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Leczenie zaburzen lipidowych w niewydolnosci serca

Treatment of lipid disorders in heart failure
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STRESZCZENIE

Dyslipidemia jest uznanym czynnikiem ryzyka
schorzen uktadu sercowo-naczyniowego: cho-
roby wiencowej, udaru mézgu, miazdzycy tetnic
konczyn dolnych. Zaburzenia lipidowe, stano-
wigc czynnik predykcyjny niedokrwiennej choro-
by serca, przyczyniajg sie posrednio do rozwoju
niewydolnosci serca. W wieloletnich badaniach
obserwacyjnych potwierdzono bezposredni
zwigzek dyslipidemii z dysfunkcjg myocardium,
niezaleznie od przebytego zawatu i choroby
wiencowej. W przebiegu niewydolnosci serca
zaobserwowano natomiast zaleznos¢ odwrotng
— wptyw choroby serca na gospodarke metabo-
liczng organizmu. W pismiennictwie opisywano
zjawisko ,,paradoksu lipidowego”, ktére moze
sie pojawi¢ w zaawansowanych stadiach choro-
by. Wysokie stezenie cholesterolu catkowitego
oraz cholesterolu frakcji LDL — typowe czynniki
ryzyka schorzen uktadu sercowo-naczyniowych
— stajg sie parametrami korzystnego rokowa-
nia. Z kolei niskie stezenie cholesterolu wyka-
zuje niezalezny zwigzek ze zwigkszong Smier-
telnosciag pacjentéw z objawowag dysfunkcjg
myocardium. Zjawisko ,,paradoksu lipidowego”
jest prawdopodobnie spowodowane nasilonym
katabolizmem w przebiegu przewlektego stanu
zapalnego, kt6ry wystepuje w zaawansowanej
niewydolnosci serca.

Udowodniono, ze statyny redukujg chorobo-
wos¢ i Smiertelno$¢ chorych obcigzonych

zwiekszonym ryzykiem sercowo-naczynio-
wym. Leczenie hipolipemizujgce jest wska-
zane u wszystkich oséb z chorobg wiencowa,
gdyz zapobiega rozwojowi niewydolnosci ser-
ca. Wptyw inhibitoréw reduktazy HMG-CoA na
uszkodzone myocardium jest niejednoznacz-
ny. Zréznicowana etiologia niewydolnosci,
stan zaawansowania oraz wspétistniejgce
choroby czesto ograniczajg efekty statyn.
Podstawowe dziatanie lekéw, w postaci reduk-
cji stezenia cholesterolu frakcji LDL, moze zo-
stac zniesione z powodu zjawiska ,,paradoksu
lipidowego”. Terapia statynami w niewydolno-
sci serca wymaga rozwagi, aby terapeutyczna
redukcja cholesterolu frakcji LDL nie wywota-
ta skutku patologicznego. Z tego tez powodu
oczekuje sie, by pozadany pozytywny efekt
statyn w niewydolnosci serca wynikat z ich
aktywnosci plejotropowej, oddziatujgcej na
przewlekty proces zapalny, lezgcy u podstaw
schorzenia.

W przeprowadzonych badaniach CORONA
i GISSI-HF, mimo redukciji stezenia biatka C-re-
aktywnego, nie wykazano dfugoterminowych
korzysci z leczenia statyng w niewydolnosci
serca. Obecnie nie zaleca sie rozpoczynania
terapii statynowej u pacjentéw z objawowa nie-
wydolnoscig sercaw llli IV klasie wediug NYHA.
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ABSTRACT

Dyslipidemia is an established risk factor of
cardiovascular disease: coronary artery dise-
ase, stroke, atherosclerosis of the lower limbs.
Lipid disorders as a predictor of coronary heart
disease contribute indirectly to the develop-
ment of heart failure. Multiannual observational
studies have confirmed a direct relationship
between dyslipidemia and myocardial dys-
function regardless of infarction and coronary
heart disease. In the course of heart failure an
inverse relationship has been observed — the
impact of heart disease on the metabolic sta-
te. Phenomenon of ‘lipid paradox’ may occur
in advanced stages of disease. High levels of
total cholesterol and LDL fraction - typical risk
factor for cardiovascular disease — are para-
meters of favorable prognosis. In turn, low cho-
lesterol level is associated independently with
increased mortality in patients with symptoma-
tic myocardial dysfunction. ‘Lipid paradox’ is
probably caused by severe catabolism due to
chronic inflammation that occurs in advanced
heart failure.

The overall evidence indicates that statins re-
duce morbidity and mortality of patients with

WPROWADZENIE

W XXI wieku niewydolno$¢ serca osigga rozmiary epi-
demii. Jest obecnie jedynym zespolem chorobowym ukladu
sercowo-naczyniowego, na ktéry zapadalnoséiczestos¢ wy-
stepowania w populacji stale sie zwiekszaja. Wynika to ze
starzenia sie wspotczesnych spoteczenstw oraz stanowikon-
sekwencje rozwoju medycyny. Skutecznie udaje sie leczy¢
nagle stany kardiologiczne, jednak mozliwosci zapobiegania
powiklaniom odleglym sg ograniczone. Czestos¢ wystepo-
wania niewydolnoéci serca wynosi 3-4% w populacji ogdlnej
i zwieksza sie z wiekiem do poziomu 10-20% w grupie po
80. roku zycia. Najczestsza etiologia niewydolnosci serca
jest choroba wieficowa oraz nadci$nienie tetnicze (razem
ok.70%). Rzadsze przyczyny to wada zastawkowa, kardio-
miopatia czy przewlekla tachykardia.

Jest wiele hipotez dotyczacych rozwoju i progresji nie-
wydolnosci serca: neurohormonalna, metaboliczna czy cy-

increased cardiovascular risk. Lipid-lowering
therapy is indicated in all patients with coro-
nary artery disease, as prevents the develop-
ment of heart failure. Effect of HMG-CoA re-
ductase inhibitors on heart failure may not be
straightforward. The diverse etiology of heart
failure, advanced heart failure and comorbi-
dities often limit the effects of statins. The
primary activity of drugs in the form of LDL
reduction could be abolished because of the
‘lipid paradox’. Therefore it is prudent to di-
stinguish pathologically and therapeutically
reduced cholesterol level. The desired posi-
tive effect of statins in heart failure should be
due to their pleiotropic activity which affects
the chronic inflammation underlying the di-
sease. Randomized clinical trials, CORONA
and GISSI-HF, showed no long-term benefits
of statin therapy in heart failure despite the
reduction in C-reactive protein. Currently,
statin therapy initiation is not recommended
in patients with symptomatic heart failure in
NYHA class Ill and IV.

Choroby Serca i Naczyn 2012, 9 (2), 90-96
Key words: dyslipidemia, statin, heart
failure, inflammation

tokinowa [1]. Ostatnia koncepcja zakiada, ze w patogenezie
schorzeniaistotng role odgrywa przewlekly proces zapalny,
co potwierdzaja podwyzszone stezenia markeréw: czynni-
ka martwicy nowotwordow alfa (TNFa, tumor necrosis factor
alpha) oraz interleukiny 11 6 (IL-1, IL-6). Wedlug hipotezy
cytokinowej nadmierna ekspresja czynnikéw zapalnych
przyczynia sie do powstawania lub nasilenia istniejacych
juz zaburzefii objawéw niewydolnosci serca. Istnieje kilka
potencjalnych zrédet cytokin prozapalnych. Jedna z hipo-
tez sugeruje produkcje cytokin w odpowiedzi na uszko-
dzenie struktur serca. Zgodnie z kolejnymi przypuszcza
sig, ze potencjalnym Zrédlem czynnikéw prozapalnych sa
niedokrwione tkanki obwodowe oraz ukiad adrenergicz-
ny kompensacyjnie aktywowany w niewydolnoéci serca.
Podstawe kolejnej koncepcji stanowi aktywacja stanu za-
palnego w wyniku zwiekszonego przenikania endotoksyn
z przewodu pokarmowego do krazenia.
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Rycina 1. Etapy rozwoju niewydolnosci serca — od czynnikow ryzyka do objawéw klinicznych (na podstawie [2]);
*depozyty w macierzy zewnatrzkomoérkowej, apoptoza, hipertrofia miokardium stymulowana angiotensynall,
widknienie, zmniejszona liczba komorek progenitorowych srédbtonka oraz produkcja podtlenku azotu

W przebiegu niewydolnosci serca wyodrebnia sie
cztery etapy wedtug klasyfikacji morfologicznej Ameri-
can Heart Association/American College of Cardiology (AHA/
/ACC). Stadium A wigze sie z obecnoscig czynnikéw ry-
zyka choréb serca (dyslipidemia, cukrzyca, nadci$nienie,
alkoholizm) przy niezmienionym morfologicznie myocar-
dium. Kolejne stadium, B, jest rozpoznawane w przy-
padku bezobjawowej organicznej choroby myocardium:
przebytego zawatu, wady zastawkowej, przerostu mie-
$nia. Stadium C to symptomatyczna choroba, w ktérej
zaleznie od stopnia nasilenia objaw6éw mozna wyréznic
etapy I-1II (klasyfikacja czynnosciowa wg New York Health
Association [NYHA]). Ostatnie, kraficowe stadium niewy-
dolnoéci serca, D, dotyczy chorych leczonych wlewami
lekéw inotropowych lub oczekujacych na transplantacje.
Typowy przebieg niewydolnosci jest najczesciej wielolet-
ni, co stwarza wiele mozliwosci prewencji choroby oraz
terapii zaburzen lipidowych (ryc. 1).

ZWIAZEK ZABURZEN LIPIDOWYCH
Z NIEWYDOLNOSCIA SERCA

Dyslipidemia stanowi uznany czynnik ryzyka scho-
rzefi ukladu sercowo-naczyniowego: choroby wiefico-
wej, udaru mézgu, miazdzycy tetnic koniczyn dolnych.
Leczenie redukujace stezenie cholesterolu frakcji LDL
(low-density lipoprotein), zar6wno w prewencji pierwot-
nej, jakiwtornej choroby wieficowej, przyczynia sie po-
$§rednio do zmniejszenia ryzyka rozwoju niewydolnosci

serca.

Trzydziestoletnie obserwacje (the Framingham Heart
Study) [3] potwierdzily bezposredni zwigzek zaburzen
lipidowych z ryzykiem niewydolnoéci serca, niezalez-
nie zaré6wno od choroby wieficowej, jak i przebytego
zawalu serca. Podwyzszone stezenia cholesterolu frakcji
nie-HDL (high-density lipoprotein), triglicerydéw oraz ni-
skie stezenie cholesterolu frakcji HDL zwiekszaja ryzyko
niewydolnoéci serca, zardwno skurczowej, jak i z zacho-
wana frakcja wyrzutowa. Zaburzenia lipidowe moga po-
$rednio lub bezposrednio wptywaé na strukture i funkcje
myocardium. W badaniach obserwacyjnych potwierdzono
zwigzek podwyzszonego stezenia cholesterolu catkowi-
tego z nadci$nieniem tetniczym, sztywnoécia cian tetnic,
zwiekszeniem grubosci $cian oraz masy lewej komory.
W badaniach eksperymentalnych na zwierzetach, z za-
stosowaniem diety wysokocholesterolowej, wykazano
uposledzona funkcje skurczowg i rozkurczowa myocar-
dium oraz zwiekszone objetos¢ i ci$nienie koficoworoz-
kurczowe lewej komory.

Ostatnio coraz wieksza uwage poswieca sie choleste-
rolowi frakcji HDL [3] w aspekcie niewydolnosci serca.
Stwierdzono istotng odwrotna zaleznoé¢ miedzy steze-
niem cholesterolu frakcji HDL a frakcja wyrzutowg oraz
funkcja rozkurczowa u chorych z niedokrwienna choroba
serca oraz prawidlowymi tetnicami wieficowymi. Wplyw
HDL na rozw6j niewydolnosci serca prawdopodobnie
wynika z ich ochronnego dzialania na uktad sercowo-
-naczyniowy. Czastki HDL hamujg rozw6j miazdzycy
oraz zmniejszaja ryzyko zawatu serca poprzez stymulo-
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wanie wyplywu cholesterolu z makrofagéw. Wykazuja
réwniez efekt plejotropowy na uklad sercowo-naczy-
niowy. Czastki HDL wptywaja korzystnie na $rédblo-
nek poprzez poprawe jego czynnosci, stymulowanie
odnowy za poérednictwem komérek progenitorowych
oraz hamowanie ekspresji powierzchniowych czastek
adhezyjnych. Wykazuja one réwniez wila$ciwosci prze-
ciwzapalne, a takze zmniejszajqg liczbe oksydowanych
czastek LDL. Efektem dzialania HDL jest hamowanie
procesu remodelingu $cian naczyn, mieénia sercowego
oraz zapobieganie niedokrwieniu myocardium.
Niewydolno$¢ serca stanowi manifestacje klinicz-
na wielu zaawansowanych schorzen kardiologicznych.
Nadciénienie tetnicze, cukrzyca, dyslipidemia i otylos¢
wplywaja na rozwdj i progresje choroby. W przebiegu
niewydolnosci serca zaobserwowano odwrotna za-
leznos¢ przyczynowa miedzy dysfunkcja myocardium
oraz gospodarka metaboliczng organizmu. Wielokrot-
nie w piSmiennictwie opisywano zjawisko ,paradoksu
lipidowego” [4], ktére moze sie pojawi¢ w zaawanso-
wanych stadiach niewydolnosci serca. Wysokie steze-
nie cholesterolu catkowitego oraz cholesterolu frakcji
LDL — typowe czynniki ryzyka schorzen ukladu ser-
cowo-naczyniowego — staja sie parametrami korzyst-
nego rokowania. Z kolei niskie stezenie cholesterolu
wykazuje niezalezny zwigzek ze zwiekszong $miertel-
noscia pacjentéw z objawowa dysfunkcja myocardium.
,Paradoks lipidowy” dotyczy chorych zaréwno ze
skurczowa, jak i rozkurczowa niewydolnoscig serca,
niezaleznie od etiologii. Prawdopodobng przyczyna
zjawiska sg nasilone procesy kataboliczne z powodu
przewleklego ogdlnoustrojowego stanu zapalnego, ja-
kim jest niewydolno$¢ serca. Wielokrotnie donoszono
o odwrotnej zaleznosci miedzy wyktadnikami stanu
zapalnego (w tym stezenia wysokoczutego biatka C-
-reaktywnego [hsCRP high-sensitivity C-reactive protein])
astezeniem cholesterolu w zaawansowanej dysfunkcji
myocardium. Wysunieto hipoteze o ochronnym dzialaniu
cholesterolu, ktory u chorych z dysfunkcja myocardium
moze stanowié posredni wyktadnik wydolnoéci ukladu
immunologicznego. W badaniach pacjentéw z sepsa
wykazano, ze cholesterol, poprzez tworzenie miceli, in-
aktywuje lipopolisacharyd $ciany bakterii Gram-ujem-
nych [4]. W zaostrzeniu niewydolnosci serca, z powodu
uszkodzenia bariery jelito-krew, dochodzi do przeni-
kania endotoksyn do krwiobiegu, czego dowodem jest
obecnosé lipopolisacharydu bakteryjnego w surowicy.

Prawdopodobnie podwyzszone stezenie lipoprotein
w dysfunkcji myocardium przyczynia sie do zwalczania
zakazenia (teoria endotoksynowo-lipoproteinowa).

DZIALANIE STATYN W NIEWYDOLNOSCI SERCA

Udowodniono, ze statyny redukuja chorobowos¢
i$miertelnos¢ chorych ze zwiekszonym ryzykiem sercowo-
-naczyniowym oraz chorobg wieficowa. Gléwna przyczy-
na niewydolnosci serca jest niedokrwienna choroba serca,
dlatego prewencja i leczenia choroby wieficowej stanowia
prosta i logiczna forme zapobiegania niewydolnosci serca.

Wptyw inhibitoréw reduktazy 3-hydroksy-3-me-
tyloglutarylokoenzymu (HMG-CoA) na uszkodzone
myocardium jest niejednoznaczny. Zréznicowana etio-
logia niewydolnoéci, stan zaawansowania oraz choroby
wspolistniejace czesto ograniczaja efekty statyn. Podsta-
wowe dzialanie lekéw w postaci redukcji stezenia LDL
moze zosta¢ zniesione z powodu zjawiska ,paradoksu
lipidowego”, kiedy to niskie stezenie cholesterolu stanowi
czynnik niekorzystny prognostycznie. Terapia statynami
w niewydolnosci serca wymaga ostroznoéci i rozwagi, aby
terapeutyczna redukcja LDL nie miafa skutku patologicz-
nego. Z tego powodu oczekuje sie, by pozadany pozytywny
efekt statyn w niewydolnosci serca wynikat z ich aktyw-
nosci plejotropowej, oddziatujacej w przewlekty proces
zapalny, lezacy u podstaw schorzenia (tab. 1). W nawia-
zaniu do teorii endotoksynowo-lipoproteinowej dawka
statyn powinna by¢ tak dostosowana, aby wywierac efekt
plejotropowy, bez obnizania stezenia cholesterolu.

Ze wzgledu na ogélnoustrojowy charakter oraz
zlozone powiazania patofizjologiczne w niewydolno-
§ci serca dzialania niepozadane statyn moga by¢ silniej
wyrazone (tab. 2). Potencjalnie szkodliwe efekty statyn
moga wynikac z rejestrowanego w niewydolnosci ser-
ca niskiego stezenia koenzymu Q (ubikwinon). Jest to
naturalny, rozpuszczalny w ttuszczach chinon, ktéry,
przenoszac wolne elektrony, stanowi niezbedny kofaktor
mitochondrialnej fosforylacji oksydacyjnej oraz produk-
¢ji adenozynotrifosforanu (ATE, adenosine triphosphate).
Forma zredukowana koenzymu Q10 jest lipofilnym an-
tyoksydantem, chroniacym blone komérkowa i krazace
lipoproteiny przed utlenieniem. Potowa koenzymu Q10
zawartego w organizmie jest pochodzenia egzogennego
(pokarm), pozostala czes$¢ powstaje w szlaku mewalonia-
nu, ktéry ulega hamowaniu przez inhibitory reduktazy
HMG-CoA. Przypuszcza sie, ze polekowy niedobér ko-
enzymu Q10 moze doprowadzi¢ do miopatii szkieleto-
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Tabela 1. Korzystne dziatanie plejotropowe statyn w niewydolnosci serca (na podstawie [5])

Efekt Mechanizm

Przeciwzapalny Hamowanie biatek Rho, Rac; jadrowego czynnika kappa B, zmniejszenie ekspre-

sji CRP, VCAM-1, ICAM-1; redukcja stezenia TNFq, interferonu «, IL-1 i IL-6

Poprawa czynnosci
uktadu autonomicznego

Zahamowanie aktywnosci wspéiczulnej oraz uktadu renina—angiotensyna-aldo-
steron

Poprawa funkcji lewej komory Hamowanie ekspresji metaloproteinaz macierzy 9, 3 i 1; hamowanie procesu

remodelingu lewej komory; modyfikacja czynnosci uktadu wspétczulnego

Poprawa czynnosci srédbtonka Wzrost produkcji tlenku azotu; zmniejszenie ekspresji endoteliny 1

Przeciwzakrzepowy Wozrost biodostepnosci tlenku azotu, hamowanie aktywac;ji ptytek krwi; zmniej-
szenie aktywnosci czynnikéw uktadu krzepniecia—fibrynolizy pochodzenia $réd-

btonkowego oraz watrobowego

CRP (C-reactive protein) — biatko C-reaktywne; VCAM-1 (vascular cell adhesion molecule 1) — czasteczka adhezyjna komorek $rédbtonka 1; ICAM-1 (in-

tercellular adhesion molecule 1) — czasteczka adhezji miedzykomoérkowej 1; TNFa (tumor necrosis factor alpha) — czynnik martwicy nowotworu alfa

Tabela 2. Potencjalne dziatania niepozgdane statyn w niewydolnosci serca (na podstawie [2])

Efekt

Zmniejszenie zdolnosci eliminowania prozapalnych lipopolisacharydéw

Sercowa miopatia podobna do miopatii szkieletowe;j
Nieprawidtowa funkcja mitochondriow

Uszkodzenie miesnia sercowego

wej oraz do obwodowej dysfunkcji mig$nia sercowego
w mechanizmie glodzenia miesni (myocardium) i oksy-
dacyjnego niszczenia miocytow. W Journal of American
College of Cardiology w 2008 roku [6] opublikowano dane
sugerujace, ze niskie stezenie koenzymu Q10 w surowicy
jest niezaleznym predyktorem umieralnosci u pacjentow
z niewydolnoscia serca.

NAJWAZNIEJSZE BADANIA KLINICZNE

Terapia statynami okazala sie kamieniem milowym
w prewencji pierwotnej (badania West of Scotland Coro-
nary Prevention Study [WOSCOPS], Prospective study of
pravastatin in the elderly at risk [PROSPER] [7], Collaborative
Atorvastatin Diabetes Study [CARDS] i wtérnej (Scandina-
vian Simwastatin Survival Study [4S], Long-term intervention
with pravastatin in ischemic disease [LIPID], Cholesterol and
Recurrent Events [CARE] [8], Myocardial Ischaemia Reduc-
tion with Aggressive Cholesterol Lowering [MIRACL] [9])
choroby wieficowej prawie we wszystkich grupach cho-
rych. W efekcie zmniejsza ona réwniez ryzyko rozwoju
lub opéznia wystapienie niewydolnosci serca o etiologii
niedokrwiennej. W metaanalizie czterech badan staty-
nowych (A to Z, Comparison of intensive and moderate lipid

Mechanizm

Niskie stezenie LDL?

Efekt plejotropowy, niskie stezenie LDL?
Obnizenie stezenia koenzymu Q

Spadek produkc;ji selenoprotein

lowering with statins after acute coronary syndromes [PROVE-
-IT] [10], Incremental Decrease in Endpoints through Aggres-
sive Lipid Lowering [IDEALY], Treating to New Targets [TNT]
[11]) wykazano, Ze terapia duzymi, w poréwnaniu do
malych, dawkami statyn w profilaktyce wtérnej choro-
by wieficowej przyczynia sie do istotnej redukgji liczby
hospitalizacji z powodu zaostrzenia niewydolnosci serca
(§rednio 027%; p < 0,0001). W 2009 roku w Annals of Me-
dicine ukazalo sie duze retrospektywne badanie, w kt6-
rym wykazano, Ze znaczenie ma okres wlaczenia terapii
hipolipemizujacej. Rozpoczete leczenie statynami przed
pojawieniem sie niewydolnosci serca przynosi istotne
korzysci rokownicze w stosunku do leczenia u chorych
z objawowa dysfunkcja myocardium [12].

W randomizowanym badaniu Controlled ROsuvastatin
multiNAtional trial in heart failure (CORONA) [13] ocenia-
no wplyw statyn w niedokrwiennej skurczowej niewy-
dolnosci serca u chorych bez wczesniejszego leczenia
hipolipemizujacego. Stwierdzono, ze terapia statyna,
mimo istotnej redukcji stezenia hsCRE, nie wplywa na
rokowanie chorych. Jedynie przyczynia sie do zmniej-
szenia hospitalizacji bez wzgledu na przyczyne. Analiza
podgrup wykazala przewage rosuwastatyny w grupie
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Tabela 3. Najwazniejsze badania z zastosowaniem statyn w niewydolnosci serca (opracowano na podstawie [2])

Badanie Liczba pacjentéw

Prewencja pierwotna niewydolnosci serca

Stosowny lek

Wptyw na rokowanie Wptyw na hospitalizacje

4S 4444 Simwastatyna Poprawa Redukcja
CARE 3860 Prawastatyna Poprawa Redukcja
HPS 20536 Simwastatyna Poprawa Redukcja
TNT 10 001 Atorwastatyna Poprawa Redukcja
IDEAL 8888 Atorwastatyna Poprawa Redukcja
Prewencja wtérna niewydolnosci serca

CORONA 5011 Rosuwastatyna Brak efektu Redukcja
GISSI-HF 4574 Rosuwastatyna Brak efektu Brak efektu

chorych z najnizszym stezeniem N-koficowego propep-
tydu natriuretycznego typu B (NT-proBNE, N-terminal
pro-brain natriuretic peptide) — najnizszy tercyl ponizej
868 pg/ml— czyli w mniej zaawansowanych stadiach nie-
wydolnosci serca. W badaniu oceniono réwniez stezenie
koenzymu Q10, stwierdzajac, ze brak korzysci z leczenia
statynami w zaawansowanej niewydolnoéci serca nie wy-
nika z polekowego obnizenia stezenia ubikwinonu [14].

Kolejne badanie to Gruppo Italiano per lo Studio della
Sopravvivenza nell’ Infarto Miocardico— Heart Failure (GIS-
SI-HF) [15], w ktérym oceniano wplyw leczenia statyna
lub wielonienasyconymi kwasami ttuszczowymi (PUFA,
polyunsaturated fatty acid) omega-3 (n-3) u chorych z nie-
wydolnoscig serca niezaleznie od etiologii (II-IV klasa wg
NYHA). Terapia rosuwastatyna, mimo redukcji stezenia
CRE nie przekladata sie na korzysci kliniczne w postaci
poprawy rokowania oraz zmniejszenia liczby hospitali-
zacji. Wykazano natomiast, ze stosowanie 1 g/dobe PUFA
n-3 u chorych z objawowa niewydolnoécia serca jest
bezpieczne i zwigzane z redukcja ryzyka zgonu i liczby
przyjec do szpitala z przyczyn sercowo-naczyniowych.

Najwazniejsze badania statynowe przedstawiono
w tabeli 3. Wydaje, ze brak korzysci z rozpoczetego lecze-
nia hipolipemizujacego w zaawansowanej niewydolnosci
serca wynika z faktu, ze na tym etapie choroby prewencja
miazdzycy ma duzo mniejsze znaczenie prognostyczne

niz inne czynniki.

AKTUALNE WYTYCZNE LECZENIA ZABURZEN

LIPIDOWYCH W NIEWYDOLNOSCI SERCA

Pierwotna prewencja niewydolnosci serca
Wedlugaktualnych (2011r.) wytycznych European Socie-

ty of Cardiology (ESC) [16] dotyczacych leczenia zaburzen

lipidowych terapia statynami powinna by¢ stosowana
u wszystkich pacjentéw z choroba wieficowa. Zgodnie
z morfologiczng klasyfikacja AHA/ACC sa to chorzy
w stadium A/B niewydolnosci serca. Leczenie hipolipe-
mizujace zmniejsza ryzyko objawowej dysfunkcji myocar-
dium — progresji do stadium C — $rednio 0 9-45%. Pre-
ferowane sa wieksze dawki statyn, gdyz udowodniono
efektywno$¢ intensywnego leczenia hipolipemizujacego
(glownie atorwastatyna) w prewencji niewydolnosci ser-
ca, zar6wno u chorych ze stabilng dlawica piersiowa [11],
jakipo ostrym zespole wiehicowym.

Nie zaleca sie stosowania statyn w celach prewencji
niewydolnosci serca o etiologii innej niz niedokrwienna,
poniewaz nie wykazano skutecznoéci takiego postepo-
wania.

Wtdérna prewencja niewydolnosci serca (tah. 4)

W swietle opublikowanych wynikéw badan klinicz-
nych wydaje sie, ze pacjenci z niedokrwienng niewy-
dolnoscig serca moga odnies¢ korzysci prognostyczne
zleczenia statynami, ale tylko w lagodnej postaci choroby
(I/ITklasawg NYHA). Jezeli dotychczas nie stosowano le-
czenia hipolipemizujacego, to wskazane jest jego wiacze-
nie, zwlaszcza w przypadku obecnej choroby wiehcowe;.

Stwierdzono, Ze pacjenci z umiarkowana/zaawanso-
wang niewydolnoscia serca (III klasa wg NYHA) nie od-
niosa istotnych korzysci rokowniczych, dlatego nie zaleca
sie rozpoczynania terapii hipolipemizujacej na tym etapie
choroby. Jezeli terapie statynowa wiaczono wczesniej,
powinna by¢ kontynuowana réwniez w niewydolnosci
sercalll klasy wedtug NYHA, ze wzgledu na udokumento-
wane bezpieczefistwo oraz mozliwos¢ zmniejszenia liczby
hospitalizacji z powodu zaostrzenia niewydolnosci serca.
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Tabela 4. Leczenie statynami w niewydolnosci serca

Klasa NYHA Kontynuowanie leczenia

| Zalecane w chorobie wiencowej
1l Zalecane w chorobie wiencowej
11} Zalecane w chorobie wiencowej
I\ Niewskazane

W zaawansowanym stadium niewydolno$ci serca
(D wg AHA/ACC, 1V klasa wg NYHA), z powodu obec-
noéci zjawiska ,paradoksu lipidowego”, nie zaleca sie te-
rapii hipolipemizujacej, ktéra moze dodatkowo pogarszac
rokowanie chorych. Niewskazane jest réwniez leczenie
statynami w niewydolnosci serca o etiologii nieniedokr-
wiennej.

U chorych z niewydolnoscig serca w II-IV klasie we-
dlug NYHA mozna rozwazy¢ dodanie do optymalne;
diety 1 g/dobe PUFA n-3 (klasa IIb), gdyz wykazuja maty,
ale istotny wplyw na $miertelnos¢ catkowita i hospitali-
zacje z powodu zaostrzenia niewydolnosci serca.

PODSUMOWANIE

Gléwnymi przyczynami niewydolnosci serca sa
choroba wieficowa i nadci$nienie tetnicze. Leczenie hi-
polipemizujace w ramach prewencji niedokrwienne;
choroby serca stanowi prostg i skuteczng forme zapo-
biegania niewydolnosci serca. Ze wzgledu na brak udo-
wodnionego korzystnego dzialania prognostycznego
z obnizania cholesterolu frakcji LDL nie zaleca sie roz-
poczynania terapii statynowej u pacjentéw z objawowa
niewydolnoscig serca.

Ostatnio uwaga badaczy jest zwrécona w kierunku
zwiekszania stezenia cholesterolu frakcji HDL. Trwaja prace
z uzyciem inhibitoréw bialek transportujacych estry cho-
lesterolu (CEPT, cholesterol ester transfer protein) [2]. Wstep-
ne doniesienia dotyczace terapii skojarzonej statyng oraz
zmodyfikowana forma kwasu nikotynowego [2], wolng od
efektéw niepozadanych (dofaczony laropiprant — bloker
receptora PGD,), budza nadzieje na skuteczniejszg pier-
wotna i wtdrng prewencje niewydolnosci serca.
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