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A koleszterincsdkkent6 statinok a legjobban bevizsgalt készitmények a hatas és mellékhatas tekintetében. Ezek
alapjan tudjuk biztonsaggal allitani, hogy a koleszterincsdkkenté ellenes vélemények zdme nem valdsag alapu.
Nem csodaszerekrél van szd, de rendszeres szedésiikkel — bizonyitottan — 30% koruli mértékd kardio- és cereb-
rovaszkularis kockazatcsokkenés érhet el, mikbzben a mellékhatasok és kockazatok gyakorisaga minden beteg-
csoportnal legalabb egy nagysagrenddel kisebb. Nincs koleszterin ,labor normalérték”, nincs tul alacsony, csak
.celérték”, mert az atlagérték az ateroszklerézis szempontjabdl magas (a sziletéskori és a természeti népeknél
megmarado érték tekinthetd normalisnak).

Becsuljuk meg a koleszterincsokkentdket, mert nem olyan nagy a fegyvertarunk!
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Cholesterol-lowering is not the Holy Grail, but neither is the work of the devil

Cholesterol-lowering statins are the most tested medications in respect of the effects and side-effects. Based on these,
we can safely claim that most of the negative opinions about cholesterol-lowering are not realistic. It is not a panacea,
but it is proven that around a 30% of cardio- and cerebrovascular risk reduction can be achieved by their regular taking,
while the incidence of side effects and risks are at least one order of magnitude lower in each patient groups. For choles-
terol, there is no “normal” lab threshold or low level, only “target values”, since the mean value in the general population
is high in regard of atherosclerosis (the values measured at birth and among natural people can be considered normal).
Let us appreciate the cholesterol-lowering medications because we do not have a large armamentarium!
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Bevezetés A koleszterincsdkkentés és ellenesség

torténete
A koleszterincsOkkentést ellenzé vélemények az utéb-
bi id8ben felerdsddtek. Jelen kdzlemény érveket kivan A koleszterincstkkentéssel kapcsolatos adaz vita tébb
felhozni ezek ellen, olyan stilusban, ami a reményeink évtizedes, annak ellenére, hogy a szentpétervari Nyi-
szerint laikus érdekl6d6k szamara is érthetd. kolaj Anyicskov azért tudott koleszterinetetéses nyul

A kézlemény a Magyar Angioldgiai és Ersebészeti Tarsasag (MAET), a Magyar Atherosclerosis Tarsasag (MAT), a Magyar
Hypertonia Tarsasag (MHT), a Magyar Kardiolégusok Tarsasaga (MKT), és a Magyar Stroke Tarsasag (MST) k6zGs allas-
pontjat képviseli.
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ateroszklerdzis modellt Iétrehozni, mert felfedezte, hogy
az emberi ateroszklerotikus artériak bizonyos (azéta
Anyicskovnak nevezett) sejtjeiben halmozodik fel az a
sargas anyag, amit koleszterinnek nevezink (1). Az em-
berek legalabb fele ma nalunk az ebbdl eredd sziv és
érrendszeri (kardiovaszkularis) betegségben fog szen-
vedni és/vagy meghalni (2). Joseph Goldstein és Micha-
el Brown 1985-ben Nobel-dijat a vér koleszterinszint
szabalyozasi mechanizmusanak feltarasadban és egy
korszeri koleszterincsdkkentd gyégyszercsalad, a sta-
tinok ez alapjan torténd kifejlesztésében jatszott kiemel-
kedd szerepéért kapott (3). Az elkdvetkezd évek nagy,
statinokkal végzett vizsgalatainak robosztus pozitiv
eredményei fényesen igazoltak, hogy valéban milyen ki-
emelked6 (Nobel-dijat messze meghaladod) jelentéségl
felfedezésrdl volt sz6 és raadasul a statinok biztonsa-
gos készitményeknek bizonyultak (4—6). Kuléndsen
kellemes meglepetés volt, hogy a statinok nemcsak a
koszoruér-betegség, hanem a szélhlidés kockazatat is
képesek csdkkenteni (5), annak ellenére, hogy a kolesz-
terinszint és agyi érbetegségek okozta halalozas kézott
nem mutathat6 ki olyan 6sszefliggés, mint a koszoru-
ér-betegség vonatkozasaban (7). Az Uj évezred kiiszo6-
bén ugy tlint, hogy a tudomanyossag kell6 meggy6z6
erét képvisel. Ennek pozitiv példajat szolgaltatta az a
munkacsoport, amelyik el6szor az er6szakos halélozés
koleszterincsdkkentéssel kapcsolatos novekedését mu-
tatta ki, majd tiz évvel késébb — sok szazezer betegév
tanulsagai alapjan — ezen aggalyokat megnyugtatéan
elvetette (8, 9). A ,mainstream” tudomany gy6zelme
azonban csak latszolagos volt, a ,koleszterin szkepti-
kus”, kildnb6z6 szintl véleményalkotok és az ezek altal
tematizalt kdzvélemény Ujra és Ujra az egész koncep-
ciot tagadték, tagadjak és tdmadtak, tdmadjak (10). A
kizdelem a legmagasabb brit tudomanyos férumokat
is involvalja, tudomanypolitikai presztizskérdéssé avan-
zsalva (11), de legnagyobb tarsadalmi hatasa a médi-
anak van, s kdnnyen ennek kereszttizében talalhatjak
magukat a tudomanyos vilagban elismert, megddbbent
szakemberek is, dehonesztaltan, a hamis préfétak vagy
(12). A tudomanyos és a hangoskodd kdzvélemény el-
lentétes mozgasanak paradoxonjara misem jellemz&bb,
hogy a koleszterinrél azéta is rendre az derul ki a nagy
vizsgalatokban, hogy nincs olyan alacsony érték, ami-
nél alacsonyabb ne lenne jobb (13). Es ezt a tudomany
alapvetéen nem is vitatja (a hatékonysag Osszetevdit
és koltség-hatékonysagat mar igen). Nehéz megmon-
dani, hogy miért nem példaul a vérnyomascsokkentés
koral alakult ki ilyen antagonizmus, ahol az alacsonyabb
vérnyomas célértékek célszerliségérél (mi a vallalhato,
hatékony és biztonsagos also érték?) intenziv viték zaj-
lanak a tudomanyos vilagban is (14). Szerepet jatszhat
ebben az is, hogy a magas vérnyomas teriletén a nagy
gyogyszervizsgalatok évtizedekkel el6bb lettek sikere-
sek (a hipertdnia el6tti esszencidlis jelzd még annak a
kornak az 6roksége, amikor az a nézet uralkodott, hogy

1. TABLAZAT. A koleszterincsokkenté kezelés javallatat meg-
hatarozé LDL-C értékek és kardiovaszkularis (KV) kockazati
kategoridk, az Eurépai Kardiolégus Térsasag szerint

LDL-koleszterin (mmol/l)

KV-
kockazat <1,8 ;:25 g,,g; 2,,25 >4,9
aacsony | I

vagas [N T ]
lgen magas I

I Eletmodi tanacs

Eletmddi tanacs, ha nem elegendd, koleszterincsdkkentd gydgyszer
megfontolando

- Eletmodi tanacs és egyidejiileg koleszterincsdkkentd gydgyszer

ez j6, a szervek megfeleld keringéséhez esszencialisan
szukséges vérnyomas).

Mit mondanak a tudomanyos tarsasagok
ajanlasai?

Valamennyi ajanlés a vildgban a statinok altalanos al-
kalmazasat vagy annak megfontolasat javasolja, mar a
kdztes — egészséges kdzépkoruakra jellemz8 — mértéki
sziv-érrendszeri kockazattol kezdve (2, 15-18). Tehat a
koleszterin és a kockazat egyuttesen hatarozzak meg a
tennivalokat (ezért értelmetlen labor ,normalértékrdl” be-
szélni). Az Eurdpai Kardioldgiai Tarsasag ilyen ajanlasat,
az egyik aterogén koleszterin, az LDL-koleszterin érté-
kének a fuggvényében az 1. tablazatban tuntettik fel (2,
15). Ennek szellemében nézzik egy 40 éves (panasz-,
tinetmentes, negativ haziorvosi vizsgalatu és laboru)
magyar férfi vagy 50 éves né példajat, akinek a kar-
diovaszkularis kockazata mar olyan mérték( (kbzepes,
mivel az ezt jellemzd érték, az un. SCORE: 1, figget-
lendl az esetleges dohanyzastdl), hogy az eurdpai ajan-
las alapjan a koleszterincsokkentd gyogyszeres kezelés
mar megfontolandd. (Errél a megcélzott, de sokszor két-
ked6 péaciensnek magam foliazott, révid betegtajékozta-
tot adok, ami egyébként a PTE KK |. sz. Belgydgyaszati
Klinika honlapjan, a dokumentumtarban, a munkacso-
porthoz nem rendelt anyagok kdzétt is fellelhetd) (19). A
magyar prevencios konszenzus ajanlas a kbzepes koc-
kazat als6 hatarat illetéen kissé tartozkodobb (SCORE:
2), amit ugyanezen egyének tiz évvel késébb érnek el;
az amerikai iranyelvek (17) szerint azonban nekik mar
ilyenkor hatarozottan ajanlott a statin (tehat egy 50 éves
.egészséges” magyar férfinak vagy egy 60 éves nének
megfeleld kockazat mérséklésére, akkor is, ha az illetd
nem dohanyzik és nem magas a vérnyomasa). Masrészt
viszont ezen egyéneknek nincs — a védoboltasokon kivdl
— egyéb bizonyitott és ajanlott gydgyszeres prevenciod
(sem vénynélkuli készitmény, taplalék-kiegészit6) (2, 15).
Az Eurépai Kardioldgiai Tarsasag példaul hatarozottan
ellenzi a vérlemezkegatld aszpirin (példaul gyégyszer-
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cég promdcidja alapjan torténd) alkalmazasat, kivéve,
ha mar van igazolt kardiovaszkularis betegség. Kilonds
Ovatossag igényeltetik a bevizsgalatlan készitményekkel
kapcsolatban, mert a tetszetés hipotézisek — példaul a
vitaminokkal kapcsolatban — &artalomhoz vezethetnek
(akar rakkeltéek is lehetnek) (20).

Kinek van igaza?

A tudomany tehat bizton allithatja, hogy a koleszterin-
csokkent6k a legbiztonsagosabb gydgyszerek kozé
tartoznak, és mindig lényegesen nagyobb a téliuk var-
haté haszon, mint a kockazat. Nézzuk, milyen ellenbi-
zonyitékok vannak arra nézve, hogy mindez teljesen
alaptalan, 1égbdl kapott koholmany, mint azt a nagy ko-
leszterin dsszeeskuvés hivéi allitjak?

Miért hisszik el, hogy a szivkoszoruér-tagitas vagy
mitét, vagy a vér alvadékonysagat befolyasol6 szerek
tébb hasznot hajtanak (akinél hajtanak), mint amennyi
veszélyt hordoznak? Mert hisziink a tudomanynak, az
eredményeinek és a bizonyitékainak. Elhisszik — akik
meg csinaljuk, kozelrdl 1atjuk — hogy ezeket a vizsgala-
tokat, l1ényeguket illetéen nem lehet manipulalni. Mint
ahogy azt is elhisszuk, hogy a sziv-ér rendszeri beteg-
ségek lefolyasa a vilagban is és Magyarorszagon is va-
I6ban (és nemcsak hamis statisztikakban) javul, a var-
haté élettartam n6 (a tarsadalom 6regszik) és ebben az
orvostudomanynak is van (lehet) szerepe.

Miért csak a statinokkal eskidott 6ssze a nemzetkd-
zi karvalytéke és a megvett kuruzsl6é vazallushad? A
tébbi (mod)szerben nincs annyi Uzlet? Ezeknek a vizs-
galatait miért fogadjuk el (ha elfogadjuk). A generikus
statinok tényleg akkora pénzforgalmat tudnak general-
ni, amivel valamennyi nagy nemzetkdzi kardioldgiai és
egyéb szervezet — élén a szakmaisagat és financialis
fuggetlenségét féltve 6rz6 USPSTF-fel (18) — megvehe-
t6? Amennyiben igen, Ugy az amerikai szenatusi meg-
hallgatdsok szintjére kellene tudni vinni egy ilyen hor-
derejl, korrupciégyanus ugyet, mint ahogyan Steven
Nissen tette a rosiglitazonnal (21).

(Ha lehetne, a Pfizer miért razkddott volna bele egy li-
pid szerének — a torcetrapibnak — a bukasaba?) (22).

Az idoseknek art vagy hasznal
a koleszterincsokkentés?

A koleszterin-szkeptikusok egyik elemzésében az id6-
sek halalozasa alacsonyabb volt magas koleszterinér-
tékek mellett (10). Azonban a reprezentativ, teljes kord,
nem kimazsolazott elemzések mast mutatnak. Az ilyen,
tébbszazezer egyén adatait feldolgoz6 epidemioldgiai
vizsgalatok teljesen egyértelmliek az aterogén lipidek,
igy a koleszterin és az ateroszklerotikus események
kozotti kapesolat exponencialis jellegét illetéen, vala-
mennyi életkori csoportban (7, 23). Azért Iényeges e

terlleten a megfeleld minéségl, hiteles, nem eldité-
letes feldolgozas, mert a tarsbetegségek ,forditott ok-
sagi” torzulast okozhatnak (24). Még fontosabb azon-
ban, hogy a koleszterincsdkkentdkkel végzett véletlen
besorolasos, ellen6rzott kardiovaszkularis végpontos
vizsgalatok Osszesitetten 169 138 betegének sorsat
elemezve valamennyi vizsgalt — kor, nem, testsuly, do-
hanyzas és a legkllonbdzébb tarsbetegségek szerint
képzett — betegcsoportban univerzalis és a koleszterin-
csokkenés mértékével aranyos hatékonysag igazolo-
dott — igy a fiatalabbakhoz képest a 75 év felettiek ese-
tében sem volt statisztikai klldnbség az adatokban (4).
Ugyanakkor az abszolut haszon az életkor elérehalad-
taval nd (25). Ezek alapjan — bizonyos halvany fikciok
sugallatara — megfosztani egyes csoportokat, példaul
az idéseket a korszeri kezeléstdl azért lenne etikatlan,
mert nem felelne meg a korszer(, bizonyitékokon ala-
pulé orvoslasnak.

Az életmédkezelés valodi alternativaja a
gyogyszeres koleszterincsokkentésnek?

Vonzé elképzelésnek tlinhet, hogy az egészséges élet-
mod a gyogyszeres kezelés, igy a koleszterincsdkken-
tés alternativaja lehet. Mar az egészséges életmdd
meghatarozasaval is gondok adédnak. Ugyanis a szél-
s@ségesen szénhidratszegény étrendet egyetlen mér-
tékadd taplalkozastudomanyi iranyelv sem tamogatja
(26) és a teljes kidrlésli gabonafélék az egészséges
taplalkozas oszlopos részét képezik, azért is, mert en-
nek kardiovaszkularis és teljes halédlozast csdkkentd
hatésat nagy prospektiv kohorsz vizsgalatok igazoltak
(27). Még nagyobb baj, hogy nincsen a gyakorlatban is
alkalmazhato életmodkezeléssel végzett véletlen beso-
rolasos, ellendrzott, meggy6z6éen sikeres kardiovasz-
kularis eredmény vizsgalat (sikertelen igen) (28), tehéat
nem tekinthetd bizonyitottnak, hogy a gyogyszeres ke-
zelés alternativaja lehetne. Egyébként a koleszterin az
életmdddal egyik legnehezebben befolyasolhaté koc-
kazati tényez8 (szemben a masik vérzsir 6sszetevével,
a trigliceriddel vagy a vércukorral) (2).

Mennyire artalmas valéjaban
a koleszterincsékkentés?

A statinokkal kapcsolatos, kdzhiedelemben elterjedt
téves nézetek kdzll talan a legirrealisabb a majkaro-
sodastdl valo félelem. Ugyanis bar a majenzim-emel-
kedés nem kivételes — a dodzistdl és szertél fuggden
0,2-2,1% koz6tti gyakorisagu — de a sulyos forma na-
gyon ritka (<1/10 000 beteg) és esetlegesen idultté vald
esetek megszaporodasat megbizhaté adatbazisokban
nem lehetett kimutatni (29). Pedig a tudomany sosem
tagadta le a statinokrol kider(l8 valédi mellékhatasokat.
igy megallapitasra és széles kdrben publikalasra keriilt,
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e +5-10 statin indukalta diabé-
tesz miatti kardiovaszkularis
esemény

® 50-100 izompanasz

® 5 stllyos izomszévédmény

50-1000 elkerdlt
kardiovaszkularis
esemény

1. ABRA. A statinkezelés potenciélis kardiovaszkularis hasz-
na és kockazata 10 000 beteg, 5 éves kezelésekor

8 millié

7 milli |- B
— 6millié -
5 millié |-

4 millié

i adatai

3 millié -
2 millié

1 millié

Statinok dobozforgalm

1 1 1 1 1
2011 2012 2013 2014 2015 2016

M fluvastatin
W simvastatin

[ atorvastatin
[ rosuvastatin

2. ABRA. Kivéltott statin dobozforgalmi adatok (OEP/NEAK
adatok alapjan)

hogy a statinok a cukorbetegség (diabétesz) kockazatat
mérsékelten (dézisfiggé modon 9-26%-kal), de eme-
lik. Ez azt jelenti, hogy minden 4-10. kialakulé diabétesz
statinnal kapcsolatos, az ezt szed® egyén esetében (de
egyben azt is, hogy az esetek donté hanyadaban vi-
szont ettdl fliggetlenill alakul ki a betegség).

A véletlen besorolasos, ellenérzoétt vizsgalatok alapjan
az objektiven statinszedés okozta izompanaszok gya-
korisaga 1% alatti, a sulyos izomszévédményeké pe-
dig legalabb egy nagysagrenddel ritkabb (29, 30), és
ez nem magyarazhat6é pusztan a Klinikai vizsgalatok
betegszelekcios elveivel és gyakorlataval. A szubjektiv
izomtlnetek nagy része nem magaval a statinnal kap-
csolatos és éltalaban — atmeneti sziinetek utani Ujra-
kezdésekkel — megsziinik (29, 30). Viszont tudjuk, hogy
a betegtajékoztatd fokozza a lehetséges, részletezett
panaszok jelentkezését (ez az un. nocebo hatas) (31). A
haszon és kockazat aranyat az 1. abra érzékelteti (29).

Kovetkeztetések

A koleszterincsdkkent6kkel szembeni demagodgia sike-
rességeét jelzi, hogy a hazai statin dobozforgalmi adatok
— mint azt a 2. abra adatai tikrozik — az elmult években
csOkkentek és nem az orvostudomany szerint kivana-
tos mdédon néttek (32). Az életmdd és gydgyszeres ke-
zelés sokkal inkabb komplementerei, mint alternativai
egymasnak. Miért ne hasznalnank ki mindkét lehet6-
séget? Még igy is marad béven (rezidualis) kockazat.
Sokan és sokat mondjak, hogy ,f6 az egészség”, de
sokszor az egészseg (is) jobbara csak az 6rdog ustjé-
ben 6.
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