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Minety juz 4 lata od momentu opublikowania po-
przedniej wersji stanowiska grupy ekspertow Sekcji Far-
makoterapii Sercowo-Naczyniowej Polskiego Towarzy-
stwa Kardiologicznego (SFSN PTK) dotyczacego leczenia
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dyslipidemii w Polsce [1]. Pierwsza edycja dokumentu
obchodzi juz 6sme urodziny [2]. Inicjatywa ta stanowi
kolejne poklosie dyskusji ekspertow podczas Zimowego
Spotkania SFSN PTK w Sopocie.

Tak jak w pierwszych dwéch dokumentach, tak
i teraz sformutowano 10 wnioskéw, ktére wielokrotnie
stanowily punkt odniesienia w debatach, spotkaniach
i sympozjach dotyczacych terapii zaburzen lipidowych
i prewencji choréb ukladu sercowo-naczyniowego.

Popularnos$¢ obu edycji, ktéra przerosta oczekiwa-
nia autoréw, oraz istotne wydarzenia, ktore nastapity

Copyright © 2018 Via Medica, ISSN 1733-2346

https://journals.viamedica.pl/choroby_serca_i_naczyn



Choroby Serca i Naczyn 2018, tom 15, nr 4

w ostatnich latach, stanowia uzasadnienie dla podjecia
proéby aktualizacji 6wczesnego stanowiska grupy eksper-
tow w przedstawianym opracowaniu, tak aby odnosita
sie ona do obecnych realiéw leczenia dyslipidemii w Pol-
sce. Zgodnie z tradycja pozostawiono nazwe dokumentu
,Deklaracja Sopocka”.

1.Zaburzenia gospodarki cholesterolowej sa najczes-
ciej wystepujacym czynnikiem ryzyka choréb ukladu
sercowo-naczyniowego w Polsce. Mimo rozwoju farma-
koterapii, popularyzacji dzialai prozdrowotnych i wysil-
kuwlozonego w ciagla edukacje lekarzy oraz pacjentéw,
dane epidemiologiczne pokazuja, ze w ostatnich latach
sytuacja epidemiologiczna w Polsce nie ulegta znaczacej
poprawie. Najnowsze analizy epidemiologiczne, pocho-
dzace z badania WOBASZ i WOBASZ 11, wskazuja, ze
w latach 2013-2014 (WOBASZ II) hipercholesterolemia
wystepowala u 70,3% mezczyzn i 64,3% kobiet pocho-
dzacych z reprezentatywnej grupy dorostych Polakéw
[3]. Izolowane, obnizone stezenia cholesterolu frakeji
lipoprotein o wysokiej gestosci (HDL-C, high-density
lipoprotein cholesterol) stwierdza sie u 5,1% mezczyzn
17,3% kobiet, aizolowana hipertriglicerydemie —u 5,6 %
mezczyzn i 2,4% kobiet. Wyniki te nie ulegly znaczacej
zmianie od lat 2003-2005 (badanie WOBASZ). Co wazne,
wsrdd pacjentéw z hipercholesterolemia jedynie 39,4 %
0s6b bylo swiadomych swojego schorzenia, 17% bylo
$wiadomych schorzenia, ale nie stosowato leczenia, 15%
byto poddanych terapii, ale byla ona nieskuteczna, a je-
dynie 6% pacjentéw bylo swiadomych swojej choroby
istosowalo leczenie pozwalajace na osiagniecie docelo-
wych wartosci lipidogramu.

Omawiane dane sa tym istotniejsze, ze wyniki ba-
dan ogdlnoeuropejskich, takich jak EUROASPIRE-1V,
dotyczace pacjentéw z rozpoznana choroba wieficowa,
pokazuja, ze w tej grupie osob podwyzszone stezenie
cholesterolu frakcji lipoprotein o niskiej gestosci (LDL-C,
low-density lipoprotein cholesterol) wystepuje u ponad 80%
pacjentéw, a mimo bardzo powszechnego stosowania
statyn tylko 19,3% chorych osiaga docelowe stezenia
lipidéw [4, 5].

Jednoczesnie wynikibadan dotyczacych wptywu mo-
dyfikacji czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego ob-
serwowanych w ciagu ostatnich dwéch dekad wskazuja,
ze wydluzenie Sredniego czasu trwania zycia Polakéw
w duzej mierze wigze sie z ograniczeniem $miertelnosci
zpowodu choroby wieticowej [6]. Na podstawie modelu
IMPACT wykazano, ze jednym z czynnikéw decydu-

jacych w 39% o zmniejszeniu umieralnosci z powodu
choroby wieficowej byta obserwowana w ostatnich dzie-
siecioleciach redukcja $redniego stezenia cholesterolu
w polskiej populagji [6]. Tym istotniejsze jest polozenie
nacisku na szeroko zakrojone starania zmierzajace do
obnizenia stezenia cholesterolu na poziomach jednost-
kowym i populacyjnym.

2. Niski stopienr wykrywalno$ci zaburzen lipido-
wych jest jedna z przyczyn nieskuteczno$ci leczenia.
Obecnie zaleca sie rutynowe badanie lipidogramu
u wszystkich pacjentéw, ktérzy ukonczyli 40. rok zycia
w przypadku mezczyzn, aw przypadku kobiet przebyty
menopauze lub skonczyty 50. rok zycia [7]. Tak pdzne
oznaczanie osoczowego stezenia cholesterolu i niewla-
czanie go do panelu badan okresowych czy pracowni-
czych, a takze bilanséw zdrowia u dzieci moze zmniej-
szy¢ szanse wczesnego wykrycia ciezkich przypadkow
hipercholesterolemii. Do wcze$niejszego wykonania
badania moga predysponowac nastepujace sytuacje
kliniczne:

* rozpoznana choroba ukladu sercowo-naczyniowego;

* rozpoznana choroba tetnic obwodowych;

e cukrzyca;

* otylos¢;

* nadci$nienie tetnicze;

* umiarkowana lub ciezka przewlekla choroba nerek;

¢ wysokie, bardzo wysokie lub ekstremalnie wysokie
ryzyko sercowo-naczyniowe;

* autoimmunologiczne choroby o podiozu zapalnym
(takie jak reumatoidalne zapalenie stawéw, toczen
ukladowy czy tuszczyca);

* cukrzyca ciezarnych;

* nadci$nienie tetnicze wystepujace w czasie cigzy;

¢ kliniczne objawy dyslipidemii (takie jak z61taki Scie-
gien i okolic powiek czy zwyrodnienie lipidowe ro-
gowki [rabek rogéwki]);

¢ wywiad zaburzen lipidowych lub przedwczesnego
wystepowania choréb ukladu sercowo-naczyniowe-
go w rodzinie;

* leczenie antyretrowirusowe.

W kazdym przypadku oznaczenia powinny obejmo-
wacé bezposredni pomiar stezen cholesterolu catkowitego
(TC, total cholesterol), HDL-C i triglicerydéw oraz obli-
czenie stezenr LDL-C (za pomoca wzoru Friedewalda)
icholesterolu nie-HDL. W przypadku wystepowania hi-
pertriglicerydemii (> 400 mg/dl [> 4,5 mmol/l]) koniecz-
ny jest pomiar stezenia LDL-C metodg bezpos$rednia.
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Nie jest uzasadnione oznaczanie pojedynczych frakeji

lipidowych bez oceny pelnego lipidogramu, a w wy-

branych sytuacjach klinicznych mozna rozwazy¢ po-

szerzenie oceny o oznaczenie stezef apolipoproteiny B

(apoB), apolipoproteiny A (apoA), lipoproteiny a (Lp[a]),

stosunku apoB do apoA oraz stosunku cholesterolu nie-

-HDL do HDL-C. Tradycyjnie pomiary stezef lipidéw

przeprowadza sie na czczo, jednak badania pokazuja,

ze roéwniez wyniki oznaczenia stezen wiekszosci frak-
cji lipidowych sa podobne zaréwno po positku, jak i na
czczo. Wyjatek stanowig triglicerydy, ktorych stezenie po

positku wzrasta $rednio o okoto 30 mg/dl (0,3 mmol/1) [8].
Ponadto, w celu doprecyzowania klasyfikacji w wy-

tycznych europejskich wéréd wybranych pacjentéw ob-

cigzonych wysokim ryzykiem sercowo-naczyniowym,

zaleca sie oznaczanie stezenia Lp(a) u oséb z:

¢ przedwczesna chorobg ukladu sercowo-naczynio-
wego;

* hipercholesterolemia rodzinna;

* przedwczesng chorobg uktadu sercowo-naczyniowe-
goi/lub zwiekszonym stezeniem Lp(a) w wywiadach
rodzinnych;

* nawracajacymiincydentami sercowo-naczyniowymi
mimo optymalnej terapii hipolipemizujacej;

* 10-letnim ryzykiem zgonu z przyczyn sercowo-na-
czyniowych w skali Pol-SCORE > 5%.

Po rozpoczeciu leczenia hipolipemizujacego oznacze-
nia lipidogramu powinny by¢ wykonywane co 8 * 4 ty-
godnie w celu dostosowania terapii, az do osiagniecia
docelowych stezen lipidow. U pacjentéw, u ktérych kon-
trola stezen lipidéw w czasie leczenia jest zadowalajaca,
zaleca sie ocene lipidogramu raz w roku. Ponadto przed
rozpoczeciem terapii hipolipemizujacej nalezy oznaczy¢
stezenia kinazy kreatynowej (CK, creatine kinase) oraz
aminotransferazy alaninowej (ALT, alanine aminotrasfe-
rase). Kolejna, jednorazowa ocena ALT jest wskazana po
8-12 tygodniach od wlaczenia leczenia lub zwiekszenia
dawki leku. Po tym czasie nie ma koniecznosci przepro-
wadzania standardowej oceny stezenia CK ani ALT, jezeli
u pacjenta nie wystepuja objawy kliniczne, ktére do tego
sklaniaja [9].

3.Konieczne jest ujednolicenie nazewnictwa zabu-
rzen lipidowych. Powszechnym problemem jest bled-
ne naduzywanie pojecia ,hipercholesterolemia” w celu
okreslenia dowolnego rodzaju zaburzen lipidowych.
Zwlaszcza w dokumentacji medycznej nalezy zwraca¢
uwage na prawidlowe nazewnictwo, poniewaz konkret-

ne rozpoznanie determinuje nie tylko rodzaj zalecanej

terapii, ale takze odpowiednie postepowanie pozafar-

makologiczne. Ponizej przedstawiono definicje poszcze-
golnych zaburzen lipidowych:

¢ dyslipidemia — wystepowanie nieprawidlowego
stezenia ktorejkolwiek z frakgji lipidéw i/lub lipopro-
tein w osoczu; pojecie obejmuje wszystkie ponizsze
definicje;

* hipercholesterolemia — wystepowanie w osoczu ste-
zenia TC>190 mg/dl (> 5,0 mmol/l) lub wystepowanie
stezenia LDL-C przekraczajacego wartosci zalecane
w danej grupie ryzyka sercowo-naczyniowego (patrz
dalej);

¢ dyslipidemia aterogenna — wystepowanie w osoczu
stezenia triglicerydéw > 150 mg/dl (= 1,7 mmol/l),
niskiego stezenia HDL-C (< 40 mg/dl [< 1 mmol/]]
i < 48 mg/dl [< 1,2 mmol/l] u kobiet) oraz obecnos¢
w surowicy nieprawidiowych czasteczek LDL, tak
zwanych matych gestych LDL. Stezenie LDL-C moze
by¢w tym przypadku prawidtowe lub podwyzszone,
co okreéla sie wowczas jako dyslipidemie aterogen-
na mieszana. Dyslipidemia aterogenna jest waznym
czynnikiem sprzyjajacym ryzyku rezydualnemu po-
wstawania zmian makroangiopatycznych;

¢ hipertriglicerydemia — wystepowanie w osoczu ste-
zenia triglicerydéw > 150 mg/dl (> 1,7 mmol/l) przy
jednoczesnym prawidlowym stezeniu LDL-C; ciez-
ka hipertriglicerydemia — stezenie triglicerydéw
> 800 mg/dl (> 9 mmol/l).

4.Badania przesiewowe w kierunku dziedzicznych
form zaburzen lipidowych moga poprawié sytuacje epi-
demiologiczna w Polsce. Najczestsze sposoby dziedzi-
czenia zaburzen lipidowych obejmuja takie schorzenia,
jak:

* hipercholesterolemia wielogenowa — jest uwarun-
kowana wystepowaniem licznych polimorfizméw
genetycznych wspolistniejacych z nieprawidiowa
dieta (czestos¢ wystepowania wynosi 1/10-20);

¢ hipercholesterolemia rodzinna (FH, familial hypercho-
lesterolemin) — wystepuje w postaci homozygotycz-
nej (czesto$¢ wystepowania wynosi 1/160 tys.—mln)
lub w postaci heterozygotycznej (czestos¢ wystepo-
wania wynosi 1/200-500);

* rodzinna mieszana hiperlipidemia — czesto$¢ wy-
stepowania wynosi 1 na 100-200;

* rodzinna dysbetalipoproteinemia — czesto$¢ wyste-
powania wynosi 1 na 5000;
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* rodzinny niedobér lipazy lipoproteinowej — czesto$é
wystepowania wynosi 1 na milion;

 analfalipoproteinemia — czesto$¢ wystepowania
wynosi 1 na milion;

¢ rodzinny niedobdr acylotransferazy lecytynowo-cho-
lesterolowej (LCAT, lecithin cholesterol acyltransferase de-
ficiency) — czesto$¢ wystepowania wynosi 1 na milion.

Ze wzgledu na wysoka czesto$¢ wystepowania, ale
takze odrebnosci w sposobach terapii, duzym wyzwa-
niem w praktyce klinicznej pozostaje zwlaszcza hete-
rozygotyczna hipercholesterolemia rodzinna (HeFH,
heterozygous familial hypercholesterolemia). Szacuje sie,
ze w Polsce moze by¢ okolo 150 tysiecy 0s6b obcigzo-
nych HeFH [10]. Ryzyko rozwoju choroby wieficowej
u pacjentéw z pewna lub prawdopodobng HeFH jest
zwigkszone co najmniej 10-krotnie. Dotychczas ustalono,
ze przyczyna HeFH jest upodledzenie funkcji jednego
z trzech genéw:
¢ genureceptora LDL (najczestsza przyczyna);

e genuapoB;
* genu proproteinowej konwertazy subtilizyny/kexiny

typu 9 (PCSK9, proprotein convertase subtilisin kexin 9).

U cze$ci pacjentéw mutacja genetyczna jest nieznana.

Szacuje sig, ze jezeli pacjenci z FH nie sg leczeni, to
przedwczesna choroba miazdzycowa wystepuje u okoto
25% kobiet oraz okolo 50% mezczyzn z tej grupy [11].
Dlugotrwala, intensywna terapia hipolipemizujaca moze
istotnie zmniejszy¢ to ryzyko. Ze wzgledu na duze koszty
i mala dostepnos¢ badan genetycznych zaleca sie, aby
dalszym badaniom w kierunku HeFH poddawac jedynie
osoby ze stwierdzonym ktérymkolwiek z ponizszych
czynnikéw:

* stezenie TC w surowicy > 310 mg/dl (> 8 mmol/l) u do-
roslego pacjenta lub czlonka jego rodziny;

* przedwczesna choroba wieicowa u pacjenta lub
czlonka jego rodziny;

 z0Mtaki$ciegien u pacjenta lub cztonka jego rodziny;

* nagly zgon sercowy w mlodym wieku u cztonka ro-
dziny.

Najbardziej efektywnym sposobem identyfikowania
nowych przypadkéw FH jest diagnostyka kaskadowa
u krewnych zidentyfikowanego probanda na podsta-
wie stezenia TC lub LDL-C albo wystepowania mutacji
potwierdzonego w badaniach genetycznych (jesli bada-
nie byto wykonane). Zgodnie z obecnymi zaleceniami
badania genetyczne moga znacznie ulatwic i przyspie-
szy¢ diagnoze, ale nie s3 konieczne do ustalenia rozpo-
znania. Nie moga tez stanowi¢ kryterium ewentualnych

programé6w terapeutycznych czy refundacji, poniewaz
tym samym beda ograniczaé dostepno$¢ nowoczesnego
leczenia. Na podstawie kryteriéw Dutch Lipid Clinic Ne-
twork-WHO i Simon Broome Register chorobe mozna roz-
poznac z wysokim prawdopodobienstwem [12] (tab. 1).

Po postawieniu wiasciwej diagnozy konieczne jest
niezwloczne wiaczenie leczenia hipolipemizujacego,
najlepiej w wyspecjalizowanym oérodku [12].

5.Podstawa leczenia hipolipemizujacego jest ocena
ryzyka sercowo-naczyniowego. W celu zaplanowania
leczenia hipolipemizujacego wazna jest kompleksowa
ocena stanu zdrowia pacjenta uwzgledniajaca wystepo-
wanie klasycznych i nieklasycznych czynnikéw ryzyka
sercowo-naczyniowego. Zgodnie z zaleceniami doty-
czacymi pierwotnej prewencji choréb ukladu sercowo-
-naczyniowego ocena ryzyka powinna sie opiera¢ na
skali SCORE w modyfikacji zaproponowanej dla po-
pulacji polskiej, jednak powinna tez uwzglednia¢ do-
datkowe czynniki ryzyka, ktore rutynowo nie sg brane
pod uwage [13]. Utatwieniem w ustaleniu skali ryzyka
moze by¢ przedstawiona ponizej tabela 2 oparta na skali
Pol-SCORE. Wyniki najnowszych badan dotyczacych
inhibitorow PCSK9 wskazuja, Ze osiggane bardzo istotne
obnizenie stezenia LDL-C wiaze sie z poprawg roko-
wania pacjentéw, zmniejszeniem ryzyka incydentow
sercowo-naczyniowych oraz redukcja nasilenia zmian
miazdzycowych w naczyniach krwionoénych [14, 15].
W niniejszym dokumencie zdecydowano sie zastosowac
nowa postulowana kategorie ,ekstremalnie wysokiego
ryzyka sercowo-naczyniowego”, ktéra czesciowo opiera
sie na wytycznych amerykanskich towarzystw endokry-
nologicznych [14]. Zalecana przez zesp6l ekspertow kla-
syfikacjaryzyka jest pierwszym tego typu nowoczesnym
narzedziem w dostepnych obecnie dokumentach (tab. 2).

Proponujac takie wla$nie docelowe wartosci LDL-
-C, ktére nie pojawily sie dotychczas w innych doku-
mentach, eksperci po raz pierwszy rozgraniczyli grupe
pacjentéw cechujacych sie niskim ryzykiem od grupy
0s6b charakteryzujacych sie umiarkowanym ryzykiem
w zakresie celoéw LDL-C. Zaproponowali cel LDL-C
ponizej 70 mg/dl (< 1,8 mmol/l) dla grupy pacjentéw
obciazonych wysokim ryzykiem, wskazali cel ponizej
55mg/dl (< 1,4 mmol/l) dla chorych charakteryzujacych
sie bardzo wysokim ryzykiem (korzy$ci z osiagniecia ta-
kiego celu w poréwnaniu z celem tradycyjnym < 70 mg/
/dl [< 1,8 mmol/l] udowodniono prospektywnie m.in.
w badaniu IMPROVE-IT), a cel < 35 mg/dl (< 0,9 mmol/l)
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Tabela 1. Kryteria rozpoznawania hipercholesterolemii rodzinnej — skala punktowa (adaptacja skali

The Dutch Lipid Clinic Network-WHO i Simon Broome Register) (zrédto [12])

Kryteria Liczba punktéw
Wywiad kliniczny

Przedwczesna choroba wiencowa u pacjenta (mezczyzni < 55. rz., kobiety < 60. rz.) 2
Przedwczesna choroba naczyn mézgowych lub obwodowych u pacjenta (mezczyzni < 55. rz., kobiety < 60. rz.) 1

Wywiad rodzinny

Krewni pierwszego stopnia z rozpoznang przedwczesng chorobg wiencowg (mezczyzni < 55. rz., 1

kobiety < 60.rz.) LUB

Krewni pierwszego stopnia ze stezeniem LDL-C > 95. percentyla dla wieku i ptci w danym kraju 1

(>190 mg/dl [> 4,9 mmol/I])

Krewni pierwszego stopnia z zéttakami $ciggien i/lub rabkiem rogéwki LUB

Dzieci i mtodziez < 18. rz. ze stezeniem LDL-C > 95. percentyla dla wieku i ptci w danym kraju

(> 155 mg/dl [> 4 mmol/I])

Badanie przedmiotowe

Z6ttaki $ciegien

Rabek rogéwki

Badania laboratoryjne

Stezenie LDL-C > 325 mg/dI| (> 8,5 mmol/l)
Stezenie LDL-C 251-325 mg/dl (6,5-8,4 mmol/l)
Stezenie LDL-C 191-250 mg/dI (5,0-6,4 mmol/l)
Stezenie LDL-C 155-190 mg/dlI (4,0-4,9 mmol/l)
Badanie genetyczne

Potwierdzona mutacja genu receptora LDL, apoB lub PCSK9

IS

- W 0 o«

8

Rozpoznanie hipercholesterolemii rodzinnej

Pewne >8
Prawdopodobne 6-8
Mozliwe 3-5
Niepotwierdzone <3

apoB — apolipoproteina B; LDL-C (low-density lipoprotein cholesterol) — cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gestosci; PCSK9 (proprotein convertase

subtilisin kexin 9) — proproteinowa konwertaza subtilizyny/kexiny typu 9

dla wybranej grupy oséb obcigzonych ekstremalnie wy-
sokim ryzykiem — na podstawie prospektywnych ba-
dan klinicznych z inhibitorami PCSK9, ktérych wyniki
wykazaly korzysci sercowo-naczyniowe w prewencji
wtdrnej osiagane za pomoca tych lekéw (ewolokumab
w badaniu FOURIER, alirokumab w badaniu ODYSSEY
OUTCOMES).

Drugorzedowym celem terapii jest stezenie nie-HDL-
-C obliczane ze wzoru: TC - HDL-C. Cel ten obejmuje
swoimi warto$ciami stezenie LDL-C oraz stezenia chole-
sterolu lipoprotein o bardzo niskiej gestosci (VLDL, very
low-density lipoprotein) i cholesterolu cze$ciowo skata-
bolizowanych VLDL (tzw. remnantéw). Ocena stezenia
nie-HDL-C jest celowa, zwlaszcza u pacjentoéw z hiper-
triglicerydemia. W odréznieniu od docelowych wartosci
LDL-C brakuje obecnie danych uzasadniajacych suge-
rowanie innej klasyfikacji celéw dla nie-HDL-C niz pro-
ponowane w wytycznych europejskich z 2016 roku [7].

ZXkolei, chcac zaadoptowac powyzsza klasyfikacje celow
LDL-C do celéw nie-HDL-C, mozna by zaproponowac¢:
* ekstremalnie wysokie: < 65 mg/dl (< 1,7 mmol/l);

* bardzo wysokie: < 85 mg/dl (< 2,2 mmol/l);

* wysokie: < 100 mg/dl (< 2,6 mmol/l);

¢ umiarkowane: < 130 mg/dl (< 3,4 mmol/l);

* niskie: < 145 mg/dl (< 3,8 mmol/l).

W odniesieniu do pozostalych frakeji lipidowych,
zgodnie z wytycznymi europejskimi, nalezy okresli¢
stezenia zwigzane ze zmniejszeniem ryzyka sercowo-
-naczyniowego, ale same niebedgce celami leczenia.
Ponizsze parametry nalezy traktowac¢ jako dodatkowe
czynniki prognostyczne, a nie cele terapii:

* stezenie triglicerydow < 150 mg/dl (< 1,7 mmol/l);
* stezenie HDL-C > 40 mg/dl (> 1,0 mmol/l) u mez-
czyzni > 48 mg/dl (>1,2 mmol/l) u kobiet.

Takie restrykcyjne, proponowane po raz pierwszy
w III Deklaracji Sopockiej, zalecenia sg zgodne z naj-
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Tabela 2. Docelowe stezenia cholesterolu frakcji lipoprotein o niskiej gestosci zaleznie od profilu ryzyka

sercowo-naczyniowego (opracowanie wiasne)

Kategoria ryzyka
ryzyko w skali Pol-SCORE

Ekstremalnie

wysokie skularyzacjach

Stan chorobowy, wystepowanie czynnikéw ryzyka lub 10-letnie

Stan po wielokrotnych incydentach sercowo-naczyniowych i/lub rewa-

Cel leczenia — stezenie LDL-C

< 35 mg/dl (< 0,9 mmol/l)

Przezskérne stentowanie pnia giéwnego lewej tetnicy wiencowej lub/i
wielonaczyniowa choroba wiernicowa (kompleksowa angioplastyka

w wielonaczyniowej chorobie wiencowej)

Miazdzyca uogolniona — wielu tozysk naczyniowych z dodatkowymi

czynnikami ryzyka

Progresja choroby sercowo-naczyniowej o podiozu miazdzycowym
u pacjentow, u ktorych osiggnieto i stale utrzymywano LDL-C < 55 mg/

dl (<1,4 mmol/l)

Bardzo wysokie

Progresja choroby ukfadu sercowo-naczyniowego o podtozu

< 55 mg/dl (< 1,4 mmol/l)

miazdzycowym u pacjentow, u ktérych osiggnieto i stale utrzymywano

LDL-C < 70 mg/dl (<1,8 mmol/l)

Rozpoznany ostry zesp6t wiencowy, choroba tetnic wiencowych, szyj-

nych lub obwodowych
Stan po rewaskularyzaciji
Ryzyko w skali Pol-SCORE > 20%

Cukrzyca lub przewlekta choroba nerek w 3./4. stadium z jednym lub

wiekszg liczbg czynnikow ryzyka

Hipercholesterolemia rodzinna

Wywiad przedwczesnej choroby uktadu sercowo-naczyniowego o pod-
tozu miazdzycowym (w wieku < 55 lat u mezczyzni < 65 lat u kobiet)

Rozpoznana choroba uktadu sercowo-naczyniowego u chorych
na cukrzyce lub pacjentow z przewlektg chorobg nerek w 3./4. stadium

Wysokie

= 2 czynniki ryzyka i ryzyko w skali Pol-SCORE 10-20%

< 70 mg/dl (< 1,8 mmol/l)

Cukrzyca lub przewlekta choroba nerek w 3./4. stadium bez innych

czynnikow ryzyka
Umiarkowane

Niskie Bez dodatkowych czynnikéw ryzyka

< 2 czynniki ryzyka i ryzyko w skali Pol-SCORE < 10%

< 100 mg/dl (< 2,6 mmol/l)
< 115 mg/dl (< 3,0 mmol/l)

LDL-C (low-density lipoprotein cholesterol) — cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gestosci; SCORE — Systematic COronary Risk Evaluation

nowsza wiedza medycznga oraz mozliwe do osiggniecia
w przypadku zastosowania najnowocze$niejszych me-
tod farmakoterapii.

6. Konieczne jest wprowadzenie ujednoliconych
wzoréw wynikoéw laboratoryjnych. Tak jak wspomnia-
no, w przypadku wszystkich grup pacjentéw, niezalez-
nie od wyjsciowego profilu ryzyka sercowo-naczyniowe-
go, podano jedynie maksymalne dopuszczalne stezenia
LDL-C, nie odnoszacsie do dolnej dopuszczalnej granicy
wartosci. Wigze sie to z faktem, ze dane pochodzace z ba-
dan nad inhibitorami PCSK9, najsilniejszymi dostepny-
mi obecnie na rynku lekami hipolipemizujacymi, nie byty
wczesniej znane, a wskazuja one, ze osigganie nawet
bardzo niskich stezefi LDL-C moze by¢ dla pacjentow
bezpieczne. Analiza dotyczaca chorych, ktérzy podczas
leczenia inhibitorami PCSK9 osiggneli stezenia LDL-C
nizsze niz 25 mg/dl (0,6 mmol/l) lub nizsze niz 15 mg/dl

(0,4mmol/l), pokazala, ze nawet przy takich warto$ciach
nie odnotowuje sie podwyzszonego ryzyka wystapie-
nia dzialah niepozadanych lekéw czy niekorzystnych
incydentéw zwigzanych z zaburzeniami neurokogni-
tywnymi [15].

Z kolei wéréd wielu lekarzy praktykéw pokutuje
przeswiadczenie, ze bardzo niskie stezenia cholesterolu
wiaza sie z zagrozeniem dla zdrowia pacjentai wymagaja
zmniejszenia intensywnosci terapii hipolipemizujacej.
Tego typu obawy potegowane sa faktem oznaczania
w czesci laboratoriéw wynikéw niskich jako nieprawi-
dlowe, czyli stosowania tak zwanych widetek wartosci
dopuszczalnych. W niektérych przypadkach tego typu
postepowanie moze rowniez sktaniac pacjentéw do prze-
rywania leczenia i pogarsza¢ ich rokowanie.

W zwiagzku z tym niniejsza grupa ekspertéw propo-
nuje zalecenie ujednolicenia formularzy laboratoryjnych
w taki sposéb, aby wskazywane na nich zakresy norm
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LIPIDOGRAM

Data: oo Nr badania: ... Lekarz zlecajacy: .....ccooviiincnnnn. Adnotacje laboratorium: .....................
IMIE | NAZWISKO PACIENTA:. ...t

PESEL: ot

FRAKCIJE LIPIDOWE WYNIK NORMA KOMENTARZ

Cholesterol catkowity (mg/dl)
LDL-cholesterol (mg/dl)

HDL-cholesterol (mg/dl)

Triglicerydy (mg/dl)
Nie-HDL-cholesterol (mg/dl)

UWAGA: pierwszorzedowy cel leczenia; norma dla oséb: ekstremalnie
wysokiego, bardzo wysokiego, wysokiego, umiarkowanego, niskiego
ryzyka wynosi odpowiednio: < 35 mg/dl, < 55 mg/dl, < 70 mg/dl,

< 100 mg/dl, < 115 mg/dl, a u niektérych oséb moze by¢ ustalana jako
INDYWIDUALNY CEL LECZENIA przez lekarza

UWAGA: drugorzedowy cel leczenia; norma dla oséb: ekstremalnie
wysokiego, bardzo wysokiego, wysokiego, umiarkowanego, niskiego
ryzyka wynosi odpowiednio: < 65 mg/dl, < 85 mg/dl, < 100 mg/d|,
< 130 mg/dl, < 145 mg/d|

<190

> 40 (mezczyzni)
> 48 (kobiety)
< 150

UWAGA: Stezenie LDL-C > 190 mg/dl (= 5,0 mmol/l) u dorostych i > 160 mg/dl (= 4,1 mmol) u oséb ponizej 18. roku zycia moze

wskazywa¢ na hipercholesterolemie rodzinna.

UWAGA: Prosimy o konsultacje powyzszego wyniku lipidogramu ze swoim lekarzem

LEKARZ KIERUJACY: Docelowe wartosci LDL-cholesterolu okreslono na: < ............

podpis i pieczatka lekarza

Rycina 1. Proponowany wzér prawidtowego formularza zawierajagcego wynik lipidogramu. Uwaga: proponowane
przedzialy ryzyka i docelowe wartosci sg wskazane po raz pierwszy w tym wtasnie dokumencie — patrz 5. punkt

Il Deklaracji Sopockiej

byly zgodne z najnowszymi zaleceniami i wiedza me-
dyczna oraz nie wprowadzaly ryzyka potencjalnych ble-
dow ze strony pacjentow czy lekarzy. Propozycje takiego
formularza przedstawiono na rycinie 1.

7. Konieczne jest zalecenie modyfikacji stylu zycia
u wszystkich pacjentéw. Stuzy to osiagnieciu docelo-
wych wartosci lipidogramu i poprawie wspétpracy z pa-
cjentem.

Zmiana sposobu odzywiania sie jest podstawowa
metoda pozwalajgcg na obnizenie stezenia LDL-C. Jed-
nak, korzystna, prozdrowotna dieta nie tylko umozliwia
ograniczenie lipemii, ale wplywa takze na inne czynni-
ki ryzyka sercowo-naczyniowego, wykraczajace poza
stezenie LDL-C. W duzej mierze dieta ma znacznie
w zapobieganiu oraz leczeniu fagodnej i umiarkowanej
hipercholesterolemii w ramach prewencji pierwotnej,
a takze dyslipidemii aterogennej, zwlaszcza poprzez

swoj wplyw na stezenie triglicerydéw, matych gestych
LDLiobnizone stezenie HDL-C, ktére sa zwigzane z oty-
toscig i insulinoopornoscia.

Biorac pod uwage problemy dotyczace bezpieczen-
stwa i ryzyka dzialah niepozadanych, ktére u czedci
pacjentéw moze powodowac¢ farmakoterapia, bardzo
wskazane w kazdym przypadku jest wdrozenie lecze-
nia niefarmakologicznego dietg, co korzystnie moduluje
profil lipidowy bez ryzyka wystapienia dzialan niepo-
zadanych. Zasadnicze cechy podejscia dietetycznego
obejmuja: zmniejszenie catkowitego spozycia tluszczu
do poziomu pokrywajacego 25-35% dziennego zapo-
trzebowania energetycznego, zmniejszenie spozycia
ttuszczéw nasyconych do 7% tego zapotrzebowania
oraz zmniejszenie spozycia cholesterolu do ponizej
200 mg/dobe [16]. Zwlaszcza nasycone kwasy ttuszczowe
s czynnikiem dietetycznym o najsilniejszym wplywie
na stezenie LDL-C. Szacuje sie, Ze na kazdy dodatkowy
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1% energii pochodzacej z tluszczoéw nasyconych przy-
pada wzrost stezenia LDL-C w surowicy o 0,8-1,6 mg/
/dl [17]. W leczeniu dietetycznym hipertriglicerydemii
nalezy ogranicza¢ spozycie weglowodanow, zwlaszcza
prostych, oraz zaleci¢ zmniejszenie masy ciata u os6b
otylych. W ciezkiej hipertriglicerydemii, ze wzgledu
na obecnos$¢ chylomikronéw, trzeba istotnie ograniczy¢
spozycie ttuszczu kazdego rodzaju.

Niemniej, waznym uzupelnieniem leczenia zy-
wieniowego oraz modyfikacji stylu zycia zwigzanej ze
zwiekszeniem wysitku fizycznego moze by¢ zastosowa-
nie zywnosci funkcjonalnej, ktéra moze powodowac
zmniejszenie stezenia LDL-C nawet 0 10% (margaryny
z fitosterolami i fitostanolami). Ponadto od pewnego
czasu na rynku dostepne sa nowe preparaty oparte na
substancjach pochodzenia rodlinnego, ktére charakte-
ryzujq sie dzialaniami hipolipemizujacymi popartymi
dowodami z zakresu medycyny opartej na dowodach
naukowych (EBM, evidence-based medicine). Naleza do
nich preparaty zawierajace monakoline (naturalng lowa-
statyne), czyli pochodna czerwonego sfermentowanego
ryzu chinskiego, dzieki ktérym mozna uzyskac redukcje
stezenia LDL-C 0 20%, a takze preparaty na bazie ber-
gamoty, odmiany pomaranczy pochodzacej z Kalabrii,
ktore korzystnie wplywaja na profil lipidowy i gospo-
darke weglowodanowa.

Cytujac poprzednia Deklaracje Sopocka [1], w mocy
nalezy utrzymac piramide farmakoterapii hipolipemizu-
jacej, wedlug ktérej podstawe modyfikacji lipidogramu
i interwencji leczniczych w dyslipidemii stanowia: ak-
tywnoé¢ fizyczna i modyfikacja stylu zycia, a nastepnie
leczenie silnymi statynamii ewentualnie farmakoterapia
skojarzona (ryc. 2).

8. Statyny sa nadrzedna i najistotniejsza metoda far-
makoterapii hipolipemizujacej. Zgodnie z brzmieniem
poprzednich Deklaracji Sopockich [1, 2] nalezy utrzyma¢
ijeszcze raz podkresli¢, ze statyny sa podstawowymi
lekami wykorzystywanymi w terapii hipercholesterole-
mii. Stanowia ponad 90% wszystkich lekéw hipolipemi-
zujacych przepisywanych w Polsce, a ich zastosowanie
zroku na rok wzrasta. Statyny zmniejszaja synteze cho-
lesterolu w watrobie, hamujac kompetycyjnie aktyw-
noéc¢ reduktazy 3-hydroksy-3-metyloglutarylo-koenzy-
mu A (HMG-CoA, hydroxy-methylglutaryl coenzyme A).
Naleza do najlepiej przebadanych lekéw w prewencji
chorob uktadu sercowo-naczyniowego, a ich wptyw na
redukcje zgonéw z przyczyn sercowo-naczyniowych

Intensywne leczenie
statyna lub
terapia skojarzona

Leki: statyny

Suplementy diety:
monokalina, bergamota

Zywnos¢ funkcjonalna: fitosterole, fitostanole

Aktywnosc fizyczna, dieta, modyfikacja stylu zycia

Rycina 2. Piramida interwencji lipidowych proponowana
w Il Deklaracji Sopockiej, w wersji zmodyfikowanej,
zawierajgcej nowe substancje (opracowanie wtasne)

udowodniono w wielu badaniach klinicznych. Nalezy
z cala mocg walczy¢ z pseudonaukowymi pogladami na
temat ,niegroznego cholesterolu”, ,zmowy statynowej”,
zwlaszcza ze takie poglady sa gloszone coraz chetniej
przez pseudoautorytety naukowe, emitowane w wielu
stacjach telewizyjnych, rozpowszechniane w internecie,
arozmiar tej kampanii mozna przyréwnac jedynie do po-
pulizmu i szkodliwoéci ruchéw antyszczepionkowych.
Nalezy wymaga¢ od samorzadéw zawodowych lekarzy,
towarzystw naukowych, konsultantéw krajowych bar-
dziej efektywnych dziatan w zakresie walki z pogladami,
ktore narazaja wielu pacjentéw na zwiekszone ryzyko
powiklan sercowo-naczyniowych w zwigzku z przery-
waniem czy niepodejmowaniem terapii statynami.
Bezsprzecznie sposrdd stosowanych w Polsce inhibi-
torow HMG-CoA najsilniejsze dzialanie hipolipemizuja-
ce majg rosuwastatyna i atorwastatyna. Zwazywszy na
ograniczenia dotyczace wiekszych dawek simwastatyny
(w2011 roku amerykanska Agencja ds. Zywnoscii Lekow
[FDA, Food and Drug Administration] negatywnie zaopi-
niowala stosowanie 80 mg simwastatyny i skojarzen jej
wiekszych dawek [40 mg, 20 mg] np. z amiodaronem,
werapamilem czy cyklosporyna ze wzgledu na zwiek-
szone ryzyko miopatii), zalozenia terapii faktycznie
mozna realizowa¢ za pomoca dwéch wymienionych
poprzednio lekéw. Powyzsze zalecenie widoczne jest
takze w zwyczajach preskrypcyjnych polskich lekarzy,
ktérzy w ostatnich latach znacznie czeéciej siegaja po
nowoczesne leki, takie jak rosuwastatyna i atorwasta-
tyna, coraz rzadziej przepisujac pacjentom najstarsza
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z obecnie stosowanych, o najslabszym efekcie hipolipe-
mizujgcym, simwastatyne.

Najmniejsza zalecana dawka rosuwastatyny 5-10 mg
jest rownowazna co do sily dziatania hipolipemizujace-
go z 20-30 mg atorwastatyny i 30-40 mg simwastatyny.
Oznacza to, ze przeliczenie efektywnosci hipolipemizuja-
cejrosuwastatyny do atrowastatyny odpowiada bardziej
stosunkowi 1:3 niz 1:2. Dlatego tez dostepnos¢ dawek ro-
suwastatyny 15 mg i 30 mg zwieksza mozliwos¢ ich sto-
sowania u pacjentow, ktérzy dotychczas przyjmowali,
odpowiednio, 40 mg i 80 mg atorwastatyny. Posrednie
dawki statyn umozliwiajg skuteczniejsze osiaganie doce-
lowych wartosci LDL-C poprzez indywidualizacje terapii.
W ostatnim czasie obserwuje sie wzrost czestosci przepisy-
wania dawek posrednich statyn przezlekarzy praktykow.

Atorwastatyna ulega biotransformacji w watrobie po-
przez system CYP450 3A4, rosuwastatyna za$ jest meta-
bolizowana przez watrobe jedynie w niewielkim stopniu,
wchodzacw interakcje zizoenzymem CYP2C9. R6znice
te s wazne ze wzgledu na potencjalne interakcje leko-
we, ktére w przypadku zastosowania rosuwastatyny sa
bardzo rzadkie. Rosuwastatyna jest przeciwwskazana
u chorych z ciezka niewydolnoscia nerek przy klirensie
ponizej 30 ml/min/1,73 m?.

Chociaz mnemotechniczne rozréznienie: ,atorwasta-
tyna bezpieczniejsza dla pacjenta z chorobg nerek” —
,rosuwastatyna bezpieczniejsza dla pacjenta z choroba
watroby” (wynikibadaf PLANET I oraz PLANET Il nadal
nie doczekaly sie publikacji) stanowi w warunkach kli-
nicznych ulatwienie przy wyborze terapii, to nie byloby
rozsadne, zbytnio upraszczajac to hasto w praktyce, po-
zbawiac najskuteczniejszego leku hipolipemizujacego na
naszym rynku (rosuwastatyna) chorych, u ktérych funk-
cja nerek pozwala na jego stosowanie (tj. przy wartosci
szacowanego wskaznika przesaczania klebuszkowego
> 30 ml/min) [18, 19].

Nadrzednym celem leczenia dyslipidemii jest zmniej-
szenie stezenia LDL-C. Tak jak pokazano w nowych
zaleceniach zawartych w niniejszym dokumencie, cele
terapii sa obecnie bardzo rygorystyczne i tylko zastoso-
wanie silnych lekéw w duzych dawkach pomoze te cele
osiggnaélub pozwoli sie do nich zblizy¢. Jezeli nie osigga
sie celu terapii, to nalezy zwiekszy¢ dawke lub zmieni¢
stosowana statyne na silniejsza. W wytycznych nie wska-
zano konkretnej statyny nawet u chorych po ostrych
zespolach wieficowych czy po angioplastyce wiecowe;j.
W przypadku atorwastatyny i rosuwastatyny, stosowa-
nych w maksymalnych dawkach, dowiedziono regresji

objetosci zmian miazdzycowych w zmienionych choro-
bowo naczyniach wiecowych (ASTEROID, SATURN)
[20, 21]. Chociaz w ostatnich latach wystepuje korzyst-
na tendencja udzialu w rynku i wzrostu zastosowania
silniejszych statyn (atorwastatyna 43%, rosuwastatyna
18%), to nadal az 31% przepisywanych lekéw hipolipe-
mizujacych stanowia stabiej dzialajace leki z tej grupy.
Po uzyskaniu kontroli stezenia LDL-C konieczne jest
dazenie do osiagniecia drugorzedowego celu leczenia
— obnizenia stezenia nie-HDL-C.

9. Pozostale filary farmakoterapii, poza statynami,
stanowia ezetimib, inhibitory PCSK9 i afereza. Nalezy
zauwazy¢, ze mimo ogromnej skutecznosci wylacznie le-
czenie — nawet najsilniejszymi statynami — nie zawsze
pozwala na osiggniecie docelowych stezen lipidéw. Alter-
natywng dla zwigkszania dawek i wybierania najsilniej-
szej statyny metoda osiagania celéw terapii w zakresie
docelowego stezenia LDL-C jest dolaczenie do statyny se-
lektywnego inhibitora wchianiania cholesterolu — ezeti-
mibu. Po podaniu doustnym wiaze sie on z ragbkiem szczo-
teczkowym jelita cienkiego i wybiérczo hamuje wchia-
nianie cholesterolu oraz pochodnych steroli rodlinnych
wjelitach, co prowadzi do zmniejszeniailosci cholesterolu
transportowanego do watroby. U chorych z hipercholeste-
rolemia ezetimib istotnie obniza stezenia TC, LDL-C, apoB
oraz triglicerydéw, natomiast zwieksza stezenie HDL-C.
Na podstawie wynikéw badania IMPROVE-IT wykaza-
no, ze polaczenie ezetimibu nawet z jedng z najstarszych
statyn — simwastatyna powoduje, ze znacznie wiecej pa-
cjentéw leczonych ezetimibem i statyna osiggalo docelo-
we stezenia LDL-C, a takze charakteryzowalo sig nizszym
stezeniem biatka C-reaktywnego oznaczanego w tescie
o wysokiej czutosci niz chorzy leczeni sama statyna [22].
Ponadto osiagniecie dodatkowych korzyéci wyrazonych
jako ograniczenie procesu zapalnego przeklada si¢ na
poprawe rokowania osob leczonych takim polaczeniem,
powodujac zmniejszenie ryzyka powaznych incydentow
lub zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych. Wedtug ak-
tualnych wytycznych europejskich ezetimib jest zalecany
rowniez jako alternatywa u pacjentéw nietolerujacych
statyn lub 0séb, u ktérych wartosci docelowe LDL-C nie
sa osiggane mimo ich stosowania.

Kolejng metoda leczenia, na ktéra z pewnoécig z roku
narok trzeba zwracac coraz baczniejszg uwage, jest sto-
sowanie inhibitoréw PCSK9, zwanych potocznie ku-
mabami. Kumaby sg ukierunkowane na biatko (PCSK9)
zaangazowane w metabolizm receptoréw dla LDL
(LDLR, LDL receptor). Podwyzszone stezenie/wzmozona
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funkcja tego biatka w osoczu zmniejsza ekspresje LDLR
przez promowanie katabolizmu lizosomalnego LDLR
i zwieksza stezenie LDL-C w osoczu. Kumaby bedace
przeciwcialami monoklonalnymi dla PCSK9 obnizaja
stezenie LDL-C o okoto 60%, niezaleznie od zastoso-
wania innej terapii hipolipemizujacej [23]. Najnowsze
badania z udziatem inhibitoréw PCSK9 wskazuja, ze
osiagniete bardzo istotne obnizenie LDL-C wiaze sie
ze zmniejszeniem incydentéw sercowo-naczyniowych
iredukcja nasilenia zmian miazdzycowych w tetnicach
wieficowych (zmniejszenie objetosci blaszek) [24, 25].
Pacjenci charakteryzujacy sie bardzo wysokim catkowi-
tym ryzykiem sercowo-naczyniowym, osoby z HeFH
(i niektére z homozygotyczng hipercholesterolemia ro-
dzinng), przyjmujace maksymalnie tolerowane dawki
lekéw pierwszego i drugiego rzutu i/lub leczone afereza,
jak réwniez te, ktére nie tolerujg statyn, z utrzymujacymi
sie wysokimi stezeniami LDL-C, to kandydaci do stoso-
wania tych lekéw. Niemniej mimo udowodnionej sku-
teczno$ci kumabow, istotnym argumentem blokujacym
powszechne stosowanie tego nowoczesnego leczenia
jest bariera ekonomiczna i brak refundacji tych lekéw.
Problem ten, jak maja nadzieje eksperci, zostanie wkrotce
rozwiazany, a polscy pacjenci, podobnie jak ma to miej-
sce w innych krajach europejskich, beda mie¢ dostep
do tej nowoczesnej terapii. Jest to tym istotniejsze, ze
inhibitory PCSK9 silnie obnizaja stezenie LDL-Cimoga
zmniejszac objetoé¢ blaszki miazdzycowej [26].

Nalezy pamieta¢, ze u pacjentéw z dyslipidemia ate-
rogenna statyna w monoterapii nie zabezpiecza w pelni
przed incydentami sercowo-naczyniowymi. U tych oséb
optymalnym sposobem leczenia, zwltaszcza w przypad-
ku obciazenia wspolistniejaca cukrzyca lub zespotem
metabolicznym, jest stosowanie statyny wraz z fenofi-
bratem, co ulatwia osiggniecie drugorzedowego celu te-
rapii, jakim jest normalizacja stezenia nie-HDL-C [27].
Jesli wystepuje hipertriglicerydemia ponad 440 mg/dl,
toleczenie rozpoczyna sie¢ od fibratu w monoterapii, co
stanowi rowniez prewencje ostrego zapalenia trzustki.

Ostatnia forma leczenia, o ktérej nalezy w tym miej-
scu wspomnie¢, jest afereza lipoproteinowa. Afereza
lipoproteinowa, zwana czasem afereza LDL, to rodzaj
zabiegu pozaustrojowego wykonywanego w celu usu-
niecia z krwi LDL-C. Afereze lipoproteinowa rozwaza
sie u pacjentéw, ktérzy mimo stosowania maksymalnej
dawki leku i diety obnizajacej osoczowe stezenie cho-
lesterolu nadal charakteryzuja sie wysokim stezeniem
LDL-C. Afereza jest zabiegiem bardzo skutecznym,
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Rycina 3. Filary leczenia hipolipemizujgcego w Polsce;
PCSK9 (proprotein convertase subtilisin kexin 9) —
proproteinowa konwertaza subtilizyny/kexiny typu 9

jednak musi by¢ cyklicznie powtarzana. Ze wzgledu
na swoja inwazyjnos¢ obecnie jest ona zarezerwowana
glownie dla chorych z FH oraz hiperlipoproteinemig (a).
Po wprowadzeniu inhibitoréw PCSK9 do rutynowego
leczenia FH afereza lipoproteinowa pozostanie jednak
terapia z wyboru u pacjentéw, u ktérych stezenie Lp(a)
pozostaje wysokie (> 100 mg/dl [> 3,6 mmol/l], ponie-
waz nowe leki obnizajace stezenie Lp(a) nawet 0 90% sa
dopiero w fazie badan klinicznych.

Wszystkie wymienione wyzej rodzaje leczenia hipo-
lipemizujacego — modyfikacja stylu zycia, stosowanie
statyn, ezetimibu, inhibitoréw PCSK9 oraz aferezy li-
poproteinowej — mozna przedstawic jako maszty za-
glowca pomagajace wspoélnie ,doplynaé do celu”, jakim
jest maksymalnie obnizenie stezenia LDL-C w surowicy
(ryc. 3).

10. Dzieki rozwojowi medycyny i farmakoterapii
mozliwe jest istotne poprawienie skutecznosci lecze-
nia dyslipidemii w Polsce. Mimo to, tak jak napisano we
wstepie dokumentu, w dalszym ciagu osigganie celow
terapeutycznych w zakresie leczenia dyslipidemii jest
niewystarczajace i nieznacznie przekracza 10% réwniez
w populacji pacjentéw obcigzonych wysokim ryzykiem.
Szczegolnie wazne jestidentyfikowanie przyczyn tak sta-
bejw naszym kraju kontroli dyslipidemii. Najczesciej po-
pelnianymi bledami w leczeniu statynami s nihilizm te-
rapeutyczny, stosowanie zbyt malych dawek lekéw i pre-
paratow zbyt stabych statyn [28]. Mimo Ze u pacjentow
zjawng choroba ukladu sercowo-naczyniowego leczenie
hipolipemizujace powinno by¢ najczesciej bezterminowe,
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uwielu znich dawka statyny jest zmniejszana (najczesciej
po stwierdzeniu osiagniecia docelowego LDL-C w bada-
niu kontrolnym) lub lek jest odstawiany.

W ostatnim czasie dzieki rozwojowi farmakoterapii
dostepnych jest coraz wiecej metod, ktére potencjalnie
moga poprawi¢ wspélprace z pacjentamiichociaz w nie-
wielkim stopniu zredukowac¢ trudnoéci w osigganiu do-
celowych wartoéci stezen lipidéw. Nalezy tu wymienic¢
zwlaszcza preparaty zawierajace posrednie dawki statyn
(rosuwastatyny 15/30 mg) pozwalajace na miareczkowa-
nie efektu hipolipemizujacego i wyliczenie optymalnej
dla leczonego pacjenta dawki oraz preparaty zlozone
(SPC, single-pill combination). Zwlaszcza te ostatnie sta-
nowig ogromny przelom na rynku farmaceutycznym.
Obecnie dysponujemy w Polsce SPC zawierajacymi
w jednej tabletce dwa leki hipolipemizujace:
¢ atorwastatyne i ezetimib;

* rosuwastatyne i ezetimib.

Dostepne s takze leki jeszcze nowoczesniejsze, to
znaczy Iaczace leki hipolipemizujace z hipotensyjny-
mi. Tego typu zestawienia odpowiadajg na powszechny
w populacji ogdlnej problem, jakim jest wspétwystepo-
wanie nadci$nienia tetniczego i dyslipidemii.

Do dwuskladnikowych SPC nalezg leki zawierajace:
* rosuwastatyne i walsartan;
¢ rosuwastatyne i amlodiping;
¢ atorwastatyne i amlodipine;
¢ atorwastatyne i perindopril (planowane).

Do trzysktadnikowych SPC naleza leki zawierajace:
* atorwastatyne, perindopril i amlodipine;

* rosuwastatyne, perindopriliindapamid (planowane).

Jak ukazuja przyklady, nowoczesne formy farmako-
terapii sa juz w Polsce powszechnie dostepne i tylko od
lekarzy zalezy, na ile zostana wykorzystane w popra-
wie przestrzegania zalecen lekarskich przez pacjentéw,
a przez to w osigganiu docelowych stezen lipidow.
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