Roznice w skutecznosci leczenia
dyslipidemii u mezczyzn

Z rozpoznana otyloscia

W porownaniu z mezczyznami
nieotylymi. Badanie 3ST-POL

Difference in efficacy of dyslipidemia treatment
in ohese and not ohese men. Analysis of date
from 3ST-POL study

STRESZCZENIE

WSTEP: Choroby serca i naczyn stanowia wciaz najczestsza przyczyne przedwczesnych
zgonow w Polsce. W krajach Unii Europejskiej umieralno$¢ zwigzana z ta grupq chorob
jest wyzsza u kobiet niz u mezczyzn. Jednym z podstawowych czynnikow ryzyka chorob
sercowo-naczyniowych jest dyslipidemia, ktérej rozpowszechnienie w Polsce wzrasta, a sku-
tecznos$c leczenia wciaz jest zbyt niska. Wigkszos$¢ przeprowadzonych badan dotyczacych
tego zagadnienia nie oceniato skutecznosci leczenia dyslipidemii z uwzglednieniem pici,
nie oceniato rowniez wptywu wspétistnienia otytosci na skuteczno$¢ leczenia dyslipidemii.
CEL BADANIA: Poréwnanie skutecznos$ci leczenia dyslipidemii u mezczyzn otytych oraz
mezczyzn z BMI < 30 kg/m? zakwalifikowanych do badania 3ST-POL.

MATERIAL | METODY: Analiza post hoc danych z badania 3ST-POL przeprowadzonego w la-
tach 2007-2008, dotyczacego skutecznos$ci leczenia dyslipidemii w Polsce u pacjentéw
ambulatoryjnych, pozostajacych pod opieka lekarzy rodzinnych i specjalistow.

WYNIKI: Z pierwotnej populacji badania 3ST-POL 47% stanowili mezczyzni (n = 23 109),
z czego u 18 982 pacjentéw mozliwe byto obliczenie BMI. Pigtnascie procent osob z tej
populaciji byta otyta. Blisko trzy czwarte mezczyzn otytych i z BMI < 30 kg/mZ nalezato do
subpopulacji pacjentéw obciazonych. Srednie dawki stosowanych statyn (20 mg/dobe
w przypadku atorwastatyny oraz Srednio okofo 24 mg/dobe w przypadku simwastatyny)
byty niezalezne od przynaleznos$ci do grupy ryzyka oraz od obecnosci otyto$ci lub jej braku.
Docelowe stezenie cholesterolu o niskiej gestosci LDL (low density lipoprotein) uzyskano
u10,1%i13,2% pacjentow otytych obciazonych i nieobciazonych (p < 0,01). Docelowe ste-
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zenie cholesterolu catkowitego uzyskiwano odpowiednio u 10,6% i 12,5% pacjentow otytych
obciazonych i nieobciazonych (p < 0,01). W przypadku pacjentaz BMI < 30 kg/m? docelowe
stezenia LDL oraz cholesterolu catkowitego w grupie obciazonej i nieobciazonej uzyskano
odpowiedniou9,7%vs.13,4%i9,6% vs. 12% (p < 0,01 dla obu zestawien). WSrod mezczyzn
z otytoScia Srednie stezenia poszczegdlnych frakcji lipidogramu byty nizsze w subpopulacji
pacjentow obcigzonych.

WNIOSKI: Skuteczno$é leczenia dyslipidemii w populacji mezczyzn wiaczonych do badania
3ST-POL byta istotnie wyzsza w przypadku pacjentéw nieobciazonych niz obciazonych, nie-
zaleznie od wspétistnienia lub braku otyto$ci. Jednoczes$nie jednak we wszystkich subpopu-
lacjach mezczyzn ogolna skuteczno$é leczenia byta bardzo niska, zarowno w odniesieniu do
stezenia LDL, jak i cholesterolu catkowitego. Zaobserwowano rowniez sztywne, niezalezne
od profilu ryzyka oraz wspétistnienia otyto$ci, dawkowanie statyn, co autorzy interpretuja
jako wyraz inercji terapeutycznej lekarzy.
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stowa kluczowe: dyslipidemia, otyto$¢é, skutecznos¢ leczenia

ABSTRACT

INTRODUCTION: Cardiovascular diseases remain the first cause of premature death in polish
society. In European Union mortality concerned with cardiovascular diseases is higher in
women than in men. Dyslipidemia is one of the most important and one of the most common
risk factor of cardiovascular diseases. The efficacy of treatment of dyslipidemia in Poland
remains poor however there is lack of date as far as influence of sex and coexistence obesity
on efficacy of treatment of dyslipidemia is concerned.

AIM OF THE STUDY: Evaluation of difference in efficacy of treatment of dyslipidemia in
obese men and men with body mass index less than 30 kg/m2. Date from 3ST-POL Study.
Method: Post hoc analysis of date of 3ST-POL Study, conducted in 2007—2008. The Study
refers to efficacy of treatment of dyslipidemia in ambulatory polish patients which remain
under supervision of general practitioners, cardiologist or dialectologist.

RESULTS: Men comprise 47% (n = 23 109) of population of 3ST-POL Study. In 18 982 of
those it was possible to calculate body mass index (BMI). 15% of men ware obese. Ap-
proximately 3/4 of those with and without obesity were at high cardiovascular risk. There
was no difference in mean doses of statins between all groups (mean daily dose was
20 mg and 24 mg for atorvastatin and simvastatin respectively). LDL goal was reached
in 10.1% vs. 13.2% of obese high risk and not at high risk men respectively (p < 0.01).
Total cholesterol goal was reached in 10.6% vs. 12.5% obese high risk and not at high risk
men respectively (p < 0.01). In group with BMI<30 kg/m2 LDL and total cholesterol goals
in high risk and not at high risk men were reached in 9.7% vs. 13.4% and 9.6% vs. 12%
respectively (p < 0.01 for both). Mean concentration of all lipids was lower in obese men
at high cardiovascular risk then in obese not at high risk.

CONCLUSIONS: The efficacy of treatment of dyslipidemia in men from 3ST-POL study was
higher in patients with lower global cardiovascular risk. Obesity or lack of it has no influence
of that difference. Nevertheless global efficacy was very poor as far as both — LDL and
total cholesterol goals were concerned. Moreover there were no difference in mean statins
doses between groups. This may be due to therapeutic inertia of physicians.
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WPROWADZENIE

Choroby sercowo-naczyniowe pozostaja gtéw-
na przyczyna zgonow w skali calego Swiata.
W 2012 roku wedtug danych dotyczacych
28 panistw Unii Europejskiej ta grupa schorzen
byta przyczyna 37,9% wszystkich zgonow [1].
Druga co do czgstosci przyczyng zgonow
stanowily woéwczas choroby nowotworowe,
odpowiadajace za 25,8% wszystkich zgonéw.
W Polsce w 2012 roku choroby sercowo-na-
czyniowe byly przyczyna w sumie 177 849 zgo-
néw. Liczba ta stanowita 46,1% wszystkich
zgonéw — 41,1% zgondw mezezyzn i 51,1%
zgon6w kobiet [1]. Tak niekorzystne dane sa
konsekwencja powszechnego wystepowania
czynnikéw ryzyka chordb uktadu krazenia
— nadci$nienia tetniczego, dyslipidemii,
otylto$ci, nikotynizmu, a takze braku aktyw-
nosci fizycznej i niezdrowej diety. W ostat-
nich latach coraz wigkszym problemem epi-
demiologicznym staje si¢ otytos$¢, weiaz przez
spoteczefnstwo niepostrzegana w kategoriach
choroby. Wedtug danych Gtéwnego Urzedu
Statystycznego (GUS) z 2015 roku ponad 50%
Polakéw po 15. roku Zycia ma nadwage lub
jest otyta [2]. Problem otylo$ci dotyczy oczy-
wiscie obu ptci, w niniejszym opracowaniu
skupimy si¢ jednak na me¢zczyznach. Wedtug
danych GUS z 2009 roku 16,6% mezczyzn
w wieku po 15. roku zycia byto otylych (BMI
> 30 kg/m?), a 44,8% miato nadwage (BMI
25-30 kg/m?) [3]. W poréwnaniu do danych
22004 roku odsetek mezczyzn z nadwaga i oty-
tych wzrést odpowiednio o 5,1 i 4,0 punkty
procentowe, podczas gdy odsetek mezczyzn
z prawidtowa masa ciata zmalat o 8,5 punktu
procentowego [3]. Wspolistnienie otylosci,
dyslipidemii oraz nadci$nienia tetniczego
w istotny sposob zwigksza ryzyko wystepo-
wania schorzen uktadu sercowo-naczyniowe-
go. Dane GUS oraz wyniki kolejnych analiz
programu NATPOL wskazuja, iz problem
ten dotyczy milionéw Polakéw [4]. Otylosé
stanowi wigc istotny, w petni modyfikowal-
ny czynnik ryzyka, miedzy innymi choroby

niedokrwiennej serca. Jest to bardzo istotny
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fakt, zwlaszcza, jeSli uswiadomimy sobie, ze
w 2013 roku choroba niedokrwienna serca
stanowita 23% przyczyn wszystkich zgonéw
sercowo-naczyniowych i 27% zgondw serco-
wo-naczyniowych mezczyzn. Choroby naczyf
modzgowych, kolejna grupa w bezdyskusyjny
sposéb zwiazana z klasycznymi czynnikami
ryzyka sercowo-naczyniowego, odpowiadaty
za 18% zgonoéw ,kardiologicznych” w ogodle
i 17% zgondéw sercowo-naczyniowych mez-
czyzn [5]. Podstawg leczenia otylosci, mimo
wzrastajacego znaczenia chirurgii bariatrycz-
nej, wciaz pozostaje postepowanie behawio-
ralne. W przypadku dyslipidemii z kolei rola
postepowania niefarmakologicznego cz¢sto
jest niedoceniania. Podstawowym celem tera-
peutycznym jest przeciez zawsze skuteczna re-
dukcja stezenia cholesterolu LDL [6, 7]. Do-
celowe stezenia poszczeg6lnych frakcji zaleza
od catkowitego ryzyka sercowo-naczyniowego
przypisanego do danego pacjenta. Metaanali-
za badaf z udziatem ponad 170 000 pacjentéw
dowodzi, iz redukcja stezenia LDL o kazde
40 mg/dl przektada si¢ migdzy innymi na
20% wzgledna redukcje zgonu z przyczyn
sercowo-naczyniowych oraz 17% redukcje
ryzyka wystapienia udaru mézgu [7]. Wielu
specjalistow sugeruje, iz korzystne efekty kli-
niczne leczenia dyslipidemii wynikaja per se
z redukcji stezenia LDL. Cytowane powyzej
wyniki metaanalizy dotyczyly jednak oséb,
u ktorych stosowano statyny. Nie ulega obec-
nie watpliwosci, ze statyny nie tylko redukuja
stezenie LDL, ale rowniez wykazuja dziatanie
plejotropowe, to jest redukuja stezenia bial-
ka C-reaktywnego (CRP, C-reactive protein)
w surowicy, zmniejszaja stres oksydacyjny,
stabilizuja blaszke miazdzycowa, korzystnie
moduluja réwnowage pomigdzy endogenny-
mi procesami krzepnigcia i trombolizy [6, 7].
Wszystkie te uktady sg zaburzone u pacjentéw
z zespolem metabolicznym, ktérego podsta-
wowym elementem pozostaje otytos¢. Biorac
pod uwage dane statystyczne przedstawione
powyzej, przede wszystkim rozpowszech-

nienie problemu nadwagi i otyloSci wéréd

Marcin Wetnicki i wsp.,
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Tabela 1
Zalecane docelowe stezenia poszczegdlnych frakcji cholesterolu w zalezno$ci

od catkowitego ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug wytycznych ESC/PTK

2 2007 roku [8]

Docelowe stezenia poszczegoélnych frakcji lipidogramu wedtug wytycznych ESC/PTK 2007 dotycza-

cych postepowania w dyslipidemii

Stezenie cholesterolu catkowitego

< 190 mg/dl dla pacjentow niskiego ryzyka

< 175 mg/dl dla pacjentéw wysokiego ryzyka

Stezenie frakcji LDL

< 115 mg/dl dla pacjentéw niskiego ryzyka

< 100 mg/dl dla pacjentéw wysokiego ryzyka

Stezenie frakcji HDL

> 40 mg/dl u megzczyzn

> 45 mg/dl u kobiet

HDL (high density lipoprotein) — lipoproteiny wysokiej gestosci

mezezyzn, jak rowniez wciaz bardzo wysoki
odsetek zgondw z przyczyn sercowo-naczy-
niowych, skutecznos¢ leczenia dyslipidemii
wsrod pacjentow z otyloscig wydaja sie by¢
zagadnieniem szczegdlnie interesujacym.

I celpracy

Poréwnanie efektywnosci osiagania cel6w te-
rapeutycznych w§rdd mezczyzn z rozpoznang
otyloscia i mezczyzn z BMI ponizej 30 kg/m2,
zakwalifikowanych do badania 3ST-POL.

MATERIAL | METODY

Badanie 3ST-POL przeprowadzono w latach

2007-2008, w badaniu udziat wzieto 49 950 pa-

cjentow leczonych ambulatoryjnie, z catej Pol-

ski. Do badania zakwalifikowano pacjentéw

spelniajacych nastepujace kryteria:

1. udzielenie §wiadomej zgody;

2. wiek pacjenta pomig¢dzy 40 a 85 lat;

3. leczenie statyng przez minimum trzy mie-
sigce.

Z badania wykluczono pacjentéw nie-
spetniajacych powyzszych kryteriow. Dane
do badania zbierano na podstawie wywiadu
prowadzonego z pacjentem, dokumentacji
medycznej oraz wynikéw lipidogramu. Ba-
dania laboratoryjne wykonano w lokalnych
pracowniach. Skuteczno$¢ leczenia oceniano
na podstawie zaakceptowanych przez Polskie
Towarzystwo Kardiologiczne wytycznych Euro-
pean Society of Cardiology z 2007 roku (tab. 1).

I charakterystyka pacjentow
Populacj¢ badania 3ST-POL 47% stanowili
mezezyZni (n = 23 109), Sredni wiek zakwa-
lifikowanych do badania pacjentéw wynidst
58,8 lat (SD 10,7). W przypadku 18 982 mez-
czyzn dostgpne byly dane umozliwiajace wy-
liczenie indeksu masy ciata (BMI, body mass
index). Prawie potowa badanej populacji ob-
ciagzona byta chorobg niedokrwienna serca
(CAD, coronary artery disease); jedna na pigc
0s0b przebyta zawat serca (MI, myocardial in-
farction), ujednej trzeciej pacjentéw rozpozna-
wano cukrzyce typu 2 (DM T2, diabetes mellitus
type 2). Wyodrebniono subpopulacje leczone
przez réznych specjalistow: kardiologéw, dia-
betologdéw oraz lekarzy pierwszego kontaktu.
Pacjenci wysokiego ryzyka stanowili 72% ba-
danej populacji. Szczeg6towa charakterystyka
pacjentéw zostata przedstawiona w publikacji
natamach ,,Kardiologii Polskiej” [9] (tab. 2, 3).
U ponad 68,1% pacjentéw dyslipidemig
rozpoznano > 12 miesiecy przed wlaczeniem
do badania, a 44% pacjentéw bylo leczonych
statynami krocej niz rok. Hipercholesterolemia
trwajaca ponad 5 lat wystepowata u co czwar-
tego badanego, a co 6. miat wlaczone leczenie
hipolipemizujace (tab. 4). Najczesciej stosowa-
nymi statynami byly atorwastatyna oraz simwa-
statyna [9]. Dawki dwéch najczesciej stosowa-
nych statyn, zaréwno w populacji pacjentow
obciazonych i nieobcigzonych, jak i w obrebie
obu plci, nie réznily sie statystycznie (tab. 5).

www.journals.viamedica.pl/forum_medycyny_rodzinnej



Tabela 2
Charakterystyka populacji badania 3ST-POL

Pte¢

N

F

M

Wiek

N

Srednia (SD)

Mediana (25%, 75%)

Ogoétem

49 208 (100%)
26 099 (53,04%)
23 109 (46,96%)

49 259
59,50 (10,83)
59 (52, 67)

POZ

38 243 (100%)
20 645 (53,98%)
17 598 (46,02%)

38262
59,11 (10,81)
59 (52, 67)

Kardiolog

7767 (100%)
3734 (48,08%)
4033 (51,92%)

7786
60,82 (10,84)
60 (53, 69)

Diabetolog

2415 (100%)
1294 (53,58%)
1121 (46,42%)

2426
61,26 (10,26)
61 (54, 69)

Marcin Wetnicki i wsp.,
Badanie 3ST-POL

Tabela 3

Czas wystepowania choréb naczyniowych oraz cukrzycy typu 2 w badanej
populacji (wyniki podano w %)

Czas od rozpoznania: Choroba Przebyty Udar mézgu Cukrzyca
niedokrwienna serca zawal serca lub TIA typu 2
Ostatnie 6 miesiecy 6,9 3,9 2,2 49
6-12 miesiecy 7,5 3,8 2,1 4,9
1-3 lata 12,3 5) 2,5 8,1
3-5 lat 8,9 3,6 1,6 6,1
Powyzej 5 lat 11,2 3,9 1,5 8,9

TIA (transient ischemic attack) — przemijajacy atak niedokrwienny

Tabela 4

Zestawienie czasu trwania hipercholesterolemii oraz czasu od wigczenia
do leczenia statyn

Czas od zdiagnozowania Czas od wigczenia

hipercholesterolemii (%) statyny (%)
Ostatnie 6 miesiecy 13,8 24,6
6-12 miesiecy 18,1 19,4
1-3 lata 25,6 23,6
3-5 lat 19,2 17,4
Powyzej 5 lat 23,4 15,0

Tabela 5

Srednie dawki dwdch najczesciej stosowanych statyn (mg/24 godz.)

Pacjenci obcigzeni Pacjenci nieobcigzeni

Atorwastyna

K 20,97 20,30
M 21,21 20,29
Simwastatyna

K 24,48 24,11
M 24,60 24,60

Zaréwno u kobiet, jak i u mezczyzn, efek-  skuteczno$é leczenia w zakresie docelowego
tywnosc¢ leczenia statynami byla poréwnywal-  stezenia cholesterolu catkowitego byta wyz-
na. Jedynie w populacji chorych obcigzonych  szaw przypadku mezczyzn niz kobiet (10,28 %
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Tabela 6

Odsetek pacjentow (w %), u ktérych osiggnieto zalecane stezenia TC i LDL
z podziatem na pte¢ oraz grupy pacjentow obcigzonych

Pacjenci obcigzeni Pacjenci nieobcigzeni

184

TC 9,84 15,86
Kobiety 9,32 15,57
Mezczyzni 10,28 16,13
LDL 15,64 22,68
Kobiety 15,76 22,99
Mezczyzni 15,42 22,29
TC (total cholesterol) — cholesterol catkowity; LDL (low density lipoprotein) — lipoproteiny o matej ggstosci

vs.9,32%, p = 0,033). Odsetkowe dane doty-
czace skutecznosci stosowania statyny w kon-
tekscie uzyskiwania docelowych stezen chole-
sterolu catkowitego i frakcji LDL w zaleznosci
od ptci oraz profilu klinicznego (obciazeni

vs. nieobcigzeni) przedstawiono w tabeli 6.

I Wetody statystyczne

Zebrane w trakcie badania dane przedsta-
wiono za pomoca standardowych statystyk
opisowych, podajac warto$ci §rednie i odchy-
lenia standardowe oraz mediany i kwartyle dla
zmiennych ciaglych oraz czesto$¢ dla zmien-
nych jako$ciowych.

Osiagnigcie poziomu lipidéw zgodnych
z dwczesnie obowigzujacymi wytycznymi ESC
22007 roku byto definiowanym punktem sku-
tecznego leczenia.

Znamienno$¢ statystyczna réznic pomig-
dzy zmiennymi iloSciowymi o rozkladzie zbli-
zonym do normalnego oceniano za pomoca
testu t-Studenta, i za pomoca testu U Manna-
-Whitneya. Znamienno§¢ statystyczna rdznic
pomiedzy zmiennymi jako$ciowymi oceniano
za pomoca testu chi-kwadrat. Przy wszystkich
testach przyjeto standardowy poziom istotno-
Sci statystycznej p = 0,05. Analizy dokonano
w oprogramowaniu v10 Stata.

WYNIKI
Liczebno$¢ obciazonych i nieobciazonych pa-
cjentéw w zaleznoSci od wspdtistnienia lub
braku otylosci.

W badanej populacji mezczyzn otyto$é
rozpoznano u blisko 15%. W tej grupie ponad

I Obciazeni
M Nieobcigzeni

45+
304
154
0- —— P———
Mezczyzni Mezczyzni
zBMI > 30 zZBMI < 30

Rycina 1. Poréwnanie liczebnosci obcigzonych
i nieobcigzonych pacjentéw w zaleznosci od
wspotistnienia otytosci. BMI (body mass index)
— indeks masy ciata.

70% mezczyzn nalezato do pacjentéw obcia-
zonych (z rozpoznang choroba niedokrwienng
serca, po zawale mig§nia sercowego, po prze-
bytym udarze mézgu lub TIA, z rozpoznana
cukrzyca typu 2), podobnie jak w przypadku
pacjentéw z BMI < 30 kg/m? (ryc. 1).

Il Srednie dawki stosowanych statyn
Stosowane dawki statyn byly poréwnywalne,
niezaleznie od wspoélistnienia lub braku otyto-
$ci, jak réwniez niezaleznie od przynaleznosci
do grupy obcigzonych lub nieobcigzonych pa-
cjentéw — Srednio okoto 20 mg/dobe w przy-
padku atorwastatyny oraz Srednio okoto
24 mg/dobe w przypadku simwastatyny.

I Skutecznosé stosowanego leczenia
hipolipemizujaceyo

Docelowe stezenia frakcji LDL i cholestero-

lu catkowitego uzyskiwano u zdecydowane;j

mniejszoSci badanych mezczyzn. W grupie

mezczyzn otylych obciazonych docelowe ste-

zenie LDL uzyskiwano rzadziej nizw przypad-

www.journals.viamedica.pl/forum_medycyny_rodzinnej



ku otylych mezczyzn nieobciagzonych — odpo-
wiedniou 10,1%113,2% (p < 0,01). Podobna
zalezno$¢ obserwowano w przypadku doce-
lowego stezenia cholesterolu catkowitego,
ktére uzyskiwano u 12,5% pacjent6éw otytych
nieobciazonych i 10,6% otytych obciazonych
(p < 0,01). Zasade t¢ réwniez obserwowano
w grupie pacjentéw bez otylosci, u ktorych
docelowe st¢zenie LDL uzyskiwano u 9,7%
113,4%, a docelowe stezenie cholesterolu cal-
kowitegou 9,6% i12%, odpowiednio w przy-
padku mezczyzn obciazonych i nieobcigzo-
nych (p < 0,01 dla obu zestawien). Wyniki

przedstawiono na rycinie 2.

Il Srednie wartosci poszczegolnych
frakeji lipidogramu

Wsréd mezezyzn z otyloScia Srednie stezenia
wszystkich frakcji lipidogramu byly nizsze
w subpopulacji pacjentéw obcigzonych niz
nieobciazonych. W przypadku me¢zczyzn bez
otytosci trend ten zostat utrzymany, nie odno-
towano jednak istotnoSci statystycznej w ob-
rebie wszystkich frakcji cholesterolu. Wyniki
tej analizy przedstawiono na rycinach 31 4.

DYSKUSJA

Od publikacji pierwszych wynikéw badania
3ST-POL mingto juz kilka lat. Zaletami tego
badania wciaz pozostaja jego zasigg oraz kon-
strukcja — ocena skutecznoSci terapii hipoli-
pemizujacej u pacjentéw pozostajacych pod
opieka ambulatoryjna lekarzy rodzinnych,
diabetologdw oraz kardiologéw. Kolejna za-
leta badania jest wysoki odsetek pacjentéw
obciazonych, ze wspdtistniejacym nadci-
$nieniem tetniczym, choroba niedokrwien-
ng serca, cukrzyca typu 1 lub 2 czy choroba
naczyfi mézgowych [9]. W przedstawianej
analizie dotyczacej mezczyzn podgrupa pa-
cjentéw obcigzonych stanowita niemal 75%
badanych. Skuteczno$¢ leczenia dyslipidemii
wsrod mezczyzn, niezaleznie od wspolist-
nienia lub braku otylosci, byta bardzo niska
zar6wno w grupie pacjentéw obciazonych,

jak i nieobcigzonych. W pierwotnej analizie
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Rycina 2. Skuteczno$¢ leczenia dyslipidemii w odniesieniu do uzyskiwania

p<0,01

docelowych stezen LDL i cholesterolu catkowitego u mezczyzn otytych i bez otytosci.
LDL (low density lipoprotein) — lipoproteiny o matej gestosci; TC (total cholesterol)

— cholesterol catkowity; BMI (body mass index) — indeks masy ciata
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Rycina 3. Srednie stezenia poszczegdinych frakcji lipidogramu u mezczyzn
otytych w zaleznoséci od przynalezno$ci do grupy obcigzonej lub nieobcigzone;j.

249,5

LDL

2442

TG — trojglicerydy; HDL (high density lipoprotein) — lipoproteiny o duzej gestosci;
LDL (low density lipoprotein) — lipoproteiny o matej ggstosci; TC (total cholesterol)

— cholesterol catkowity

danych dotyczacych calej populacji 3ST-
-POL skuteczno$¢ leczenia byla nieznacznie
wyzsza, zalecane stezenia dla TC osiagni¢to
jednak u niespetna 10% pacjentéw obcia-
zonych i 15,9% pacjentéw nieobcigzonych,
a LDL odpowiednio u 15,6% i 22,7% [9].
Wyniki te, w zestawieniu z danymi dotyczacy-
mi skutecznoScileczenia dyslipidemii w innych
panstwach Europy, byly dalekie od zadawa-
lajacych. W Wielkiej Brytanii w latach 2003-
—2004 docelowych stezefi cholesterolu catko-
witego nie uzyskanou 34,7%,a LDLu27,4%
pacjentdw leczonych ambulatoryjnie [10].
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Rycina 4. Srednie stezenia poszczegolnych frakgji lipidogramu u mezczyzn

z BMI < 30 kg/m?2 w zaleznosci od przynaleznosci do grupy obcigzonej lub
nieobcigzonej. TG — tréjglicerydy, HDL (high density lipoprotein) — lipoproteiny
o duzej gestosci, LDL (low density lipoprotein) — lipoproteiny o matej gestosci,
TC (total cholesterol) — cholesterol catkowity
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Phatak i wspdtpracownicy réwniez wyod-
rebnili populacje wysokiego ryzyka, w ktorej
docelowych stezen cholesterolu catkowitego
i LDL nie osiagni¢to odpowiednio u 27,2%
i 21,6% badanych [10]. Brak skutecznoSci le-
czenia dyslipidemii oceniali réwniez Holen-
drzy w jednym z ramion badania Dyslipidemia
International Study (DYSIS). Docelowych,
definiowanych na podstawie wytycznych ESC
22007 roku, stezefi cholesterolu LDL nie uzy-
skuje 33,3%, a cholesterolu catkowitego 35%
pacjentéw [11]. Nalezy podkresli¢, izw obu ba-
daniach oceniano brak skutecznosci leczenia
zaburzen lipidowych oraz Ze nie analizowano
w nich efektéw leczenia u mezczyzn i kobiet.
Wyniki innego badania dotyczacego pol-
skiej populacji POLKARD SPOK, potwier-
dzaty niska skutecznos$¢ terapii dyslipidemii
w naszym kraju. Docelowe stezenia choleste-
rolu calkowitego osiagnigto zaledwie u 9,9%
leczonych statyna, a LDL u 11,6% [12]. Nie
analizowano jednak efektéw leczenia osob-
no u mezezyzn i kobiet ani nie uwzgledniono
ewentualnego wplywu wspotistnienia otylosci.
Z kolei w przypadku trzeciej edycji bada-
nia EUROASPIRE, jednego z najwigkszych
projektow przeprowadzonych na populacji

europejskiej, oceniajacych skutecznos¢ le-

czenia dyslipidemii w 22 krajach Starego
Kontynentu w latach 2006-2007, globalna
skuteczno§¢ farmakoterapii byta do§¢ wysoka.
Zalecane stezenie cholesterolu catkowitego,
wedlug wynikéw projektu EUROASPIRE,
uzyskiwano u 70,8% pacjentéw [13]. Polska
na tle innych krajéw wykazata do$¢ dobra
skuteczno$¢ farmakoterapii zaburzen lipido-
wych, prym wiodla Finlandia (75,3%), naj-
nizsza skuteczno$¢ odnotowano natomiast
na Litwie (27,3%) [13]. Konstrukcja badania
EUROASPIRE réwniez nie przewidywata
oddzielnej analizy dla pici, nie uwzgledniano
réwniez podzialu na pacjentéw otylych i bez
otylosci [13].

Zwiazek pomigdzy BMI a skuteczno$cia
leczenia dyslipidemii analizowano natomiast
w toku badania CEPHEUS. Wyniki pol-
skich danych z tego projektu opublikowano
w 2014 roku [14]. Badanie dotyczylo sku-
tecznosci leczenia dyslipidemii u pacjentéw
szpitalnych i ambulatoryjnych, w sumie ana-
lizowano efekty leczenia u 1257 osdéb, z cze-
20 54,5% stanowity kobiety [14]. Skutecznosé
leczenia dyslipidemii w odniesieniu do norm
zgodnych z Czwarta Wspdlna Grupa Robocza
ESC byla wyzsza niz obserwowano w bada-
niu 3ST-POL i wynosita 51,6%. Skuteczno$§¢é
leczenia byta wyzsza w przypadku pacjentow
otrzymujacych statyny w ramach prewencji
pierwotnej (51,6%) niz w ramach prewencji
wtdrnej (< 50%). Warto podkreslié, izw przy-
padku prewencji pierwotnej skutecznos¢ le-
czenia byla wyzsza 0 24% u pacjentéw bez ob-
cigzonego wywiadu rodzinnego (w kontekscie
redukeji stezenia LDL) [14]. Z kolei w przy-
padku pacjentéw z grupy prewencji wtérnej
obserwowano trend do wyzszej skutecznosci
leczenia u 0s6b bez zespotu metabolicznego
oraz niepalacych. W toku badania CEPHEUS
nie zaobserwowano natomiast, aby otytos§¢
(zdefiniowana jako BMI > 30 kg/m?2), wply-
wata na skuteczno$¢ leczenia w analizowanych
podgrupach [14].

Warto podkresli¢ réwniez zmiang trendéw

w wyborze statyny, jaka dokonata si¢ pomig-

www.journals.viamedica.pl/forum_medycyny_rodzinnej



dzy badaniem 3ST-POL (2007/2008) a bada-
niem CEPHEUS (2010/2011). W pierwszym
badaniu najczeSciej stosowano atorwastatyng
isimwastatyne, w drugim atorwastatyne, rosu-
wastatyng i dopiero jako trzecig simwastatyne
[9, 14]. Srednie dawki atorwastatyny i simwa-
statyny w obu badaniach pozostaly jednak bez
istotnych zmian: w przypadku atorwastatyny
20 mg/dobe¢ i23 mg/dobe, w przypadku simwa-
statyny 24 mg/dobe i 22 mg/dobe odpowiednio
w 3ST-POL i CEPHEUS [9, 14]. W obu ba-
daniach skuteczno$¢ stosowanej terapii oce-
niano réwniez na podstawie nieaktualnych juz
wytycznych. W tym wypadku nalezy jednak
podkresli¢, Ze obowiazujace jeszcze w chwi-
li pisania tego artykutu wytyczne ESC/EAS
22011 roku niebawem réwniez zostang aktu-
alizowane [7]. W populacji bardzo wysokiego
ryzyka, odpowiadajacej populacji obcigzonej
zbadania 3ST-POL celem leczenia byto wigc
obecne stezenie LDL ponizej 70 mg/dl, a nie-
bawem by¢ moze ponizej 50 mg/dl — efek-
tywno$¢ leczenia bytaby wigc znacznie nizsza
[7, 9]. Wreszcie warto podkresli¢ — wyrazna
w obu cytowanych badaniach — sktonno§é
lekarzy do stosowania niskich dawek statyn.
Problem ten zostat doktadnie oméwiony przez
sygnatariuszy Deklaracji Sopockiej [15]. In-
ercja terapeutyczna jest zreszta problemem
wystepujacym nie tylko w przypadku terapii
dyslipidemii, ale takze w przypadku dazenia
do docelowych wartoSci ci$nienia tgtniczego
czy dazenia do docelowych dawek dobowych
beta-adrenolitykow u pacjentéw kardiolo-
gicznych. Niepokojacy jest rowniez fakt, iz
w wielu przeprowadzonych dotychczas bada-
niach obserwuje si¢ tendencje do nizszej sku-
tecznosci leczenia dyslipidemii w populacjach
pacjentow, ktorzy w sposéb szczegdlny tego
leczenia wymagaja. Wyniki opublikowanego
niedawno badania IMPROVE-IT wyraZnie
potwierdzaja ten tok rozumowania, potwier-
dzajac powtarzang przez wielu kardiologéw
sentencj¢ ,the lower, the better” [16]. Reduk-
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cja stezenia LDL do wartoSci zblizonych do
50 mg/dlw populacji pacjentéw po ostrych ze-
spotach wieficowych wiaze si¢ z dodatkowymi
korzySciami klinicznymi [16]. Wydaje sig, ze
w zwiazku z oczekiwang w najblizszym czasie
publikacja nowych wytycznych dotyczacych
leczenia dyslipidemii, warto raz jeszcze prze-
analizowac¢ zmiany w efektywnosci dotychcza-
sowych schematéw farmakoterapii w roznych

populacjach pacjentéw.

WNIOSKI

Skuteczno$¢ leczenia dyslipidemii wsréd
mezczyzn w badaniu 3ST-POL bylta nieza-
dawalajaca i bardzo niska. Niezaleznie od
wspdtistnienia lub braku otylosci docelowe
stezenie LDL uzyskiwano jedynie u okoto
10% pacjentéw obcigzonych i jedynie u oko-
to 13% pacjentéw nieobciazonych. Docelowe
warto$ci stezenia cholesterolu catkowitego
uzyskiwano réwniez jedynie u okoto 10% mez-
czyzn obciazonych i okoto 12% mezezyzn nie-
obciazonych, niezaleznie od wspdtistnienia
lub braku otytosci, definiowanej przez warto$¢
BMI. Leczenie hipolipemizujace byto mniej
skutecznie w przypadku me¢zczyzn obcigzo-
nych w obu analizowanych podgrupach, za-
réwno w odniesieniu do st¢zenia LDL, jak
istezenia cholesterolu catkowitego. Wydaje
sig, iz efekt ten mogt by¢ zwigzany ze sztyw-
nym dawkowaniem statyn — niezaleznie od
profilu ryzyka oraz niezaleznie od braku lub
wspdtistnienia otytosci §rednie dawki ator-
wastatyny i simwastatyny byly niskie i wyno-
sity okoto 20 mg/dobe i 24 mg/dobe. Biorac
pod uwage wyniki tej subanalizy badania
3ST-POL oraz wyniki innych badan polskich
i migdzynarodowych, dotyczacych efektow
leczenia dyslipidemii, zasadne wydaje si¢ nie
tylko ciaggte monitorowanie ogélnej skutecz-
nosci farmakoterapii zaburzef lipidowych,
ale réwniez prowadzenie osobnych analiz
uwzgledniajacych takie czynniki, jak pteé

czy otytos¢.
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