosclerotic vascular disease –
PAD, akut koronária szindróma –
ACS, ateroszklerotikus eredetű ce -
reb ro vasz kuláris betegség – stro -
ke/TIA és revaszkularizációs bea -
vat  ko zások (CABG, angioplasztikák
stb.) szenvedők alkotják.

Í A II. csoport gyakorlatilag a familiá-
ris hypercholesterinaemiában szen -
vedőket foglalja magában, hiszen
az LDL-koleszterin 4,9 mmol/l feletti

értékét tekinti annak a határnak,
amely felett egyértelműen intenzív
statinkezelést javasol. 

Í A III. betegcsoportot 40 és 75 év
közötti diabetes mellitusos betegek
alkotják, akik LDL-koleszterin szint-
je meghaladja az 1,8 mmol/l-es
értéket.

Í A IV. csoport kardiovaszkuláris ve -
szélyeztetettségét egy újonnan ki -
fej lesztett rizikó-kalkulátorral hatá-
rozza meg (pooled risk cohort
assessment equation), amely inter-
netes alkalmazásban az egész vilá-
gon rendelkezésre áll és a 10 éves
kardiovaszkuláris rizikót jelzi. Azok -
nál az egyéneknél, akiknek 10 éves
rizikójuk 7,5% feletti, egyértelműen
statinterápiát tart szükségesnek.

A statinterápia három fokozatát külö-
nítik el. A nagy intenzitású statin- (high
intensity) terápia a kiindulási LDL-
koleszterin értékét 50%-nál nagyobb
mértékben csökkenti. A mérsékelt in -
tenzitású statinterápia esetében a kiin-
dulási LDL-koleszterin értéke 30-50%-
kal csökken a kezelés hatására (mo -
derate-intensity): Az alacsony intenzi-
tású kezelés esetében (low-intensity) a
kezelés 30%-kal kisebb mértékben
mérsékli a kiindulási LDL-koleszterin
értékét. Az ajánlásban napi adagolás-
ban pontosan megadták a különböző
intenzitású terápiákban alkalmazandó
statin típusokat (2. táblázat).
Az ACC/AHA ajánlás a kombinált
kezeléssel szemben foglal állást, és a
statinterápia „feltitrálását” javasolja a
régebben széleskörűen alkalmazott, a

hazai és európai irányelvekben is le -
fektetett terápiás célértékekre való tö -
re kedéssel szemben (a célértékre való
kezelés [„treat to target”] helyett a
kardiovaszkuláris rizikónak megfelelő
statinterápia alkalmazását preferálják
[„treat to level of cardiovascular
risk”]). 
Sem az LDL-koleszterin, sem a non-
HDL-koleszterin-célértékek alkalma-
zását sem ajánlják. A nem statin típusú
antilipidaemiás terápiával szemben
egyrészről a pozitív kimenetelű, ke -
mény végpontú, randomizált klinikai
vizsgálatok hiányát és a mellékhatások
jelentkezését hangsúlyozzák. Egyes
esetekben elfogadhatónak tartják
egyéb terápiás módszerek alkalmazá-
sát, pl. amennyiben nem váltja be  a
statin a hozzá fűzött reményeket (LDL-C
csökkenés %-os mértéke nem elégsé-
ges, vagy ha mellékhatások jelennek
meg, illetve magától érthető módon,
ha statin-intoleráns a beteg). Kü lö nö -
sen akkor ajánlja további, nem statin
típusú gyógyszer alkalmazását, amikor
a beteg egyrészről 21 év feletti és a
kiindulási – terápia előtti – LDL-kolesz-
terin értéke 4,9 mmol feletti, valamint
maximális intenzitású statinkezelés
alkalmazását követően még további
koleszterincsökkentő kezelés szüksé-
ges (a betegnél nem következik be az
50%-nál nagyobb LDL-koleszterin
csök kenés). Ekkor a kardiovaszkuláris
veszélyeztetettség, a mellékhatások, a
gyógyszer-interakciók és a beteg egyé-
ni preferenciái fi gyelembevételével
alkalmazható kombinációs terápia.

2. TÁBLÁZAT: RANDOMIZÁLT, KONTROLLÁLT KLINIKAI VIZSGÁLATOKBAN ALKALMAZOTT

INTENZÍV, MÉRSÉKELT ÉS ALACSONY INTENZITÁSÚ STATINTERÁPIA, ILLETVE AZ ENNEK

MEGFELELŐ STATIN TÍPUSOK ÉS NAPI GYÓGYSZERADAGOK

MAGAS INTENZITÁSÚ

STATINTERÁPIA

MÉRSÉKELT INTENZITÁSÚ

STATINTERÁPIA

ALACSONY INTENZITÁSÚ

STATINTERÁPIA

A NAPI ADAG ÁTLAGOSAN TÖBB

MINT 50%-KAL CSÖKKENTI AZ

LDL-KOLESZTERINSZINTET

A NAPI ADAG ÁTLAGOSAN

30-50%-KAL CSÖKKENTI

AZ LDL-KOLESZTERINSZINTET

A NAPI ADAG ÁTLAGOSAN 30%
ALATTI MÉRTÉKBEN CSÖKKENTI AZ

LDL-KOLESZTERINSZINTET

ATORVASTATIN (40-80 MG)

ROSUVASTATIN (20-40 MG)

ATORVASTATIN (10-20 MG)

ROSUVASTATIN (5-10 MG)

SIMVASTATIN (20-40 MG)

PRAVASTATIN (40-80 MG)

LOVASTATIN (40 MG)

FLUVASTATIN XL (80 MG)

FLUVASTATIN (2×40 MG)

PITAVASTATIN (2-4 MG)

SIMVASTATIN (10 MG)

PRAVASTATIN (10-20 MG)

LOVASTATIN (20 MG)

FLUVASTATIN (20-40 MG)

PITAVASTATIN (1 MG)
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ELLENÉRVEK AZ ACC/AHA
LIPIDTERÁPIÁS AJÁNLÁSAI

KAPCSÁN

Az első szakmai ellenérvek az új, alap-
jaiban megváltozott ACC/AHA ajánlá-
sokkal szemben éppen az Egyesült Álla-
mok Nemzeti Lipid Szövetsége (Natio -
nal Lipid Association) részéről hangzot-
tak el, amelyhez még az is hozzájárult,
hogy a szövetség lipid szakemberei
még az ajánlásokkal kapcsolatos tár-
gyalások során kifejezték egyet nem
értésüket, és gyakorlatilag kivonultak az
előkészítő bizottság üléseiről. Külön
általuk szervezett konferencia eredmé-
nyét jelentette a saját, újonnan megfo-
galmazott, de a régi elvek mentén
összeállított javaslatcsomag (2, 4).
Kom mentárjukban különösen kifogá-
solják az LDL-koleszterin (és a non
HDL-koleszterin) célérték kihagyását,
az érdemi viták hiányát, a reziduális rizi-
kó téma megtárgyalásának halasztá-
sát, és azt az előre becsülhető változást,
hogy az új elvek, és az új rizikó-kalkulá-
tor szerint az eddigi 16%-kal szemben
kétszer annyi em ber nek kellene az USA-
ban – a ko leszterinszinttől lényegében
függetlenül – statint szednie.
Európai, de amerikai viszonylatban is
az orvosok és a betegek megszokták és
megtanulták a kockázatbesorolás ka -
te góriáit. Megértették, hogy nemcsak a
koleszterinszint, hanem a globális rizi-
kó is számít. Hazai felméréseink szerint
az MKKK irányelveknek is az egyik leg-
főbb haszna az volt, hogy az orvosok-
nak és főként a lakosságnak megtaní-
tották a célértékeket, tudatosították
bennük az elérés hasznát és je len -
tőségét (8, 9). Egy pillanatra sem sza-
bad elfelejtenünk, hogy a többi befo-
lyásolható major rizikófaktor (hi per -
tónia, diabétesz, obesitas, dohányzás)
esetében is a célértékek elérése, illetve
folyamatos fenntartása jelenti a kardio-
vaszkuláris rizikó legjobb befolyásolási
lehetőségét. Jelenleg még nem áll ren-
delkezésünkre olyan technikai lehető-
ség vagy biomarker, amely egyértelmű-
en jelezné a beteg kardiovaszkuláris
státuszának pillanatnyi, eg zakt állását,
vagy negatív irányú változását. Már
rendelkezésre áll olyan képalkotó eljá-
rás (koronária CT), amely az atero -
szkle rózis veszélyeit jel zi, de szűrésre
vagy gondozásra bo nyo lultsága és
költségei miatt még a leggazdagabb
or szágokban sem al kal mazható (11).

Nem alátámasztott, hogy minden cu -
korbeteg Ch-szinttől függetlenül kap-
jon statint, miközben a  JUPITER-vizs-
gálatban (12) 25% volt a statinnal
összefüggő, új keletű diabétesz megje-
lenése és ez metaanalízisekben is 9-
12%. Az új elvek, és az új rizikó-kalku-
látor szerint az eddigi 16%-kal szem-
ben kétszer annyi embernek kellene az
USA-ban szednie statint, a Ch-szinttől
lényegében függetlenül. Többek közt
ezt Nissen, a REVERSAL- (13) és
ASTEROID- (14) vizsgálat vezetője a
Lancetben, és Ridker a JUPITER-vizs-
gálat vezetője rögtön kifogásolta.
Három nagy tanulmányt (pl. Women’s
Health Study) retrospektíve átvizsgál-
tak és azt találták, hogy az új kalkulá-
torból számított bekövetkezhető ese-
mények számát a duplájára becsülték,
mint ami a valóságban bekövetkezett.
Az ESC/EAS guideline készítői kom-
mentárjukban fejezték ki ellenvélemé-
nyüket, hangsúlyozva, hogy más króni-
kus állapotok kezelését is a célértékek
vezetik, ami a betegek együttműködé-
se, adherenciájának nö ve kedése szem-
pontjából is fontos. Hiányolják az egyéb
lipid-abnorma li tások megtárgyalásá-
nak elhalasztását is, pl. a familiáris hy -
per choleste rin ae mia spe ciális kezelé-
sét. Az európai Athero scle rosis Társa -
ság AHA/ACC ajánlás előtti Consensus
Statement-jében (10) kiemelten foglal-
kozott a gyerekek és felnőttek célértéke-
ivel (3,5 mmol/l, illetve 2,5–1,8
mmol/l) és a statin+eze ti mib terápiá-
val. Ez a tizenháromszoros (!) rizikót
jelentő állapot jelenleg aluldiagnoszti-
zált és alulkezelt.
A National Lipid Association mellett az
Amerikai Endokrinológiai Társaság
(AACE) is kifogásokat emelt, miután
éppen egy évvel ezelőtti társasági
ajánlásában állt ki a klasszikus rizi -
kókategorizálás és a célérték szisztéma
mellett (15).
Szintén kifogásolható, hogy a doku-
mentáltan a very-high vagy high rizikó-
jú krónikus vesebetegséget, különösen
ha a GFR<60 ml/min/1,73 m²-t ki -
hagy nák a statinkezelésből, és a ma gas
rizikó kategóriából, miután éppen
2013 novemberében jelent meg az In -
ter  na tio nal Society of Nephrology hiva-
talos lapjában, hogy ebben a kategóri-
ában statin vagy statin-ezetimib kombi-
náció javasolt (1/A evidencia) (16).
A Ch-szint meghatározások csak a pri-
mer prevencióban, és elvileg egyszer a

rizikómeghatározásnál, esetleg az
LDL-Ch 50% csökkentésnek ellenőrzé-
se céljából lennének kötelezőek, ami
idáig rutin volt a betegek és orvosok
számára, és a betegek adherenciáját a
paraméterekben demonstrált javulás
dokumentálása tartotta elsősorban
életben. Az adherencia alapvető fon-
tosságú a hypercholesterinaemia ke -
ze lésében. Hazai vizsgálatok szerint a
betegek gyógyszerszedését ellenőrizve
a kezelés során – 100%-nak véve az
első statin felírását – egy év múlva már
csak 22%-uk szedte a gyógyszert!
Nem támogathatunk bármit, ami az
ad  herenciát – fenti esetben a per zisz -
ten ciát – csökkenti.
Az elmúlt évben az álláspontok kissé
közeledtek egymáshoz. Akut koronária
szindrómában szenvedők prospektív
vizsgálati eredményeiből arra a követ-
keztetésre jutottak, hogy a 2013-as
ACC/AHA ajánlás alkalmazásával az
akut tüneteket követően egy évvel a
betegek nagyobb százaléka érte el a
terápiás célértéket, mint az előzetes
terápiás javaslatok követésével (17).
Az a feltételezett álláspont, miszerint a
2013-as ACC/AHA ajánlások alkal-
mazása jelentősen megnöveli a statint
szedők számát, ugyancsak megerősí-
tést nyert (18). Összességben az új
ajánlás teljesen más alapokra helyezi
az antilipidaemiás terápiát, de ez az
irány kétségeket ébresztett világszerte
a szakemberekben, és többen arra tet-
tek javaslatot, hogy közös, integrált, a
régi tudományos értékeket és az új
javaslatokat is magában foglaló aján-
lások megfogalmazására kerüljön sor
(19).

A VI. MAGYAR
KARDIOVASZKULÁRIS

KONSZENZUS
KONFERENCIA LIPID

AJÁNLÁSAINAK ELEMEI

Az új ACC/AHA ajánlások forrongást
váltottak ki a nemzetközi szakmai
körökben, de nyilvánvalóan számos új
vélemény fogja módosítani a 2013-as
ajánlások első verzióját. Az irányelvek
publikálását követően is lehetőséget
kínál az irányelveket összeállító bizott-
ság (The ACC Guidelines Committee)
a későbbiekben megfogalmazásra
kerülő ajánlásokban új, klinikailag
releváns, megfelelően bizonyított szak-
mai szempontok beépítésére (20). 
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A Magyar Kardiovaszkuláris Konszen -
zus Konferencia előkészítő megbeszélé-
sén az az egyeztetett vélemény alakult
ki, hogy az ACC/AHA javaslatok elő-
nyeit beépítve az eddigi magyar aján-
lásba, az eredeti, célértéken alapuló
terápiás javaslatokat megtartva ötvöz-
zük az amerikai és európai ajánlások, a
magyar populáció jelenlegi rizikóhely-
zetében egyértelműen előnyös vonása-
it. A kardiovaszkuláris koc kázatbe soro -
lás az igen nagy kar dio vaszkuláris koc-
kázatba sorolta – jogosan és talán kicsit
elkésve is – a familiáris hypercholeste -
rinae  miát, amely a korai ateroszklerózis
modelljének is tekinthető betegségcso-
port. A nagy kockázatú csoportban
megszűnt a tünetekkel járó, illetve tüne-
tekkel nem járó alcsoportbeosztás és
ezáltal to vább egyszerűsödött a célérté-
kek rendszere (1. táblázat). 
Az igen nagy és a nagy kardiovaszku-
láris kockázat esetében a konszenzus
konferencia megtartotta az eddigi cél-
értékek mértékét, tehát az egyes
betegségek vonatkozásában csak a
megfelelő kockázati csoportba való
átsorolás jelent változást (3. táblázat).
A közepes, illetve kis kockázat – az
európai ajánlásokat figyelembe véve –
gyakorlatilag nem különbözik az egész
populáció számára ajánlott célérté-
kektől. Ez a teljes szérum koleszterin-
szint vonatkozásában 5,0 mmol/l, az
LDL-koleszterin 3,0 mmol/l-es értéke
mellett, és a szérum triglicerid és HDL-
koleszterin ajánlott célértéke meg-
egyezik az igen nagy és nagy kardio-
vaszkuláris kockázatban szenvedők
számára ajánlott értékekkel.

A KOMBINÁCIÓS TERÁPIA
JELENTŐSÉGE AZ ANTI-

LIPI D AEMIÁS TERÁPIÁBAN

A statinkezelés típusát és mértékét az
ACC/AHA ajánlás szakszerűen adja
meg. A célértékek alkalmazása a biz-
tonsági paraméterek (szérum transza -
mi názok, a szérum kreatin kináz aktivi-
tás és a vizelet fehérjeürítés ellenőrzé-
se) mellett igényli a szérum koleszterin,
LDL-koleszterin, a szérum triglicerid és
HDL-koleszterinszintek reguláris kont-
rollját. Amennyiben a maximálisan
tolerálható statin adagolása mellett a
célértékek nem teljesíthetők, kombiná-
ciós terápia alkalmazandó. A szérum
koleszterinszint további csökkentésére
egyrészről a potensebb statin alkalma-

zása, másrészről az ezetimibbel való
kiegészítés ajánlott. A statinhatás erő-
sítése csak néhány százalékos további
LDL-koleszterin csökkenést eredmé-
nyez, míg a statinkezelés ezetimibbel
való kiegészítése 18-25%-os további
LDL-koleszterin csökkenéshez vezet
(21). Az IMPROVE-IT- (IMProved Re -
duc tion of Outcomes: Vytorin Efficacy
International Trial) vizsgálat mintegy 8
éven át folyó megfigyelést követően
igazolta 18 000 érbeteg követéses
vizsgálata során, hogy a 40 mg
simvastatin terápiával szemben a 40
mg simvastatin+10 mg ezetimib kom-
binációja további, szignifikáns, 6,4%-
os primer vaszkuláris végpont csökke-
nést eredményez (22). Ez az első
randomizált, multicentrikus klinikai
vizsgálat, amely kombinált antilipi dae -
miás terápia előnyét jelzi a statin
monoterápiával szemben. Ez a vizsgá-
lat egyrészről a mindennapi gyakorlat
számára közvetlen bizonyítékot szol-
gál, másrészt távlatokat nyit meg a
kombinációs terápia alkalmazására. 
A lipidológiai gyakorlat jelentős dilem-
mája az emelkedett szérum triglicerid
csökkentése. A metabolikus szindróma
részeként jelentkező lipideltérések első
számú megoldása az életmód hatásos
megváltoztatása. Természete sen az
esetek egy jelentős részében a statinok
fibráttal, konkrétabban fe no fibráttal
való kiegészítése jelent megoldást. Bár
az ACCORD- és FIELD-(23, 24) vizsgá-

latok még számos bizonytalanságot
hordoznak, de a szignifi kan cia határát
súroló vizsgálati eredmények egyirányú
tendenciája a biológiai plauzabilitás
mellett szólnak. A feno fibrát mono te rá -
pia, illetve statinnal való kombináció
alkalmazása napjainkban már a hy per -
tri glyceridaemiák, illetve a kevert típusú
hyperlipo pro tein aemiák esetében a
nemzetközi ajánlások részét képezik. 

ÖSSZEFOGLALÁS

Megállapítható, hogy tovább erősö-
dött a statinok alkamazásának indiká-
ciója, amit az új amerikai, ACC/AHA
ajánlás betegcsoportonként és statin
hatáserősség szerint fogalmaz meg. A
Magyar Kardiovaszkuláris Konszenzus
Konferencia megtartva a célértékek
alkalmazásának előnyeit, a kardio-
vaszkuláris rizikócsoportokat a klinikai
igényeknek és tapasztalatoknak, vala-
mint az új ajánlási szempontoknak
megfelelően alakította ki. A statinok
egyértelmű hatékony terápiás alkalma-
zása mellett a célértékek elérésének
előnyét a statin+ezetimib kombináció
hangsúlyozott alkalmazhatóságával
fokozhatjuk. Az IMPROVE-IT eredmé-
nyei a mindennapi gyakorlat számára
is pozitív megerősítést jelentenek az
ateroszklerózis elleni küzdelemben. A
statin+fibrát (elsősorban fenofibrát) a
reziduális rizikó további csökkentésé-
ben hasznos eszközként alkalmazható.
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Igen nagy kockázat*
(lásd kockázatbesorolást)

Nagy kockázat
(lásd kockázatbesorolást)

Koleszterin (Ch) <3,5 mmol/l
LDL-Ch <1,8 mmol/l

**Non-HDL-Ch <2,6 mmol/l
Triglycerid <1,7 mmol/l
HDL-Ch > 1,0 mmol/l (férfi)

> 1,3 mmol/l (nő)
*Akut koronária szindróma, iszkémiás
stroke és kritikus végtag-iszkémia esetén a
Ch értéktől függetlenül maximálisan tole-
rált adagú, nagy hatékonyságú statin (ro su -
vastatin; atorvastatin) kezelés javasolt.

Ch <4,5 mmol/l
LDL-Ch <2,5 mmol/l
**Non-HDL-Ch <3,3 mmol/l
Triglicerid <1,7 mmol/l
HDL-Ch >1,0 mmol/l (férfi)

>1,3 mmol/l (nő)

2. CÉLÉRTÉKEK LIPIDANYAGCSERÉBEN

A cél az LDL-koleszterin csökkentése, amelyben a statinok preferálandók. Ha az LDL-
célérték statin monoterápiával nem érhető el, kombinációs antilipidaemiás kezelés
javasolt ezetimib hozzáadásával. Hypertriglyceridaemia vagy atherogén dyslipidaemia
társulása esetén a statinok kombinációja fibrát, esetleg omega-3 zsírsav alkalmazásá-
val megfontolható.
**Non-HDL-Ch másodlagos cél lehet, célértékei 0,8 mmol/l-rel nagyobbak, mint az
adott kategóriára előirányzott LDL-Ch célérték. 

3. TÁBLÁZAT: A VI. MAGYAR KARDIOVASZKULÁRIS KONSZENZUS KONFERENCIA LIPID-
CÉLÉRTÉKEI AZ IGEN NAGY ÉS A NAGY KARDIOVASZKULÁRIS RIZIKÓ ESETÉBEN
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