Diagnostyka i leczenie zahurzei lipidowych
wediug wytycznych Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego

(ESC) i Europejskiego Towarzystwa
Miazdzycowego (EAS) z 2016 roku

Diagnosis and treatment of dyslipidaemias according
to ESC/EAS Guidelines 2016

STRESZGZENIE

Jedng z gtownych przyczyn chorobowosci i umieralno$ci na Swiecie sg choroby uktadu
sercowo-naczyniowego (CVD). Diagnostyka i leczenie zaburzen lipidowych, jako najczest-
szego, modyfikowalnego czynnika ryzyka CVD, stanowi ogromne wyzwanie dla zdrowia
publicznego na catym Swiecie. W 2016 roku opublikowano nowe wytyczne Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego (ESC) i Europejskiego Towarzystwa Miazdzycowego (EAS)
dotyczace diagnostyki oraz leczenia zaburzen lipidowych. Zdaniem autoréw dokumentu upo-
wszechnienie wiedzy opartej na rzetelnych dowodach z ostatnio przeprowadzonych badan
pozwoli na optymalizacje postepowania diagnostycznego i terapeutycznego w codziennej
praktyce lekarskiej.

(Forum Zaburzen Metabolicznych 2018, tom 9, nr 1, 23-35)
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ABSTRACT

Cardiovascular diseases are one of the main causes of morbidity and mortality worldwide.
Diagnosis and treatment of lipid disorders is a huge challenge for public health around the world.
In 2016, the new ESC and EAS guidelines for the diagnosis and treatment of lipid disorders
were published. According to the authors the dissemination of knowledge based on reliable
evidence from recent research will help to optimize diagnostic and therapeutic procedures in
everyday medical practice.

(Forum Zaburzen Metabolicznych 2018, tom 9, nr 1, 23-35)
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WYBRANE
PROBLEMY
KLINICZNE

»» W celu prewenciji
oraz podejmowania
wtasciwych decyzji

diagnostyczno-
-terapeutycznych zaleca
sie u bezobjawowych
0s0b dorostych w wieku
powyzej 40 lat ocene
ryzyka sercowo-
-naczyniowego (I/C).

W tym celu rekomenduje
sie korzystanie

z Systematic Coronary
Risk Estimation (SCORE)
«“

»» Karta SCORE (oraz
inne modele szacowania
ryzyka) nie uwzgledniaja

wszystkich czynnikow

ryzykairzeczywiste
ryzyko u konkretnego
chorego moze sig roznic
od szacowanego 44
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Niniejszy artykut powstat na podstawie wy-
tycznych Europejskiego Towarzystwa Kar-
diologicznego (ESC, European Society of
Cardiology) 1 Europejskiego Towarzystwa
Miazdzycowego (EAS, European Athero-
sclerosis Society) dotyczacych leczenia za-
burzen lipidowych w 2016 roku [1].

POZIOMY DOWODOW I KLAS ZALECEN

W WYTYCZNYCH
KlasaI—dowodyzbadafinaukowych i/lub
powszechna zgodno$¢ opinii, ze dane le-
czenie lub zabieg sg korzystne, przydatne,
skuteczne (jest zalecane/jest wskazane).
Klasa I — sprzeczne dowody z badaf na-
ukowych i/lub rozbiezno$¢ opinii na temat
przydatnosci/skutecznosci danego leczenia
lub zabiegu:

— IIa dowody/opinie przemawiaja
w wiekszoSci za przydatnoScia/sku-
teczno$cia (nalezy rozwazyc);

— IIb przydatno$é/skutecznos¢ jest
gorzej potwierdzona przez dowody/
/opinie (mozna rozwazy¢).

Klasa III — dowody z badah naukowych
lub powszechna zgodno$¢ opinii, ze dane
leczenie lub zabieg nie sa przydatne/sku-
teczne, a w niektorych przypadkach moga
by¢ szkodliwe (nie zaleca sig).

POZIOMY WIARYGODNOSCI DANYCH

Poziom A — dane pochodza z wielu ran-
domizowanych proéb klinicznych lub meta-
analiz.

Poziom B — dane pochodza z jednej ran-
domizowanej proby klinicznej lub duzych
badafi nierandomizowanych.

Poziom C —uzgodniona opinia ekspertow
i/lub dane pochodza z matych badan, badan
retrospektywnych, rejestrow.

PREWENCJA CHOROB SERCOWO-
-NACZYNIOWYCH

Jedna z gtéwnych przyczyn chorobowosci
i umieralno$ci na §wiecie sa choroby ukta-
du sercowo-naczyniowego (CVD, cardio-

-vascular diseases). W Europie sa one przy-
czyng ponad 4 milionéw zgondéw rocznie,
aw Polsce nadal stanowia najczestsza przy-
czyne przedwczesnych zgonéw [2]. Diagno-
styka i leczenie zaburzen lipidowych, jako
najczestszego, modyfikowalnego czynnika
ryzyka CVD stanowi wigc ogromne wyzwa-
nie i wielka szans¢ ochrony populacji za-
grozonej przed powaznymi powiklaniami
sercowo-naczyniowymi, skréceniem zycia
i obnizeniem jego jakoS§ci. Pomimo po-
prawy wynikéw leczenia CVD dzialania
profilaktyczne powinny by¢ intensyfiko-
wane z uwagi na zwigkszajaca si¢ czgstos¢
innych czynnikéw ryzyka takich jak otyto$¢
icukrzyca. Zwigksza si¢ rowniez populacja
chorych po pierwszym incydencie CVD co
wymaga kompleksowej prewencji wtornej.
W celu prewencji oraz podejmowania wtas-
ciwych decyzji diagnostyczno-terapeutycz-
nych zaleca si¢ u bezobjawowych 0séb do-
rostych wwieku powyzej 40 lat oceng ryzyka
sercowo-naczyniowego (I/C). W tym celu
rekomenduje si¢ korzystanie z Systematic
Coronary Risk Estimation (SCORE) [3],
ktéra szacuje 10-letnie ryzyko wystapienia
CVD o etiologii miazdzycowej zakoficzone;j
zgonem. U mezczyzn catkowite ryzyko in-
cydentu CVD (niezakoficzonego zgonem)
jest mniej wiecej 3 razy wieksze niz ryzyko
Smiertelnej CVD, przelicznik u kobiet wy-
nosi okoto 4, natomiast u 0séb starszych
jest mniejszy. Karta uwzglednia takie czyn-
nik ryzyka, jak wiek, ple¢, stezenie chole-
sterolu catkowitego, ci$nienie tetnicze
skurczowe i palenie tytoniu. Osoby z udo-
kumentowang CVD, cukrzyca, umiarko-
wana lub ciezka przewlekta choroba nerek,
hipercholesterolemia rodzinna, bardzo du-
zym nasileniem poszczegdlnych czynnikow
ryzyka sa automatycznie przypisywane do
grupy duzego lub bardzo duzego ryzyka
(I/C). Nalezy pamigtac, ze karta SCORE
(oraz inne modele szacowania ryzyka) nie
uwzgledniaja wszystkich czynnikow ryzyka
irzeczywiste ryzyko u konkretnego chorego
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moze si¢ r6zni¢ od szacowanego. Do do-
datkowych czynnikéw ryzyka CVD naleza
miedzy innymi: otylo$¢ (zwlaszcza central-
na), brak aktywnosci fizycznej, deprywacja
spoteczna, stres emocjonalny, przedwczes-
na CVD w wywiadzie rodzinnym (u me¢z-
czyzn przed 55. 1z a u kobiet przed 60. rz.),
choroby autoimmunologiczne i zapalne,
powazne choroby psychiczne, zakazenie
wirusem HIV, migotanie przedsionkoéw,
przerost lewej komory serca, przewlekta
choroba nerek, obturacyjny bezdech sen-
ny. Wskaznikami metabolicznymi ktdre
moga modyfikowaé ryzyko CVD, sa na
przyktad stezenie apolipoproteiny B, lipo-
proteiny (a) [Lp(a)], triglicerydéw, CRP

(c-reactive protein), albuminuria. Ryzyko

CVD jest réwniez wicksze u bezobjawo-

wych oséb z subklinicznym miazdzyco-

wym uszkodzeniem naczyfn, o ktérym
moga §wiadczyé: wskaznik zwapnienia

w tetnicach wiencowych powyzej 400 j.

Agatstona, wskaznik kostka rami¢ powy-

zej 1,4 lub ponizej 0,9; predkos¢ fali tetna

w aorcie 10 m/s, obecno$¢ blaszek miaz-

dzycowych w aorcie. Dodatkowe czynniki

ryzyka sa uwzglednione w takim systemie,
jak na przyktad HeartSCORE. Ponadto

u miodych os6b mate ryzyko bezwzgledne

moze jednocze$nie stanowi¢ bardzo duze

ryzyko wzgledne.

Oszacowane ryzyko sercowo-naczyniowe

podzielono na:

* male — 10-letnie ryzyko Smiertelnej
CVD w skali SCORE < 1%;

* umiarkowane — 10-letnie ryzyko §mier-
telnej CVD w skali SCORE > 1% oraz
< 5%;

* duze — 10-letnie ryzyko Smiertelnej
CVD w skali SCORE > 5% oraz < 10%
lub:

— znaczne nasilenie pojedynczych
czynnikow ryzyka,

— wigkszo$¢ chorych na cukrzyce, kt6-
rzy nie spetniaja kryteriéw bardzo
duzego ryzyka,
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— umiarkowana przewlekta choroba
nerek (PChN): GFR (glomerular
filtration rate) 30-59 ml/min/1,73 m2,

* bardzo duze — 10-letnie ryzyko $§mier-
telnej CVD w skali SCORE > 10% lub:

— udokumentowana CVD — klinicz-
nie lub jednoznacznie w badaniach
obrazowych,

— cukrzyca z powiktaniami narzadowy-
mi lub w potaczeniu z innym glow-
nym czynnikiem ryzyka,

— cigzkaPChN (GFR < 30ml/min/1,73m?).

DIAGNOSTYKA ZABURZEN LIPIDOWYCH

Do podstawowych badan zalecanych w diag-
nostyce zaburzen lipidowych naleza: steze-
nie cholesterolu catkowitego (TC, total cho-
lesterol), triglicerydow (TG, triglicerydes),
cholesterolu HDL (HDL-C, high-density
lipoprotein cholesterol), cholesterolu LDL
(LDL-C, low-density lipoprotein choleste-
rol), cholesterolu nie-HDL (nie-HDL-C).
Autorzy wytycznych podkreSlaja, ze gtow-
nym parametrem lipidowym wykorzystywa-
nym w rozpoznawaniu zaburzen lipidowych,
szacowaniu ryzyka ileczeniu, ktory stanowi
silny i niezalezny czynnik ryzyka, jest LDL-
-C (I/C). W celu okreslenia petnego ryzyka
zwigzanego z zaburzeniami gospodarki lipi-
dowej rekomendowane jest réwniez ozna-
czenie stezenia nie-HDL-C (I/C), a takze
stezenia TG (I/C).
Dodatkowymibadaniami, ktére mozna wy-
korzystywaéw diagnostyce, jest oznaczenie
apo-B (ktére stanowi rownowaznik nie-
-HDL-C, IIa/C), lipoproteiny A — Lp(A)
(IT1a/C), stosunek stezenia apoB/apoAl
(IIb/C), stosunek stezenia nie-HDL-C/
HDL-C (IIb/C). Znaczenie dodatkowych
wskaznikéw w szacowaniu ryzyka jest
przedmiotem badan. Do podstawowej oce-
ny zaburzef lipidowych nie jest konieczne
wykonywanie badaf na czczo, gdyz stezenia
TC, LDL-C, HDL-C nie r6znig si¢ istotnie,
jesli poréwnac wyniki probek pobranych

na czczo i bez spetniania tego warunku.

Wojciech tukaszewski i wsp.

Diagnostyka i leczenie zaburzen lipidowych
wedtug wytycznych ESC i EAS z 2016 roku

»» Autorzy wytycznych
podkreslaja, ze gtownym
parametrem lipidowym
wykorzystywanym

W rozpoznawaniu
zaburzen lipidowych,
szacowaniu ryzyka

i leczeniu, ktory stanowi
silny i niezalezny czynnik
ryzyka, jest LDL-C 44

25



WYBRANE
PROBLEMY
KLINICZNE

»» W celu oceny
hipetrigricerydemii oraz
doktadnej oceny zaburzen
lipidowych badania te
powinny by¢ wykonane
na czczo 44
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Spozycie positku wywiera istotny wptyw na
stezenie TG. Dlatego w celu oceny hipe-
trigricerydemii oraz doktadnej oceny za-
burzen lipidowych badania te powinny by¢

wykonane na czczo.

Cholesterol catkowity

Stezenie TC powinno si¢ wykorzystywac do
oceny ryzyka CVD za pomoca skali SCORE
1/C).

Cholesterol frakcji lipoprotein

matej gestosci

Jest podstawowa frakcja lipoprotein wyko-
rzystywana w badaniach przesiewowych,
rozpoznawaniu i leczeniu (I/C). Przy ste-
zeniu TG ponizej 400 mg/dl stezenie LDL-
-C obliczane jest ze wzoru Fridewalda lub
oznaczane metodg bezpos$rednia. Przy war-
toSciach TG powyzej 400 mg/dl stgzenie
LDL-C powinno by¢ oznaczane metoda bez-
posrednia; alternatywa jest postugiwanie si¢
nie-HDL-C lub apoB (gdy jest dostepne).

Cholesterol frakcji innej

niz lipoproteiny matej yestosci

Oznaczenie nie-HDL-C jest tatwe (jako
réznica TC i HDL-C), a jednocze$nie do-
starcza informacji o ste¢zeniu wszystkich
aterogennych lipoprotein w osoczu (LDL,
IDL [intermediate density lipoprotein],
VLDL [very low density lipoprotein], rem-
nanty VLDL, Lp[A]). W badaniach klinicz-
nych wykazano, ze nie-HDL-C szacuje ry-
zyko co najmniej tak doktadnie jak stezenie
LDL-C [4] i jego oznaczanie jest zalecane
jak podstawowe (I/C).

Cholesterol frakciji lipoprotein

tluzej gestosci

Obnizone stezenie HDL-C (< 40 mg/dl
u mezezyzn i 48 mg/dl u kobiet) jest silnym
iniezaleznym czynnikiem ryzyka CVD. Na-
lezy do podstawowych badan diagnostycz-
nych (I/C). Poniewaz rola HDL-C i jego
podtypéw w metabolizmie jest zlozona,

obecnie nie ma jednoznacznych (pomimo
wczesniej sugerowanych) danych, by wyso-
kie wartosci HDL-C chronily przed miaz-
dzyca [5].

Triglicerydy

Zwigkszone stgzenie triglicerydow jest
czynnikiem ryzyka CVD i powinno by¢
sktadowym podstawowej oceny gospodarki
lipidowej i ryzyka CVD (I/C).

Apolipoproteiny

Oznaczanie apolipoprotein nie jest ko-
nieczne w codziennej diagnostyce, ale
moze dostarcza¢ dodatkowych cennych in-
formacji. Zaletamibadania apolipoprotein
sa brak konieczno$ci wykonywania badania
na czczo i brak interferencji oznaczenia
w przypadku hipertriglicerydemii. Wada
jest stabsza dostepnos¢ badania oraz to, ze
nie byly uwzglednione w wielu kontrolowa-

nych badaniach klinicznych.

Apolipoproteina B

ApoB to gtéwna apolipoproteina atero-
gennych lipoprotein (LDL, IDL, VLDL).
W kilku badaniach stwierdzono, ze ma
podobna warto§¢ w szacowaniu ryzyka jak
LDL-Cinie-HDL-C. Badanie to powinno
by¢ wykonywane jak alternatywa do nie-
-HDL-C jesli jest dostepne (I1a/C).

Apolipoproteina A1

Jest gtéwnym biatkiem HDL-C stad umoz-
liwia szacowanie st¢zenia HDL-C. Wartos¢
odpowiadajaca malemu stezeniu HDL-
-C wynosi u me¢zczyzn ponizej 120 mg/dl,
a u kobiet ponizej 140 mg/dl.

Apolipoproteina ClII

Bierze udziat w metabolizmie TG ijej pod-
wyzszone st¢zenie wigze si¢ z duzym steze-
niem TG i VLDL. Moze stanowi¢ nowy wazny
czynnik ryzyka. Jednakze badania jej przydat-
no$ci w diagnostyce i terapii trwaja dlatego

nie jest zalecane jej rutynowe oznaczanie.

www.fzm.viamedica.pl



LIPOPROTEINA (A)

Jest niezaleznym czynnikiem ryzyka zwlasz-
cza, gdy jej stezenie przekracza 80 mg/dl.
Nie zaleca si¢ jej rutynowego oznaczania.
Nalezy rozwazy¢ badanie Lp(a) u osoby
(IIa/C): z przedwczesna CVD, hiprechole-
sterolemia rodzinna, przedwczesng CVD i/
lub zwigkszonym st¢zenie Lp(a) w wywia-
dzie rodzinnym, nawracajacymi incydenta-
mi CVD pomimo optymalnego leczenia hi-
polipemizujacego, oszacowanym ryzykiem
CVD w skali SCORE > 5%.

INNE BADANIA

Stosunek st¢zenia apoB do stg¢zenia apoAl,

stezenia nie-HDL-C do HDL-C moga by¢

rozwazane jako alternatywne badanie

w szacowaniu ryzyka CVD (11b/C).

Badania genetyczne nie sg zalecane w sza-

cowaniu ryzyka CVD. Nalezy rozwazy¢ ich

wykonanie w celu rozpoznania hiperlipi-
demii uwarunkowanych genetycznie. Do
takich naleza:

* badanie gen6éw zwigzanych z hipercho-
lesterolemia rodzinng (receptor LDL,
apoB oraz PCSK9) w celu diagnostyki
cztonkéw rodziny z granicznymi wartos-
ciami LDL-C,

* badanie mutacji izoform apoE (apoE2,
apoE3, apoE4) w celu rozpoznania
dysbetalipoproteinemii (homozygoty
apoE?2) i cigzkiej ztozonej hiperlipide-

mii mieszane;j.

CELE LECZENIA ZABURZEN LIPIDOWYCH
G16wnym celem terapeutycznym zaburzen li-
pidowychw prewencji CVD jest LDL-C (I/A).
Wartosci docelowe LDL-C:

— u pacjentow obarczonych bardzo duzym
ryzykiem sercowo-naczyniowym — ponizej
70 mg/dl lub zmniejszenie stezenia LDL-C
o co najmniej 50% wartosci wyjsciowej (jesli
wynosita 70—135 mg/dl) — zalecenie I/B;

- u pacjentéw obarczonych duzym ryzykiem
sercowo-naczyniowym — ponizej 100 mg/dl
lub zmniejszenie st¢zenia LDL-C o co naj-
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mniej 50% wartosci wyjsciowe] wyjSciowej (je-
§li wynosito 100-200 mg/dl) — zalecenie I/B;
— u pacjentOw obarczonych umiarkowa-
nym lub malym ryzykiem sercowo-naczy-
niowym nalezy rozwazy¢ stezenie ponizej
115 mg/dl — zalecenie IIa/C.

Autorzy wytycznych podkreslaja, ze nie
zidentyfikowano zadnego stezenia LDL-
-C, ponizej ktdrego leczenie nie przynosi
korzysci lub wywoluje szkody, a im wigksza
redukcja stezenia LDL-C, tym wyrazZniej-
sze zmniejszenie ryzyka CVD [6, 7]. Odpo-
wiedZ LDL-Cnaleczenie (farmakologiczne
oraz niefarmakologiczne) charakteryzuje
si¢ znaczna zmiennoS$cia [8].

Dodatkowym (drugoplanowym) celem le-
czeniajest nie-HDL-C (IIa/B). Jego warto-
Sci docelowe sa o 30 mg/dl wigksze w sto-
sunku do LDL-C. ApoB moze by¢ takze
dodatkowym celem terapeutycznym (jesli
jest dostepne) — wowczas jego stezenie
docelowe u 0s6b z bardzo duzym ryzykiem
wynosi ponizej 80 mg/dl, a u 0os6b z duzym
ryzykiem ponizej 100 mg/dl (IIa/B). HDL-
-Cnie jest zalecany jako cel terapeutyczny
(III/A). W wytycznych nie podano docelo-
wej wartoSci stezenia TG, ale poniewaz ste-
zenie ponizej 150 mg/dl wiaze si¢ z nizszym
ryzykiem CVD, warto$¢ t¢ mozna przyjac
za docelowa.

LECZENIE ZABURZEN LIPIDOWYCH —
POSTEPOWANIE NIEFARMAKOLOGICZNE
OkreSlone zmiany w stylu zycia wplywaja
nazmniejszenie stezenia lipidéw w osoczu.
Sita redukcji stezenia lipoprotein oraz ich
rodzaj podlegajacy temu wpltywowi zaleza
od konkretnej zmiany w sposobie odzywia-
nia si¢ i interwencji behawioralnej. Wplyw
modyfikacji stylu zycia na obnizZenie steze-
nia lipidéw w osoczu przedstawiono w ta-
belach 1-3.

Dietami, ktére skutecznie redukuja nasile-
nie czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowe-
goiktére mozna polecaéw leczeniu dyslipi-
demii, sa DASH (Dietary Approaches to Stop

Wojciech tukaszewski i wsp.

Diagnostyka i leczenie zaburzen lipidowych
wedtug wytycznych ESC i EAS z 2016 roku

») Badania genetyczne
nie sg zalecane

W szacowaniu ryzyka
CVD. Nalezy rozwazy¢

ich wykonanie w celu
rozpoznania hiperlipidemii
uwarunkowanych
genetycznie 44

»» Autorzy wytycznych
podkre$laja, ze nie
zidentyfikowano zadnego
stezenia LDL-C, ponizej
ktorego leczenie nie
przynosi korzysSci lub
wywotuje szkody, aim
wieksza redukcja stezenia
LDL-C, tym wyrazniejsze
zmniejszenie

ryzyka CVD 44

»» Okreslone zmiany
w stylu zycia wptywaja
na zmniejszenie stezenia
lipidow w osoczu.

Sifa redukciji stezenia
lipoprotein oraz ich
rodzaj podlegajacy
temu wptywowi zalezg
od konkretnej zmiany
w sposobie odzywiania
sie i interwencji
behawioralnej 44
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Tabela 1. Interwencje obnizajace stezenie cholesterolu catkowitego (TC) i cholesterolu
frakcji lipoprotein matej gestosci (LDL-C) [1]

Table 1. Interventions with reducing effect on total cholesterol (TC) and low density
lipoprotein cholesterol (LDL-C) level [1]

Interwencje obnizajace stezenie TC i LDL-C Wielkos¢ Poziom
efektu dowodow
Zmniejszenie spozycia ttuszczoéw trans +++ A
Zmniejszenie spozycia ttuszczéw nasyconych +++ A
Zwiekszenie spozycia btonnika ++ A
Spozywanie zywnosci funkcjonalnej wzbogaconej fitosterolami ++ A
Stosowanie suplementéw zawierajgcych czerwony fermentowany ryz ++ A
Zmniejszenie nadmiernej masy ciata ++ A
Zmniejszenie spozycia cholesterolu + B
Zwiekszenie zwyktej aktywnosci fizycznej + B
Spozywanie produktéw zawierajgcych biatko sojowe * B

Tabela 2. Interwencje obnizajace stezenie triglicerydow (TG) [1]

Table 2. Interventions with reducing effect on triglycerides (TG) level [1

Interwencje obnizajace stezenie TG Wielkos¢é Poziom
efektu dowodow
Zmniejszenie nadmiernej masy ciata +++ A
Zmniejszenie spozycia alkoholu +++ A
Zwiekszenie zwyktej aktywnosci fizycznej ++ A
Zmniejszenie tgcznego spozycia weglowodanow ++ A
Stosowanie suplementéw zawierajacych wielonienasycone tiuszcze ++ A

z grupy omega-3

o]

Zmniejszenie spozycia mono- i disacharydéw ++

Zastepowanie ttuszczéw nasyconych ttuszczami jedno- i wielonienasyconymi + B

»» Dietami, ktore
sku.tecgme I’edU.kl’l]El Tabela 3. Interwencje zwiekszajace stezenie cholesterolu frakcji lipoprotein duzej
nasilenie czynnikow | | SO

ryzyka Sercowo- Table 3. Interventions increasing level of high density lipoprotein cholesterol(HDL-C) [1]

-naczyniowego

i ktore mozna p0|eca('; Interwencje zwiekszajace stezenie HDL-C Wielko$é Poziom
w leczeniu dyslipidemii, efektu  dowodow
s3 DASH oraz Zmniejszenie spozycia ttuszczow trans +++ A
$rodziemnomorska 44 Zwigkszenie zwyktej aktywnosci fizycznej +++ A
Zmniejszenie nadmiernej masy ciata ++ A
Zmniejszenie spozycia weglowodanow i zastgpowanie ich ttuszczami ++ A
nienasyconymi
Niewielkie spozycie alkoholu moze by¢ kontynuowane ++ B
Zaprzestanie palenia tytoniu B
Sposrod produktow o duzej zawartos$ci weglowodandw nalezy prefe- * (¢}
rowac charakteryzujgce sie matym wskaznikiem glikemicznym i duzg
zawartoécig btonnika
Zmniejszenie spozycia mono- i disacharydéw * C
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Hypertension) oraz srédziemnomorska [9].
Zawieraja one duzo owocow, warzyw, pet-
noziarnistych produktéw zbozowych, ro-
§lin straczkowych, ryb, orzechéw, drobiu
iubogo ttuszczowych produktéw mlecznych
z jednoczesnym ograniczeniem stodyczy,
stodzonych napojéw i czerwonego migsa.
Dodatkowo waznym elementem w diecie
Srédziemnomorskiej jest oliwa z pierwsze-
go tloczenia. Zastosowanie diety §rodziem-
nomorskiej w prewencji pierwotnej (uzu-
pelnionej oliwa z pierwszego tloczenia lub
orzechami) powoduje redukcj¢ powaznych
incydentow sercowo-naczyniowych (Smier-
ci z przyczyn sercowo-naczyniowych, za-
watu serca i udaru mézgu) o prawie 30%,
co zostato udowodnione w badaniu PRE-
DIMED.

Skutecznymi interwencjami w poprawie
profilu lipidowego osocza sa takze:

— redukcja nadmiernej masy ciata —
utrzymywanie prawidtowego wskaz-
nika masy ciata (BMI, body mass
index) — ponizej 25 kg/m? oraz ob-
wodu pasa (< 80 cm u kobieti 94 cm
u mezezyzn);

— regularna aktywnos$¢ fizyczna — co
najmniej 30 minut dziennie;

— ograniczenie spozycia ttuszczéow
trans ponizej 1% tacznej wartoSci
energetycznej, a ttuszcz6w nasy-
conych ponizej 10% (ponizej 7 %
u chorych z hipercholesterolemia ro-
dzinng). Ogdlna zawarto$¢ thuszczow
w diecie nie powinna przekraczaé
35% (choé warto$é procentowa moze
w okre§lonych sytuacjach zalezed
od indywidualnych potrzeb). Ogra-
niczenie spozycia cholesterolu do
300 mg/dobe. Wiekszos§¢ thuszczow
powinny stanowi¢ jedno (MUFA,
monounsaturated fatty acids) i wielo
(PUFA, poliunsaturated fatty acids)
— nienasycone kwasy ttuszczowe
z grupy omega 3iomega 6. Jedynym
ograniczeniem jest spozycie PUFA
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omega 6 ponizej 10% dziennej war-
tosci energetycznej;

— ograniczenie spozycia weglowoda-
noéw do 45-55% tacznej wartosci ener-
getycznej. Wigksza redukcja zalecana
jest dla pacjentow z hipertriglicery-
demia, zespotem metabolicznym lub
cukrzyca;

— spozycie btonnika w ilo$ci 25-40 g na
dobe¢ (w tym co najmniej 7-13 g bton-
nika rozpuszczalnego);

— ograniczenie lub zaprzestanie spozycia
alkoholu u os6b z hipertrigliceryde-
mia. Umiarkowane spozycie alkoholu
(£ 20 g/dobe u mezezyzni 10 g/dobe
u kobiet) w celu zwigkszenia HDL-C;

— zaprzestanie palenia tytoniu.

DODATKOWE SUBSTANCJE (ZYWNOSC
FUNKCJONALNA, SUPLEMENTY DIETY)
W LECZENIU NIEFARMAKOLOGICZNYM
Fitosterole
Fitosterole (takie jak sitosterol, kampeste-
rol, stigmasterol) jako substancje zmniej-
szajace wchtanianie cholesterolu w jelicie
moga redukowac stezenie TC oraz LDL-
-C 0 7-10% (przyjmowane w dawce 2 g na
dobe, powinny byé stosowane po positku).
Wadami ich stosowania jest konieczno§¢é
odpowiedniej podazy witamin rozpuszczal-
nych w thuszczach (zapobieganie niedobo-
rowi) oraz brak dtugookresowych badan
oceniajacych bezpieczefistwo ich stosowa-
nia. Wedtug najnowszych wytycznych mo-
zemy rozwazy¢ ich stosowanie:

1) uosébzduzym stezeniem TCiLDL-C
i niskim lub poSrednim ryzykiem CVD,
ktére nie kwalifikuja si¢ do farmako-
terapii,

2) u 0s6b z duzym lub bardzo duzym ryzy-
kiem CVD, ktére nie osiagnety docelo-
wego LDL-C — jako uzupetnienie far-
makoterapii (stosowanie ze statynami
jest dobrze tolerowane i bezpieczne),

3) u dorostych i dzieci (> 6. rz.) z hiper-

cholesterolemia rodzinng.
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Czerwony sfermentowany ryz

Substancja aktywna jest monokaolina K, kt6-
ra hamuje hydroksy-metylo-glutarylokoen-
zymu A. Dawka 2,5-10 mg monokaoliny K
redukuje st¢zenie cholesterolu do 20%. Nie
zbadano dtugookresowego bezpieczefistwa
stosowania suplementéw diety zawierajacych
sfermentowany czerwony ryz, ponadto jako§¢
tych preparatéw moze by¢ r6zna. Ich stoso-
wanie mozna rozwazyc¢ u 0sob ze zwigkszony
stezeniem cholesterolu i maly ryzykiem CVD
(niekwalifikujacym do leczenia statyna). Nie
jest zalecane faczne stosowanie czerwonego

sfermentowanego ryzu ze statynami.

Btonnik
Stosowany w dawce co najmniej 3 g na dobe
zmniejsza stezenie TC 1 LDL-C.

Nienasycone kwasy tiuszczowe z grupy omega
3 (PUFA n-3)

Kwas eikozapentaenowy (EPA) oraz doko-
zaheksaenowy (DHA) stosowane w dawce

2-4 gna dobg obnizaja stezenie TG do 30%
(wicksze dawki moga zwigkszac stezenie
LDL-C).

FARMAKOTERAPIA HIPERCHOLESTEROLEMII
Lekiem pierwszego wyboru jest statyna
w dawce umozliwiajacej osiagniecie celu
terapeutycznego lub maksymalnie tolero-
wanej (I/C). Jesli chory nie toleruje statyny,
nalezy rozwazy¢ leczenie ezetymibem lub
zywicg jonowymiena lub ich potaczeniem
(ITa/C), mozna takze rozwazy¢ inhibitor
PCSK9 (I1b/C). Jesli pomimo stosowania
statyny nie uzyskano celu terapeutycznego,
nalezy rozwazy¢ dodanie do statyny:

— ezetymibu (Ila/B),

— lub zywicy jonowymiennej (IIb/C).
Jesli stezenie LDL-C jest duze (u pa-
cjentdw z grupy bardzo duzego ryzyka
CVD) pomimo leczenia statyna w mak-
symalnej dawce w potaczeniu z ezetymi-
bem mozna rozwazy¢ inhibitor PCSk9
(IIb/C) (tab. 4).

Tabela 4. Zalecane postepowanie w zaleznos$ci od ryzyka CVD wg karty SCORE i stezenia LDL-C [1]

Table 4. Recommendations regarding CVD risk based on SCORE and low density lipoprotein cholesterol level [1]

Catkowite ryzyko CV

(SCORE) %

Stezenie LDL-C

< 70 mg/dl

70-100 mgy/dl 100-155 mg/dI

155-190 mg/dI > 190 mg/dl

<1
klasa/poziom

>1i<5
klasa/poziom

>5i<10
klasa/poziom

>10
klasa/poziom

30

Bez interwencji

I/C

Modyfikacja stylu zy-
cia. Mozna rozwazy¢
farmakoterapie jesli nie
uzyskano kontroli

lla/A

Bez interwencji
I/C

Bez interwenciji
lla/A

Modyfikacja stylu
zycia Mozna roz-
wazy¢ farmakote-
rapie jesli nie uzy-
skano kontroli
lla/A

Bez interwencji
1/C

Modyfikacja stylu
zycia Mozna rozwazyé
farmakoterapie jesli
nie uzyskano kontroli

lla/A

Modyfikacja stylu
zycia i leczenie farma-
kologiczne

lla/A

Modyfikacja stylu z
cia Mozna rozwazy

farmakoterapie jesli

nie uzyskano kontr
lla/A

Modyfikacja stylu
zycia i leczenie far-
makologiczne

lla/A

Modyfikacja stylu
zycia i leczenie far-
makologiczne

I/A

y- Modyfikacja sty-

¢ luzycia Mozna

rozwazy¢ farma-

oli koterapie jesli nie
uzyskano kontroli
lla/A

Modyfikacja stylu
zyciaileczenie
farmakologiczne
I/A

Modyfikacja stylu
zyciaileczenie
farmakologiczne
I/A

Modyfikacja stylu zycia
Mozna rozwazy¢ farma-
koterapie jesli nie uzy-
skano kontroli

I/A

Modyfikacja stylu zycia
i leczenie farmakolo-
giczne

I/A

Modyfikacja stylu zycia
i leczenie farmakolo-
giczne

I/A
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FARMAKOTERAPIA HIPETRIGLICERYDEMII

Hipertriglicerydemig rozpoznaje si¢ przy
stezeniu TG powyzej 150 mg/dl. Lagod-
na i umiarkowana hipertriglicerydemia
odpowiada wartosciom 150-880 mgl/dl,
a ciezka powyzej 880 mg/dl. Do potencjal-
nych czynnikéw, ktére moga prowadzi¢ do
wzrostu stezenia Tg w surowicy, nalezg:
predyspozycja genetyczna, otyto$¢, cuk-
rzyca typu 2, spozywanie alkoholu, duza
zawarto$¢ weglowodandw prostych w die-
cie, niedoczynno$¢ tarczycy, choroba ne-
rek, ciaza (fizjologiczne podwojenie w 111
trymestrze), paraproteinemia, choroby
autoimmunologicznie, leki (glikokorty-
kosteroidy, $-adrenolityki, diuretyki tia-
zydowe, estrogeny, Zywice jonowymienne,
tamoksyfen, cyklosporyna, izotretinoi-
na, inhibitory proteazy, fenotiazyny, leki
przeciwpsychotyczne drugiej generacji).
Terapie hipetriglicerydemii rozpoczyna
sie zawsze, jesli jest to mozliwe, od lecze-
nia przyczynowego (np. redukcja otylosci,
wyréwnanie cukrzycy, zaprzestania spozy-
wania alkoholu). Gtéwnym celem leczenia
jest osiagnigcie docelowej warto§ci LDL-C
dla okre$lonego ryzyka CVD. Farmakote-
rapi¢ nalezy rozwazy¢ u 0os6b obarczonych
duzym ryzykiem CVD istezeniem TG powy-
zej 200 mg/dl (I1a/B). Jako lek pierwszego
wyboru mozna rozwazy¢ statyne (1Ib/B),
a jesli pomimo leczenia stezenie TG wyno-
si powyzej 200 mg/dl rekomendowane jest
dotaczenie fenofibratu (IIb/C). Korzystne
wydaje si¢ rOwniez wlaczenie preparatéw

zawierajacych PUFA n-3.

LECZENIE ZABURZEN LIPIDOWYCH

W WYBRANYCH SYTUAGJACH KLINICZNYCH
Hipercholesterolemia rodzinna (FH, familial
hypercholesterolemia)

Jest choroba uwarunkowang genetycznie,
jednogenowa, dziedziczona autosomal-
nie recesywnie. Mutacja genéw LDLR
(95%przypadkdéw),apoB (4-5%) lub PCSK9

(1%) prowadzi do znacznego zwigkszenia
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stezenia LDL-Cw osoczu. Posta¢ heterozy-
gotyczna wystepuje z czestoScia 1/200-1/250
iwiaze si¢ z co najmniej 10-krotnym zwiegk-
szeniem ryzyka CVD; choroba wieficowa
u tych chorych pojawia si¢ typowo przed 55.
rz. u mezezyzn i przed 60. rz. u kobiet. Po-
sta¢ homozygotyczna jest znacznie rzadsza
(1/160 000-1/300 000). Choroba wieficowa
istenoza aortalna rozwijaja si¢ przed 20. rz.,
a do zgonu dochodzi przed 30. rz. Choro-
by te wymagaja aktywnego poszukiwania
(w postaci homozygotycznej juz u dzieci)
i intensywnego leczenia, tym bardziej ze
tylko niewielki odsetek chorych ma posta-
wione rozpoznanie i jest wtaSciwie leczony.
Chorobe nalezy podejrzewac u:
— pacjentéw z choroba wieficowa przed 55.
rz. (mezczyzni) i przed 60. 1z. (kobiety),
— dorostych ze stezeniem LDL-C powy-
zej 190 mg/dl, dzieci z LDL-C powyzej
150 mg/dl,
— os6b majacych krewnych z przedwczes-
na CVD,
— os6bmajacych krewnych zkepkami z6itymi.
W rozpoznaniu najcze¢sciej uzywane sa kry-
teria Dutch Lipid Clinic Network [10], ktére
uwzgledniaja:
1) wywiad rodzinny:
— krewny pierwszego stopnia ze stwier-
dzong przedwczesng (mezczyzni: < 55
lat, kobiety: < 60 1lat) choroba wieficowa
lub choroba naczyn lub krewny pierwsze-
go stopnia ze stwierdzonym stgzeniem
LDL-C powyzej 95. centyla — 1 punkt;
krewny pierwszego stopnia z k¢pkami zotty-
miSciegien i/lub rabkiem starczym rogéw-
ki lub dzieci (wiek < 18 lat) ze stezeniem
LDL-C powyzej 95. centyla— 2 punkty.
2) wywiad kliniczny:
pacjent z przedwczesna (mezczyZni:
< 55 lat, kobiety: < 60 lat) choroba
wieficowg — 2 punkty
pacjent z przedwczesna (mezcezyzZni:
< 55 lat, kobiety: < 60 lat) choroba
naczyfi mézgowych lub obwodowych
— 1 punkt;
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3) badanie przedmiotowe:
— kepki zo6tte Sciegien — 6 punktow;
— rabek starczy rogéwki u osoby w wieku
ponizej 45 lat — 4 punkty;
4) stezenie LDL-C:
— co najmniej 325 mg/dl — 8 punktéw;
— 251-325 mg/dl — 5 punktow;
— 191-251 mg/dl — 3 punkty;
— 155-190 mg/dl — 1 punkt;
5) analiza DNA:
— mutacja czynnoSciowaw genach LDLR,
apoB lub PCSK9 — 8 punktow.
Pewne rozpoznanie FH wymaga powyzej
8 punktoéw, prawdopodobne 6-8 punktow,
mozliwe 3-5 punktéw. Zaleca si¢, zeby roz-
poznanie postawi¢ na podstawie kryteriow
klinicznych oraz, jesli jest dostepne bada-
niu, mutacji (I/C). Zaleca si¢ prowadzenie
kaskadowych badan u cztonkéw rodziny
chorego (I/C) — to najbardziej efektywny
sposob rozpoznawania. Ponadto, gdy znana
jest mutacja, zaleca si¢ badania genetyczne,
gdyz stezenie LDL-C u chorego moze by¢
nizsze niz przyjete w kryteriach. Leczenie
FH nalezy rozpocza¢ niezwlocznie — doce-
lowe stezenie LDL-C wynosi mniej niz 100
mg/dl, u chorych z CVD ponizej 70 mg/dl
(IIa/C). W tym celu powinno si¢ stosowac
statyne w duzej dawce, czgsto w potaczeniu
zezetymibem (I/C). U chorych z FH i choro-
ba wieficowa oraz tych obciazonych bardzo
duzym ryzykiem CVD nalezy rozwazy¢ inhi-
bitor PCSK9 (I1a/C). U chorych z homozy-
gotyczna FH nalezy rozwazy¢ LDL aferezg.
U dzieci zaleca si¢ badania diagnostyczne
po 5. rz. lub wczeéniej, jesli podejrzewa sig
posta¢ homozygotyczna (I/C). Leczenie
obejmuje diete, a po 8.—-10. rz. wiaczenie
statyny; docelowa wartos¢ LDL-C po 10.
rz. wynosi ponizej 135 mg/dl.

Hipertrigicerydemia uwarunkowana
genetycznie

Postacie z umiarkowanym wzrostem steze-
nia TG (2-10 mmol/l) maja podtoze wielo-

genowe.

Aktualnie znane sa mutacje 6 genéw (LPL,
APOC2, APOS5, LMFI1, GPIHBP1, GPDI;
dziedziczone autosomalnie recesywnie),
ktére prowadza do cigzkiej hipertriglice-
rydemii. Mutacje genu lipazy lipoproteino-
wej (LPL, lipoprotein lipase) i innych genow
powiazanych z katabolizmem chylomikro-
néw i VLDL jest przyczyna chylomikronemi,
stezenia TG powyzej 1000 mg/dl i me¢tnej,
mlecznej surowicy. Leczenie majace na celu
zmniejszenie ryzyka ostrego zapalenia trzust-
ki obejmuje diete ubogottuszczowa (10-15%
zapotrzebowania energetycznego), fibrat,
PUFA n3, w cigzkich przypadkach mozna
rozwazy¢ lopitamid (inhibitor mikrosomal-
nego biatka przenoszacego triglicerydy),
a w ostrych stanach plazmaferez¢. W celu
wyréwnania glikemii u chorych na cukrzyce
nalezy wlaczy¢ insuline. Zwykle obserwuje
si¢ znaczny spadek TG w ciagu 2-5 dni.

Kohiety

Zasady postepowania w ramach prewencji
pierwotnej i wtérnej u kobiet nie odbiegaja
od ogdlnie przyjetych. Stosowanie hormo-
nalnej, doustnej antykoncepcji u kobiet
z zaburzeniami lipidowymi jest mozliwe,
jeslinie majg one znacznego nasilenia. Naj-
lepszym wyborem w tej sytuacji sa §rodki
trzeciej generacji (zawierajace mate dawki
estrogendw i progestageny), ktére prawdo-
podobnie nie zwigkszaja ryzyka incydentow
wieficowych. Jednak je§li stezenie LDL-C
przekracza 160 mg/dl lub wystepuje wiele
czynnikéw ryzyka lub duze ryzyko zakrzepi-
cy, zaleca si¢ inny rodzaj antykoncepcji. Nie
rekomenduje si¢ stosowania estrogenowe;j
terapii zastgpczej w zapobieganiu CVD,
gdyz nie zmniejsza ona ryzyka CVD (po-
mimo pewnych korzystnych zmian w profilu
lipidowym) [11]. Nie zaleca si¢ takze stoso-
wania lekéw hipolipemizujacych podczas
planowania ciazy, w trakcie jej trwania oraz
w okresie karmienia piersia. Jedynymi leka-
mi, ktére w tych sytuacjach mozna rozwazy¢

s3 zywice jonowymienne.
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Osohy w starszym wieku

Starsze osoby z CVD leczy si¢ statyna, tak
jak mtodszych chorych (I/A). Trzeba jedynie
pamigtad, by leczenie zaczynaé¢ od mniej-
szych dawek i zwickszac je ostroznie w celu

uniknigcia dziatan niepozadanych (I1a/C)

Chorzy na cukrzyce i z zespoiem

metaholicznym

W cukrzycy typu 2:

— bez dodatkowych czynnikéw ryzyka
CVD oraz bez powiklan narzadowych
dazymy do stezenia LDL-C ponizej 100
mg/dl (I/B);

— jesli wystegpuje CVD lub przewlekta cho-
roba nerek, a takze u chorych bez CVD
w wieku powyzej 40 lat i co najmniej jed-
nym dodatkowym czynnikiem ryzyka CVD
lub powiktaniami narzagdowymi dazymy do
stezenia LDL-C ponizej 70 mg/dl (I/B).

W cukrzycy typu 1, jeSli wystepuja niewielka

mikroalbuminuria lub przewlekta choroba

nerek, zaleca si¢ obnizenie stezenia LDL-

-C (niezaleznie od poczatkowego st¢zenia)

o co najmniej 50% za pomoca statyn (I/C).

Chorzy z ostrym zespofem wieficowym oraz
poddani przezskérnej interwencji wieficowej
(PCI, percutaneous coronary intervention)

U wszystkich chorych z ostrym zespotem
wiencowym (ACS, acute coronary syndro-
me) zaleca si¢ rozpoczac (lub kontynuowac)
leczenie statyna wkroétce po przyjeciu do
szpitala niezaleznie od wyjSciowe st¢zenia
LDL-C(I/A). Jesli pomimo terapii najwigk-
szg tolerowana dawka statyny nie udaje
si¢ uzyskaé¢ docelowego stezenia LDL-C,
powinno si¢ dotaczy¢ ezetymib (1Ib/B).
W przypadku braku powodzenia takiej tera-
pii skojarzonej mozna rozwazy¢ wiaczenie
inhibitora PCSK9 (I1b/C).

Pacjenci z niewydolnoscia serca, stenoza
aortalna
Nie zaleca si¢ leczenia statynami chorych

z niewydolnoScia serca, jesli nie ma inny

Forum Zaburzen Metabolicznych 2018, tom 9, nr 1, 23-35

wskazan do ich stosowania (III/A). Nie-
wielkie korzySci w tej grupie chorych maja
PUFA n3 (w dawce 1 g/dobg), stosowane
jako terapia uzupetniajaca. Nie jest zaleca-
ne stosowanie statyn w stenozie aortalnej,
jesli nie ma innych wskazan do ich stoso-
wania (I1I/A).

Pacjenci z przewlekia choroha nerek
Obnizenie wielkoSci GFR wiaze si¢ ze wzro-
stem ryzyka CVD. Dlatego pacjentow w sta-
dium 3. PChN zalicza si¢ do grupy duzego
ryzyka CVD, a pacjentéw w stadium 4.1 5.
PChN do grupy bardzo duzego ryzyka CVD
(I/A). Profil lipidowy wigkszosci pacjentéw
w stadiach 3.-5. PChN jest wysoce atero-
genny z niekorzystnymi zmianami wszyst-
kich lipoprotein (wzrost stezenia TC, LDL-
-C, Lp [a], TG, spadek stezenia HDL-C).
W populacji oséb z PChN stosuje si¢ le-
czenie hipolipeminujace w celu osiggnigcia
docelowejwarto$ci LDL-C, ktéra odpowia-
da ryzyku CVD dla danej kategorii GFR
i innych czynnikéw ryzyka CVD. U tych
chorych wskazane jest stosowanie statyn
w monoterapii lub w skojarzeniu z ezety-
mibem (I/A).

Chorzy po przeszczepieniu narzadow

W przypadku zaburzef lipidowych u cho-
rych z tej grupy lekami pierwszego wyboru
powinny by¢ statyny, a leczenie powinno
si¢ rozpoczyna¢ od malych dawek i ostroz-
nie je zwigkszaé ze wzgledu na mozliwos§¢
interakcji, zwlaszcza u chorych otrzymuja-
cych cyklosporyng¢ (IIa/B). Innym lekiem
stosowanym u tych chorych, ktéry moze
wchodzi¢ interakcje ze statynami, jest
takrolimus, cho¢ ryzyko w tym wypadku
wydaje si¢ mniejsze. W przypadku braku
tolerancji statyn lub konieczno$ci intensy-
fikacji leczenia mozna rozwazy¢ ezetymib
(jesli stezenie LDL-C jest nadal za wyso-
kie) lub fibrat (przy hipertriglicerydemii
lub przy niskim stezeniu HDL-C) — zale-
cenie IIb/C.
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WYBRANE
PROBLEMY
KLINICZNE

»» W celach
diagnostycznych
wykonuje sig co
najmniej dwa oznaczenia
lipidogramu w odstepie
1-12 tygodni,

z wyjatkiem stanow,
ktore upowazniajacych
do niezwtocznego
rozpoczecia leczenia
(np. ACS) oraz u chorych
z bardzo duzym
ryzykiem GVD <4

»» Po rozpoczeciu
leczenia oraz po zmianie
dawki wykonuje sig
kontrolny lipidogram

po 8 + 4 tygodniach.
Po uzyskaniu wartos$ci
docelowych raz w roku
(chyba ze jest inny
powod diagnostyczny lub
chory nie przestrzega
zalecen) 44
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Chorzy zakazeni ludzkim wirusem
uposledzenia odpornosci (HIV)

W tej grupie chorych stwierdza si¢ typowo
mate stezenia TC, LDL-C, HDL-C oraz
zwickszone stezenie TG. Stosowanie wy-
soce aktywnego leczenia antyretrowiruso-
wego (HAART, highly active antiretroviral
therapy) zmienia profil lipidowy, powodujac
znaczny wzrost stezenia TC, LDL-C, TG
z matym stezeniem HDL-C, przy czym sto-
piefi zmiany zalezy od grupy lekéw antyre-
trowirusowych i r6zni si¢ w obrgbie samej
grupy [12, 13]. Cho¢ nowsze leki antyretro-
wirusowe maja stabszy wptyw na profil lipi-
dowy, to przez inne mechanizmy dziatania
(zmniejszenie wrazliwosci tkanek na insu-
ling, sprzyjanie nadci$nieniu tetniczemu)
zwigkszaja ryzyko CVD. Leczenie hipolipe-
mizujace (gtéwnie statynami) nalezy rozwa-
zy¢ w tej grupie chorych w celu osiagniecia
docelowej warto$ci LDL-C — jak dla grupy
duzego ryzyka CVD (I1a/C). Nalezy pamig-
taé, ze statyny metabolizowane w watrobie
moga wchodzi¢ w interakcje z inhibitorami
proteaz oraz efawirenzem. Zalecana staty-
na w tym przypadku jest prawastatyna, nie-
metabolizowana przez uktad cytochormu
P450. Wigksze ryzyko interakcji wystepuje
przy stosowaniu atorwastatyny, rosuwasta-
tyny, fluwastatyny, pitawastatyny. Nie nale-
Zy stosowac simwastatyny ani lowastatyny.
U chorych nietolerujacych statyn mozna
podawac ezetymib, w przypadku hipertri-
gicerydemii fibrat. Nie zaleca si¢ natomiast

stosowania zywic jonowymiennych.

MONITOROWANIE LECZENIA
HIPOLIPEMIZUJACEGO

0Oznaczanie stezenia lipidow

W celach diagnostycznych wykonuje si¢
co najmniej dwa oznaczenia lipidogramu
w odstepie 1-12 tygodni, z wyjatkiem sta-
noéw ktdére upowazniajacych do niezwtocz-
nego rozpoczgcia leczenia (np. ACS) oraz
u chorych z bardzo duzym ryzykiem CVD.

Po rozpoczeciu leczenia oraz po zmianie

dawki wykonuje si¢ kontrolny lipidogram
po 8 = 4 tygodniach. Po uzyskaniu wartoSci
docelowych raz w roku (chyba, ze jest inny
powdd diagnostyczny lub chory nie prze-

strzega zalecen).

Monitorowanie enzymow watrobowych
Aminotransferaz¢ alaninowa (ALAT) ozna-
czasi¢ jednokrotnie przed rozpoczeciem le-
czenia hipolipemizujacego, a nastepnie po
8-12 tygodniach od rozpoczecia leczenia lub
zwickszenia dawki. Jesli w trakcie leczenia
ALAT jestwnormie — nie ma potrzeby jego
rutynowego oznaczania, przy braku innych
wskazan; jeSli przekracza norme, ale nie
wiecej niz 3 razy gérna granice (3 X ggn)
— woéwczas kontynuuje si¢ leczenie i wy-
konuje kontrole ALAT po 4-6 tygodniach;
jesli przekracza 3 X ggn — nalezy przerwac
leczenie lub kontynuowac je w zmniejszone;j
dawce i wykonac kontrolg¢ ALAT po 4-6 ty-
godniach. W przypadku normalizacji warto-
Sci ALAT mozliwe jest ponowne wdrozenie
leczenia. Gdy ALAT pozostaje zwickszone,
konieczna jest diagnostyka tego stanu.

Monitorowanie kinazy kreatynowej

Kinaze kreatynowa (CK, creatinine kinase)
oznacza si¢ przed rozpocze¢ciem leczenia —
jesli przekracza 4 X ggn, nie rozpoczyna si¢
leczenia, a CK oznacza ponownie.

W trakcie leczenia kontrola CK nie jest wy-
magana, chyba ze u pacjenta wystapia bdle
mie$niowe. Ryzyko uszkodzenia mie$ni
w trakcie leczenia jest wicksze zwlaszcza
u starszych chorych, przyjmujacych wiele le-
kéw (zwhaszeza wehodzacych w interakeje),
u chorych z chorobg watroby, nerek oraz
u wyczynowych sportowcéw. Jesli w trak-
cie leczenia aktywnos¢ CK przekracza
10 X ggn nalezy przerwac leczenie, skon-
trolowa¢ czynno$¢ nerek i monitorowac
warto$¢ CK co 2 tygodnie; jesli przekracza
4 x ggn, alejestmniejszaniz 10 X ggniwyste-
puja objawy migSniowe, nalezy przerwac le-
czenie, monitorowac CK. Jesliwarto$¢ uleg-
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nie normalizacji, mozna podjaé prébe lecze-
nia mniejsza dawka statyny; jesli przekracza
4 X ggn, ale jest mniejsza niz 10 X ggn i nie
ma objaw6éw mig§niowych, mozna kontynu-
owacleczenie —konieczna jest wtedy okre-
sowa kontrola CK; jesli przekracza ggn, ale
jest mniejsza niz 4 X ggn i nie ma objawéw
mig$niowych, mozna kontynuowac lecze-
nie. Konieczna jest wtedy kontrola CKi po-
uczenie pacjenta o koniecznoSci zgtaszania
wystapienia objawéw mig§niowych; jesli
przekracza ggn, ale jest mniejszaniz4 X ggn
iwystepuja objawy mig§niowe, nalezy moni-
torowac objawy i CK. Jesli objawy si¢ utrzy-
muja, nalezy przerwac leczenie i ocenic je
ponownie po 6 tygodniach.

W kazdym przypadku nalezy ustali¢, czy nie
wystepuje inna przyczyna wzrostu CK (np.
wysitek fizyczny). Jesli po odstawieniu le-
czenia ustapia objawy i wystapi normaliza-
cja CK, mozliwe jest ponownie rozpoczecie
leczenia statyna w mniejszej dawce, ewen-
tualnie inng statyna, podawanie silnej sta-
tyny co drugi dziefi lub 1-2 razy na tydzien.
Celem jest uzyskanie docelowej wartoSci
LDL-C przy stosowaniu maksymalnej tole-
rowanej dawki statyny. Przy braku toleran-
cji na statyn¢ mozna zastosowac ezetymib
w monoterapii lub w leczeniu skojarzonym
z zywicg jonowymienna lub fibratem badz
kombinacje tych lekéw.
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