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Streszczenie

Intensywna terapia hipolipemizujgca powoduje obnizenie ryzyka zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawatu serca,
udaru niedokrwiennego mézgu oraz rewaskularyzacji wiencowej. Niestety, mimo szerokiej dostepnosci na rynku far-
maceutycznym preparatéw hipolipemizujgcych, nadal obserwuje sie niewielka skutecznoS¢ osiagania celéw terapeu-
tycznych w zakresie redukcji stezenia cholesterolu frakeji LDL, szczegdlnie u pacjentow po ostrym zespole wienAcowym.
Ponizszy dokument, bedacy stanowiskiem grupy ekspertéw, w postaci krétkich i zwieztych tresci odnosi sie do przyczyny
takiego stanu rzeczy, jak rowniez proponuje mozliwe rozwigzania terapeutyczne i organizacyjne.
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Wstep

Korzysci z intensywnego obnizania stezenia cholesterolu
frakcji lipoprotein o niskiej gestosci (LDL-C, low-density lipo-
protein cholesterol) w prewencji wtérnej po ostrym zespole
wiencowym (ACS, acute coronary syndrome) wykazano
jednoznacznie w wielu prébach klinicznych. Intensywne
leczenie hipolipemizujace powoduje obnizenie ryzyka zgo-
Nnu z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawatu serca, udaru
niedokrwiennego mozgu oraz rewaskularyzacji wiencowej,
a statyny sa gtéwna grupg lekéw wskazang w wytycznych.
Statyny powinno sie wiec stosowaé w maksymalnych tolero-
wanych dawkach u wszystkich pacjentdéw z ACS, niezaleznie
od stezenia cholesterolu. Leczenie to nalezy rozpoczynaé
wczeSnie w trakcie hospitalizacji ze wzgledu na dziatania
pozalipidowe statyn, a takze dlatego, ze zwieksza to prze-
strzeganie zalecen lekarskich przez pacjentow po wypi-
saniu ze szpitala i wigze sie z wczesnymi i dtugotrwatymi
korzySciami klinicznymi.

Niestety, mimo szerokiej dostepnosci na rynku far-
maceutycznym preparatéw hipolipemizujacych, nadal
obserwuje sie niewielka skutecznos¢ osiagania celow
terapeutycznych w zakresie redukcji stezenia LDL-C. Nie-
przystawanie praktyki klinicznej do wytycznych stato sie
przyczynkiem do sporzadzenia stanowiska grupy ekspertow
— dokumentu, ktory w postaci krétkich i zwieztych tresci
odnosi sie do przyczyny takiego stanu rzeczy, jak réwniez
proponuje mozliwe rozwigzania terapeutyczne i organizacyj-
ne. Autorzy sygnujacy niniejszy dokument sg specjalistami
w dziedzinie lipidologii, farmakologii klinicznej, kardiologii
zachowawczej i inwazyjne;.

Po pierwsze

Polska nalezy do krajow o wysokim ryzyku sercowo-
-naczyniowym (CV, cardio-vascular), a zaburzenia lipidowe
(wysokie stezenia cholesterolu catkowitego [TC, total
cholesterol] i LDL-C) naleza do gtéwnych modyfikowalnych
czynnikow ryzyka choréb uktadu sercowo-naczyniowego
(CVD, cardio-vascular disease), znacznie dystansujgc pod
wzgledem czestosci wystepowania miedzy innymi nadcis-
nienie tetnicze, palenie tytoniu, zaburzenia gospodarki
weglowodanowej. Wyniki badania NATPOL 2011 wykazaty,
ze Srednie stezenie TC u mezczyzn wynosi 197,1 mg/dl,
a u kobiet 198,6 mg/dl, LDL-C za$, odpowiednio, 123,6 mg/dl
i 123,7 mg/dl. Stezenie TC wieksze lub rowne 190 mg/dl
stwierdzono u 54,3% badanych. Odsetki sg podobne u mez-
czyzn (54,3%) i kobiet (54,4%). Biorac pod uwage rowniez
osoby leczace sie z tego powodu, hipercholesterolemia
(TC =190 mg/dl lub terapia statynami) wystepuje u 61,1%
dorostych Polakéw, w tym u 60,8% mezczyzn i 61,3% ko-
biet. Czesto$¢ wystepowania zwiekszonego stezenia LDL-C
(= 115 mg/dl) wsréd wszystkich badanych wynosi 57,8%.
Nieprawidtowe stezenia TC i LDL-C najczeSciej stwierdzano

u pacjentéw w wieku 40-59 lat. WSréd oséb z hipercho-
lesterolemia 58,7% byto nieswiadomych jej obecnosci,
22,0% wiedziato o tym, ale sie nie leczyto, 8,1% leczyto
sie, ale nieskutecznie i tylko 10,9% leczyto sie skutecznie
(TC < 190 mg/dl). Jak wynika z poréwnan wynikéw badan
NATPOL PLUS (2002) i NATPOL 2011, rozpowszechnienie
hipercholesterolemii w ostatniej dekadzie zmniejszyto sie
nieznacznie, bo 0 1%; o 8 mg/dl obnizyto sie Srednie ste-
zenie TC w populacji. Jednak korzystne zmiany stezen TC
i LDL-C dotycza os6b po 60. roku zycia [1].

JednoczeSnie w ciggu dwéch ostatnich dekad $Sred-
nia diugos¢ zycia Polakow wydtuzyta sie o 6 lat i wynosi
okoto 73 lat u mezczyzn i 81 lat u kobiet. W duzej mierze
za wydtuzenie zycia w Polsce odpowiada redukcja liczby
zgondw z powodu choroby wieAcowej. W badaniu IMPACT
wykazano, ze czynnikami decydujgcymi o zmniejszeniu
umieralnosci z powodu choroby wiefcowej w Polsce
w latach 1991-2005 byta w 54% modyfikacja czynnikow
ryzyka, a w 39% — korzystna zmiana Sredniego stezenia
cholesterolu w populacji [2]. Obrazuje to korzystny trend
zmian zachodzacych w Polsce, a jednoczeSnie stanowi
dowdd na celowosé podejmowania staran zmierzajgcych
do modyfikacji stezenia cholesterolu na poziomach jed-
nostkowym i populacyjnym. Prewencja zaburzen lipidowych,
ich wykrywanie i kontrola w Polsce wymagajg jednak nadal
radykalnej poprawy, zwtaszcza w grupach wysokiego i bar-
dzo wysokiego ryzyka CV, ze szczegbinym uwzglednieniem
chorych po przebytym ACS.

Po drugie

W Polsce nadal wystepuje niska skutecznos¢ osiggania
celu terapeutycznego w zakresie docelowego stezenia
LDL-C u pacjentow po ACS. Wedtug danych z badania
EUROASPIRE IV (6648 pacjentow hospitalizowanych
z powodu incydentéw spowodowanych choroba wiefcowg
w 24 krajach Europy) w Polsce statyne przy wypisaniu
otrzymuje 94,8% chorych. Po roku od wypisania przyj-
muje ja juz tylko 81% pacjentow. Statyne w duzej dawce
(atorwastatyna > 40 mg, rosuwastatyna > 20 mg badz
potgczenia statyn z ezetimibem) przy wypisaniu otrzymuje
47,9% chorych, a po roku odsetek ten zmniejsza sie do
35% [3]. Jedynie w 6 sposrod 24 krajow objetych rejestrem
(nie w Polsce) intensywno$¢ leczenia hipolipemizujacego
wzrosta w ciggu roku. Co niezwykle wazne, w Polsce tylko
1 na 9 chorych po zawale serca osiagga cel terapeutyczny,
tj. stezenie LDL-C ponizej 70 mg/dl (< 1,8 mmol/I) mimo
terapii duzg dawkg statyny i dobrej tolerancji [4, 5]. Do
gtdwnych przyczyn nieosiggania przez chorych docelowych
warto$ci stezenia LDL-C po ACS nalezy zaliczy¢: stosowanie
zbyt matych dawek statyn z powodu nieuzasadnionych
obaw o dziatania niepozadane, wigcznie z odstawianiem
statyny, brak regularnych wizyt kontrolnych z oceng
lipidogramu, niestosowanie farmakoterapii skojarzonej

www.journals.viamedica.pl/folia_cardiologica 311



Folia Cardiologica 2016, tom 11, nr 4

w sytuacji, w ktorej jest ona niezbedna, a w niektorych
przypadkach takze ograniczong refundacje.

Do przyczyn nieosiggania przez wielu chorych po ACS
docelowych wartosci stezenia LDL-C nalezy rowniez zali-
czy¢ btedng interpretacje lub podawanie mylnych norm
laboratoryjnych umieszczanych na wydrukach wynikow,
podawanie (nieuprawnione) dolnych norm dla LDL-C lub
tez nieuswiadomienie pacjentow, ze norm dla przecietnej,
zdrowej populacji nie mozna odnosi¢ do 0s6b z grup wy-
sokiego i bardzo wysokiego ryzyka CV. Staranne uswiada-
mianie chorym znaczenia redukcji czynnika ryzyka, jakim
jest hipercholesterolemia, mogtoby znaczaco wptynac¢ na
poprawe kontroli lipidogramu, wzmacniajac jednoczesnie
poczucie, ze terapia statynami jest bezpieczna i dobrze
tolerowana, a dziatania niepozadane, jezeli wystepuja,
to majg najczeSciej charakter fagodny i przemijajacy i nie
moga uzasadnia¢ zaprzestania terapii. Problem réznico-
wania stosunkowo rzadko wystepujgcej miopatii posta-
tynowej i béléw mieSniowych innego pochodzenia oraz
postepowanie w takich sytuacjach klinicznych szczegétowo
oméwiono w dokumencie europejskich ekspertéw i odnos-
nych polskich opracowaniach [6, 7]. Ogromnego znaczenia
terapii statyng dowodzi stanowisko ekspertow europejskich
zalecajacych rozwazenie powrotu do terapii statyng nawet
u tych chorych, u ktérych wystapity objawy rabdomiolizy.

Po trzecie

Pierwszorzedowym celem, co dobitnie podkreslono
w obowigzujacych wytycznych Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego (ESC, European Society of Cardiology)
dotyczacych postepowania w dyslipidemii, jest uzyskanie
docelowego stezenia LDL-C za pomocq statyn, ktére po-
zostajg najwazniejszymi lekami w terapii hipercholeste-
rolemii. Statyny nalezg do najlepiej przebadanych lekow
w prewencji CVD, a ich wptyw na redukcje liczby zgonow
z przyczyn CV udowodniono w wielu badaniach klinicznych.
Podsumowanie tych obserwacji stanowi metaanaliza CTT
(Cholesterol Treatment Trialists’), ktéra udowodnita, ze przy
redukcji stezenia LDL-C o kazdy 1 mmol/I (38,6 mg/dl)
nastepuje zmniejszenie liczby zgonow ogdétem o 10%,
zgondw z przyczyn CV o 20%, wystgpienia powaznych
zdarzen sercowych o 23%, a udaréw moézgu o 17% [8].
Nalezy podkresli¢, ze we wspomnianej metaanalizie re-
dukcja ryzyka nie zalezata od wyjSciowego stezenia LDL-C
i byta znamienna juz w pierwszym roku stosowania statyn,
ze wzrostem w latach kolejnych. Potwierdzono korzysci
Z terapii oraz osiggania celu zgodnego z wytycznymi, przy
czym — zgodnie z zasada ,im nizej, tym lepiej” — lepszym
rokowaniem odznaczali sie pacjenci z osiggnietymi nizszymi
stezeniami LDL-C. Udowodniono réwniez bezpieczehnstwo
terapii u ponad 173 tys. pacjentdw leczonych statyng [8].
Wyjatkowa skuteczno$é intensywnej terapii hipolipemizuja-
cej w ograniczaniu ryzyka CV udowodniono w metaanalizie

Boekholdta i wsp. [9]. Analizie poddano 8 badan randomi-
zowanych, w ktorych leczenie hipolipemizujace (statyny)
stosowano u ponad 38 tys. chorych. Porownywano czestosé
wystepowania incydentéw CV w grupach chorych osiaga-
jacych nastepujace stezenia LDL-C: ponizej 175 mg/dl,
75-100 mg/dl, 50-75 mg/dl oraz ponizej 50 mg/dl. Osia-
ganie bardzo niskiego stezenia LDL-C, tj. mniej niz 50 mg/dl,
wigzato sie z najwieksza redukcjg czestosci wystepowania
incydentéw CV [9, 10]. Ze wzgledu na koniecznos¢ osigga-
nia celu terapii hipolipemizujgcej nalezy stosowa¢ jedynie
silne statyny (atorwastatyna, rosuwastatyna) w odpowied-
nio skutecznych dawkach [11]. Warto réwniez podkreslic,
ze w wytycznych ESC 2016 dotyczacych prewencji CVD
w grupie bardzo wysokiego ryzyka CV, alternatywnie do osia-
gania stezenia LDL-C ponizej 70 mg/dl, zalecono obnizenie
wartosci LDL-C co najmniej o 50% wtedy, gdy wyjSciowe
stezenie LDL-C mieSci sie w przedziale 70-135 mg/dl.
Sprowadza sie to do zalecenia osiagania w tej grupie ste-
zenia LDL-C ponizej 35-67,5 mg/dl [12].

Po czwarte

W Polsce istotnym problemem terapii statynami jest sto-
sowanie zbyt matych dawek lekow z tej grupy — nie tylko
nieodpowiadajacych dawkom o udowodnionych w duzych
randomizowanych badaniach klinicznych korzySciach tera-
peutycznych, ale réwniez niepozwalajacych na uzyskanie
celu terapii. Nie jest réwniez dostatecznie rozpowszech-
nione przekonanie o koniecznosci dtugotrwatej terapii tymi
lekami. W $wietle obecnej wiedzy u wszystkich pacjentow
Z rozpoznang chorobg wieficowa, a szczegolnie tych po
przebytym ACS, leczenie statyng powinno by¢ beztermino-
we i wymaga regularnego monitorowania lipidogramu oraz
czynnoSci watroby. Btedem jest nieumotywowane zmniej-
szanie dawki statyny lub, co gorsza, odstawienie leku po
osiggnieciu celu terapeutycznego. Jesli nie osigga sie celu
terapii, to nalezy zwiekszy¢ dawke lub zamieni¢ stosowang
statyne na silniejszg. W wytycznych nie wskazano konkret-
nej statyny, jaka powinna by¢ zastosowana u chorych po
ACS czy po angioplastyce wiefcowej. Warto podkreslié,
ze w odniesieniu do atorwastatyny i rosuwastatyny stoso-
wanych w maksymalnych dawkach udowodniono regresje
objetosci zmian miazdzycowych w zmienionych chorobowo
naczyniach wiencowych (ASTEROID, SATURN). Wykazano
w nich, ze stezenie LDL-C, ponizej ktorego obserwuje sie
redukcje wymiardw blaszek miazdzycowych, jest nizsze od
70 mg/dl [13, 14].

Zgodnie z dwoma dokumentami nowych wytycznych
ESC dotyczacych prewencji schorzen sercowo-naczyniowych
oraz leczenia dyslipidemii[12, 15] u chorych po ACS celem
terapii jest uzyskanie stezenia LDL-C ponizej 70 mg/dl
(< 1,8 mmol/l), a u oséb z wyjsciowym stezeniem LDL-C
w przedziale 70-135 mg/dl rekomenduje sie redukcje
wartosci LDL-C o co najmniej 50% w stosunku do wartosci
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wyjsciowej, tj. ponizej 35-67,5 mg/dl (klasa zalecen | B).
Nalezy przypominaé, ze statyny to grupa lekéw hipolipemi-
zujgcych o najszerzej i najpetniej udokumentowanym efek-
cie przedtuzania zycia w prewencji wtornej, zmniejszania
Smiertelnosci CV oraz redukcji liczby zawatoéw serca, udaréw
mozgu i potrzeby rewaskularyzacji wieficowej. Nalezy pod-
kresli¢, ze u czesci chorych po ACS monoterapia statyng
moze hie wystarczy¢ do osiggniecia celu terapeutycznego.
U pacjentow ze stezeniem LDL-C wiekszym lub réwnym
70 mg/dl (2 1,8 mmol/l), mimo stosowania maksymainej
tolerowanej dawki statyny, nalezy rozwazy¢ dalsze obniza-
nie stezenia LDL-C za pomocg leku niebedacego statyna.

Po pigte

Alternatywng dla zwiekszania dawek i leczenia silng sta-
tyna terapia hipolipemizujaca, stuzaca osiagnieciu docelo-
wego stezenia LDL-C, jest dotaczenie do statyny selektyw-
nego inhibitora wchtaniania cholesterolu — ezetimibu. Lek
mozna faczy¢ z kazdg ze statyn; synergistyczne dziatanie
takiego skojarzenia umozliwia osiaggniecie celu terapii
przy stosowaniu mniejszych dawek statyn. Udowodniono,
ze ezetimib zmniejsza wchtanianie cholesterolu o okoto
50%, powodujgc — analogicznie do statyn — zwiekszenie
ekspresji (gestosci) receptoréw dla LDL-C na powierzchni
hepatocytéw. W monoterapii ezetimib obniza stezenie LDL-
-C 0 18%, natomiast w leczeniu skojarzonym ze statyng
powoduje dalsze obnizenie LDL-C 0 14-25% [16, 17]. Takie
postepowanie nie tylko zwieksza mozliwoS¢ osiagniecia
celu terapeutycznego, ale zapewnia rowniez dodatkowe
korzysci w zakresie redukcji ryzyka CV, a ponadto jest op-
cja terapeutyczng dla chorych nietolerujgcych statyn [18,
19]. Terapie ztozona ze statyny i ezetimibu nalezy rozwazaé
rowniez u pacjentoéw z grupy zwiekszonego ryzyka dziatan
niepozadanych statyn (np. u os6b w podesztym wieku,
pacjentdéw z zaburzong czynno$cig watroby lub nerek,
z wczeSniej wystepujgcymi dziataniami niepozgdanymi
statyn badzZ tez z mozliwoscig wystapienia interakcji z inny-
mi, stosowanymi jednoczesnie, niezbednymi lekami) [15].

Skutecznosé i bezpieczenstwo leczenia statynamii eze-
timibem byty przedmiotem wielu badan. Warto podkreslic,
ze podwojenie dawki statyny skutkuje jedynie 6-7-pro-
centowym obnizeniem stezenia LDL-C, natomiast wzmoc-
nienie terapii o ezetimib prowadzi do 24-procentowego
obnizenia stezenia LDL-C. W badaniu ACTE porownywano
bezpieczenstwo i skutecznosé leczenia pacjentdéw z grup
umiarkowanego/wysokiego/bardzo wysokiego ryzyka CV
rosuwastatyng w dawce 5/10 mg w potgczeniu z ezetimi-
bem lub rosuwastatyng w dawce 10/20 mg w monoterapii.
Stwierdzono istotnie wiekszg redukcje wartosci LDL-C pod-
czas terapii skojarzonej rosuwastatyng w dawce 5/10 mg
z ezetimibem w poréwnaniu z monoterapia rosuwastatyna,
przy czym docelowe stezenie LDL-C osiggnieto, odpowied-
nio, u 43,8% i 17,5% leczonych (p < 0,001) [20]. W grupie

469 pacjentdéw z hipercholesterolemig oraz chorobg nie-
dokrwienng serca lub ekwiwalentem miazdzycy objetych
badaniem EXPLORER po 6 tygodniach leczenia 10 mg eze-
timibu i 40 mg rosuwastatyny osiggnieto Srednie obnizenie
stezenia LDL-C do 57 mg/dl oraz do 81,5 mg/dl w grupie
leczonej tg sama dawkg rosuwastatyny w monoterapii [21].
We wspomnianych badaniach u pacjentéw poddanych tera-
pii skojarzonej zaobserwowano rowniez istotnie nizsze ste-
zenie biatka C-reaktywnego (CRP, C-reactive protein). W ba-
daniu PRECISE-IVUS, przeprowadzonym u 246 Japonczykow
(kryterium wiaczenia byto stezenie LDL-C > 100 mg/dl)
w wieku 30-85 lat, leczonych z powodu stabilnej dtawicy
piersiowej, u ktérych w ultrasonografii wewnatrzwiefcowej
potwierdzono miazdzyce tetnic, wykazano zmniejszenie
objetosci blaszki miazdzycowej podczas leczenia skoja-
rzonego statyng i ezetimibem. Pacjenci otrzymywali eze-
timib w dawce 10 mg i atorwastatyne lub atorwastatyne
w monoterapii, przy czym dawka statyny w obu grupach
byta zwiekszana tak, aby osiggnaé docelowe stezenie LDL-
-C zgodne z aktualnymi wytycznymi. W kohcowym etapie
badania wystgpita istotna réznica w stezeniu LDL-C, ktore
wynosito 73,3 mg/dl w przypadku stosowania monoterapii
i 63,2 mg/dl podczas leczenia skojarzonego (p < 0,001)
[22]. Udowodniono réwniez istotnie wieksza redukcje
objetosci blaszki miazdzycowej oraz zmniejszenie blaszek
miazdzycowych u wiekszej liczby pacjentow (78% v. 58%;
p = 0,004) po zastosowaniu terapii skojarzonej w porow-
naniu z monoterapig statyna, przy podobnym profilu wysta-
pienia dziatan niepozadanych lekéw w obu grupach [22].

Najwazniejszym duzym programem klinicznym, w kto6-
rym wykazano dodatkowg korzys¢ z dotgczenia leku nie-
bedgcego statyng — ezetimibu, jest badanie IMPROVE-IT.
Jego celem byto okreslenie korzysci z terapii skojarzonej
i uzyskiwania nizszego stezenia LDL-C (55-60 mg/dl)
oraz udowodnienie bezpieczefistwa zastosowanej terapii.
Badanie rozpoczeto w 2005 roku. W jego projekcie (event
driven study) zaktadano ,uzbieranie” odpowiedniej liczby
sktadowych punktu koficowego, co w dobrze leczonej
populacji chorych (statyna i ezetimibem) nie zajeto oczeki-
wanych 2 lat, ale prawie 8 lat. Obecnie liczne ograniczenia
stosowania simwastatyny oraz jej relatywnie stabe dziatanie
hipolipemizujace powodujg zmniejszenie zastosowania
tego leku zaréwno w monoterapii, jak i w terapii skoja-
rzonej, zwtaszcza w grupie chorych obcigzonych wysokim
i bardzo wysokim ryzykiem CV. Wyniki badania nalezy
jednak postrzegaé szerzej jako poréwnanie monoterapii
jakakolwiek statyng i leczenia skojarzonego (statyna +
+ ezetimib). Programem leczenia przez 6 miesiecy objeto
18 144 pacjentdw hospitalizowanych z powodu ACS (zawat
serca bez uniesienia odcinka ST [NSTEMI, non-ST-elevation
myocardial infarction] 47%, zawat serca z uniesieniem od-
cinka ST [STEMI, ST-elevation myocardial infarction] 29%,
niestabilna dtawica piersiowa [UA, unstable angina] u 24%),
ze stezeniem LDL-C ponizej 125 mg/dl (< 3,2 mmol/I),
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Ocena petnego profilu lipidowego podczas ACS (TC, LDL-C, HDL-C, TG)

Wiaczenie statyny w duzej dawce (atorwastatyna 80 mg, rosuwastatyna 20-40 mg) jak najszybciej po przyjeciu do szpitala
u chorych bez przeciwwskazan lub intensyfikacja dotychczasowego leczenia statyna, lub dotaczenie ezetimibu

Zalecenia modyfikacji stylu zycia (zaprzestanie palenia tytoniu, regularna aktywnosé fizyczna, dieta)

Wypisanie ze szpitala z zaleceniem kontroli LDL-C i ALT za 8 tygodni oraz modyfikacja leczenia hipolipemizujacego
w przypadku nieosiggniecia celu terapeutycznego LDL-C < 70 mg/dl (< 1,8 mmol/I),
a u 0s6b z wyjsciowym stezeniem LDL-C 70-135 mg/dl — < 35-67,5 mg/d|

Rycina 1. Zalecany model leczenia hiperlipidemii po ostrym zespole wienicowym (ACS, acute coronary syndrome) — leczenie szpitalne
(opracowano na podstawie [15, 18]); TC (total cholesterol) — cholesterol catkowity; LDL-C (low-density lipoprotein cholesterol) — cholesterol
frakeji lipoprotein o niskiej gestosci; HDL-C (high-density lipoprotein cholesterol) — cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci; TG —
triglicerydy; ALT (alanine aminotransferase) — aminotransferaza alaninowa

Kontrola LDL-C i ALT po 8 tygodniach
Osiggniety cel terapeutyczny LDL-C < 70 mg/dl (< 1,8 mmol/I),
a u 0s6b z wyjsciowym stezeniem LDL-C 70-135 mg/dl — < 35-67,5 mg/dlI

NIE i

i TAK

Intensyfikacja dawki statyny, jesli dawka nie byta
maksymalna, lub dotaczenie ezetimibu

Utrzymanie terapii przewlektej,
jesli jest pozadany cel LDL-C, tj.

.

< 70 mg/dl (< 1,8 mmol/l),
a u 0s6b z wyjsciowym stezeniem LDL-C

Kontrola LDL-C i ALT po 8 tygodniach

a u 0s6b z wyjSciowym stezeniem LDL-C
70-135 mg/dl —< 35-67,5 mg/dl

Osiaggniety cel terapeutyczny LDL-C < 70 mg/dl (< 1,8 mmol/I),

70-135 mg/dl — < 35-67,5 mg/dI

NIE ¢

Dodanie ezetimibu, jesli nie byt wczesSniej wigczony

.

TAK A

Kontrola LDL-C po 8 tygodniach

a u 0s6b z wyjSciowym stezeniem LDL-C
70-135 mg/dl —< 35-67,5 mg/dl

Osiaggniety cel terapeutyczny LDL-C < 70 mg/dl (< 1,8 mmol/I),

NIE i

Rozwazenie leczenia inhibitorem PCSK-9 w monoterapii,
w potaczeniu ze statyng lub ezetimibem w przypadku
nietolerancji statyny lub przeciwwskazan do jej przyjmowania

TAK

Rycina 2. Zalecany model leczenia hiperlipidemii po ostrym zespole wieficowym (ACS, acute coronary syndrome) — leczenie poszpital-
ne (opracowano na podstawie [15, 18]); LDL-C (low-density lipoprotein cholesterol) — cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gestosci;
ALT (alanine aminotransferase) — aminotransferaza alaninowa; PCSK-9 — proproteinowa konwertaza subtilizyny/kexiny

u ktérych zastosowano simwastatyne w dawce 40 mg
i ezetimib w dawce 10 mg lub simwastatyne w dawce
40 mg w monoterapii. Terapia ezetimibem i simwastatyng
pozwolita osiggnaé istotnie nizsze srednie stezenie LDL-C

(53,7 mg/dl) oraz istotnie wiekszg redukcje czestosci ztozo-
nego punktu koncowego (zgon z przyczyn CV, zawat serca,
UA wymagajaca hospitalizacji, ponowna rewaskularyzacja
[> 30 dni od dnia randomizacji] lub udar mézgu niezakon-
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czony zgonem) w poréwnaniu z monoterapia simwastatyng
(stezenie LDL-C w tej grupie wynosito 69,5 mg/dl). Czestos¢
wystepowania objawow niepozadanych oraz choréb nowo-
tworowych w obu grupach byta poréwnywalna. Co wiecej,
zastosowane leczenie skojarzone spowodowato obnizenie
zarébwno LDL-C ponizej 70 mg/dl, jak i stezenia CRP ponizej
2 mg/l u wiekszej liczby 0s6b niz leczenie simwastatyng
(50% v. 29%; p < 0,001). Ztozony punkt koncowy wystepo-
wat najrzadziej u tych pacjentdw z obu grup, ktorzy osiagneli
docelowg warto$¢ LDL-C i jednoczesne obnizenie stezenia
CRP ponizej 2,0 mg/1 [23].

Wyniki badania potwierdzity wiec po raz kolejny stusz-
noS¢ stosowania w terapii hipolipemizujacej zasady ,im
nizej, tym lepiej”, a terapia ztozona ze statyny i ezetimibu
nabrata szczegblnie istotnego znaczenia u chorych po
przebytym ACS. Wedtug obowigzujgcych zalecen hipolipe-
mizujgca terapie skojarzong statyng i lekiem niebedacym
statyna nalezy rozwazy¢ u pacjentéw po ACS ze stezeniem
LDL-C wiekszym lub rownym 70 mg/dl (> 1,8 mmol/Il) otrzy-
mujgcych maksymalng tolerowang dawke statyny (klasa
zalecen lla B) [18]. Wyniki badania IMPROVE-IT bezposred-
nio przyczynity sie do poszerzenia wskazan do stosowania
ezetimibu, ktéry dotaczyt do waskiej grupy lekow popra-
wiajgcych rokowanie CV w prewencji wtérnej u pacjentow
po przebytym ACS. Nowe zarejestrowane wskazanie dla
ezetimibu ma nastepujgce brzmienie: ,Zapobieganie
wystgpieniu incydentdéw sercowo-naczyniowych. Ezetimib
podawany dodatkowo u pacjentéw wczesniej leczonych
statyna lub wtaczany do leczenia jednoczesnie ze statyna
jest wskazany do stosowania w celu zmniejszenia ryzyka
wystgpienia incydentdéw sercowo-naczyniowych u pacjen-
téw z chorobg wiefcowg i ostrym zespotem wiefcowym
w wywiadzie”. W przypadku nieosiggniecia docelowego
stezenia LDL-C pomimo stosowania maksymalnej tolero-
wanej dawki statyny i/lub ezetimibu zaleca sie rozwazenie
leczenia inhibitorem PCSK-9 w monoterapii, w pofaczeniu
ze statyna lub ezetimibem w przypadku nietolerancji sta-
tyny badz przeciwwskazaniami do jej przyjmowania (klasa
zalecen llb C) [15, 18].

Wdrazanie obowigzujacych zalecen, co jest rowno-
znaczne z uzyskiwaniem i utrzymywaniem celu terapii
hipolipemizujacej, wymaga zaréwno zastosowania ade-
kwatnych schematéw terapeutycznych, jak i dziatania na

Abstract

rzecz wiekszej dostepnosci terapii skojarzonej i ztozonych
lekow hipolipemizujacych w Polsce. Byé moze, 0 przysztym
ksztatcie leczenia hipolipemizujacego zdecyduja odpowied-
nia informacja ustna i zalecenie pozostajace na karcie
informacyjnej u pacjenta hospitalizowanego z powodu
ACS oraz zaangazowanie w prowadzenie skutecznej terapii
lekarza specjalisty, lekarza rodzinnego i samego pacjenta.
Na rycinach 1i 2 przedstawiono zalecane modele leczenia
hiperlipidemii po ACS w fazach szpitalnej i poszpitalnej
[15, 18]. Projekt zintegrowanej opieki po zawale serca
zostat réwniez przedstawiony przez Polskie Towarzystwo
Kardiologiczne i Agencje Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji [24].

Podsumowanie

Eksperci uwazaja, ze kwestia prawidtowej kontroli LDL-C
u 0s6b po ACS powinna stanowi¢ obiekt szczegbinej troski
i, obok innych zalecen, by¢ podkreSlana zwtaszcza w mo-
mencie przekazywania opieki nad pacjentem opuszczaja-
cym oddziat szpitalny. Dlatego powstata propozycja wzoru
listu (patrz zat. 1), ktéry mogiby by¢ dotaczany do karty
wypisowej, a stanowitby krotkie podsumowanie wszystkich
najwazniejszych celdéw leczenia w opiece nad chorym po
zawale serca [15, 18, 24].
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Intensive lipid lowering therapy reduces the risk of cardiovascular death, myocardial infarction, ischemic stroke and
coronary revascularization. Unfortunately, despite the wide availability of lipid-lowering preparations, we still observe
a small efficiency of achieving therapeutic targets for LDL-cholesterol, especially in patients after acute coronary syndro-
me. This document which is the position of the group of experts, in the form of brief and concise content refers to the
reasons for this state of affairs, as well as proposing possible therapeutic and organizational solutions.
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MIEJSCOWOSE .vvveverreeeererennens ,data v
Miejsce hospitalizacji (pieczec):

Imie i NAzZWISKO ChOIEgO0 ......coererueererirecereeere e , PESEL oo

Sz. P.
Lekarz rodzinny/Lekarz przejmujacy opieke na pacjentem

Szanowna Pani Doktor, Szanowny Panie Doktorze,

przejmujg Panstwo opieke nad pacjentem po ostrym zespole wieaicowym. Bardzo prosimy o zapoznanie sie z kartg wypisowa,

w ktorej opisano podjete leczenie, wspbtistniejgce schorzenia, rokowanie oraz zalecenia, ktdre pacjent otrzymuje po opuszcze-

niu szpitala.

Pozwalamy sobie jednocze$nie przypomnieé, ze po ostrym zespole wienicowym — wedle najnowszych obowigzujacych wy-
tycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego dotyczacych leczenia farmakologicznego — u wiekszosci chorych, jezeli
nie ma przeciwwskazaf, nalezy:

— stosowaé leczenie przeciwptytkowe mata dawka kwasu acetylosalicylowego (ASA), tj. 75 mg/dobe do korca zycia, na ogbt
przez rok facznie z drugim lekiem przeciwptytkowym (tikagrelor 2 x 90 mg/d. lub prasugrel 10 mg/d., ewentualnie — gdy
pacjent nie moze przyjmowac tikagreloru ani prasugrelu lub wymaga doustnego leczenia przeciwkrzepliwego — klopidogrel
75 mg/d.). Po roku mozna réwniez rozwazy¢ dalsze, podwdjne leczenie przeciwptytkowe (ASA 75 mg/d. oraz tikagrelor 2 x
x 60 mg/d.) u chorych obciazonych najwyzszym ryzykiem zdarzeh sercowo-naczyniowych;

— kontrolowaé cholesterol frakcji LDL, pamietajac, ze kazdy chory powinien osiagna¢ docelowe wartosci LDL < 70 mg/dl (nor-
molipemia); celowi temu stuzy podawanie jak najwiekszych dawek, o ile sg dobrze tolerowane, silnych statyn (atorwastatyna
lub rosuwastatyna), a nastepnie, w przypadku niemoznosci osiagniecia celu LDL < 70 mg/dl, rutynowe dotaczanie ezetimibu
w dawce 10 mg/dobe. W najnowszych wytycznych ESC dotyczgcych postepowania w dyslipidemii zaleca sie, aby u chorych
po zawale serca z wyjSciowym stezeniem cholesterolu frakcji LDL w zakresie 70-135 mg/dl obnizaé go o co najmniej 50%.
Oznacza to, ze u chorych z grupy najwyzszego ryzyka jako cel leczenia zaleca sie indywidualnie nawet tak niskie wartosci
jak LDL ponizej 35 mg/dl;

— kontrolowac ciSnienie tetnicze (normotonia), przyjmujac co do zasady docelowe wartosci RR < 140/< 90 mm Hg, a w przypadku
wspétistnienia cukrzycy — RR < 140/< 85 mm Hg. Lekami z wyboru sg inhibitory konwertazy angiotensyny i beta-adrenolityki;

— dazyé do normoglikemii, aktywnie szukajac zaburzen gospodarki weglowodanowej, a u chorych z juz rozpoznana cukrzyca
osiggac cel wyréwnania, jakim co do zasady jest HbA,, < 7%; u chorych z licznymi obcigzeniami, wieloletnig cukrzyca, mozna
ztagodzié to postepowanie do HbA,, < 8%, pamietajac, ze lekiem pierwszego wyboru w tej grupie chorych jest metformina,
a lekami, w odniesieniu do ktérych udowodniono zmniejszenie $miertelnoSci catkowitej — empagliflozyna i liraglutid;

— dbaé o prawidtowa spoczynkowa czynno$S¢ serca, ktora u pacjentéw z chorobg wiencowa powinna wynosié < 60/min. Lekiem
Z wyboru jest beta-adrenolityk.

Bardzo prosimy o nadzér nad realizacjg okreSlonych wyzej celdw leczenia, jezeli dotyczg one wyzej wymienionego pacjenta/

/pacjentki. Prosze pamietaé, ze w uzasadnionych przypadkach nie wszystkie cele dotyczg Pana/Pani pacjenta/pacjentkii czesto
wymaga On/Ona indywidualizacji leczenia (patrz uwagi w karcie wypisowej z ostatniej hospitalizacji).

Podpis, pieczatka ....ccccvevererieiererinsirennns

Zatgcznik 1. Wzor listu dotgczany do karty wypisowej
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