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STRESZCZENIE
Choroby sercowo-naczyniowe (ChSN) stanowig jedng z gtownych przyczyn zgondw na $wiecie.
Obok elementow niemodyfikowalnych (pte¢, wiek), czynnikdw zwigzanych ze stylem zycia
(niewfasciwe nawyki zywieniowe, palenie papierosow, unikanie aktywnosci fizycznej) oraz
chordb jak: cukrzyca typu 2 czy nadcisnienie tetnicze, do rozwoju ChNS predysponuje rdwniez
hipercholesterolemia, czyli stan zwigkszonego stezenia cholesterolu — gtéwnie frakcji LDL
we krwi. Najistotniejszymi czynnikami bedacymi podtozem dyslipidemii wtdrnej sg przewlekte
schorzenia: nerek i watroby, zespot metaboliczny, zespoty hormonalne oraz czynniki toksyczne
w tym pochodzenia jatrogennego. W normalizaciji profilu lipidowego obok statyn stosuje sie
fibraty, ezetimib, kwas nikotynowy oraz wielonienasycone kwasy ttuszczowe omega 3. Z uwagi
na fakt czgstego wystepowania nietolerancji inhibitorow reduktazy HMG-CoA, wiele ostatnich
doniesien koncentruje sig na ocenie skuteczno$ci stosowania nutraceutykow w leczeniu hiper-
lipidemii. Podkre$la sig rowniez znaczenie modyfikacji dietetycznych i regularnej aktywno$ci
fizycznej, jako integralnego elementu terapii hipolipemizujace;.
W niniejszej pracy omowiono wptyw wybranych czynnikéw na zmiany profilu lipidowego i roz-
woj dyslipidemii wtdrnej oraz zwrocono uwage na nowe trendy w niefarmakologicznej terapii
hiperlipidemii.
(Forum Zaburzen Metabolicznych 2016, tom 7, nr 2, 69-78)
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ABSTRACT
Cardiovascular disease (CVD) are a leading cause of death in the world. In addition to non-mo-
difiable elements (like: gender, age), factors related to CVD are: lifestyle (improper eating habits,
smoking, lack of physical activity), diabetes type Il, hypertension and hypercholesterolemia
defined as a condition of elevated LDL cholesterol in the blood. Among the main components
underlying the secondary dyslipidemia are: chronic diseases (eg. metabolic syndrome, kidney Adres do korespondencji:
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»» Hiperlipidemia
wystepuje u prawie
60% dorostych Polakow
w dwaoch typach:
jako uwarunkowana
genetycznie —
hipercholesterolemia
pierwotna, oraz
determinowana
wieloaspektowo —
hipercholesterolemia
wtorna 44

»» Podkresla sig rowniez
znaczenie modyfikacji
dietetycznych i regularnej
aktywnosci fizycznej,
jako integralnych
elementow terapii
hipolipemizujgcej 44
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years, we appreciate the importance of dietary modification and regular physical activity as an

integral component of lipid-lowering therapy.

In this paper we discuss the influence of selected factors on changes in lipid profile and the
development of secondary dyslipidemia. In addition we pay close attention to new trends in
non-pharmacological treatment of hyperlipidemia.

(Forum Zaburzen Metabolicznych 2016, tom 7, nr 2, 69-78)
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WSTEP

Choroby sercowo-naczyniowe (ChSN) sta-
nowia jedna z gtdwnych przyczyn zgonéw
na Swiecie. Obok elementéw niemodyfi-
kowalnych (ptec, wiek), czynnikéw zwiaza-
nych ze stylem zycia (niewtasciwe nawyki
zywieniowe, palenie papierosow, unikanie
aktywnosci fizycznej) oraz choréb jak: cuk-
rzyca typu 2 czy nadciS$nienie t¢tnicze, do
rozwoju ChNS predysponuje réwniez hiper-
cholesterolemia, czyli stan zwickszonego
stezenia cholesterolu — gléwnie frakcji
LDL w surowicy krwi. Hiperlipidemia wy-
stepuje u prawie 60% dorostych Polakéw
i moze wystepowaé w dwoch typach: jako
uwarunkowana genetycznie — hiperchole-
sterolemia pierwotna oraz determinowana
wieloaspektowo — hipercholesterolemia
wtorna [1]. Wsrdéd gtéwnych sktadowych le-
zacych u podtoza dyslipidemii wtérnej wy-
mienia si¢: choroby przewlekte (np. nerek
i watroby, zesp6t metaboliczny), czynniki
hormonalne oraz toksyczne w tym pocho-
dzenia jatrogennego. Podstawowym celem
leczenia hiperlipidemii jest zmniejszenie
stezenia cholesterolu frakcji LDL do warto-
§ci docelowych zaleznych od stopnia ryzyka
sercowo-naczyniowego (CV, cardiovascu-
lar). U pacjentéw z bardzo wysokim, wyso-
kim i umiarkowanym ryzykiem CV wynosza
one odpowiednio: < 70 mg/dl (lub 50% war-
tosci wyjsciowych LDL), < 100 mg/dl i <
115 mg/d1[2]. Liczne metaanalizy wykazuja,
ze obnizenie stezenia LDL jest najlepszym
markerem efektywnosci leczenia hipolipe-

mizujacego i znamiennie zmniejsza §mier-
telno§¢ z powodu choréb uktadu krazenia.
W normalizacji profilu lipidowego obok
statyn stosuje si¢ fibraty, ezetimib, kwas
nikotynowy oraz wielonienasycone kwasy
thuszczowe omega-3. Z uwagi na fakt czeste-
go wystepowania nietolerancji inhibitoréw
reduktazy HMG-CoA, wiele ostatnich do-
niesien koncentruje si¢ na ocenie skutecz-
nosci stosowania nutraceutykéw w leczeniu
hiperlipidemii. Podkresla si¢ réwniez zna-
czenie modyfikacji dietetycznych i regular-
nej aktywnosci fizycznej, jako integralnego
elementu terapii hipolipemizujace;j.

W niniejszej pracy oméwiono wptyw wy-
branych, najwazniejszych czynnikéw na
zmiany profilu lipidowego i rozwdj dysli-
pidemii wtdérnej oraz zwrécono uwage na
nowe trendy w niefarmakologicznej terapii

hiperlipidemii.

ZABURZENIA HORMONALNE A HIPERLIPIDEMIE
WTORNE

Jednym z najlepiej udokumentowanych
i powszechnie opisywanych czynnikéw
hormonalnych predysponujacych do roz-
woju hiperlipidemii jest hipotyreoza. Jak
pokazuja wyniki badaf, 6—12% osé6b ze
stezeniem cholesterolu > 7—8 mmol/l ma
podwyzszone stezenie hormonu tyreotro-
powego (TSH, thyroid-secreting hormone),
a prawie 20% kobiet po 40. roku zycia ze
zdiagnozowang niedoczynnoscig tarczycy
cierpi jednocze$nie na hipercholesterole-

mi¢. W jej przebiegu obserwuje si¢ wzrost
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stezenia osoczowego LDL bedacy wynikiem
defektu receptoréw dla LDL [3].
Stosowana coraz powszechniej antykon-
cepcja hormonalna wplywa negatywnie na
gospodarke lipidowa u kobiet, szczegdlnie
na stezeni cholesterolu catkowitego oraz
triglicerydéw (T'G). Ponadto obserwuje si¢
podwyzszenie stg¢zenia cholesterolu frakcji
VLDLiLDL, ale zmiany te zwykle nie doty-
cza kobiet po 45. roku zycia oraz tych, u kté-
rych prowadzona jest estrogenowa terapia
zastepcza. Zauwaza si¢, ze przyjmowanie
wysokich dawek estrogendéw znaczaco re-
dukuje ryzyko §mierci z powodu zaburzen
sercowo-naczyniowych oraz obniza steze-
nia LDL oraz lipoproteiny A [4]. Zaobser-
wowano, ze spadek stezenia estrogenéw
w okresie menopauzy przeklada si¢ istotnie
na obnizenie efektywnosci statynoterapii.
Z tego wzgledu, u kobiet w okresie pome-
nopauzalnym kontrola lipidowa powinna
by¢ dostosowana do genotypu (polimorfizm
genu apoE) [5].

Terapia zastepcza z zastosowaniem ludz-
kiego hormonu wzrostu réwniez obniza ste-
zenie cholesterolu frakcji LDL, co wiaze si¢
ze wzrostem aktywnoSci receptoréw LDL.
Co wigcej, hormon wzrostu podnosi steze-
nie cholesterolu HDL. Negatywny wplyw
przejawiajacy si¢ obnizeniem HDL przy
jednoczesnym wzro$cie LDL obserwuje
sie w odniesieniu do analogdéw testosteronu
i steroidéw anabolicznych [6] .
Fizjologiczne, umiarkowane zaburzenia
profilu lipidowego (gtdwnie cholestero-
lu catkowitego i triglicerydow) wystepuja
u kobiet w cigzy. Obserwowane w okresie
ciazy wzmozone wydzielanie estrogenow
powoduje wzrost VLDL, LDL oraz HDL.
Na szczeg6lna uwage zastuguja cigzarne,
u ktérych hiperlipidemi¢ zdiagnozowano i/
lub leczono przed okresem cigzy. U wspo-
mnianych kobiet mozliwe jest znaczne prze-
kroczenie prawidtowego stezenia lipidow
we krwi. Zaburzenia profilu lipidowego
ulegaja zwykle normalizacji po porodzie [7].

Forum Zaburzen Metabolicznych 2016, tom 7, nr 2, 69-78

HIPERLIPIDEMIA W ZESPOLE METABOLIGZNYM
Jedna z podstawowych sktadowych zespotu
metabolicznego jest otytos¢, szczegdlnie jej
brzuszna posta¢ definiowana jako obwod
talii > 94 cm u mezezyzni > 80 cm u kobiet.
Oprécz powiktan w postaci zaburzeh gospo-
darki weglowodanowej, choréb sercowo-
-naczyniowych oraz ukladu ruchu, jedna
z konsekwencji otyloSci jest wzrost syntezy
apolipoproteiny B, cholesterolu catkowite-
go oraz obnizenie st¢zenia HDL. Poziom
tego ostatniego jest odwrotnie skorelowany
z masg ciata i wzrasta proporcjonalnie do
wielkoSci redukcji masy ciata [8].
Hiperlipidemia wtérna towarzyszy niewy-
réwnanej lub nieleczonej cukrzycy typu 1.
Pojawiajaca si¢ w jej przebiegu kwasica pre-
dysponuje do rozwoju hipertriglicerydemii,
gdyzz powodu niedoboru lipazy lipoprote-
inowej wywotanej brakiem insuliny i uwal-
nianiem wolnych kwaséw tluszczowych
(FFA, free fatty acids) dochodzi do wzmo-
zonej watrobowej syntezy TG. Podobnie,
do wzrostu TG oraz syntezy VLDL docho-
dzi w przypadku Zle wyréwnanej cukrzycy
typu 2. Prawidlowe wyréwnanie cukrzycy
bedace konsekwencja whasciwie zastosowa-
nej insulinoterapii wzglednie prowadzonej
doustnymi §Srodkami hipoglikemizujacymi
odwracaja ten niekorzystny profil lipidowy
do poziomu poréwnywalnego z osobami
zdrowymi. Réwnie wazna jest realizacja
zalecen terapeutycznych dotyczacych sta-
tynoterapii i przestrzegania rekomendacji
zywieniowych w zakresie kontroli iloSci
i jakoSci ttuszczéw w diecie oraz podazy
pokarméw bogato resztkowych [9].
Hipertriglicerydemia moze by¢ konse-
kwencja dny moczanowej. Jak dotad nie
wykazano jednak bezpoSredniego powia-
zania hiperurykemii z metabolizmem kwasu
moczowego. Zaobserwowano natomiast, ze
pacjenci z pierwotna hipercholesterolemia
(szczegblnie o fenotypie I'V) czesto prezen-
tuja podwyzszone stezenie kwasu moczowe-
go, a stosowane w terapii fibraty wykazuja
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»» Zaburzenia gospodarki
lipidowej sg rowniez
powszechnie spotykane
u pacjentow z PNN
(zarowno

w trakcie dializoterapii,
jak i po udanym
przeszczepieniu nerki),
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triglicerydow 44

»» WSroad czynnikow
toksycznych
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zaburzenia gospodarki
lipidowej najczesciej
wymienia sie nadmierne
spozycie alkoholu 44
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synergistyczny efekt obnizania zaréwno ste-
zenia TG, jak i kwasu moczowego. W przy-
padku stosowania kwasu nikotynowego,
ktéry redukuje stezenie triglicerydéw, ob-
serwuje si¢ hiperurykemie [10, 11].

ZESPOL NERCZYCOWY | PRZEWLEKLA
NIEWYDOLNOSC NEREK (PNN)

A HIPERLIPIDEMIA WTORNA

Zespot nerczycowy przebiega z hiperal-
buminemia, ktéra odgrywa kluczowa role
we wzroscie transportu FFA do watroby
i stymuluje sekrecje apoB. Stezenie chole-
sterolu osoczowego jest odwrotnie skore-
lowane ze stezeniem albumin i spada przy
ich podazy. Co wigcej, postepujaca cho-
roba naczyniowa moze by¢ konsekwencja
uporczywej hiperlipidemii [12]. Zaburzenia
gospodarki lipidowej sa rowniez powszech-
nie spotykane u pacjentéw z PNN (zaréwno
w trakcie dializoterapii, jak i po udanym
przeszczepieniu nerki), ale w przeciwien-
stwie do zespotu nerczycowego najczesciej
dotycza zaburzen w st¢zeniu TG. Wynikaja
one z upoSledzonej lipolizy na skutek inhibi-
cji lipazy lipoproteinowej. Hiperlipidemia
w przebiegu PNN charakteryzuje si¢ wzro-
stem apoC-III przy jednoczesnym spadku
stezenia HDL oraz apoA-I, a w przypadku
transplantacji podniesieniem st¢zenia LDL
i VLDL na skutek stosowanych lekow im-
munosupresyjnych. Stezenie lipoptoteiny
(a) jest u pacjentow hemodializowanych
podwyzszone 2—4-krotnie. Bardzo skutecz-
ne oraz bezpieczne w normalizacji profilu
lipidowego u pacjentéw z zespolem nerczy-
cowym sa inhibitory reduktazy HMGCoA.
Takze fibraty pomagaja przywrocic¢ upoS§le-
dzona aktywno$¢ lipazy lipoproteinowe;j.
W trakcie terapii vibratami nalezy uwzgled-
ni¢ duze ryzyko rozwoju miopatii [13].

CHOROBY WATROBY A HIPERLIPIDEMIA
Przewlekta cholestaza lub przewlekta
z6lciowa marsko$¢ watroby, w ktérych

dochodzi do wzrostu koncentracji Lp(x)

predysponuje do rozwoju hiperlipidemii.
Zwigkszone stezenie Lp(x) jest wynikiem
braku homeostazy pomiedzy aktywnosScia
estryfikujacego cholesterol LCAT a inter-
akcja zwolnym cholesterolem, albuminami
i apoC. W mechanizmie rozwoju dyslipi-
demii wtérnej do choroby watroby moze
uczestniczy¢ takze rodzinny niedobdr ace-
tylotransferazy lecytyno-cholesterolowe;j
LCAT (lecithin-cholesterol acyltransferase),
a w niedroznosci drég zétciowych — nad-
mierne zarzucanie lecytyny zétciopochod-
nej do osocza. W terapii hipercholestero-
lemii u pacjentéw z cholestaza nalezy mie¢
na wzgledzie brak skutecznoS$ci i dziatania
niepozadane fibratéw. Takze stosowanie
statyn moze zaskutkowaé miopatia. Dlate-
go w cigzkiej postaci choroby u pacjentéw

rozwaza si¢ plazmafereze [14].

TOKSYCZNE PODLOZE HIPERLIPIDEMII
WTORNEJ

Wsréd czynnikéw toksycznych powoduja-
cych wtérne zaburzenia gospodarki lipido-
wej (szczegblnie hipertriglicerydemie) naj-
czeSciej wymienia si¢ nadmierne spozycie
alkoholu, tak jak pokazuja amerykanskie
analizy przeprowadzone na grupie 824 pa-
cjentéw. W badaniu tym u 10% pacjentow
z czynnikiem ryzyka wtornej dyslipidemii
bylo nadmierne spozycie alkoholu. Ne-
gatywny wptyw alkoholu na deregulacje
gospodarki lipidowej jest wyrazniej za-
uwazalny u oséb, u ktérych juz wezedniej
zdiagnozowano hiperlipidemig¢ oraz u tych,
ktdrzy jednocze$nie spozywaja znaczne ilo-
Sci ttuszczOw nasyconych w diecie. Wzrost
stezenia wolnych kwaséw thuszczowych oraz
nasilona synteza TG wynika z oksydacji eta-
nolu w watrobie. Poalkoholowej hipertrigli-
cerydemii towarzyszy podwyzszone steze-
nie y-glutamylo-transpeptydazy (GGTP).
Zaprzestanie spozycia nadmiernych dawek
alkoholu efektywnie normalizuje stezenie
lipidéw we krwi. Wplyw alkoholu na rozwdj
hiperlipidemii jest potegowany przy jedno-
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czesnym paleniu papieroséw, gdyz nikotyna
obniza stezenie cholesterolu frakcji HDL
0 5—9 mg/dl. Autorzy badania Bezafibrat
Infarction Prevention Study Group poda-
ja, ze Srednie stezenie HDL w surowicy
0s6b niepalgcych wynosi 40 mg/dl, pod-
czas gdy u bytych palaczy spada do 37 mg/
dl, a u czynnych palaczy (palacy powyzej
2 paczek dziennie) do 35 mg/dl. Efekt ten
jest odwracalny po okoto 1—-2 miesiacach
po zaprzestaniu palenia papieroséw [15].
Nadmierna ekspozycja na dioksyny lub
insektycydy polichlorkowe (DDT) oprécz
klinicznych manifestacji w postaci zabu-
rzef neurologicznych, dermatoz i neuro-
patii takze powoduje niekorzystne zmiany
w stezeniu cholesterolu (gtéwnie frakcji
LDL) [16].

GZYNNIKI JATROGENNE W ROZWOJU
HIPERLIPIDEMII

Hiperlipidemia wtorna moze by¢ nastep-
stwem podejmowanych dziataf terapeu-
tycznych, gtéwnie lekéw stosowanych w le-
czeniu dusznicy bolesnej i nadci§nienia
tetniczego (f-adrenolitykow, diuretykow
tiazydowych). Dlatego w leczeniu tych cho-
rob zawsze nalezy rozwazy¢ wprowadzenie
farmaceutykéw nie powodujacymi efektow
ubocznych w postaci hiperlipidemii — in-
hibitoréw ACE (angiotensyn converting en-
zyme), antagonistow wapnia i a,-adrenoli-
tykéw. Dziatanie hipercholesterolemiczne
wykazuja takze leki immunosupresyjne,
przeciwpadaczkowe, glikokortykostero-
idy, steroidy anaboliczne, doustne §rodki
antykoncepcyjne oraz witamina A w nad-
miernych dawkach [17, 18].

INNE PRZYCZYNY

Ponad 50% pacjentdéw z rozpoznaniem an-
orexia nervosa rozwija hipercholesterole-
mig¢ prezentujaca si¢ podwyzszonym steze-
niem LDL wynikajacym zaréwno z bledow
zywieniowych (nadmierna podaz malych
objetosciowo, ale wysokottuszczowych
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przekasek), jak i z uposledzenia kataboli-
zmu LDL w nastgpstwie przewleklego glo-
dzenia. Rézne formy hipercholesterolemii
poprzedzone zaburzeniami w gospodarce
lipoproteinowej lub enzymatycznej rozwi-
jaja si¢ réwniez w przebiegu choréb ukla-
dowych, na przyktad tocznia, policytemii,

porfirii [19].

NOWE TRENDY W LECZENIU
HIPERCHOLESTEROLEMII

Statyny (inhibitory reduktazy HMG-CoA)
sa powszechnie stosowane w leczeniu hiper-
cholesterolemii. Ich dziatanie prowadzi do
zmniejszonej syntezy cholesterolu w watro-
bie oraz zwigkszonej ekspresji receptoréw
dla LDL na powierzchni hepatocytéow, co
skutkuje obnizeniem stgzenia cholesterolu
LDLiinnych lipoprotein (apoB) [2]. Wyni-
ki badan pokazuja, ze prawie 10—20% pa-
cjentéw dos§wiadcza dziataf niepozadanych
statynoterapii w postaci mialgii, miopatii,
wzrostu stezenia kinazy keratynowej (CK)
oraz uszkodzenia watroby manifestujacego
si¢ wzrostem aminotransferaz ALT (ala-
nine transaminase) i AST (aspartate amino
transferase). Przektada si¢ to bezposrednio
na obnizenie lub brak efektywnoscileczenia
i tym samym wzrost ryzyka rozwoju choréb
sercowo-naczyniowych. Dlatego pacjenci
nietolerujacy statyn wymagaja innych me-
tod leczenia celem obnizenia stezenia LDL.
Zastosowanie znajduje evolocumab (AMG
145), czyli ludzkie, monoklonalne przeciw-
ciato posiadajace zdolno$¢ wiazania PCSK9
(proprotein convertase subtilisin/kexin type
9). Jego efektywnos$¢ w leczeniu hipercho-
lesterolemii u pacjentéw nietolerujacych
statyn oceniane byto w badaniu Goal Achie-
vement After Utyilizing and anti-PCSK9 Anti-
body in Statin-intolerant Subjects (GAUSS).
W pierwszym, 12-tygodniowym etapie ba-
dania (GAUSS1) u pacjentéw (n = 157)
zaobserwowano spadek stezenia LDL
0 40—60%, przy czym efekt ten zalezny
byt od dawki. U oséb, ktére kontynuowaty
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pacjentow doswiadcza
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Grupa lekéw

Wptyw na gospodarke lipidowa

Uwagi

Diuretyki tiazydowe
(chlorthalidon, hy-
drochlorotiazyd)

1 Tc, 1 Tg, 1 VLDL,1LDC

Niewielkie zmiany w stezeniu
HDL

Efekt bardziej zauwazalny i otytych mez-
czyzn i kobiet w okresie pomenopauzalnym

Redukcja masy ciata i dieta niskottuszczowa
minimalizuje dziatanie hipercholesterole-
miczne tiazydow

Ponadto: zaburzenia tolerancji glukozy,
hiperurykemia

p-adrenolityki 1 TG, | HDL (| aktywnosci LPL) g -adrenolityki + ISA (intrinsic sympathomi-

Leki immunosupre- 1 TG, | HDL
syjne

Leki przeciwpadacz- 1 HDL, chylomikronemia,
kowe (fenytoina,

barbiturany)
Glikokortyko- Zaburzenia w metabolizmie
steroidy FFA, Dziatanie lipolityczne,

1+ TG, 1 VLDL, 1 LDL, | HDL

Doustne $rodki an- 1 TG,1 HDL,
tykoncepcyjne

metic activity)
| ryzyka hipertriglicerydemii
Ponadto:

uposledzona tolerancja glukozy, insulinoo-
pornos¢

Ponadto: insulinoopornosé¢, | wychwytu
glukozy przez komorki, 1 stezenia glukozy
we Krwi

Ponadto: dziatanie prozakrzepowe
(1 D-dimerow)

Przedawkowanie 1 TG (szczegolnie u pacjentow -
witaminy A ze wczesniejszg hiperlipoprote-
inemia)

Objasnienia skrétow w tekscie

terapie evolocumabem przez kolejne 52
tygodnie wykazano obnizenie LDL rzedu
52% w ciagu roku. Terapia ta okazata si¢
dla pacjentéw bezpieczna i dobrze tolero-
wana. Aktualnie trwa trzeci etap badania
na duzej 300 osobowej grupie pacjentéw,
majacy na celu oceng skutecznosci 12-tygo-
dniowej podazy evolocumabu (w dawkach
140 mg przyjmowanych co 2 tyg. lub 420 mg
podawanych raz w miesiagcu w normalizacji
parametrow gospodarki lipidowej [20].

Z uwagi na fakt wystgpowania licznych po-
wiklan i ograniczen farmaceutykow stoso-
wanych w terapii hiperlipidemii, poszuku-
je si¢ mozliwosci wykorzystania zywnosci
funkcjonalnej o whasciwoSciach hipolipo-
mizujacych.

Wykazano hipolipemiczne dziatanie za-
wartych w owsie §-glukanow, podczas gdy
wplyw innych komponentéw otrzymanych

z owsa i ich udziat w obnizaniu st¢zenia

cholesterolu nie jest oceniony dostatecznie.
Owies charakteryzuje si¢ biatkiem o ko-
rzystnym sktadzie aminokwasowym (sto-
sunek Lys/Arg wynosi 0,59—0,66 a Met/Gly
—0,27-0,35), niezbednych nienasyconych
kwasow ttuszczowych (NNKT), witaminy E
oraz steroliistanoli ro§linnych. Jak pokazat
wynik badania przeprowadzone przez Guo
i wsp. [21] zastosowanie 30-dniowe]j diety
wzbogaconej o make owsiang otrzymana
zr6znych gatunkéw owsa znaczaco wptywa
na zwigkszenie wydzielania kwaséw zoétcio-
wych do $wiatla jelita, co przektada si¢ na
obnizenie stezenia cholesterolu catkowite-
goifrakcji LDL zar6wno w osoczu, jak i wa-
trobie. Efekt ten zalezy od sktadu protein
i lipidéw owsa — czym wyzsza zawartosci
biatka, tym korzystniejsze dziatanie hipo-
lipemizujace.

Zgodnie z wytycznymi Amerykanskiego
i Brazylijskiego Towarzystwa Kardiologicz-
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nego najlepszym sposobem na obnizenie
stezenia cholesterolu LDL jest zastosowa-
nie diety niskottuszczowej suplementowa-
nej blonnikiem pokarmowym oraz sterola-
miistanolamiro§linnymi przy jednoczesnej
kontroli masy ciala i regularnej aktywnosci
fizycznej.

Jednym z najbogatszych Zrdédet rozpusz-
czalnego btonnika pokarmowego jest babka
ptesznik (Plantago psyllium). Brazylijskie
badanie NCEP Step 2 (National Cholesterol
Education Program) w grupie 51 0s6b (6—19
lat) z lekka lub umiarkowang hiperchole-
sterolemia dowiodlo pozytywnego wplywu
psyllium na normalizacj¢ parametréw go-
spodarki lipidowej. W tej interwencji zy-
wieniowej pacjenci przez okres 6 tygodni
stosowani zbilansowang diete (55% energii
pochodzita z weglowodandéw, 15% z biatka
130% z ttuszczu) potaczona z suplementacja
psyllium w dawce 7 g/dobe (grupa badana)
lub taka samg iloscig celulozy jako placebo
(grupa kontrolna). Wyniki przeprowadzo-
nych badan laboratoryjnych wykazaty zna-
czace statystycznie obnizenie cholesterolu
catkowitego i LDL odpowiednio o 7,7—0,39
mmol/l (p =0,003)110,7—-0,36 mmol/l (p =
0,01). Nie zaobserwowano istotnego wpltywu
programu dietetycznego na st¢zenie cho-
lesterolu frakcji HDL, TG oraz stosunku
LDL/HDL. Co wazne, podaz psyllium oka-
zalta si¢ w pelni bezpieczna, akceptowana
przez pacjentow oraz efektywna w obniza-
niu ryzyka rozwoju choréb sercowo-naczy-
niowych [22]. Zgromadzone wyniki dotycza-
ce suplementacji psyllium w hiperlipidemii
sa istotne w tworzeniu standarddéw zdrowia
publicznego. Pokazaly, ze mimo iz btonnik
zawarty w psyllium w mniejszym stopniu
anizeli farmakoterapia obniza stezenie cho-
lesterolu LDL, ma wiele zalet — mozliwo$¢
dtugotrwatego stosowania w duzej grupie
0s0b bez ryzyka dziatah ubocznych oraz ni-
skie koszty terapii [23].

Pozytywny wplyw na gospodarke lipidowa
wywieraja fitosterole obecne w olejach ro-
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§linnych, warzywach (gtéwnie w roslinach
straczkowych), zbozach i §wiezych owocach.
Dotychczasowe wyniki badan pokazuja, ze
dawka fitosteroli optymalna dla obnizenia
stezenia cholesterolu catkowitego i frakcji
LDL odpowiednio 0 7—10% i 10—15% to
2 g/dobe. Zwyczajowo za§ dostarcza si¢ wraz
zdietazaledwie 200—400 mgtegozwiazku [2].
Ocena ewolucji stylu zycia u pacjentoéw z hi-
perlipidemia (n = 2376), ktérym oprécz
ogOlnych zalecen aktywnosci fizycznej i ra-
cjonalnego sposobu odzywiania zalecono
spozycie jogurtu fortyfikowanego fitoste-
rolami (Phyto-SY) wykazata znaczaca po-
prawe parametréw gospodarki lipidowej
korelujaca ze spozyciem Phyto-Sy. U pa-
cjentéw poddanych interwencji zywieniowej
zudziatem fitosteroli stezenie cholesterolu
catkowitego spadto §rednio 0 10,6%, LDL
0 12,7%, podczas gdy stezenie cholestero-
Iu HDL wzrosto o 8%. Ponadto w badaniu
zaobserwowano, ze podjete 4-miesigczne
dziatania prozdrowotne przyczynity si¢ do
poprawy wynikow kwestionariusza Nutri-
tional Lifestyle Score (Srednia suma punk-
téw z 15,4 + 5,4 do 8,7 + 4,0) i czgstszego
podejmowania przez pacjentdéw aktywnosci
fizycznej (z 59,3% do 78,3%) [24].

Odpowiedni wybdr Zrddta biatka w diecie
moze by¢ istotnym elementem prewencji
miazdzycy i chorob sercowo-naczyniowych.
Wykazano bowiem, ze osoby spozywajace
biatka zwierzgce sa obarczone o 24% wyz-
szym ryzykiem $mierci z powodu choroby
niedokrwiennej serca niz wegetarianie.
Jak opisuje Huff i wsp. [25], pochodze-
nie protein réznie wplywa na parametry
antropometryczne, gospodarke lipidowa
(stezenie cholesterolu catkowitego, TG,
zawarto§¢ cholesterolu watrobowego
i jego dystrybucje, endogenng produkcje
cholesterolu) i neutralizacj¢ czynnikow
miazdzycy. Wiele badah w tym zakresie
koncentruje si¢ na ocenie wplywu kazei-
ny na zwi¢kszenie ryzyka rozwoju hiper-

lipidemii. Kazeina to biatko stanowiace
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60—80% bialek mleka ssakéw bedace
cennym zrodtem aminokwaséw niezbed-
nych o dziataniu antykatabolicznym [26].
Eksperymenty na modelu zwierzgcym po-
kazaly, ze dieta bogata w kazeing¢ zwigksza
stezenia VLDL, LDL oraz ryzyko choréb
sercowo-naczyniowych w stopniu zalez-
nym od dawki (najwigkszy wplyw przy
dawkach < 5% 140—-60%) i plci (wickszy
wplyw w plci zenskiej). Efekt ten udaje si¢
zmniejszy¢ poprzez dodatek alternatywne-
go zrédtia biatka do diety. Zauwazono, ze
nie tylko samo pochodzenie, ale i sktad ami-
nokwasowy biatka ma tu znaczenie. Kazeina
w poréwnaniu na przyktad z soja cechuje
si¢ wyzsza zawarto$cia lizyny i metioniny,
anizsza argininy, co negatywnie wptywa na
rozw0j hipercholesterolemii [27]. Jak do-
tychczas hipercholesterolemiczny wplyw
kazeiny u ludzi nie jest jednoznacznie po-
twierdzony, z uwagi na matg liczbg badan
z tego zakresu oraz niska liczebno$¢ grup
badanych, co jest uzasadnione brakiem
zgody na prowadzenie badan potencjalnie
szkodliwych dla zdrowia pacjentéw (in-
terwencja nieetyczna). Sacks i wsp. [26]
w 40-dniowym badaniu przeprowadzonym
w niewielkiej grupie (n = 13) wegetarian
nie wykazali, by kazeina znaczaco wplywata
nast¢zenia LDLiHDL. Podobnie w dwdch
inne badaniach: Crouse i wsp. oraz Van
Raaj i wsp. [27, 28] podaje si¢, ze u 0s6b
zdrowych lub z podwyzszonym stg¢zeniem
LDI kazeina nie wywiera istotnego wptywu
na gospodarke lipidowa. Z uwagi na udziat
kazeiny w zmianach sktadu ciata wyrazaja-
cych si¢ zmniejszeniem zawartoSci tkanki
tluszczowej, wzrostem poziomu bezttusz-
czowej masy ciala FFM i sity mie$niowej,
biatko to jest suplementowane przez osoby
chcace w szybki sposdb uksztaltowaé swoja
sylwetke w nadmiarze i bez nalezytej kontro-
li. W zwiazku z powyzszym istnieje koniecz-
no$¢ zwrdcenia uwagi na osoby dtugotrwa-

le przyjmujace kazeinge w duzych iloSciach,

jednoczes$nie obcigzone ryzykiem rozwoju
chordb sercowo-naczyniowych w wywiadzie.
Mimo ze wiele prac skupia si¢ na sformuto-
waniu rekomendacji dotyczacych farmako-
terapii i zmiany stylu zycia, pozwalajacych
na trwala i skuteczna normalizacje¢ profilu
lipidowego, wciaz wiele niepowodzen od-
nosi si¢ na polu odpowiedniej motywacji
i przekonaniu pacjentéw o koniecznoS$ci
ich wdrozenia. Jak pokazuja wyniki badan,
22—-57% pacjentéw, u ktérych rozpocze-
to leczenie hiperlipidemii, nie wprowadza
zadnych zmian do swojego trybu zycia,
a ponad polowa badanych przyznaje, ze
pomija dawki lekéw hipolipemizujacych.
Dlatego zasadne jest poszukiwanie metod
wzmacniajacych przekonanie pacjentow
o konieczno$ci regularnego stosowania si¢
do zalecef przyjmowania lekéw, wdroze-
nia aktywnoSci fizycznej i zmiany sposobu
odzywiania oraz skonstruowanie narzedzia
pozwalajacego na wigksza kontrole u cho-
rych badanych parametréw gospodarki
lipidowej. Wynik randomizowanego ba-
daniaklinicznego przeprowadzonego w 8
duzych osrodkach medycznych w Hiszpanii
wsrdd 358 pacjentéw z hiperlipidemia po-
kazal, ze kombinacja strategii obejmujaca
zaréwno konsultacje telefoniczne, grupo-
we sesje edukacyjne, dystrybucje materia-
16w edukacyjnych w formie zrozumiatych
i ciekawych broszur, regularne wiadomosci
e-mailowe czy SMS-owe przypominajace
o koniecznoSci przestrzegania zalecen
terapeutycznych oraz analiza kart kon-
trolnych znaczaco poprawia efektywnos¢
terapii w poréwnaniu do interwencji pro-
wadzonych pojedynczo [29]. Na kontrole
zachowan prozdrowotnych wpltyw moze
miec takze pte¢ chorego. Wyniki kilku ba-
dafi ostatnich lat skupiajacych si¢ na oce-
nie skuteczno$ci leczenia hiperlipidemii
wykazaly, ze osiagniecie zalozonych celow
terapeutycznych zdarza si¢ rzadziej w gru-

pie kobiet niz mezczyzn.
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PODSUMOWANIE

Hiperlipidemia, czyli stan zwigkszonego
stezenia cholesterolu frakcji LDL, jest jed-
nym z najpowazniejszych czynnikéw ryzy-
ka choréb sercowo-naczyniowych (ChSN),
ktére stanowia czotowa przyczyne zgonow
na $wiecie. Wérdod gtéwnych sktadowych
lezacych u podtoza dyslipidemii wtornej
wymienia si¢: choroby przewleklte (choroby
nerek i watroby, zespét metabolicznyc), za-
burzenia hormonalne oraz toksyczne w tym
pochodzenia jatrogennego. Obok leczenia
farmakologicznego (statyny, fibraty, ezeti-
mib, kwas nikotynowy, wielonienasycone
kwasy ttuszczowe) wazny element terapii
hipolipemizujacej stanowi modyfikacja
stylu zycia. Wiele w ostatnich latach uwagi
poswigca sie réwniez badaniom nad nowymi
mozliwo$ciami niefarmakologicznego le-
czenia dyslipidemii (evolocumab AMG 145,
nutraceutyki) oraz metodami oceny i po-

prawy efektywnoSci leczenia hiperlipidemii.
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