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Statyny — leki stosowane w Polsce wcigz
za rzadko lub w zbyt matych dawkach

Statins — drugs used in Poland is still too rare or too low doses

Piotr Chru$ciel, Maciej Banach
Zaktad Nadcignienia Tetniczego Katedry Nefrologii, Nadci$nienia Tetniczego i Medycyny Rodzinnej Uniwersytetu Medycznego w todzi

STRESZCZENIE

Hipercholesterolemia jest najczestszym czynnikiem ryzyka choréb uktadu sercowo-naczyniowego w popu-
lacji polskiej. Wiekszo$¢é chorych nie ma Swiadomosci obecnosci tego czynnika ryzyka, kolejna duza grupa
pacjentéw, mimo swiadomosci choroby, nie stosuje ani niefarmakologicznych, ani farmakologicznych
metod obnizania stezenia cholesterolu. W artykule przedstawiono niepokojgce dane epidemiologicznie
dotyczace hipercholesterolemii w populacji polskiej, wskazujgc jednoczesnie sposoby poprawienia
diagnostyki i leczenia tego zaburzenia.
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ABSTRACT

Hypercholesterolaemia is the most common risk factor for cardiovascular disease in the Polish popula-
tion. Most patients are not aware of the presence of this risk factor, while another large group of patients,
despite being aware of the disease, does not apply neither non-pharmacological nor pharmacological
methods of lowering cholesterol. In the article, the authors present alarming epidemiological data rela-
ting to hypercholesterolemia in the Polish population and point out ways to improve the diagnosis and
treatment of this disorder.
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Badania epidemiologiczne, ktére przeprowadzono
w Polsce, wskazujg, ze hipercholesterolemia jest naj-
czestszym czynnikiem ryzyka choréb uktadu sercowo-
-naczyniowego. Z uzyskanych danych wynika réwniez,
ze leczenie tego zaburzenia jest w Polsce nieefektywne
zaréwno w odniesieniu do pierwotnej, jak i wtérnej pro-
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filaktyki choréb ukladu sercowo-naczyniowego. Niesku-
tecznos¢ leczenia jest spowodowana wieloma powodami.
Wiekszos¢ 0s6b z hipercholesterolemia, czy w ogdle dys-
lipidemig, pozostaje niezdiagnozowana i nieSwiadoma
choroby. Czes$¢ 0s6b z rozpoznanymi zaburzeniami li-
pidowymi nie stosuje zadnego leczenia lub wdrozona
terapia jest u nich nieefektywna. Niewyjasnienie przez
lekarza znaczenia obecnodci czynnika ryzyka, jakim jest
hipercholesterolemia, czesto przyczynia sie do zaprze-
stania przez pacjenta poczatkowo wdrozonego leczenia.
Wreszcie niemozno$c osiggniecia celow terapeutycznych

Copyright © 2016 Via Medica, ISSN 1733-2346

https://journals.viamedica.pl/choroby_serca_i_naczyn



Choroby Serca i Naczyn 2016, tom 13, nr 2

mimo prowadzonej farmakoterapii wynika ze stosowania
zbyt slabej statyny zamiast jednej z dwéch najsilniejszych
(atorwastatyny albo rosuwastatyny) lub zalecenia przez
lekarza zbyt matych dawek leku.

Na podstawie badan epidemiologicznych wiadomo,
ze w Polsce hipercholesterolemia wystepuje w bardzo
licznej grupie pacjentéw. W badaniu WOBASZ [1], prze-
prowadzonym w latach 2003-2005 wéréd mieszkancow
duzych miast w wieku 20-74 lata, stwierdzono ja u 67%
mezczyzn i 64% kobiet, w badaniu NATPOL 2011 [2] na-
tomiast, do ktérego wiaczono mieszkancéw zaréwno wsi,
jakimiast (n = 2413) w wieku 18-79, stezenie cholesterolu
calkowitego (TC, total cholesterol) powyzej 190 mg/dl re-
jestrowano u 54,3% pacjentow, przy czym rozpowszech-
nienie tego zaburzenia nie r6znito si¢ miedzy kobietami
imezczyznami (54,4% v. 54,3%). Nalezy podkresli¢, ze hi-
percholesterolemie najczesciej, boaz u71,6% badanych,
rozpoznawano w grupie pacjentéw relatywnie mlodych
(w wieku 40-59 lat). Ciezka hipercholesterolemie (steze-
nie TC > 310 mg/dl) zdiagnozowano u 0,8% mezczyzn
iu0,6% kobiet. Biorac pod uwage fakt, ze czes¢ pacjentow
bytaleczona statyna lub fibratem z powodu juz zdiagno-
zowanej hipercholesterolemii, ostatecznie zaburzenie to
rozpoznano u 61,1% mezczyzni61,3% kobiet. Ekstrapo-
lacja wynikéw na cala populacje polska wykazala, ze ten
czynnik ryzyka sercowo-naczyniowego dotyczy 18 min
dorostych Polakéw.

Jeszcze bardziej niepokoi fakt, ze wiekszo$¢ oséb
w ogole nie ma $wiadomoéci tej choroby — w badaniu
WOBASZ o wystepujacej u nich hipercholesterolemii nie
wiedzialo 76% mezczyzn i 69% kobiet. Z kolei z badania
NATPOL 2011 wynika, ze najmniej $wiadoma populacja
sa mlode osoby w wieku 18-39 lat, wér6d ktérych odsetek
ten wyniost az 88,9%; pacjenci w wieku 50-69 lat, u kté-
rych najczesciej stwierdza sie to zaburzenie, nie wiedzieli
0 jego istnieniu w 60,7% przypadkéw.

Konsekwencja niewiadomosci istnienia hipercho-
lesterolemii jest niewdrozanie postepowania terapeu-
tycznego. Jednak nawet $wiadomo$c¢ obecnosci podwyz-
szonych wartoéci lipidéw nie jest gwarancja wlasciwie
prowadzonego leczenia. W badaniu WOBASZ az 14%
mezczyzn i 18% kobiet wiedzacych o swojej chorobie
nie prébowalo stosowac jakiekolwiek postepowania, by
obnizy¢ stezenie lipidow; nieefektywneleczenie (niefar-
makologiczne lub farmakologiczne) stosowato kolejnych
7% mezczyznill% kobiet, a zaledwie 3% mezczyzni2%
kobiet osiggalo docelowe stezenia lipidéw. W badaniu
NATPOL 2011 co 5. chory wiedzial o obecnosci hiper-

cholesterolemii, ale nie stosowal zadnych metod jej le-
czenia, kolejne 8% leczylo sie nieefektywnie, natomiast
skuteczne leczenie stosowano jedynie u 11% chorych.

Braklub nieefektywne leczenie dotyczy réwniez cho-
rych z grupy najwyzszego ryzyka sercowo-naczyniowe-
go, takze w prewencji wtérnej. W badaniu POLKARD-
-SPOK (standard podstawowej opieki kardiologicznej)
stwierdzono, ze w Polsce statyny sa stosowane zaledwie
u4nab5 chorych (79,4%) po zawale serca; paradoksalnie
niestosowanie statyn ankietowani lekarze najczescie;
uzasadniali brakiem wskazan do ich podawania (81%),
kolejnymi za§ dwiema podawanymi przyczynami byty
wzgledy ekonomiczne i mozliwe dziatania niepozadane
(odpowiednio, ok. 11% i8%) [3].

Jak stwierdzono w badaniu 3ST-POL [4], do ktérego
wlaczono 49 950 pacjentéw w wieku 40-85lat stosujacych
statyny co najmniej od 3 miesiecy, w grupie pacjentéw
obciazonych wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym
(72% badanych) docelowe stezenie TC osiggnieto jedynie
u 3,7% pacjentéw. Najczesciej stosowanymi statynami
byly simwastatyna (44,8%) oraz atorwastatyna (49%),
w obu przypadkach zwykle w dawkach 20 mg/dobe.
Gléwnym powodem nieskutecznego leczenia, poza
niewlasciwym doborem leku o niskim potencjale hipo-
lipemizujacym, byta zbyt mata dawka silnie dzialajacej
statyny. W poréwnaniu zlekarzami pierwszego kontaktu
kardiolodzy czesciej stosowali wieksze dawki statyn, co
przetozylo sie na znacznie lepsze efekty leczenia osiagane
przez tych ostatnich w grupie pacjentéw obarczonych
wysokim ryzykiem (iloraz szans [OR, odds ratio] 2,05 (95-
-proc. przedziat ufnoéci [CI, confidence iterval] 1,707; 2,453)
p < 0,001).

Jak wspomniano, atorwastatyna jest najczesciej zale-
cang statyna w Polsce. Wydaje sie to stusznym wyborem
ze wzgledu na jej duzy potencjal hipolipemizujacy. Lek
ten wchlania sie po spozyciu bardzo szybko, osiagajac
maksymalne stezenie we krwi po 2-3 godzinach. Jest me-
tabolizowana przezizoformy 3A4i3A5 cytochromu P-450
do aktywnych metabolitéw — para- i ortohydroksyator-
wastatyny. Okres péitrwania atorwastatyny wynosi okofo
20 godzin, natomiast jej aktywnych pochodnych —20-30
godzin, co powoduje, ze atorwastatyna, mimo powszech-
nej opinii o koniecznosci jej stosowania wieczorem (co
jest prawda w odniesieniu do niektérych starszych sta-
tyn), moze by¢ przyjmowana o dowolnej porze dnia [5].
Mechanizm dziatania leku jest powszechnie znany i pole-
ganahamowaniu produkcji cholesterolu poprzez nieod-
wracalng inhibicje reduktazy 3-hydroksy-3-metylogluta-
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rylokoenzymu A (HMG-CoA, 3-hydroxy-3-methylglutaryl
coenzyme A) —enzymu odpowiedzialnego za przemiane
HMG-CoA do kwasu mewalonowego [6]. Zahamowa-
nie produkgji cholesterolu w komérkach powoduje ob-
nizenie stezenia jego no$nikéw we krwi — lipoprotein
obardzo matej (VLDL, very low-density lipoproteins) i matej
gestosci (LDL, low-density lipoproteins) oraz nasilenie wy-
chwytu LDL poprzez wtérne zwigkszenie liczby recep-
toréw LDL na powierzchni hepatocytéw [7, 8]. Ponadto
statyny zmniejszaja synteze apolipoproteiny B-100, ktéra
jest gléwnym biatkowym sktadnikiem bogatych w tri-
glicerydy (TG, triglycerides) VLDL oraz ich pochodnych,
lipoprotein bedacych przede wszystkim no$nikami chole-
steroluijego estrow — o poéredniej gestosci (IDL, interme-
diate-density lipoproteins)iLDL [9, 10]. Statyny zwigkszaja
rowniez stezenie we krwi lipoproteiny o duzej gestosci
(HDL, high-density lipoproteins) poprzez nasilenie aktyw-
noscireceptoréw alfa aktywowanych przez proliferatory
peroksysoméw (PPARa, peroxisomal proliferator-activated
receptor alpha) i tym samym zwiekszenie watrobowej syn-
tezy apolipoproteiny AI[11]. Opisane zmiany w stezeniu
lipidéw prowadza do spowolnienia rozwoju miazdzycy
ijej powiktan. Inhibicja przemian HMG-CoA powoduje
réwniez zahamowanie produkcji wielu innych zwiaz-
kéw, ktére moga mie¢ wazny wplyw na zlozone procesy
zachodzace w organizmie, co okreéla sie terminem ko-
rzystnego plejotropowego (z grec. Oznaczajacy ‘wiecej
sposobow dzialania’) dzialania statyn [12]. Zmiana ste-
zenia poszczegdlnych komponentéw lipidogramu—TC,
LDL, TG i HDL pod wplywem leczenia statyna zalezy
od dawki leku. Uzyskane odsetkowe zmiany stezenia
lipidéw rdznia sie doé¢ znaczaco w wielu badaniach,
na przyklad opisywana redukcja stezenia cholesterolu
frakcji LDL w przypadku stosowania atorwastatyny
w dawce 20 mg/dobe waha sie od 29 do 52% [13, 14].
W praktyce klinicznej, decydujac sie na jedna z silnie
dziatajacych statyn (atorwastatyne lub rosuwastatyne),
mozna przyjac, ze dawka 10 mg rosuwastatyny odpo-
wiada tak zwanej dawce posredniej atorwastatyny wy-
noszacej 30 mg oraz positkowac sie regula podana w 1997
roku przez Robertsa, zgodnie z ktorg podwojenie dawki
statyny spowoduje dalsze zmniejszenie 0 5% stezenia TC
i7-procentowe obnizeniee stezenia [cholesterolu frakcji
LDL (ryc. 1) [15]. Warto wspomniec, ze przewaga atorwa-
statyny nad rosuwastatyna jest mozliwo$¢ jest stosowania
u chorych z przewlekla choroba nerek bez potrzeby do-
stosowywania dawki do szacowanego wskaznika filtracji
ktebuszkowej (eGER, estimated glomerular filtration rate).
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Rycina 1. Oczekiwane zmiany stezenia cholesterolu
frakcji LDL (low-density lipoproteins) zaleznie od
stosowanej dawki atorwastatyny lub rosuwastatyny
(zmodyfikowano na podstawie: Jones P.H. i wsp. Am.
J. Cardiol. 2003; 92: 152-160)

Dodatkowo w badaniach Planet I (Prospective Evaluation of
Proteinuria and Renal Function in Diabetic Patients with Pro-
gressive Renal Disease) i Planet II (Evaluation of Proteinuria
and Renal Function in Nondiabetic Patients with Progressive
Renal Disease) wykazano, ze atorwastatyna stosowana
w dawce 80 mg/dobe dziala nefroprotekcyjnie — w okre-
sie 52 tygodni obserwacji stwierdzono zmniejszenie bial-
komoczu o0 15-24% z niewielka utrata eGFR wynoszaca
od 1 do 2 ml/min/1,73 m?2, natomiast rosuwastatyna nie
wplywa na proteinurie i przyczynia si¢ do dalszej szyb-
kiej progresji przewleklej choroby nerek — stwierdzono
zmniejszenie eGFR od 4 ml/min/1,73 m? do 8 ml/min/
/1,73 m? w ciggu 52 tygodni w przypadku stosowania,
odpowiednio, 10 mg/dobe lub 40 mg/dobe leku [16].
Nalezy pamieta¢, ze leczenie hipercholesterolemii po-
winno by¢ wielokierunkowe i oparte nie tylko na lekach,
ale réwniez na niefarmakologicznych metodach poste-
powania, co pozwala uzyskac pozadane efekty bez jed-
noczesnej koniecznoéci stosowania od razu podwojonej
dawkileku. W niedawno ogloszonym badaniu ATORNO-
VA przedstawiono wyniki takiego wlasnie postepowania
w praktyce lekarza pierwszego kontaktu. Do badania
wlaczono 117 mezczyzn i 120 kobiet w wieku 20-83 lat,
u ktérych w ramach poczatkowo stosowanego leczenia
20 mgatorwastatyny nie osiagnieto satysfakcjonujacych
wynikéw. Docelowe stezenie TC rejestrowano jedynie
u 2,5% pacjentéw, docelowa warto$¢ cholesterolu frak-
¢ji LDL — 1 9,3% chorych, cholesterolu frakeji nie-HDL
(nHDL) natomiast — u 5,6%. Nastepnie pacjentom za-
lecono wdrozenie postepowania niefarmakologicznego
i zwiekszono dawke atorwastatyny jedynie do tak zwa-
nej dawki posredniej wynoszacej 30 mg. Po 3 miesigcach

https://journals.viamedica.pl/choroby_serca_i_naczyn



Choroby Serca i Naczyn 2016, tom 13, nr 2

-21,9
(p<0,001)

77 -28,7
= 6d (p<0,001)
g -24,9
£ °7 (p <0,001)

2 4+

3

g 31 +11,0

2 24 (p <0,001)

N

o 14

: B

0 T T T
TC LDL HDL nie-HDL

|:| Przed zwiekszeniem dawki - Po zwiekszeniu dawki

Rycina 2. Zmiany stezenia lipidéw po modyfikaciji
dawki atorwastatyny z 20 mg/dobe do 30 mg/dobe oraz
wdrozeniu leczenia niefarmakologicznego w badaniu
ATORNOVA (na podstawie [17]); TC (total cholesterol)
— cholesterol catkowity; LDL (low-density lipoproteins)
— lipoproteiny o matej gestosci; HDL (high-density
lipoproteins) — lipoproteiny o duzej gestosci

uzyskano zmniejszenie stezenia TC 01,58 + 1,01 mmol/l
(wyjsciowo 6,94 + 1,20 mmol/l; p < 0,001), cholestero-
lu frakeji LDL 0 1,16 + 0,88 mmol/l (wyjsciowo 4,34 =
* 1,14 mmol/l; p < 0,001), cholesterolu frakcji nHDL o
1,68 = 1,07 mmol/l (wyjéciowo 5,59 = 1,28 mmol/];
p < 0,001) oraz zwiekszenie stezenia cholesterolu frakcji
HDL 00,10 £ 0,34 mmol/l (wyjsciowo 1,34 + 0,40 mmol/l;
(p < 0,001); docelowe wartosci TC osiggneto 33,1% ba-
danych, cholesterolu frakcji LDL — 32,8% pacjentow,
a cholesterolu frakcji nHDL — 38,7% chorych (ryc. 2).
W badaniu tym udowodniono, ze postepowanie zgodne
zwytycznymi, tj. leczenie niefarmakologiczne (przestrze-
ganie diety, zwiekszenie aktywnoéci fizycznej i utrata
masy ciala) w polaczeniu z racjonalnym zwiekszeniem,
czasem nawet niewielkim, dawki statyny, moze sie okaza¢
skuteczne u wielu chorych. Istotnym elementem osia-
gniecia sukcesu przy tak niewielkim zwiekszeniu dawki
leku byla z pewnoécig réwniez optymalna wspéipraca
pacjenta z lekarzem i stosowanie sie chorego do zaleceni
lekarskich. Nalezy jednak pamietaé, ze pozostali pacjenci,
u ktérych nie udato sie osiggnac docelowych wartosci
stezenia lipidéw za pomocg posredniej dawki atorwa-
statyny (30 mg), nadal wymagaja okreslenia przyczyn
nieskutecznoscileczenia i ewentualnej optymalizacji far-
makoterapii poprzez zwiekszanie dawki atorwastatyny
lub nawet stosowanie leczenia skojarzonego [17].

Na tle przedstawionych wyzej danych epidemiolo-
gicznych autorzy niniejszej pracy pragna sie odnie$¢ do
wskazywanych czesto przez lekarzy przyczyn niestoso-
wania statyn. Jak wspomniano, duza grupa ankietowa-

nych lekarzy (81%) w badaniu POLKARD-SPOK stwier-
dzila, ze u chorego po incydencie sercowo-naczyniowym
nie bylo wskazan do podawania statyny. Poglad taki jest
zupelnie niezrozumiaty. Wedtug wytycznych European
Society of Cardiology (ESC) z 2015 roku dotyczacych po-
stepowania u 0s6b z ostrym zespolem wieicowym bez
uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS, no ST elevation acute
coronary syndrome) [18] statyny sa lekami pierwszego rzu-
tuiich podawanie nalezy wdrozy¢ mozliwie szybko po
przyjeciu do szpitala (w przypadku braku przeciwwska-
zan). Jednoczes$nie w wytycznych podkreslono koniecz-
noé¢ stosowania intensywnego leczenia, czyli takiego,
ktore pozwoli obnizy¢ stezenie cholesterolu frakeji LDL
050% w tej grupie chorych, lub optymalizacjijuz prowa-
dzonego leczenia o niskiej lub umiarkowanej intensyw-
noéci z dlugotrwalg kontynuacjq takiego postepowania
(zalecenie IA). W wytycznych postepowania ESC z 2012
roku dotyczacych leczenia pacjentéw z ostrym zespo-
tem wieficowym z uniesieniem odcinka ST (STE-ACS,
ST elevation acute coronary syndrome) nakazano stosowanie
u wszystkich chorych, niezaleznie od wartosci stezenia
cholesterolu, statyny w duzej dawce — za optymalny
wybor uwaza sie atorwastatyne w dawce 80 mg/dobe
i mozliwe szybkie jej wdroZenie w warunkach szpital-
nych [19]. Podobne postepowanie wedlug wytycznych
ESC 22013 roku obowigzuje w grupie chorych ze stabilng
choroba wiencowa (CAD, coronary artery disease) — pa-
cjenci ci powinni otrzymywac statyne niezalezenie od
stezenia cholesterolu, poniewaz w ten sposéb obniza sie
ryzyko wystapienia ostrych zespoléw wiencowych (ACS,
acute coronary syndrome) (zalecenie IA). Ponadto u cho-
rych z CAD poddawanych zabiegowi przezskornej an-
gioplastyki nalezy stosowaé duza dawke atorwastatyny,
by zmniejszy¢ ryzyko zawalu okolozabiegowego [20].
U chorych ze stabilng CAD wykorzystuje sie przy tym nie
tylko potencjal hipolipemizujacy statyn, ale takze wspo-
mniane ich korzystne dzialanie plejotropowe, przejawia-
jace sie miedzy innymi ograniczeniem procesu zapalnego
istabilizacja blaszki miazdzycowej. Udowodniono takze,
ze dwie spodrdd statyn o najsilniejszym potencjale hi-
polipemizujacym — atorwastatyna i rosuwastatyna —
moga nawet zmniejszac objeto$¢ blaszki miazdzycowej
[21-24]. Nalezy pamietac, ze zaréwno pacjenci z CAD,
jak i po ACS naleza do grupy bardzo wysokiego ryzyka
sercowo-naczyniowegoidocelowe stezenie cholesterolu
frakeji LDL w tej grupie chorych wynosi ponizej 70 mg/dl
(alternatywa jest > 50-proc. obniZenie stezenia choleste-
rolu frakeji LDL) [18-20].
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Zdarzajq sie rowniez glosy o watpliwych korzysciach
ze stosowania statyn w grupach niskiego ryzyka—w tym
kontekscie czesto przytacza sie tak zwany wskaznik NNT
(numer needed-to-treat), ktéry ukazuje, ilu chorych musi
by¢leczonych, by odnie$¢ konkretna korzys¢ ze stosowa-
nia danego leku. Argument ten jest nietrafiony. Udowod-
niono, zZe kazde zmniejszenie stezenia cholesterolu frak-
¢jiLDL o 1 mmol/l (ok. 40 mg/dl) zmniejsza $miertelnoéc
0g6lna 0 10%, ryzyko zgonu z powodu CAD — 0 20%
ipowoduje 17-procentowe obnizenie ryzyka wystapienia
udaru mézgu; podobnie 10-procentowe zmniejszenie
stezenia TC wiaze si¢ zaz 0 25% mniejszym prawdopodo-
biefstwem rozwoju choroby ukladu sercowo-naczynio-
wego w okresie 5-letniej obserwacji [25]. Z tego wzgledu
w europejskich wytycznych dotyczacych leczenia dysli-
pidemii ukazdego chorego z hipercholesterolemia zaleca
sie wlaczenie statyny w najwiekszej tolerowanej dawce,
tak by osiagna¢ docelowe stezenie lipidow (zalecenie
IA). W praktyce oznacza to wykorzystanie calego panelu
dawek dostepnych na rynku — w tym, czesto pomija-
nych, tak zwanych posrednich dawek atorwastatyny
30160 mg [26].

Mimo wieloletniej obecnoéci na rynku i udokumen-
towanego bezpieczefistwa statyn nadal wytaczany jest
argument mozliwych dzialan niepozadanych znieche-
cajacych do stosowania lekéw z tej grupy, wsréd kto-
rych najczesciej wymienia sie dolegliwosci miesniowe
(poczawszy od bolow, a skofnczywszy na rabdomiolizie),
uszkodzenie komoérki watrobowej oraz — jak wykazano
w ostatnich latach — mozliwo$¢ rozwoju cukrzycy. Po-
nizej autorzy niniejszej pracy probuja rozwiac te obawy
iwskazaé mozliwosci radzenia sobie z nimi w przypadku
ewentualnego wystapienia.

Dolegliwosci mieSniowe moga miec rézne nasilenie
— od oslabienia, poprzez bdl, mozliwe podwyzszenie
stezenia kinazy kreatynowej (CK, creatine kinase), az do
rabdomiolizy [27]. Uwaza sie, ze mniej nasilone dolegli-
woéci bolowe moze zglasza¢ nawet od 1do 25% chorych
[28, 29], natomiast ryzyko rabdomiolizy jest minimalne
iwynosi 3,4 na 100 tys. oséb leczonych w ciggu roku [30].
Objawy te moga czesciej wystepowac u 0séb z wywia-
dem nietolerancji statyn, chorobami mie$ni, niedoborami
witaminy D, jak réwniez u 0s6b stosujacych terapie sko-
jarzong, na przyklad z fibratami. W przypadku wystapie-
nia objaw6éw mie$niowych wskazana jest ocena stezenia
CK, a przy przekroczeniu 5-krotnie (wg wytycznych ESC
22011r.), wzglednie 4-krotnie [31] gérnych wartoci nor-
my konieczne jest czasowe odstawienie statyny. Istnieja

dane, ktérych autorzy wigza powiktania miesniowe z nie-
doborem koenzymu Q i upoéledzong mitochondrialng
produkcja energii; nie ma obecnie konsensusu co do tego,
czy suplementacja koenzymu Q przynosi jakakolwiek
korzys¢, tym niemniej autorzy czesci prac wskazuja, ze
stosowanie tego leku moze obnizy¢ ryzyko pojawienia
sie objaw6éw mie$niowych, pozwalajac tym samym na
kontynuacje leczenia [32]. Nalezy wspomnie¢, ze w cze-
éci duzych badan w ogéle neguje sie zwiazek miedzy
leczeniem statynami a zgtaszanymi przez chorych dole-
gliwo$ciami mieSniowymi [33, 34].

Zkolei przejsciowe uszkodzenie komorki watrobowej,
przejawiajace sie wzrostem aktywno$ci aminotransferaz
(AT aminotransferase), wystepuje u 0,2-2% pacjentow [35].
Jak wykazano w duzej metaanalizie, ryzyko uszkodzenia
hepatocytéw zwieksza sie wraz z dawka leku [34]. Do-
brym rozwigzaniem w takiej sytuacji jest czasowe zmniej-
szenie dawek leku; na rynku jest dostepny wybor dawek
atorwastatyny — 10, 20, 30, 40, 60, 80 mg. W przypadku
wystapienia niewielkiego wzrostu aktywnosci enzymow
watrobowych stuszniej bedzie zmniejszy¢ dawke leku,
na przyklad z 40 do 30 mg lub z 80 do 60 mg, korzystajac
z takiej mozliwosci, niz catkowicie zrezygnowac z po-
dawania statyny, czyli tym samym pozostawic pacjenta,
zwlaszcza z grupy wysokiego ryzyka sercowo-naczynio-
wego, zupelnie bez leczenia hipolipemizujacego. Zmniej-
szenie dawki czesto wystarcza, by uzyskac normalizacje
aktywnosci AT, a jednoczes$nie wcigz moze zabezpieczac
pacjenta przed wystapieniem incydentu sercowo-na-
czyniowego. Nalezy tez pamietaé, ze w $wietle nowych
doniesief nie trzeba sie obawia¢ stosowania statyn u cho-
rych z niealkoholowa chorobg sttuszczeniowa watroby
(NAFLD, non-alcoholic fatty liver disease), zwiekszajaca ry-
zyko zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych [36],ijuz
wyjsciowo podwyzszona aktywnoscia AT. Stosowanie
statyn, a zwlaszcza atorwastatyny, w odniesieniu do kt6-
rej istnieja najsilniejsze dowody dotyczace tej grupy cho-
rych, powoduje hamowanie postepu NAFLD lub nawet
jej regresje, przejawiajaca sie laboratoryjnie normalizacja
aktywnosci AT [37-40]. Wydaje sie, ze efekt ten statyny
wywoluja poprzez ograniczenie czynnikéw zapalnych
(np. czynnika martwicy nowotworu alfa [TNF-«, tumor
necrosis factor a]) i produkcji tak zwanych koficowych
produktow zaawansowanej glikacji, zwiekszajacych
produkcje wolnych rodnikéw i przyczyniajacych sie do
progresji NAFLD [37, 41].

W ostatnim czasie statyny zyskaty rowniez zia prase
z powodu przedstawionych wynikéw kilku metaanaliz,
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w ktérych dowodzono ich dzialania procukrzycowego

[42-44]. Czy z tego wzgledu nalezy zarzuci¢ ich stosowa-

nie? Bezwzglednie nie. Jak udowadniaja Preissiwsp. [45],

stosowanie statyny wywola w ciagu roku rozwoj cukrzycy

u1na498 pacjentéw, a jednoczesnie zapobiegnie incyden-
towisercowo-naczyniowemu u 1 na 155 chorych (stosunek
korzysci do strat 3:1); podobne dane podaja Sattar i wsp.

[43] — 1 nowy przypadek cukrzycy i 5,4 mniej zgonéw

sercowych lub zawal6éw serca na 255 chorych w okresie

4 latleczenia [45]. Nalezy jednocze$nie podkresli¢, ze naj-

prostszym dzialaniem, ktére ogranicza rozwoéj cukrzycy

u pacjentow leczonych statyng, jest zapobieganie przyro-

stowi masy ciala chorego [46].

Na koniec pozostaje odnies¢ sie do argumentu ekono-
micznego. Nalezy pamieta¢, ze statyny sa jednymi z naj-
tanszych lekéw dostepnych na rynku. Z doswiadczenia
wlasnego autorzy niniejszej pracy wiedza, ze kluczowy
w tym przypadku jest czas poswiecony przez lekarza na
rozmowe z chorym, w ktérym uswiadomi sie mu korzy-
éci, jakie moze odnies¢ z leczenia statyna. W przypadku
palaczy odniesienie do kosztéw natogu czesto wystar-
cza, by zmobilizowac chorego nie tylko do rozpoczecia
leczenia statyna, ale takze, by zrobi¢ pierwszy krok do
porzucenia nalogu lub przynajmniej zmniejszenia licz-
by wypalanych papieroséw; najprosciej jest uswiadomié
choremu, ze jeden papieros mniej dziennie oznacza moz-
liwos¢ realizacji recepty na miesieczng terapie statyna.
Czas po$wiecony na rozmowe z chorym nigdy nie jest
stracony, a odpowiednia edukacja chorego zaprocentuje
réwniez lepsza wspotpraca z lekarzem i stosowaniem
sie do jego zalecefr, w tym kontynuacja leczenia przez
odpowiednio dlugi czas.

Reasumujac, nalezy stwierdzi¢, ze zwiekszenie efek-
tywnoscileczenia hipercholesterolemii jest mozliwe jedy-
nie poprzez stosowanie sie do europejskich wytycznych
kardiologicznych, ktére obejmuja:

* skuteczne rozpoznawanie dyslipidemii;

* poswiecenie odpowiednio duzejiloci czasu na edu-
kacje chorego;

* zalecanie zardwno leczenia niefarmakologicznego,
jak i — w razie potrzeby — farmakologicznego;

¢ stosowanie statyn o duzej sile hipolipemizujacej (ator-
wastatyna lub rosuwastatyna) w celu osiagniecia do-
celowego stezenia lipidow;

* stosowanie odpowiednich dawek statyn —maksyma-
lizacja dawki do najwiekszej tolerowanej z wykorzy-
staniem pelnego panelu dawek obecnych na rynku
(w przypadku atorwastatyny 10, 20, 30, 40, 60, 80 mg);

* racjonalizacje mozliwosci wystapienia dzialan nie-
pozadanych statyn.

Majac przed soba pacjenta ze wskazaniami do lecze-
nia statyng, u ktérego skfonnijesteSmy od takiego poste-
powania odstapic¢ z blahego powodu, warto z usmiechem
zada¢ sobie Barejowskie pytanie ,(...) a gdyby to byla
wasza matka?” — czy réwnie latwo zrezygnowaliby$my
z podawania tego leku w identycznej sytuacji jednemu
z cztonkow naszej rodziny?
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