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Co dalej z niacyng po badaniu AIM-HIGH?
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Nieoczekiwanie negatywne wyni-
ki badania AIM-HIGH stanowia pro-
blem dla ekspertéow w dziedzinie lipi-
dologii. Spowodowaly tez ich podziat

na tych, ktérzy mimo pewnego scepty-
cyzmu nadal sadzg, ze brak w tej pro-
bie klinicznej korzysci z dodania niacy-
ny do statyny nie Swiadczy jeszcze
o0 bezwartosciowosci takiego skojarze-
nia u pacjentéw, ktérzy po osiagnieciu
docelowego stezenia cholesterolu frak-
cji LDL (LDL-C) charakteryzuja sie
zwiekszonym ryzykiem epizodéw ser-
cowo-naczyniowych (SN) z powodu
matego stezenia cholesterolu frakgji
HDL (HDL-C), i na tych, ktérzy uwa-
zaja, ze wyniki AIM-HIGH juz na obec-
nym etapie przesadzaja o bezzasadnosci stosowania niacyny
w takich przypadkach.

Zwolennicy niewykreslania niacyny z uzytku kliniczne-
go szukaja ewentualnych przyczyn niepowodzenia badania

AIM-HIGH w samej jego konstrukcji, na co zwrécit uwage
Nicholls [1]. Poniewaz niacyna, poza zwigkszeniem stezenia
HDL, powoduje takze spadek stezenia LDL-C, dla eliminacji
ewentualnego wptywu tego efektu na redukcje ryzyka zadba-
no w obu grupach (simwastatyna z niacyna i simwastatyna
z placebo) o utrzymanie stezert LDL-C w takim samym za-
kresie, tj. 40-80 mg/dl. W tym celu w grupie kontrolnej zwiek-
szano dawke simwastatyny, a nawet dodawano ezetimib.
Z kolei wiadomo, ze simwastatyna zwieksza réwniez steze-
nie HDL-C. To jej dziatanie po zwiekszeniu dawki mogfo spo-
wodowac wzrost stezenia tego lipidu u pacjentéw z grupy
kontrolnej. Ponadto zastosowane w badaniu placebo zawie-
rafo matg dawke niacyny w celu wywotania zaczerwienienia
skory, aby pacjenci i lekarze nie wiedzieli, kto jest w grupie
interwencyjnej, a kto w kontrolnej. To mogto réwniez miec¢
pewien wptyw na HDL-C u pacjentéw z grupy kontrolnej.
Okazato sie takze, ze w grupie niacyny wiecej 0séb niz w gru-
pie placebo wymagafo badz redukcji badanego leku (6,3%
v. 3,4%), badz zaprzestania jego przyjmowania (25,4%
v. 20,1%). Te wszystkie przyczyny staty sie powodem matej
réznicy stezenia HDL-C (4 mg/dl) miedzy grupa interwen-
cyjna i kontrolng. By¢ moze byla ona za mafa, aby wptywac
na roznice w ryzyku epizodéw SN.

Poza wyzej opisang przyczyna negatywnego wyniku
AIM-HICH, Otvos [2] zwrécit uwage na inne mozliwe tego
powody. By¢ moze wiaze sie to z faktem, ze niacyna, zwiek-
szajac stezenie HDL-C, nie zwieksza liczby samych czaste-
czek odpowiednich lipoprotein (HDL-P). Autor powotuje
sie na badania, ktérych wyniki wykazaty, ze stezenie HDL-C
jest stabiej zwigzane z ryzykiem niz stezenie HDL-P [3, 4].
To wedtug niego ,sugeruje, ze zwiekszenie zawartosci cho-
lesterolu w HDL, bez zwiekszania HDL-P, moze nie powo-
dowac klinicznej korzysci”. Komentator zwraca uwage na
hipolipemizujace dziatanie niacyny w odniesieniu do LDL,
co moze powodowac korzystny wptyw tego leku na ryzyko
SN. Jednak w AIM-HIGH nie mozna byto tego oceni¢, gdyz
zarébwno w grupie interwencyjnej, jak i w kontrolnej utrzy-
mywano stezenie LDL-C praktycznie na tym samym niskim
poziomie. Otovas przestrzega jednak przed wycigganiem
z tego badania wniosku o niewaznosci hipotezy faczacej
HDL z ryzykiem i o bezzasadnosci zwiekszenia niskich ste-
zef tych lipoprotein.

Brak redukcji epizodéw SN w badaniu AIM-HIGH po
dodaniu kwasu nikotynowego do simwastatyny pozostaje
w sprzecznosci z wynikami, co prawda starego i jak dotych-
czas jedynego duzego badania pod akronimem CDP [5]. W tej
prébie klinicznej prewencji wtérnej 6-7-letnia terapia sama
niacyng o posrednim uwalnianiu, w dawce 3000 mg/dzief
spowodowata redukcje wystapienia zawatu serca bez zgonu
026% (p < 0,005), w poréwnaniu z placebo. Ponadto po
15 latach (ok. 9 lat po zakoriczeniu badania) byto o 11%
(p = 0,0004) mniej zgonéw ogdtem [6]. Na uwage zastuguje
rowniez zahamowanie przez ten lek progresji miazdzycy tet-
nic szyjnych [7-10] i regresja zwezenia tetnicy wiericowej
w badaniu angiograficznym [11].

Sami badacze AIM-HIGH w dyskusji wynikéw napisali,
ze po osiggnieciu stezenia LDL-C ok. 60 mg/dl w obu gru-
pach, w rezultacie intensywnej terapii statyna, moze by¢ trud-
no uzyska¢ dodatkowy korzystny efekt w nastepstwie zasto-
sowania ponadto innych lekéw modyfikujacych zaburzenia
lipidowe [12]. Wedtug autoréw tej préby klinicznej nie jest
tez wiadomo, czy ryzyko epizodéw SN nie byto mniejsze niz
zaktadali, gdyz 94% pacjentéw byto leczonych statyna przed
przystapieniem do badania i miato bardzo niskie stezenia LDL-C.
Ponadto by¢ moze intensywna terapia statyna, zanim chorzy
przystapili do AIM-HIGH, spowodowata ustapienie lipidow
z rdzenia blaszek miazdzycowych i potencjalne ich przeksztal-
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cenie sie z podatnych na pekniecie w stabilne, na co wska-
zuje praca Zhao i wsp. [13], na kt6ra powotuja sie badacze.
By¢ moze rowniez badanie AIM-HIGH trwato za krétko (36
miesiecy), aby wykaza¢ zmniejszenie ryzyka.

O tym, ze mate stezenie HDL i zwigkszone stezenie tri-
glicerydow sa uznanymi podmiotami interwencji terapeutycz-
nej $wiadcza opublikowane w ubiegtym roku wytyczne po-
stepowania w tych zaburzeniach lipidowych [14]. Zalecenia
opracowali eksperci Europejskiego Towarzystwa Miazdzyco-
wego (EAS), a zostaly one ogloszone w imieniu Europejskie-
go Towarzystwa Kardiologicznego. Wedtug ekspertow
pierwsza linia postepowania jest interwencja niefarmakolo-
giczna i diagnozowanie wtérnych przyczyn ztozonej dyslipi-
demii. Jesli jej kontrola jest niewystarczajaca u pacjentéw z do-
celowym stezeniem LDL-C, trzeba rozwazy¢ dodanie niacy-
ny lub fibratu.

Mozna oczekiwa¢, ze ostateczng odpowiedz na temat
wplywu niacyny (dodanej do statyny) na ryzyko SN przyniosa
wyniki badania pod akronimem HPS2-THRIVE.
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