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Extrémen alacsony koleszterin elérésénél sem rajzolodik ki J-gorbe a kardiovaszkularis eseményekbdl és a mellékha-
tasok sem szaporodnak meg. A kardiovaszkularis kockazatbesorolas eredményeként megfogalmazhato legfontosabb
kérdés a lipidterapiara vonatkozik: kell-e koleszterincsdkkentd, s amennyiben igen, milyen célértékkel és induld dozis-
sal. Az eurdpai ateroszklerodzis iranyelv szerint a statin megfontolasa jelenleg 1-4% koézotti SCORE-nal és mélyen atlag
alatti, 2,6 mmol/l LDL-C-t6l javasolt, ha az életmodkezelés nem elegendd. Az Uj amerikai ACC/AHA koleszterinkezelési
iranyelv bizonyos esetekben ismét javasolja a kiiszob LDL-C-célértékek alkalmazasat is, ugyanakkor tartézkodobba
és a primer prevencié szempontrendszere tekintetében sokkal bonyolultabba valt. Az ajanlasokban 1,4 mmol/l alatti
LDL-C-célérték is megjelent az extrém magas kockazati kategériaban. A kombinaciés és/vagy idéskori koleszterin-
csOkkentés tekintetében az iranyelvek eléggé megosztottak, mind a primer, mind a szekunder prevencié teruletén. A
»statin-intolerancia” dozis vagy szer szerinti figgése nem igazoldott a véletlen besorolasos vizsgalatokban. A beteg-
tajékoztatoban felsorolt lehetséges mellékhatasok nagy része nem bizonyitékokon alapuld, mik6zben — nocebohatas
miatt — panaszokat general.

Kulcsszavak: koleszterinszint-csdkkentés, lipidoldgia, kardiovaszkularis kockazat, kockazat/haszon arany, iranyelvek

Primary, secondary and tertiary preventions in the kaleidoscope of newer lipid guidelines

Even at extremely low cholesterol levels cardiovascular events do not show a J curve and neither are the side effects
more common. As a result of the cardiovascular risk classification, the most important question refers to lipid therapy,
whether cholesterol lowering is necessary and if so, what target and starting dose should be considered. According to
the Guidelines of European Atherosclerosis Society, statin is currently to be considered at 1 to 4% SCORE and from 2.6
mmol/L LDL-C that is deeply below median values, if uncontrolled by lifestyle interventions. The new American ACC/
AHA cholesterol management guidelines recommend the use of thresholds for LDL-C targets in some cases again, but
these have become more conservative and overcomplicated with regard for primary prevention. An LDL-C target below
1.4 mmol/L in the extreme high risk category appeared in the recommendations. Regarding usage of non-statin drugs
and/or treatments of elderly, the guidelines are fairly divided, in both primary and secondary preventions. The dose or
drug dependence of “statin intolerance” has not been demonstrated in randomized controlled trials. Most of the potential
side effects listed in leaflets are not evidence based, while they may generate complaints by a nocebo effect.

Keywords: cholesterol lowering, lipidology, cardiovascular risk, risk/benefit ratio, guidelines
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Bevezetés

A koleszterinszint és a kockazat 6sszefliggésében az
epidemioldgia szorzdsat a kezelés osztasa teljesen
visszaigazolja — extrémen alacsony koleszterin eléré-
sénél (0,2 mmol/l LDL-C) sem rajzolddik ki J-gdrbe és
a mellékhatasok sem szaporodnak meg (1).

A kardiovaszkularis kockézatbesorolas eredményeként
megfogalmazhaté legfontosabb kérdés a lipidterapiara
vonatkozik: kell-e koleszterincsdkkentd, s amennyiben
igen, milyen célértékkel és indul6 dozissal. Az életmod-
kezelés ugyanis elsGsorban a motivacié és nem a koc-
kazat kérdése (Kérdés: kinél nem indokolt az egész-
séges életmdd?). A vérnyomascélérték(ek) nem (vagy
alig) fuggnek a kardiovaszkularis kockazattdl (2). A di-
abétesz kezelése a felismerésétdl kell, hogy kezdédjon,
gyégyszeres megel6zése pedig a diabétesz és nem a
kardiovaszkularis betegségek kockazatatdl fugg. Az
acetil-szalicilat (ASA) primer prevencioban semmilyen
kockazat mellett sem javasolt (3).

Az eurdpai lipidajanlas erésen célérték-orientalt, k-
I6nésen magas vagy igen magas kockazat esetén. A
javasolt aterogén lipidszint-célértékeket az 1. tablazat-
ban tintettik fel (3, 4), aminek elérésére, az ezetimib
hasznalatat is megfontolanddnak tartjak (lla ajanlas),
ha statin monoterapia nem elegendé, primer preven-
ciodban is.

Az Uj amerikai ACC/AHA koleszterinkezelési irdnyelv —
legalabb 50%-o0s cstkkentése mellett — ismét javasolja
a kuszdb LDL-C-célértékek alkalmazasat: hypercho-
lesterinaemia (LDL-C 24,9 mmol/l) esetén 2,6 mmol/l,
szekunder prevencié esetén pedig altalaban 1,8 mmol/l
alatti értéket (5). Ugyanakkor tartozkoddbb és a primer
prevencié szempontrendszere tekintetében sokkal bo-
nyolultabb, mint az elédje (6). A nem statin kombinacids
kezelés példaul jelentdsen visszaszorult, megfontoldsa
csak azon célértéket el nem érék esetében megfonto-
landé (lla ajanlas), akiknél primer prevenciéban hyper-
cholesterinaemia, szekunderben pedig (egyéb Klinikai
korulmények, tobbek kozott kockazati tényezék, tars-
betegségek és szév8dmények alapjan megallapithatd)
kGldndsen magas kockazat all fenn; a tobbi esetben
csak megfontolhatd lehet (Ilb ajanlas).

A Magyar Kardiovaszkularis Konszenzus Konferencia
koleszterincsdkkentd iranyelvei alapvetéen az eurdpai
ateroszklerdzis ajanlassal harmonizélnak (7).

Az LDL-C szigoru, 1,8 mmol/l alatti kiszéb célértéke
és legalabb 50%-0s csOkkentése az esetek 99%-aban
elvileg elérheté. A betegek kétharmadaban ehhez a
szilkség esetén maximalisra emelt intenzitasu statin
monoterapia is elegendd; a fennmaradd esetek na-
gyobbik részében ezetimib hozzaadasa a megoldas,
a kisebbik részében pedig Proprotein convertase sub-
tilisin/kexin type 9 (PCSK9) gétlé kombinalasa (8). (A
PCSK9 a m3j altal szintetizalt és vérben keringd fehér-
je, ami csdkkenti az LDL-receptorok szamat. A PCSK9
gatlasa 60% koruli LDL-C-csbkkenést eredményez.)
Ha a direkt LDL-C-mérés nem elérhetd és a triglice-
rid emelkedett, a szamolt LDL-C helyett a koleszterin
és HDL-C kulénbségeébdl képzett masik aterogén lipid-
szint-paraméter, a non HDL-C hasznalata jobb, aminek
célértékei 0,8 mmol/l-rel nagyobbak, mint az adott ka-
tegoriara elSiranyzott LDL-C-célérték (4).

Primer prevencio

Az eurdpai prevencios iranyelv

Az eurdpai prevencios iranyelv elsédleges megel6zés-
ben alkalmazando koleszterincsokkentési javaslatat az
2. tablazatban tuntettik fel (3, 4). Ezek szerint a statin-

2. TABLAZAT. A koleszterincsokkentd kezelés javallatat meg-
hatarozé LDL-C-értékek a kardiovaszkularis (KV) kockazati
kategdriak szerint

LDL-koleszterin (mmol/l)

KV

kockazat <1,8 ;:g; %:g; 2:2; =>4,9
aacsony | N

vages [N ]
lgen magas N A N

I Eletmodi tanacs

Eletmddi tanacs, ha nem elegends, koleszterincsdkkentd gyégyszer
megfontolandd

- Eletmddi tanacs és egyidejiileg koleszterincsdkkentd gydgyszer

1. TABLAZAT. Az LDL-C (és non-HDL-C) eurépai célértékek a kockézati kategériék szerint. A 2. oszlop az ajanlés erésségét jelzi,
négyfokozatt skalan, ami szerint valamely eljaras I: ajanlott/javasolt, lla: megfontolandé. A 3. oszlop a bizonyitékok minéségét
jelzi, haromfokozatu skalan: A: tdbb randomizélt kontrollalt vizsgalatbdl vagy metaanalizisbdl szérmazé adatok, B: egy randomi-
zalt kontrollalt vizsgélatbdl vagy tébb nagy, nem randomizalt vizsgélatbdl szarmazé adat, C: szakérték egybehangzé véleménye,
illetve kis és/vagy retrospektiv vizsgalatbdl vagy regiszterbdl szarmazé adatok. KV: kardiovaszkularis

Ajanlas

Igen magas KV kockazatnal LDL-C-célérték: <1,8 mmol/l (non-HDL-C célérték: <2,6 mmol/l) vagy, ha a
kezdeti LDL-C 1,8-3,5 mmol/l k6z6tti, legalabb 50%-os csOkkentés

Magas KV kockazatnal LDL-C-célérték: <2,6 mmol/l (non-HDL-C-célérték: <3,4 mmol/l) vagy, ha a kez-

deti LDL-C 2,6-5,1 mmol/l kdzétti, legalabb 50%-0s csokkentés

Alacsony vagy kozepes KV kockazatnal, koleszterincsokkenté mellett megfontolandé LDL-C-célérték:

<3,0 mmol/l (non-HDL-C-célérték: <3,8 mmoll/l)

Osztaly Szint
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1. ABRA. Primer prevencios, mérsékelt kockazatd, nem
hypercholesterinaemiasokon végzett rosuvastatin vizsga-
latok. A HOPE-3-vizsgalatban a rosuvastatint 10 mg-janak
alkalmazasa mellett 25% LDL-koleszterincsokkenés és 25%
korili kardiovaszkularis kockéazatcsokkenés jétt létre, mig
20 mg szedése mellett 50%-os LDL-koleszterincsokkenés
és 50% kardiovaszkularis kockazatcsokkenés

kezelés megfontolasa 1-4% kozotti SCORE-nal és mé-
lyen atlag alatti, 2,6 mmol/l LDL-C-t8l javasolt, ha az
életmédkezelés nem elegendé (ami altalaban inkabb
kiegésziti, és nem helyettesiti a gydgyszerest). Ebben
a mérsékelt kockazati kategdriaban végzett statinke-
zeléssel kapcsolatban két rosuvastatinos vizsgalat, a
HOPE-3 és a JUPITER szolgaltatott bizonyitékot (7.
abra) (9, 10).

Az uj amerikai ACC/AHA koleszterinkezelési
iranyelv

Az Uj amerikai ACC/AHA koleszterinkezelési iranyelv
statin indikacios kockazati kiiszObértékei emelkedtek:
5-7,5%-0s ASCVD kockazati tartomanyban megfonto-
landdbdl megfontolhato lett az ajanlas osztalya (lla-bdl
[1.b), 7,5-20% k&z6tt pedig tovabbi kdrulmények mérle-
gelését javasoljak. Amennyiben a kérdéses klinikai, la-
boratoriumi, eszkdzos (bonyolult) leletek alapjan indikalt
a statin, akkor is csak mérsékelt intenzitasu (5). Magya-
razatként az olvashatd, hogy ,ha maximalis kockazat-
csOkkenést szeretnénk elérni, jogos a nagy intenzitasu
statin valasztasa”. (Kérdés: mikor nem szeretnénk ezt?)

Hypercholesterinaemiasok

Bar az eurdpai tablazat a 4,9 mmol/I-t eléré LDL-C sta-
tin kezelését csak megfontolandénak tartja, a szbveges
rész alapjan ez egyértelmien ajanlott. Ugyanis az ilyen
érték az illetét dGnmagaban is a magas KV kockazatu
kategoriaba emeli, ahol 2,6 mmol/l alatti az LDL-C-
célérték (ha koronariabetegség vagy diabétesz is tar-
sul, akkor 1,8 mmol/l alatti) — ez pedig intenziv kolesz-
terincsokkentd kezelést involval (3, 4). Ennek megfelel§

(maradt) az amerikai ajanlas is, ami szerint ebben a be-

tegcsoportban 20-75 év kézott nagy intenzitasu statin-

kezelés javasolt és, ha

* az LDL-C-csokkenés <50% vagy

»az LDL-C igy is eléri a 2,6 mmol/I-t, ezetimib megfon-
tolasa is (lla ajanlas) (5). Kardiovaszkularis szempont-
bdl terhelt csaladi el6zmény esetén mar 4,1 mmol/l
LDL-C-tél és 20 éves kortél megfontolandd a statin.

Diabéteszesek

Az eurdpai ajanlasok szerint igen nagy kockazatuak
azon diabéteszesek, akiknél célszervkarosodas vagy
dohdanyzas tarsul; az EAS szerint még ide tartozik a hi-
pertonia vagy dyslipidaemia jelenléte altalaban is (4),
nemcsak ezek sulyos formai, mint a prevencids irany-
elvben (3). Az amerikai koleszterinkezelési ajanlas |é-
nyegesen nem valtozott a diabéteszek esetében: 40—
75 év kozott rutinszer( statinkezelés indikalt, bizonyos
mértékl ASCVD-kockazat felett (hosszu diabétesztar-
tam vagy szervkarosodas) intenziv formaban (5).

Idések

Id6seknél a rendelkezésre allé adatok szlikdsebbek és
a mellékhatasok (miatti félelmek) fenyeget6bbek. Le-
het, hogy gyakoribbak a mellékhatasok, de ez a nagy
vizsgalatok radarja alatt marad (11), mikdzben a hata-
sossag egyeértelmd (12). Figyelemre mélto ilyen szem-
pontbdl az a nagy megfigyeléses vizsgalat, ami az in-
tenziv statinkezelés mortalitascsokkentd relativ hatasat
hasonlénak talalta 75 év felett és alatt (13). Tehat a ha-
tas/mellékhatéas kildnbsége idéseknél is (legalabb) egy
nagysagrendnyi kilénbséget mutat. Ezzel szemben
az idések primer prevencids statinkezelését az euré-
pai prevencios és amerikai (ACC/AHA) iranyelv csak
megfontolhaténak (lIb ajanlas) (3, 5). Az eurdpai dysli-
pidaemia ajanlas proaktivabb: megfontolandénak tartja
a statint (lla ajanlas), kiléndsen egyéb kockazati korul-
mények, igy hipertonia esetén (4). Az ACC/AHA odaig
megy, hogy szerintik 76 és 80 év kdzott a koronaria
kalcium score meghatarozasa is megfontolhaté a sta-
tinkezelés indikacidjanak szlikitésében (lIb ajanlas) (5).

Szekunder prevencié

Az 1,4 mmol/l alatti az LDL-C-célérték

Uj fejezetet nyitott a lépcsézetesen lefelé haladd
LDL-C-célértékek torténetében a Klinikai Endokrinold-
gusok Amerikai Tarsasaga és az Endokrinolégia Ame-
rikai Kollégiuma (American Association of Clinical En-
docrinologists and American College of Endocrinology;
AACE/ACE) 2017-es dyslipidaemia ajanlésa, amelyben
1,4 mmol/l alatti az LDL-C célértéke az extrém magas-
ként definialt kockazati kategdriaban (14). Ide soroléd-
nak azok, akiknél az ateroszklerotikus kardiovaszkula-
ris betegség

* progressziv, igy 1,8 mmol/l alatti LDL-C ellenére ACS

kovetkezik be,
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- olyan betegségekkel tarsult, mint diabétesz, 3. vagy 4.
stadiumu idllt vesebetegség, illetve familiaris hyper-
cholesterinaemia, vagy

« korai kezdet( (férfi esetében 55, nénél 65 év elbtti).

A francia ACS uténi lipidellatasra vonatkozé utmutatéd

is ennek szellemében irédott: ezetimib hozzaadasat

javasolja, ha az alkalmazott statin monoterapiaval az

LDL-C-célérték felett marad (15), ami 1,8 mmol/l vagy

1,4 mmol/l, attdél figgéen, hogy — sorrendben — mér-

sékelt vagy intenziv-e az alkalmazott statindézis. (Az

1,4 mmol/l alatti LDL-C altalaban nem érhet6 el statin

monoterapiaval.)

Az eurdpiai nemzeti ajanlasok proaktiv példaja az olasz,

ami ACS kapcsan 80 mg atorvastatint javasol rutinsze-

rlen, valamint primer ezetimib kombinaciét diabétesz
esetén (megfontolasra), illetve 4,2 mmol/l feletti spon-
tdn LDL-C mellett (hatarozottan); 40 mg atorvastatint
csak kivételesen tart elegendének (ha nem tortént PCI,
nincs diabétesz, nem volt el6zetes statinkezelés és az
LDL-C igy sem éri el a 2,6 mmol/I-t) (16).

Az idéskori szekunder prevencio

Az id8sek manifeszt kardiovaszkularis betegségének
lipidkezelésének ajanlasaiban is van eltérés: az EAS
ugyanazt a stratégiat javasolja, mint fiatalabbak esetén
(4), mig az ACC/AHA-ajanlas tartézkodobb: a 2013-as
verzié 75 év felett mérsékelt intenzitdsu statint javasolt
(I. osztalyu ajanlas) (6), mig a megujitasa csak megfon-
tolast (Ila), de akar intenziv dozistartomanyban is (5).

A PCSK9-gatlo kezelés javallatarol

Az eurépai ajanlas a PCSK9-gatlo javallatdnak megha-
térozasakor a kockazat és LDL-C-érték egyuttesének
mérlegelését javasolja, olyan szempontok szerint, ami
meghaladja jelen kdzlemény kereteit (17).

Az Uj amerikai ACC/AHA koleszterinkezelési iranyelv a
szekunder prevenciés PCSK9-gatlé kezelést els6sor-
ban a kilénésen magas kockazatu alcsoport esetében
ajanlja megfontolasra, nem megfelel6 hatasu ezetimib
kezelést kdvetd I1épcsbben (5). Ez jelent8s visszalépés
az egy évvel korabbi ACC szakért8i konszenzushoz ké-
pest (18).

Tercier prevencié -
Statin szivelégtelenségben

Obszervacios és bizonyos kisebb randomizalt vizsga-
latok, illetve nagyobbak post hoc elemzése alapjan a
statinok szivelégtelenséget javitd hatdsa volt vélelmez-
hetd. Ezt azonban az erre tervezett két nagy vizsgalat a
GISSI HF (19) és a CORONA (20) nem er6sitette meg.
Az utébbiban, bar 10 mg rosuvastatin iszkémias szive-
légtelenségben csdkkentette a hospitalizaciok szamat,
sem az elsddleges — kombinalt kemény kardiovaszku-
laris — végpontesemények, sem a koronariatdrténések
gyakorisaga nem kuldnbdzott érdemlegesen.

Az eurdpai szivelégtelenség iranyelv nem tanacsolja
statin inditédséat, de iszkémias eredet esetén annak to-
vabbi folytatasat megfontolanddnak (lla ajanlas), mas
szbvegkdrnyezetben megfontolhaténak (llb ajanlas)
tartja; a polifarmacia csdkkentésére vonatkozé javas-
latban pedig (az iranyelv 14.3. tablazata) a statin elha-
gyasat hozzak fel példaként (21).

Az Uj amerikai ACC/AHA koleszterinkezelési iranyelv
alapjan iszkémias eredetli csokkent EF szivelégtelen-
ségben is csak megfontolhato (Ilb ajanlas) a statin (5).

A , maximalisan toleralt” statindézisrol

Az iranyelvek intenziv statinterapia szuikségessége
esetén a ,maximalisan toleralt” dozist javasoljak (3—6).
Ez azt sugallja, mintha a ,statin-intolerancia” dozis fug-
gése kelléen bizonyitott lenne. (Az idéz8jel egy neves
szakértdi grémiumtol szarmazik) (22). Ezzel szemben
a 80 mg-os doézist dsszehasonlitd kettds vak klinikai
vizsgalatok kozul nemcsak az atorvastatinnal végzet-
tek esetében (PROVE IT, TNT, SPARCL) nem volt ki-
I6bnbség a myalgia vagy egyéb panaszok gyakorisa-
gaban, hanem — az A-Z és SEARCH-vizsgalatokban,
az egyébként a myopathia tekintetében ma mar nem
biztonsagosnak tekintett — 80 mg adagu simvastatin
mellett sem volt meggy6z8 differencia. (A pravastatin
elénye sem igazolédott.) Az esetek nagyobb részében
a myalgia a kezelés uUjrakezdésekor nem ismétlédik
(23). J6 példa volt az el6zetesen ,abszolut statin-into-
lerdnsnak” mindsitetteken végzett GAUSS 3, amely-
nek bevezetd szakdban a betegek véletlenszeriien 20
mg atorvastatint vagy placebdt kaptak (24). A kezelést
elhagyok aranya 42,6% volt az atorvastatin és 26,5%
a placebo mellett. Tehat a statin melletti myalgia még
ilyen, valogatott esetekben is gyakrabban nem ismétl6-
dik, mint igen, és ha mégis, gyakrabban a statinhatés
(lehet6ségének a) tudata, mint maga a statin okozza.
Arra sincs RCT-adat, hogy kézepes adagu statin+eze-
timib mellett kevesebb lenne az izommellékhatas, mint
maximalis statinddzis esetén.

Az izompanaszokkal szemben a tlirelmes allhatatossag
lehet a leghatékonyabb eszkdzlnk. Példaul a panaszok
€s a gyogyszerbeveétel naptarban torténd feljegyzése,
annak ellendrzése, megbeszélése. Abszolut intolerans
esetben ezetimib vagy fibrat monoterapia esetleg a ket-
t6 kombinacidja jon széba (4, 23).

Kuléndsen az akut iszkémias események kapcsan be-
vezetett kezelés és néhanynapos kovetés mellett tlinik
a ,maximalisan toleralt dézis” meghatarozas évatos-
kodbnak, ami mérhetéen szubmaximalis tartomanyba
tolja le az alkalmazott rutinadagokat. Holott ez a gya-
korlat — a maximalishoz képest, a TNT adatainak ext-
rapolalasa alapjan — 70 kdorulivel kevesebb elkerllhe-
t6 eseményért felelés, 10 000 koronariabeteg 6téves
kezelése esetén, mikdzben csak kettdvel kevesebb, Uj
diabéteszbdl eredd kardiovaszkularis eseményt eléz
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meg (a rhabdomyolysis sem volt gyakoribb 80 mg ator-
vastatin mellett) (25). (Ha a hatés bizonyitéka RCT-ken
alapszik, miért nem lehet ugyanigy a mellékhatasok
esetében is, ott ahol van elég adat?) Ezt egy nagy meg-
figyeléses vizsgalat is megerésitette, ami a maximalis
intenzitasu statint szignifikansan elénydsebbnek talalta
a szubmaximalishoz képest (13).

Nem beszélhetlink statin hepatopathiarél, mert bar a
statin okozta majenzim-emelkedés gyakorisaga - do6-
zistol és szertél fuggden — 0,2—-2,1% kozotti (rosuvas-
tatin mellett ritkabb, mint atorvastatin mellett), a prog-
ressziv idult és/vagy fatalis esetek megszaporodasat
nem lehetett kimutatni (22, 26). Ezért furcsa, hogy az
Uj ACC/AHA-ajanlas az idéskorban megfontolandd ki-
sebb adagok mellett a ,majfunkciés abnormitasokat”
hozza fel érvként (5).

Kifejezetten kartékonyak a veszélyeket eltulzo, tob-
bé-kevésbé elfogult kdzlemények (27, 28). Az iatrogén
kockazatnal példaul csak a bizonyitottak veendék fi-
gyelembe (22, 26), de ott is csak aranyosan. Példaul
nem az Uj keletli diabéteszt egészében kell a mérleg
masik serpenydjébe helyezni, hanem csak ennek vasz-
kularis kockazatot emeld hatasat.

Nem ,ész nélklli” kezelésre van sziikség, hanem a koc-
kazat mérlegelésére (pl. egyidejlileg 70 év feletti élet-
kor és/vagy n8i nem és/vagy alacsony testsuly?, hypo-
thyreosis kizarva? stb.) és észszer( vallalasara.

Egyéb lipidologiai kezelések

Az Eurdpai Atherosclerosis Tarsasag szerint a 2,3 mmol/l-
nél magasabb ftriglicerid gyogyszeres csokkentése
megfontolandé (lla ajanlas), statin mellé adott fibrat for-
majaban, nagy rizikéju betegnél pedig megfontolhatd
(Ilb) (4). Ennek szelleméhez hasonlatos évek 6ta az
MKKK, ami legujabban is azt mondja ki, hogy magas
vagy igen magas kockazat és hypertriglyceridaemia
vagy atherogen dyslipidaemia tarsulasa esetén a stati-
nok kombinacidja fibrat, esetleg omega-3 zsirsav alkal-
mazasaval megfontolhatd (7, 29). Az uj amerikai ACC/
AHA koleszterinkezelési iranyelv csak 5,6 mmol/l feletti
trigliceridtdl javasolja ennek gyogyszeres kezelését
megfontolni (5).

Roviditések

Bar a pleiotrép célzatu, 1 g koruli halolajjal végzett
vizsgalatok metaanalizise semleges eredményl (30),
az ennél nagyobb adag alkalmazéasa korabban is és
legujabban is sikeres volt (31, 32). Az (j vizsgalat, a
REDUCE IT keretében hypertriglyceridaemias (medi-
an 2,43 mmol/l), 70%-ban szekunder prevencids bete-
gek keriltek bevonasra és napi 4 g tisztitott, stabilizalt
EPA (ikozapentetil) volt a vizsgalati készitmény (32). A
kardiovaszkularis — koronaria és cerebrovaszkuléris —
esemeények szama 25%-kal csokkent, de kevesebb volt
az anémia és gasztrointesztinalis tinet, igy hasmenés
is; igaz a pitvarfibrillacié és periférias 6déma szignifi-
kansan gyakoribb lett. A j6tékony hatds mechanizmusa
nem vildgos, mert ez az induld és elért triglicerid-érté-
kektdl fuggetlen volt. (Tovabbi nagy vizsgalatok vannak
folyamatban.)

A koleszterinszint-csokkentés
adherenciajanak javitasa

A gyobgyszerszedési egyuttmikodés javitasat szolgal-
hatja, ha rendre kitériink a statinellenességre. ,Mos-
tanaban sok rosszat mondanak a koleszterincsokken-
tékrél, On is talalkozott ezekkel? Ezek egyaltalan nem
igazak (nehezen érthet6, hogy miért ez a gyogyszer-
csalad valt blnbakka),” Az LDL-C beépitett marker:
ha intenziv koleszterincsokkentés mellett értéke 2,5
mmol/l feletti, sokkal valészinlibb (minél magasabb,
annal inkdbb), hogy a beteg nem szedi (pontosan) a
gyogyszer(ei)t, mint az, hogy a kezelés nélklli kolesz-
terin ilyen magas és/vagy a statinra adott valasz ilyen
gyenge.

A péciensek sajnos nem értestlnek a — nocebohatas
miatt egyéb panaszgenerator — betegtajékoztatdbdl,
hogy a felsorolt mellékhatasok nagy része nem bizo-
nyitékokon alapuld (33).

Kovetkeztetések

A koleszterinszint-csdkkent6k a legjobban bevizsgalt
készitmények kozé tartoznak, mind a hatds, mind a
mellékhatas tekintetében. Pératlan sajatsaguk — pél-

AACE/ACE: Klinikai Endokrinolégusok Amerikai Tarsasaga és az Endokrinoldgia Amerikai Kollégiuma; American Association
of Clinical Endocrinologists and American College of Endocrinology; ACC/AHA: Amerikai Kardioldgiai Tarsasagok; American
College of Cardiology/American Heart Association; ACS: akut koronaria szindréma; acute coronary syndrome; CK: kreati-
nin-kinaz; creatinine kinase; FH: familiaris hypercholesterinaemia; familial hypercholesterolemia; GAUSS 3: Efficacy and
Tolerability of Evolocumab vs. Ezetimibe in Patients With Muscle Related Statin Intolerance: The GAUSS 3 Randomized Cli-
nical Trial; HOPE 3: HOPE 3 Investigators. Cholesterol lowering in intermediate risk persons without cardiovascular disease;
EAS: Eurdpai Atherosclerosis Tarsasag; European Atherosclerosis Society; ESC: Eurdpai Kardiologiai Tarsasag; European
Society of Cardiology; EPA: Eikozapentaénsav; JUPITER: Justification for the Use of Statins in Primary Prevention: An
Intervention Trial Evaluating Rosuvastatin trial; KV: kardiovaszkularis; LDL-C: alacsony sirliségi koleszterin; low density
cholesterol; PCSK9: Proprotein convertase subtilisin/kexin type 9; TNT: Treating to New Targets study; PROVE IT: PRavasta-
tin Or atorVastatin Evaluation and Infection Therapy (TIMI 22) trial; RCT: véletlen besorolasos vizsgalat; SPARCL: The Stroke

Prevention by Aggressive Reduction in Cholesterol Levels trial
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daul az antitrombotikumokhoz vagy kardio-vazoaktiv
szerekhez képest — a kockazatnal (legalabb egy) nagy-
sagrendnyivel nagyobb varhaté haszon, még maxima-
lis dozisok esetén is.

A nemzetkdzi ajanlasok trendjei divergalnak a kolesz-
terinszint-csdkkentés hatékore, intenzitdsa és a kom-
binaciés kezelés vonatkozasaban. Az azonban nem
kérdbjelez8dott meg, hogy szekunder prevencidban
az intenziv koleszterincsdkkentés a standard, de ezen
gyakorlat primer prevencioban is legitim. A napi ese-
tek nagyobbik részében nem talalhaté olyan biztonsagi
kockazat, ami a tobbletelénnyel biré maximalis statin-
dozisok kerulését indokolna. Az ezetimib nem helyette-
siti, hanem sokkal inkabb kiegésziti a megfelel6 inten-
zitasu statint.

Anyagi tamogatas

Szakértbi javadalmazas és/vagy kongresszusi tamoga-
tas (2012-2018): MSD, Sanofi Aventis, Amgen, Genzy-
me, Sandoz, Astra Zeneca, Novo, Novartis, Boehringer
Ingelheim, Ipsen, Krka, Merck, Research Flow

Erdekeltségek: nincsenek.
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