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Eksperci zebrani w Sopocie na I Zimowym Spotka-
niu Sekcji Farmakoterapii Sercowo-Naczyniowej Pol-
skiego Towarzystwa Kardiologicznego, analizujac ak-
tualne problemy terapii dyslipidemii w Polsce, w tro-
sce 0 jakos¢ jej wykrywania i leczenia, sformulowali
wnioski dotyczace tego zagadnienia, z perspektywy
przetomu 2010 i 2011 roku. Wnioski te, poparte przez
innych ekspertéw, brzmia nastepujaco:

1) zaburzenialipidowe stanowia glowny, modyfiko-
walny czynnik ryzyka choréb ukladu sercowo-na-
czyniowego, dystansujac pod wzgledem czestosci
wystepowania w Polsce miedzy innymi nadci$nie-
nie tetnicze, palenie tytoniu czy zaburzenia gospo-
darki weglowodanowej. Interwencje terapeutycz-
ne (niefarmakologiczne i farmakologiczne), kt6-
rych celem jest modyfikacja profilu lipidowego,
cechuje korzystny wspoélczynnik efektywnosci
kosztowej, a z punktu widzenia populacyjnego,
w wybranych przedzialach wiekowych zuwzgled-
nieniem plci, modyfikacja taka wigze sie z najwiek-
szym efektem prozdrowotnym w stosunku do
modyfikacji innych czynnikéw ryzyka;

2) wykrywanie zaburzefi lipidowych w praktyce kli-
nicznej jest w Polsce niedostateczne — nie tylko
zbytrzadko przeprowadza sie kontrolne badania li-
pidogramu, ale takze ogranicza sie oznaczanie po-

szczegodlnych frakeji cholesterolu. Petny lipido-
gram (cholesterol catkowity, cholesterol frakcji
LDL, cholesterol frakcji HDL, triglicerydy) powi-
nien by¢ oznaczany w ramach panelu badan pod-
stawowych u 0s6b z chorobami uktadu sercowo-
-naczyniowego oraz u 0sob z grupy podwyzszone-
go ryzyka sercowo-naczyniowego. W Polsce zabu-
rzenia lipidowe stanowig wazny problem zdrowot-
ny dzieciimiodziezy oraz dorostych w wieku pro-
dukcyjnymipoprodukcyjnym. Dlatego niezbedne
jest wnikliwe i systematyczne monitorowanie
sytuacji epidemiologicznej w populacji ogélnej
iw grupach wysokiego ryzyka wystapienia choréb
ukfadu krazenia. Wyniki przekrojowych i prospek-
tywnych badan epidemiologicznych powinny zo-
sta¢ wykorzystane do intensywnych analiz ryzyka
sercowo-naczyniowego, modelowania efektéw
interwencji populacyjnychiw grupach wysokiego
ryzyka oraz do szczegétowych analiz ekonomicz-
nych. U kazdej zdrowej osoby, najpézniej w 40.
roku zycia, powinno zosta¢ oznaczone przynaj-
mniej stezenie cholesterolu calkowitego (optymal-
nie — pelny lipidogram) w celu oszacowania jej
ryzyka w zalecanym przez European Society of Car-
diology systemie SCORE. Badaniu stezenia choleste-
rolu catkowitego nalezy réwniez poddaé osoby
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nieobjete jeszcze systemem SCORE, preferencyjnie
w 20. roku zycia, a w przypadku stwierdzenia jego
podwyzszonych stezef nalezy wykonacé pelny lipi-
dogram. Coraz wiecej danych przemawia za celo-
woscig poszerzenia w przysztoéci badania lipido-
wego 0 0znaczanie stezen apolipoproteiny A oraz
apolipoproteiny B;

z punktu widzenia lekarza praktyka podstawo-
wymi zaburzeniami lipidowymi sa: hiperchole-
sterolemia (zbyt wysokie stezenia cholesterolu
frakcji LDL), dyslipidemia aterogenna (zlozone za-
burzenia lipidowe obejmujace: obnizone stezenie
cholesterolu frakcji HDL, podwyzszone stezenie
triglicerydow, niekorzystne zmiany w subfrakcjach
cholesterolu frakcji LDL — zwiekszenie stezenia
malych, gestych, aterogennych czasteczek frakgji
LDL) oraz dyslipidemia mieszana, gdy podwyz-
szonemu stezeniu triglicerydéw i obnizonemu ste-
zeniu cholesterolu frakcji HDL towarzyszy pod-
wyzszone stezenie cholesterolu frakcji LDL. Inne,
ugruntowane podziaty zaburzen lipidowych traca
obecnie na znaczeniu i nie maja istotnych implika-
cji w codziennej praktyce klinicznej;

w zakresie terapii hipercholesterolemii podsta-
wowe znaczenie maja inhibitory reduktazy 3-hy-
droksy-3-metyloglutarylokoenzymu A (statyny).
W Polsce podstawowym problemem terapii sta-
tynowej jest stosowanie zbyt matych dawek lekow
ztej grupy (Srednie dawki simwastatyny—20mg/d.,
atorwastatyny — 20 mg/d.), nieodpowiadajacych
dawkom o udowodnionych w duzych randomizo-
wanych badaniach klinicznych korzysciach tera-
peutycznych. Zbyt rzadko siega sie w Polsce po
najsilniejsze statyny, a ponadto nie jest dostatecz-
nie rozpowszechnione przekonanie o konieczno-
Sci diugotrwalej terapii tymi lekami. W Swietle
obecnej wiedzy u niemal wszystkich pacjentow
leczenie statyna powinno by¢ bezterminowe
i wymaga regularnego monitorowania lipidogra-
mu oraz czynnosci watroby, zwykle co 6 miesiecy
i/lub po kazdej zmianie dawki. Bledem jest nieumo-
tywowane odstawienie statyny wyltacznie w celu
weryfikacji stezef cholesterolu u pacjenta nieprzyj-
mujacego lekéw. Nalezy podkresli¢ konieczno$c
stosowania statyn u wszystkich pacjentéw z cho-

5)

roba wiencowa lub jej ekwiwalentem epidemiolo-
gicznym, bez wzgledu na stezenie cholesterolu,
oraz przestrzegania paradygmatu obnizania steze-
nia cholesterolu frakcji LDL ponizej 100 mg/dl
(< 2,5 mmol/l) w tej grupie pacjentow. U os6b szcze-
golnie zagrozonych, z udokumentowang choroba
wieficowg, obcigzonych kilkoma wspélistniejacymi
schorzeniami uktadu sercowo-naczyniowego i/lub
cukrzycg, celowe jest obnizanie stezenia choleste-
rolu frakcji LDL do wartosci ponizej 80 mg/dl
(< 2mmol/l). Nalezy stale przypominac, ze staty-
ny to grupa lekéw hipolipemizujacych o najsze-
rzej i najpelniej udokumentowanym efekcie
przedluzania zycia w prewencji wtornej, zmniej-
szania $miertelno$ci sercowo-naczyniowej oraz
redukcji liczby zawalow serca, udaréw mézgu
i potrzeby rewaskularyzacji wienicowej;
alternatywna metoda osiggania celow terapeutycz-
nych w zakresie docelowych stezen cholesterolu
frakcji LDL, poza stosowaniem silniejszych pod
wzgledem hipolipemizujacym statyn, w wiekszych
niz praktykowane obecnie dawkach, moze by¢ do-
Iaczenie do statyny selektywnego inhibitora wchia-
niania cholesterolu — ezetimibu. Lek ten mozna
laczy¢ z kazda ze statyn, a jego silne, synergistyczne
ze statynami dziatanie hipolipemizujgce umozliwia
skuteczne obnizanie stezen cholesterolu frakeji LDL
przy podawaniu mniejszych dawek lekéw podstawo-
wych (statyn). Jestto szczegolnie korzystne u chorych
nietolerujacych wiekszych dawek statyn, wykazuja-
cych dziatania niepozadane tych lekéw oraz u tych,
u ktérych maksymalne tolerowane dawki statyn
wcigz nie umozliwiaja osiggniecia wyznaczonych
celow terapeutycznych w zakresie wartosci chole-
sterolu frakcji LDL (ciezka hipercholesterolemia,
w szczegoblnosci uwarunkowana genetycznie). Szcze-
gllnie praktyczne jest stosowanie, niedostepnych na
polskimrynku, ztozonych preparatéw statyn (simwa-
statyny) z ezetimibem w jednej tabletce. Polaczenie
simwastatyny z ezetimibem korzystnie modyfikuje
rokowanie pacjentéw z przewlekla chorobg nerek
(badanie SHARP). Znaczenie takiej terapii skojarzo-
nej w populacji oséb po zawale serca zostanie zwery-
fikowane w prospektywnym, randomizowanym ba-
daniu klinicznym IMPROVE-IT;
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zbyt male dawki statyn, wybor statyn o stabym
dzialaniu hipolipemizujacymi, zbyt krétki okres
ich podawania I3cznie z nieuzasadnionym za-
przestaniem terapii, a takze rzadkie stosowanie
w Polsce terapii skojarzonej (statyny z ezetimi-
bem) skutkuje obserwowang od wielu lat mala
skutecznoscia osiggania celow terapeutycznych
w zakresie redukcji stezenia cholesterolu frak-
¢ji LDL. Na podstawie wielu badan epidemiolo-
gicznych, obejmujacych facznie populacje ponad
100 000 dorostych Polakéw (STOK, SPOK, Rejestr
Ezetrol, 3 ST-POL), mozna szacowac, ze wérdd le-
czonych w Polsce 0s6b, u ktérych stezenie choleste-
rolu frakcji LDL powinno zostac obnizone do war-
tosci ponizej 100 mg/dl (< 2,5 mmol/l), udaje sie to
osiagnac zaledwie u 12%. Istnieje pilna potrzeba
takiej modyfikacji polityki refundacyjnej lekow,
wraz z wdrozeniem dodatkowych programéw te-
rapeutycznych, ktéra przelozy sie na wyrazng po-
prawe tego odsetka;

w zakresie terapii dyslipidemii aterogennej moga
miec zastosowanie fibraty i preferowany obecnie
lek z tej grupy — fenofibrat, cechujacy sie najniz-
szym ryzykiem wywoltywania rabdomiolizy. Szcze-
golnie wazna w tym typie dyslipidemii jest proz-
drowotna zmiana stylu zycia z modyfikacja diety
i intensyfikacja aktywnosci fizycznej. Rownocze-
$nie konieczna jest normalizacja stezeni cholestero-
lu frakeji LDL — wedlug ogélnych zasad, do czego
zwykle niezbedna jest statyna. Osigganie docelo-
wych stezen cholesterolu frakcji LDL nadal pozo-
staje pierwszorzedowym celem terapii takze w tym
typie zaburzen lipidowych, chociaz koncepcja tak
zwanego ryzykarezydualnego (wciaz podwyzszo-
ne ryzyko sercowo-naczyniowe pomimo wlasciwej
kontroli wartoéci cholesterolu frakcji LDL) sugeruje
korzysci zdodatkowej modyfikacji stezen choleste-
rolu frakcji HDL i triglicerydow. W zwigzku z tym
w ostatnich latach mozna zaobserwowa¢ posze-
rzanie sie wskazan do terapii skojarzonej statyna
(simwastatyna, atorwastatyna, rosuwastatyna)
i fibratem, chociaz w wielu sytuacjach zaleca sie
inne leki — zaréwno obnizajgce stezenie triglicery-
déw (kwasy omega-3 w odpowiednio duzych daw-
kach), jak i podwyzszajace stezenie cholesterolu
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frakcji HDL (kwas nikotynowy o przedluzonym
uwalnianiu, obecnie niedostepny w Polsce). Kazda
terapia skojarzona 213 lekami hipolipemizujgcymi
niesie ze soba wyzsze ryzyko dzialah niepozada-
nych, w tym rabdomiolizy, jednak nie jest to pow6d
do uznania jej a priori za przeciwwskazang. Przy-
ktadowy sposéb sugerowanego kojarzenia dostep-
nych obecnie na §wiecie lekéw hipolipemizujacych
podano w tabeli.

widoczne jeststale poszerzanie sie mozliwosci za-
rowno réznych modeli terapii skojarzonej w za-
burzeniach lipidowych, jak i oferty komercyjnej
w zakresie wygodnych, skutecznych lekow zlozo-
nych. Niestety, w odréznieniu od ztozonych lekéw
hipotensyjnych, w Polsce zlozone leki hipolipemi-
zujace nie sa dostepne ani refundowane (zlozone
preparaty simwastatyny z ezetimibem, zlozone
preparaty statyn zkwasem nikotynowym lub feno-
fibratem). W tym zakresie polscy pacjencisg pozba-
wieni dostepu do nowoczesnego leczenia;
badane obecnie nowe leki hipolipemizujace roz-
szerza w przyszlosci armamentarium srodkow
farmaceutycznych do walki z dyslipidemia, a do-
Iaczone dojuz stosowanych schematéw farmako-
terapii ugruntuja paradygmat leczenia skojarzo-
nego. Inhibitory CEPT (anacetrapib, dalcetrapib),
zwiekszajace stezenie cholesterolu frakeji HDL,
orazinhibitory fosfolipazy A2 (warespladib), a tak-
ze inne procedury terapeutyczne (testowane we
wstepnych badaniach klinicznych szczepionki
anty-CEPT, wlewy z apoliproteiny A) moga sta¢ sie
w przysztosci cennym uzupelnieniem terapii staty-
nowej, chociaz ich ostateczne miejsce w farmako-
terapii zostanie zweryfikowane w prospektyw-
nych, randomizowanych, prowadzonych metoda
podwdijnie slepej proby badaniach;

10) zar6wno szersze stosowanie nowoczesnego le-

czenia dyslipidemii oraz wdrazanie nowych sche-
matow terapeutycznych, jak i dzialania na rzecz
wiekszej dostepnosci do zlozonych lekow hipo-
lipemizujacych w Polsce powinno by¢ przedmio-
tem wspolnych dzialan lekarzy wielu specjalno-
§ci, wtym: internistow, kardiologéw, hipertensjo-
logow, diabetologdéw, nefrologéw, neurologéw
i lekarzy rodzinnych.
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Tabela. Przyktadowe sposoby kojarzenia lekéw hipolipemizujgcych dostepnych na swiecie

Fibrat

Statyna

(fenofibrat)

Ezetimib

Kwas nikotynowy

Kwas omega-3

Ezetimib/kwas
nikotynowy

Statyna Mozliwos¢ Korzysci terapeu- Potencjalnie ko- Pacjenci po Potaczenie trojle-
uzyskania do- |tyczne w grupie rzystne efekty prze- |zawale sercaz kowe o szczegol-
datkowych ko- | 0séb z przewlekig ciwmiazdzycowe towarzyszacag nie korzystnym
rzy$ciw przy- |chorobg nerek — silne podwyzsza- | hipertrigliceryde- | wptywie na pod-
padku terapii | (SHARP); bardziej nie stgzenia chole- |miglub chorzyz |wyzszanie steze-
skojarzonej skuteczne obnizanie | sterolu frakcji HDLi | kardiomiopatig nia cholesterolu
w okreslonej stezenia choleste- obnizanie stezenia | niedokrwienna, subfrakcji HDL:
subpopulacji | rolu frakcji LDL — triglicerydow wskazaniami do HDL2a, HDL2b,
0s6b — dys- | stosowac w razie (ARBITER 6-HALTS) | przyjmowania HDL3a
lipidemia niemoznosci uzy- statyn i cechami
mieszana, skania docelowych objawowej niewy-
dyslipidemia | wartosci choleste- dolnosci serca
aterogenna rolu frakcji LDL po-

(badanie przez monoterapie

ACCORD statyng (brak badan

LIPID) dotyczacych zasto-
sowania w prewencji
wtornej)

Patrz
wyzej

Fibrat (fe-
nofibrat)

Ezetimib NElip4 Patrz wyzej

Kwas ni-
kotynowy

Patrz wyzej

Sugerowane u cho-
rych nietolerujgcych

zadnych, nawet ma- | zespotu metabolicz- | wyzszonymi wane u chorych
tych, dawek statyn nego, niskimi steze- | stezeniami trigli- |z ciezkg dyslipi-
niami cholesterolu cerydow demig mieszana,

Patrz wyzej

Sugerowane u
chorych z cechami

frakcji HDL i wysoki-
mi stezeniami trigli-
cerydow (dyslipide-
mia aterogenna)

Sugerowane u
chorych z pod-

Potaczenie trojle-
kowe — sugero-

nietolerujgcych
zadnych, nawet
matych, dawek
statyn

Sugerowane u cho-

rych z dyslipidemig

mieszanag, nietoleru-
jacych zadnych, na-
wet matych, dawek

statyn

Patrz

Kwas
omega-3

Patrz wyzej

Patrz wyzej

Patrz wyzej

Sugerowane u
chorych z dyslipi-
demig mieszang

i wysokimi steze-
niami triglicery-
déw, nietoleruja-
cych statyn

Dyslipidemia ate-
rogenna

Potaczenie troj-
lekowe — brak
doniesien, dysli-
pidemia mieszana
z nietolerancja
statyn
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