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Eksperci zebrani w Sopocie na I Zimowym
Spotkaniu Sekcji Farmakoterapii Sercowo-
Naczyniowej Polskiego Towarzystwa Kar-
diologicznego, analizujac aktualne proble-
my terapii dyslipidemii w Polsce, w trosce
0 jako$¢ jej wykrywania i leczenia, sformu-
towali wnioski dotyczace tego zagadnienia,
z perspektywy przetomu 2010 i 2011 roku.
Whioski te, poparte przez innych ekspertow,
brzmia nastepujaco:
1) zaburzenia lipidowe stanowia gtéwny,
modyfikowalny czynnik ryzyka choréb
uktadu sercowo-naczyniowego, dystan-

sujac pod wzgledem czestoSci wystepo-
wania w Polsce miedzy innymi nadci$nie-
nie tgtnicze, palenie tytoniu czy zaburze-
nia gospodarki weglowodanowe;j. Inter-
wencje terapeutyczne (niefarmakolo-
giczne i farmakologiczne), ktérych ce-
lem jest modyfikacja profilu lipidowego,
cechuje korzystny wspotczynnik efektyw-
nosci kosztowej, a z punktu widzenia
populacyjnego, w wybranych przedzia-
tach wiekowych z uwzglednieniem pici,
modyfikacja taka wiaze si¢ z najwick-

szym efektem prozdrowotnym w stosun-
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ku do modyfikacji innych czynnikéw ry-
zyka;

wykrywanie zaburzen lipidowych w prak-
tyce klinicznej jest w Polsce niedosta-
teczne — nie tylko zbyt rzadko przepro-
wadza si¢ kontrolne badania lipidogra-
mu, ale takze ogranicza si¢ oznaczanie
poszczegdlnych frakcji cholesterolu.
Petny lipidogram (cholesterol catkowi-
ty, cholesterol frakcji LDL, cholesterol
frakcji HDL, triglicerydy) powinien by¢
oznaczany w ramach panelu badan pod-
stawowych u 0s6b z chorobami uktadu
sercowo-naczyniowego oraz u oséb z gru-
py podwyzszonego ryzyka sercowo-na-
czyniowego. W Polsce zaburzenia lipi-
dowe stanowig wazny problem zdrowot-
ny dzieci i mtodziezy oraz dorosltych
w wieku produkcyjnym i poprodukcyj-
nym. Dlatego niezbedne jest wnikliwe
isystematyczne monitorowanie sytuacji
epidemiologicznej w populacji ogdlnej
iw grupach wysokiego ryzyka wystapie-
nia choréb uktadu krazenia. Wyniki
przekrojowych i prospektywnych badan
epidemiologicznych powinny zostaé wy-
korzystane do intensywnych analiz ryzy-
ka sercowo-naczyniowego, modelowa-
nia efektow interwencji populacyjnych
i w grupach wysokiego ryzyka oraz do
szczegbtowych analiz ekonomicznych.
U kazdej zdrowej osoby, najpdZniej
w 40. roku zycia, powinno zosta¢ 0znaczo-
ne przynajmniej stezenie cholesterolu
catkowitego (optymalnie — petny lipi-
dogram) w celu oszacowania jej ryzyka
w zalecanym przez European Society of
Cardiology systemie SCORE. Badaniu
stezenia cholesterolu catkowitego nale-
zy réwniez poddac osoby nieobjete jesz-
cze systemem SCORE, preferencyjnie
w 20. roku zZycia, a w przypadku stwier-
dzenia jego podwyzszonych st¢zen na-
lezy wykona¢ pelny lipidogram. Coraz
wigcej danych przemawia za celowo$cia

poszerzenia w przysztoSci badania lipi-
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dowego o oznaczanie stezefi apolipo-
proteiny A oraz apolipoproteiny B;

z punktu widzenia lekarza praktyka pod-
stawowymi zaburzeniami lipidowymi sg:
hipercholesterolemia (zbyt wysokie st¢-
zenia cholesterolu frakcji LDL), dyslipi-
demia aterogenna (ztozone zaburzenia
lipidowe obejmujace: obnizone stezenie
cholesterolu frakcji HDL, podwyzszone
stezenie triglicerydow, niekorzystne
zmiany w subfrakcjach cholesterolu frak-
cji LDL — zwiekszenie stezenia malych,
gestych, aterogennych czasteczek frakc;ji
LDL) oraz dyslipidemia mieszana, gdy
podwyzszonemu st¢zeniu triglicerydéw
iobnizonemu stezeniu cholesterolu frak-
cji HDL towarzyszy podwyzszone steze-
nie cholesterolu frakcji LDL. Inne,
ugruntowane podziaty zaburzen lipido-
wych traca obecnie na znaczeniu i nie
mayja istotnych implikacji w codziennej
praktyce klinicznej;

w zakresie terapii hipercholesterolemii
podstawowe znaczenie maja inhibitory
reduktazy 3-hydroksy-3-metyloglutary-
lokoenzymu A (statyny). W Polsce pod-
stawowym problemem terapii statyno-
wej jest stosowanie zbyt matych dawek le-
kow z tej grupy (Srednie dawki simwasta-
tyny — 20 mg/d., atorwastatyny — 20 mg/
/d.), nieodpowiadajacych dawkom o udo-
wodnionych w duzych randomizowanych
badaniach klinicznych korzysciach tera-
peutycznych. Zbyt rzadko siega si¢ w Pol-
sce po najsilniejsze statyny, a ponadto
nie jest dostatecznie rozpowszechnione
przekonanie o koniecznoS$ci dlugotrwa-
fej terapii tymi lekami. W $wietle obecnej
wiedzy u niemal wszystkich pacjentow
leczenie statyna powinno by¢ beztermi-
nowe i wymaga regularnego monitoro-
wania lipidogramu oraz czynnoS$ci watro-
by, zwykle co 6 miesi¢cy i/lub po kazdej
zmianie dawki. Btedem jest nieumoty-
wowane odstawienie statyny wylacznie
w celu weryfikacji stezen cholesterolu
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u pacjenta nieprzyjmujacego lekow.
Nalezy podkresli¢ konieczno$¢ stosowa-
nia statyn u wszystkich pacjentéw z cho-
roba wieficowg lub jej ekwiwalentem epi-
demiologicznym, bez wzgledu na steze-
nie cholesterolu, oraz przestrzegania
paradygmatu obnizania st¢zenia chole-
sterolu frakcji LDL ponizej 100 mg/dl
(< 2,5 mmol/l) w tej grupie pacjentow.
U os6b szczegdlnie zagrozonych, z udo-
kumentowana choroba wieficowa, obcia-
zonych kilkoma wspotistniejacymi scho-
rzeniami uktadu sercowo-naczyniowego
i/lub cukrzyca, celowe jest obnizanie ste-
zenia cholesterolu frakcji LDL do
wartoSci ponizej 80 mg/dl (< 2 mmol/l).
Nalezy stale przypominad, ze statyny to
grupa lekéw hipolipemizujacych o naj-
szerzej i najpelniej udokumentowanym
efekcie przedluzania Zycia w prewencji
wtornej, zmniejszania Smiertelnosci ser-
cowo-naczyniowej oraz redukcji liczby
zawalow serca, udaréw mozgu i potrzeby
rewaskularyzacji wiencowej;

alternatywna metodg osiagania celow te-
rapeutycznych w zakresie docelowych
stezen cholesterolu frakcji LDL, poza
stosowaniem silniejszych pod wzgledem
hipolipemizujacym statyn, w wiekszych
niz praktykowane obecnie dawkach,
moze byé dotaczenie do statyny selektyw-
nego inhibitora wchlaniania cholestero-
lu — ezetimibu. Lek ten mozna laczy¢
z kazda ze statyn, a jego silne, synergi-
styczne ze statynami dziatanie hipolipe-
mizujace umozliwia skuteczne obnizanie
stezen cholesterolu frakcji LDL przy po-
dawaniu mniejszych dawek lekéw pod-
stawowych (statyn). Jest to szczegdlnie
korzystne u chorych nietolerujacych
wigkszych dawek statyn, wykazujacych
dziatania niepozadane tych lekéw oraz
u tych, u ktérych maksymalne tolerowa-
ne dawki statyn wciaz nie umozliwiaja
osiagnigcia wyznaczonych celéw tera-
peutycznych w zakresie wartoSci chole-
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sterolu frakcji LDL (cigzka hiperchole-
sterolemia, w szczeg6lnosci uwarunko-
wana genetycznie). Szczeg6lnie prak-
tyczne jest stosowanie, niedostepnych na
polskim rynku, ztozonych preparatow
statyn (simwastatyny) z ezetimibem w jed-
nej tabletce. Potaczenie simwastatyny
z ezetimibem korzystnie modyfikuje ro-
kowanie pacjentéw z przewlekta cho-
roba nerek (badanie SHARP). Znacze-
nie takiej terapii skojarzonej w populacji
0s6Ob po zawale serca zostanie zweryfiko-
wane w prospektywnym, randomizowa-
nym badaniu klinicznym IMPROVE-IT;
zbyt mate dawki statyn, wybor statyn
o stabym dziataniu hipolipemizujacymi,
zbyt krotki okres ich podawania tacznie
z nieuzasadnionym zaprzestaniem tera-
pii, a takze rzadkie stosowanie w Polsce
terapii skojarzonej (statyny z ezetimi-
bem) skutkuje obserwowana od wielu lat
malq skutecznoscig osiagania celéw tera-
peutycznych w zakresie redukcji stezenia
cholesterolu frakcji LDL. Na podstawie
wielu badan epidemiologicznych, obejmu-
jacych tacznie populacje ponad 100 000
dorostych Polakéw (STOK, SPOK, Re-
jestr Ezetrol, 3 ST-POL), mozna szaco-
wac, ze wérod leczonych w Polsce 0séb,
u ktérych stezenie cholesterolu frakeji
LDL powinno zosta¢ obnizone do war-
tosci ponizej 100 mg/dl (< 2,5 mmol/l),
udaje sie to osiagnac zaledwie u 12%. Ist-
nieje pilna potrzeba takiej modyfikacji
polityki refundacyjnej lekéw, wraz zwdro-
zeniem dodatkowych programow tera-
peutycznych, ktdra przelozy si¢ na wy-
razng poprawe tego odsetka;

wzakresie terapii dyslipidemii aterogen-
nej moga mieé zastosowanie fibraty
i preferowany obecnie lek z tej grupy —
fenofibrat, cechujacy si¢ najnizszym ry-
zykiem wywolywania rabdomiolizy.
Szczegdlnie wazna w tym typie dyslipide-
mii jest prozdrowotna zmiana stylu zycia
z modyfikacja diety i intensyfikacja ak-
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tywnoSci fizycznej. Réwnoczesnie ko-
nieczna jest normalizacja stezen chole-
sterolu frakcji LDL — wedlug ogdlnych
zasad, do czego zwykle niezbedna jest
statyna. Osiaganie docelowych stezefi
cholesterolu frakcji LDL nadal pozosta-
je pierwszorzedowym celem terapii tak-
ze w tym typie zaburzef lipidowych, cho-
ciaz koncepcja tak zwanego ryzyka rezy-
dualnego (wcigz podwyzszone ryzyko
sercowo-naczyniowe pomimo wlasciwej
kontroli wartoSci cholesterolu frakcji
LDL) sugeruje korzysci z dodatkowe;j
modyfikacji stezen cholesterolu frakcji
HDL i triglicerydow. W zwiazku z tym
wostatnich latach mozna zaobserwowa¢é
poszerzanie sie wskazan do terapii sko-
jarzonej statyng (simwastatyna, ator-
wastatyna, rosuwastatyna) i fibratem,
chociaz w wielu sytuacjach zaleca si¢ inne
leki — zaréwno obnizajace stezenie trigli-
cerydow (kwasy omega-3 w odpowiednio
duzych dawkach), jak i podwyzszajace ste-
zenie cholesterolu frakcji HDL (kwas ni-
kotynowy o przedluzonym uwalnianiu,
obecnie niedostepny w Polsce). Kazda
terapia skojarzona 2 i 3 lekami hipolipe-
mizujacymi niesie ze soba wyzsze ryzyko
dziatan niepozadanych, w tym rabdomio-
lizy, jednak nie jest to powdd do uznania
jej a priori za przeciwwskazana. Przykta-
dowy sposob sugerowanego kojarzenia
dostepnych obecnie na §wiecie lekéw hi-
polipemizujacych podano w tabeli.

widoczne jest stale poszerzanie si¢ moz-
liwo$ci zarowno réznych modeli terapii
skojarzonej w zaburzeniach lipidowych,
jak i oferty komercyjnej w zakresie wy-

godnych, skutecznych lekow ztozonych.
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Niestety, w odréznieniu od ztozonych le-
kéw hipotensyjnych, w Polsce ztozone
leki hipolipemizujace nie sa dostepne
ani refundowane (ztozone preparaty
simwastatyny z ezetimibem, zlozone pre-
paraty statyn z kwasem nikotynowym lub
fenofibratem). W tym zakresie polscy pa-
cjenci sg pozbawieni dostgpu do nowo-
czesnego leczenia;

badane obecnie nowe leki hipolipemizu-
jacerozszerza w przyszloSci armamenta-
rium Srodkéw farmaceutycznych do wal-
ki z dyslipidemia, a dotaczone do juz sto-
sowanych schematéw farmakoterapii
ugruntujga paradygmat leczenia skoja-
rzonego. Inhibitory CEPT (anacetrapib,
dalcetrapib), zwigkszajace st¢zenie cho-
lesterolu frakcji HDL, oraz inhibitory
fosfolipazy A2 (warespladib), a takze
inne procedury terapeutyczne (testowa-
ne we wstepnych badaniach klinicznych
szczepionki anty-CEPT, wlewy z apoli-
proteiny A) moga stac si¢ w przysztosci
cennym uzupelnieniem terapii statyno-
wej, chociaz ich ostateczne miejsce w far-
makoterapii zostanie zweryfikowane
w prospektywnych, randomizowanych,
prowadzonych metoda podwdjnie §lepej
proby badaniach;

10) zaréwno szersze stosowanie nowoczesne-

go leczenia dyslipidemii oraz wdrazanie
nowych schematow terapeutycznych, jak
idzialania narzecz wiekszej dostepnosci
do ztozonych lekéw hipolipemizujacych
w Polsce powinno by¢ przedmiotem
wspolnych dziatan lekarzy wielu specjal-
noSci, w tym: internistow, kardiologéow,
hipertensjologéw, diabetologéw, nefrolo-

gow, neurologéw i lekarzy rodzinnych.

www.fmr.viamedica.pl



Tabela

Przyktadowe sposoby kojarzenia lekéw hipolipemizujgcych dostepnych na swiecie

Statyna

Fibrat (fe-
nofibrat)

Ezetimib

Kwas ni-
kotynowy

Kwas
omega-3

Forum Medycyny Rodzinnej 2011, tom 5, nr 1, 1-5

Statyna

Fibrat
(fenofibrat)

Mozliwos¢ uzyskania
dodatkowych ko-
rzysci w przypadku
terapii skojarzonej

w okreslonej subpo-
pulacji oséb

— dyslipidemia
mieszana, dyslipi-
demia aterogenna
(badanie ACCORD

LIPID)

Patrz wyzej

Ezetimib

Korzysci terapeutyczne
w grupie o0séb z przewlekta
chorobg nerek (SHARP);
bardziej skuteczne obnizanie
stezenia cholesterolu frakcji
LDL — stosowac w razie
niemoznosci uzyskania
docelowych wartosci chole-
sterolu frakgji LDL poprzez
monoterapie statyna (brak
badan dotyczacych zastoso-
wania w prewencji wtérnej)

Kwas nikotynowy

Potencjalnie korzystne
efekty przeciwmiazdzyco-
we — silne podwyzszanie
stezenia cholesterolu
frakcji HDL i obnizanie
stezenia triglicerydow
(ARBITER 6-HALTS)
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— Deklaracija Sopocka

Kwas omega-3

Pacjenci po zawale
serca z towarzysza-
cq hipertriglicery-
demia lub chorzy

z kardiomiopatig
niedokrwienna,
wskazaniami do
przyjmowania
statyn i cechami
objawowej niewy-
dolnosci serca

Ezetimib/kwas nikotynowy

Pofaczenie trojlekowe
o szczegolnie korzystnym
wptlywie na podwyzszanie
stezenia cholesterolu sub-
frakcji HDL: HDL2a, HDL2b,
HDL3a

Patrz

Patrz wyzej

Sugerowane u chorych
nietolerujgcych zadnych,
nawet matych, dawek statyn

Patrz wyzej

Sugerowane u chorych

z cechami zespotu
metabolicznego, niskimi
stezeniami cholesterolu
frakcji HDL i wysokimi
stezeniami triglicerydow
(dyslipidemia aterogenna)

Sugerowane

u chorych

z podwyzszonymi
stezeniami
triglicerydow

Pofaczenie trojlekowe

— sugerowane u chorych
z ciezka dyslipidemia
mieszana, nietolerujacych
zadnych, nawet matych,
dawek statyn

Patrz

Patrz wyzej

Patrz wyzej

Sugerowane u chorych

z dyslipidemia mieszana,
nietolerujgcych zadnych,
nawet matych, dawek
statyn

Patrz wyzej

Sugerowane u cho-
rych z dyslipidemia
mieszang i wysoki-

mi stezeniami trigli-
cerydéw, nietoleru-

jacych statyn

Dyslipidemia atero-
genna

Potaczenie trojlekowe
— brak doniesien,
dyslipidemia mieszana
z nietolerancjg statyn




