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A MAGYAR LIPID AJANLAST
BEFOLYASOLO LEGUJABB
KLINIKAI TANULMANYOK

A HYPERLIPIDAEMIA, EZEN BELUL AZ EMELKEDETT LOW-DENSITY LIPOPROTEIN-KOLESZTERIN (LDL-C) SZINT AZ ERELMESZESEDES
TALAJAN KIALAKULT KARDIOVASZKULARIS MEGBETEGEDESEK ES KLINIKAI TUNETEKET OKOZO SZOVODMENYEIK LEGFONTOSABB
KOCKAZATI TENYEZOJE. EZERT AZ LDL-C-SZINT GYOGYSZERES CSOKKENTESE STATIN ES NEM STATIN TiPUSU LIPIDCSOKKENTO
SZEREKKEL A KARDIOVASZKULARIS MEGBETEGEDESEK KOCKAZATANAK MERSEKLESEBEN KIEMELKEDOEN FONTOS. AZ ALABBIAKBAN
OSSZEFOGLALJUK ES ERTELMEZZUK A LIPIDCSOKKENT® KEZELESSEL KAPCSOLATOS LEGUJABB KLINIKAI TANULMANYOK ADATAIT.
KIEMELJUK A FAMILIARIS HYPERCHOLESTERINAEMIA KEZELESEBEN ALKALMAZOTT LEGUJABB TERAPIAS LEHETOSEGEKET ES ATTEKINT-
JUK A KOCKAZATI KATEGORIAKRA ES LIPID-CELERTEKEKRE VONATKOZO LEGUJABB NEMZETKOZI AJANLASOKAT. EZEK AZ ADATOK
ALAPVETOEN MEGHATAROZZAK AZ AKTUALIS MAGYAR LIPID IRANYELVEKET ES A MINDENNAPI KLINIKAI GYAKORLATOT IS.
Kulcsszavak: lipidcsokkentés, statin, klinikai vizsgdlatok, guidelines

RECENT CLINICAL STUDIES THAT DETERMINE THE CURRENT HUNGARIAN LIPID GUIDE-
LINES. HYPERLIPIDEMIA, ESPECIALLY THE ELEVATED LOW-DENSITY LIPOPROTEIN CHOLES-
TEROL (LDL-C) LEVEL IS A MAJOR CAUSE OF ATHEROSCLEROTIC CARDIOVASCULAR DIS-
EASE (CVD) AND ITS PROGRESSION TOWARDS CLINICAL COMPLICATIONS. THEREFORE,
PHARMACOLOGICAL REDUCTION OF LDL-C USING STATIN AND NON-STATIN LIPID
LOWERING DRUGS IS FOUNDATIONAL THERAPY TO REDUCE CVD RISK. IN THIS REVIEW,
WE SUMMARIZE AND DISCUSS THE DATA OF RECENT CLINICAL STUDIES IN THE CONTEXT
OF LIPID LOWERING. WE HIGHLIGHT THE NOVEL TREATMENT OPTIONS IN FAMILIAL
HYPERCHOLESTEROLEMIA AND OVERVIEW THE MOST IMPORTANT INTERNATIONAL
GUIDELINES REGARDING RISK CATEGORIES AND TREATMENT GOALS. THESE NOVEL DATA
FUNDAMENTALLY DETERMINE THE CURRENT HUNGARIAN LIPID GUIDELINES AND THE
EVERYDAY CLINICAL PRACTICE.

Keywords: lipid lowering, statins, clinical
studies, lipid guidelines

(FH) UJ ADATOK A FAMILIARIS
HYPERCHOLESTERINAEMIA

BEVEZETES ligris  hypercholesterinaemia

kezelésében alkalmazott Uj terdpids

A legutébbi Magyar Kardiovaszku-
laris  Konszenzus Konferencia 6ta
eltelt id&szakban az 0j amerikai és
eurdpai  ajdnldsok jelentek meg,
amelyek hatterét az elmult idészak
multicentrikus, prospektiv, kettés vak
vizsgdlatainak eredményei tdémasztjgk
ald. Az aldbbiakban attekintjik ezek-
nek a véleményformdlé vizsgdlatok-
nak az eredményeit, kiemelve a fami-

lehet8ségeket, a hypertriglyceridae-
mia, az alacsony high-density lipo-
protein koleszterin (HDL-C) szint és az
emelkedett low-density lipoprotein-
koleszterin (LDL-C) esetén alkalma-
zott statin- és nem statin kezelésekkel
elért legUjabb eredményeket, vala-
mint a nemzetkézi irdnyelvekben sze-
repld kockdzati kategéridkat és terd-
pids célértékeket.

KEZELESEBEN

Az elmilt id8szakban egyre tdbb
adat all rendelkezésre az FH-t illeté-
en. Ez részben annak is készénhets,
hogy a kordbbi években elkezdett
sz(révizsgdélatok eredményeként
egyre tobb beteg kerul felismerésre.
Ennek ellenére becslések szerint az
FH-betegek 80%-a nem keril diag-
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nosztizaldsra és a diagnosztizalt be-
tegek 10%-a éri el csak a kivanatos
terdpids célértéket. Az epidemiolégi-
ai tanulmdnyok azt mutatték, hogy a
korébbi 1:500 incidencia adatok
nem biztos, hogy pontosak, hiszen a
legljabb  vizsgdlatok,  amelyek
2 458 456 egyén adatdt foglaltak
magukban azt igazoltdk, hogy min-
den 250 egyén kozil 1 heterozigéta
(1).  Magyarorszdgon 20-50 000
fére tehetd a familidris hyperchole-
sterinaemia heterozigéta betegek
szdma. Ennek a jelentéségét az adija,
hogy ezekben az esetekben a szile-
tést8l kezdve jelenlévé magas ko-
leszterinszint el8segiti az ér dregedé-
sét, és ha még egyéb rizikéfaktorok
is tarsulnak hozzd, akkor mar korai
életkorban haldlos kardiovaszkularis
(CV) szév8dmények alakulhatnak ki
(2, 3). Ezt bizonyitja egy, a norvég
populdcidban végzett vizsgdlat is,
amelyben azt mutattdk ki, hogy az
FH-ben szenvedd egyének élettarta-
ma 15 évvel révidebb az FH-ben
nem szenved8khéz képest (4). Ez
azzal magyardzhaté, hogy az FH-s
nébetegek 25%-danak, a férfi bete-
gek 50%-anak van CV szév8dmé-
nye. A korondriabetegség rizikéja
3,5-16-szor nagyobb a heterozigéta
FH-s betegekben a nem FH-s bete-
gekhez képest, és 5-10-szer na-
gyobb a periférids érbetegség koc-
kdzata (5). A Framingham Risk Score
és a SCORE alkalmazédsa az FH-s
betegeknél nem ajénlott, mert jelen-
t8sen aldbecsili a CV-kockdézatot.
Még azonos LDL-C-értékek mellett is
a mutdaciéval rendelkezd FH-s bete-
gek magasabb CV-rizikéval rendel-
keznek. Egyéb tényez8k is befolya-
solhatigk o CV rizikéfaktorokat
(6-9). A UK NICE ajénlds az FH-s
betegek els8vonalbeli kezelésének a
statinkezelést, és legaldbb 50%-kos
kiinduldsi LDL-C-csékkenést javasol
(10). A Simon Broome Regiszter ada-
tai alapjén az Egyesilt Kirdlysdgban
1980-2006 kozdtt a statin addsa
mellett FH-s betegeknél primer pre-
venciéban 40%-kal, szekunder pre-
venciéban 25%-kal csékkent a CV-
haldlozds (11). Az FH-s betegeknél
alkalmazott korai lipidcsékkentéssel
5 évvel lehetett késleltetni az ate-
roszklerotikus eseményeket azokndl
képest, akiknél 15 éves korban kezd-
ték el a kezelést (3).

MULTICENTRIKUS,
PROSPEKTIV, KETTOS VAK
VIZSGALATOK A TRIGLICE-
RIDSZINT CSOKKENTESBEN

A trigliceridcsokkentéssel kapcsolat-
ban mind az epidemiolégiai, geneti-
kai, &llatkisérletes és klinikai tanulmd-
nyok azt tdmasztotték ald, hogy a
magas trigliceridszint fokozza az érel-
meszesedés kialakuldsdnak kockéza-
tat. Ennek alapjan az eurépai munka-
csoport két nagy csoportra osztotta a
hypertriglyceridaemidkat; az enyhe és
kézepes, valamint a stlyos hypertrigly-
ceridaemia forméra. 2-10 mmol/| k&-
26t trigliceridszint esetén enyhe és ko-
zepes, mig 10 mmol/| feletti triglicerid
értéknél stlyos hypertriglyceridaemidat
definidl (12). Ezzel szemben az ameri-
kai National Lipid Association 2015-
bs ajanldsa alapjan a hypertrigly-
ceridaemidt a kdvetkezd kategoridkba
sorolja: 1,7 mmol/| alatti trigliceridér-
téket tekint normalértéknek, 1,7-2,2
mmol/l kézéttit hatdrértéknek, 2,2—
5,6 mmol/l kézott értéket magas trigli-
ceridértéknek, 5,6 mmol/| feletti érté-
ket nagyon magas trigliceridértéknek
tekinti (13). A 2016-0s eurépai ajdén-
las megdllapitia azt, hogy a triglicerid-
szintet figyelembe kell venni a kardio-
vaszkuldris kockdzat megdllapitésa,
valamint a lipidterépia megvdlasztésa
sordn (14, 15). Uj terépids ajdnlésként
nagy CV-kockézatd betegeknél, ha
statinkezelés mellett a trigliceridérték
2,3 mmol/l felett van, fenofibrét
vélaszthaté (15).

MULTICENTRIKUS,
PROSPEKTIV, KETTOS VAK
VIZSGALATOK A HDL-C-

SZINT EMELESEBEN

A korébbi tanulmdnyok arra utaltak,
hogy az alacsony HDL-C-szint néveli a
CV-kockdzatot. A Minster-tanulmany-
ban azt taldltdk, hogy a 0,9 mmol/l
alatti HDL-C-szinttel rendelkezé egyé-
neknél jelentésen nétt az iszkémids
szivbetegség kialakuldsanak kockaza-
ta azokhoz képest, akiknek a HDL-C-
értéke 0,9-1,4 mmol/l volt (16). A
Framingham Heart tanulmdény elemzé-
se sordn azt mutatték, hogy azonos
LDL-C-szinttel  rendelkezé egyének
kézil azokndl akiknél a HDL-C-szint
alacsonyabb volt, jéval nagyobb gya-
korisdggal fordult el8 a koszorGér-

betegség (17). A TNT-tanulmdnyban
azt taldlték, hogy a kardiovaszkuléris
események gyakorisdga 39%-kal csék-
kent azon egyéneknél, akik a magas
HDL-C kvartilisben helyezkedtek el,
azokhoz képest akiknek a HDL-C-szint-
ie a legalacsonyabb kvartilisbe esett,
még abban az esetben is, ha minden
kvartilisbe esd betegnek az LDL-C-érté-
ke 1,8 mmol/I volt (18). Ugyanakkor a
nagy prospekiiy, kettés vak, kontrollalt
multicentrikus tanulmdényok: a FIELD
(19), az ACCORD (20), valamint a
CETP-gétlékkal végzett ILLUMINATE
(18), dal-OUTCOMES (21) és
ACCELERATE (22) tanulmdnyok nem
témasztotték ald a HDL-C CV-preven-
cidban kordbban hitt szerepét. Ezért
sokan kétségbe vonjék a HDL oki sze-
repét a CV-betegségek kialakulasdban
(14) és a HDL-nek a kardiovaszkuldris
betegség elleni védelemben jétszott
szerepét is megkérddijelezték (15).
Ugyanakkor kordbbi vizsgélatok ered-
ményei alapjan a HDL-C-szinfet to-
vébbra is a CV-kockézat markerének
tekintjok. Férfiaknal 1 mmol/l alatti
HDL-C-értéket, néknél 1,2 mmol/I
alatti HDL-C-értéket tekintjok kéros-
nak.

1998-ban Frost és Havel felvetette a
non-HDL-C, mint CV-riziké marker al-
kalmazdsdt. A non-HDL-C és a CV-
betegségek kdzotti dsszefiggést szd-
mos tanulmdny megerdsitette (20).
Rainwater és munkatdrsai vizsgdlatai
15-34 éves, nem CV-betegségben
meghalt egyén boncoldsa sordn azt
mutattdk, hogy a non-HDL-C szoros
korrelaciét mutatott az érelmeszesedés
morfolégiai jeleive, kéztik a zsiros csi-
kok (fatty streak) megjelenésével és az
ateroszklerotikus 1éziék nagysdgéval
(23). Goliasch és munkatérsai 40
évnél fiatalabb miokardidlis infarktus-
ban szenvedd egyéneket vizsgdlva azt
taldltak, hogy a lipoprotein-frakciék
kézGl a non-HDL-C mutatta a legszo-
rosabb  korreléciét az infarktussal.
Sniderman és munkatérsai 12 figget-
len tanulmdany metaanalizisét elvégez-
ve, amelybe t&bb mint 200 000 egyén
adatét elemezték, azt mutattdk ki, hogy
a 10 éves periddus alatt a non-HDL-
C-érték jobb markere volt a CV-ese-
ményeknek, mint az LDL-C (24). Ezen
eredményeket figyelembe véve emel-
kedett trigliceridérték esetén a non-
HDL-C-célértéket, mint mdsodlagos
célértéket javasolja a 2013-as eurd-



pai ajanlds és azt dllapitia meg, hogy a
2-es tipust diabéteszes dyslipidaemidt
gyakran jobban jellemzi a non-HDL-C,
mint az egyéb lipidfrakcidk (25).

LIPID-CELERTEKEK A LEG-
FRISSEBB NEMZETKOZI
AJANLASOK ALAPJAN

A Magyar Kardiovaszkuldris Konszen-
zus Konferencia 2011-es ajdnlésdban
a non-HDL-C-t mdsodlagos célként
javasolt, 2,3 mmol/| feletti triglicerid-
érték esetén. A non-HDL-C célértéke
0,8 mmol/I-el nagyobb, mint az LDL-C
célértéké (26).

A2011-es eurépai ajanlds a nagy riziké-
i0 CV-betegeknél 2,6 mmol/l-es LDL-
ériéket tartja kivanatosnak (27-29). A
2015-6s National Lipid Association
(NLA) ajdnlédsa a kilénbozé rizikdkate-
géridkban az LDL-C-célériékhez képest
0,8 mmol/l-rel magasabb non-HDL-C
célértéket javasol magas trigliceridér-
tékkel rendelkezd egyéneknél (30).
Elsédleges célértéknek a lipidesékken-
18 kezelés vonatkozdsdban tovdbbra is
az LDL-C-célértéket kell tekinteni. A
Cholesterin Treatment Trialist (CTT)
metaanalizise azt igazolta, hogy
1 mmol/l LDL-C csékkentés 1/5-ével
csékkenti a vaszkuldris események
kialakuldsanak esélyét; 2-3 mmol/I-rel
torténd csokkentés 40-50%-kal (31).
A kordbbi prospektiv multicentrikus,
kettés vak vizsgdlatok eredményei
alapjan egyértelmien igazolédott az
LDL-C-csékkentés  CV-rizikdcsdkke-
nésre kifejtett kedvezé hatdsa. A na-
gyobb mértéki LDL-C-csékkenés na-
gyobb mértékd CV-elénnyel jért, sét a
kiinduldsi LDL-C nagyobb, mint 50%-
kal térténd csdkkenése, valamint a 2
mmol/l alatti  LDL-C-szint esetén
plakk-regressziét mutattak ki, Ezért
Grundy professzor és munkatérsai
modositotték a kordbbi lipid ajanldst
és egy Uj rizikékategériat, a nagyon
nagy rizikbkategériat vezették be.
Ebben a csoportban révidtdvon is
szUkséges a plakk-regresszié ahhoz,
hogy jelentésen csdkkentsik a kardio-
vaszkuléris eseményeket, ezért 1,8
mmol/I-es LDL-C-célértéket fogalmaz-
tak meg ebben a csoportban (32). Az
ATP Il szintén &tvette a nagyon nagy
rizikékategéria fogalmét, kissé médo-
sitva annak tartalmdt, de célértékben
az 1,8 mmol/l-es LDL-C-értéket fogal-
mazta meg (33). ACC/AHA ajdnlds
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ezzel szemben elvetette a célérték
fogalmét és 4 olyan betegcsoportot
fogalmazott meg, akiknél a statin ala-
pU LDL-C-csdékkenés eldnyds. (1.
4bra) (34). Ez az ajanlés elvetette a
nem statin alapy lipidcsdkkentést.

A NEM STATIN TiPUSU
LIPIDCSOKKENTO SZEREK-
RE VONATKOZO NEMZET-

K&Z1 AJANLASOK

EZETIMIB
A t8bb mint 9000 krénikus vesebete-
get magdba foglalé SHARP-tanul-
mdnyban a statin+ezetimib kombina-
ci6 hatékonyabb LDL-C-csékkenést
eredményezett, mint a statinterdpia és
kedvezd8bb hatdast gyakorolt a klinikai
végpontokra is. Szignifikdnsan, 17%-
kal csékkentette a primer végpontot
(35). Az IMRPOVE-IT-tanulmdanyba
18 000 akut korondria szindrémds
beteget vontak be. A betegek fele
simvastatin - monoterdpidban, masik
fele simvastatin + ezetimib kezelésben
részesilt. A tanulmdny igazolta azt,
hogy a simvastatin + ezetimib alkal-
mazdsa szignifikdnsan nagyobb mér-
tek( LDL-C-csdkkenést hozott létre
mint a simvastatin monoterdpia és az
egyéb lipidprofilok is kedvez8bbek
voltak. Ezzel egyitt mind a primer,
mind a szekunder CV-végpontokban
szignifikdns javuldst észleltek. Az al-
csoport elemzések arra mutattak rg,
hogy az alacsonyabb: 1 mmol/l-es
LDL-C-célértéket elért  csoportban
kedvezd8bbek voltak az eredmények,
mint az 1,54-2,06 mmol/l-es célérté-
ket elért csoportban. Ugyanakkor a
tanulmdny igazolta azt is, hogy a hosz-
sz0tdvon alkalmazott statin+ezetimib
nem névelte a nem kivant mellékhatd-
sok szamét, igy alkalmazdsa biztonsd-
gos (36). A PRECISE IVUS-tanulmdny
szintén azt tdmasztotta ald, hogy az
atorvastatin monoterdpidhoz képest
az atorvastatin+ezetimib  egyittes
alkalmazésa kedvezd8bb hatdst fejtett
ki a plakk-regressziora (37). Ezek az
adatok azt mutatték, hogy a kordbbi
ACC/AHA ajdnldssal szemben nem-
csak a statin monoterdpia, hanem a
kombindciés terdpia is elényds lehet a
CV prevencidban, jelen esetben a
statin+ezetimib kombinécié. A sta-
tin+ezetimib kombindcién kivil a ko-
rabban alkalmazott statin+niacin, sta-
tin+CETP-gatlé, statin+fenofibrat a
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1. ABRA: ACC/AHA AJANLAS AZON BETEG-
CSOPORTOKROL, AKIKNEL A STATINKEZELES
ALKALMAZASA KLINIKAI HASZONNAL JAR

1. KUNIKAILAG ISMERT KARDIOVASZKULARIS
ESEMENY.

2. PRIMEREN MAGAS LDL (4,9 MMOL/L FELETT)

3. 40-75 Ev kOzOTTI CUKORBETEGEK (LDL
1,8-4,9 mmoL/L)

4. KUNIKAI KARDIOVASZKULARIS ~BETEGSEGTOL
MENTES VAGY DIABETESZMENTES ~BETEGEK
40-75 EvkdzoTT (LDL 1,8-4,9 MMOL/L) Es
KARDIOVASZKULARIS RIZIKO 7,5% FELETT VAN.

Stone NJ, ef al. 2013 ACC/AHA Blood Cholesterol Guideline

klinikai végpontokat illetéen nem ho-
zott kedvezd eredményt. A 2017-ben
publikalt REVEAL-vizsgdlatban t&bb
mint 30 000 beteget vontak be. A
betegek egyik fele anacetrapib keze-
lésben részesilt, a mdsik fele placebot
kapott. A 4 éves kdvetési idé alatt az
LDL-C 20%-kal csokkent, a HDL
105%-kal emelkedett. A primer vég-
pont szignifikdnsan 9%-kal csékkent
(koronéria-haldalozés, AMI, korondria-
revaszkularizdcid). Az iszkémids stroke
gyakorisdga nem nétt és csékkent az
0j diabetes megjelenése. Ez a tanul-
mdny azt veti fel, hogy a statin+ana-
cetrapib kombindcié is kedvezé lehet a
kardiovaszkularis prevenciét illetéen.
A 9%-os primer végpontcsdkkenés
hatterében ugyanakkor felvetédik a
20%-o0s LDL-csékkenés hatésa, igy az
nem elsésorban a HDL-emeléssel
figghet 6ssze (38).

PROPROTEIN-KONVERTAZ
SZUBTILIZIN/KEXIN 9
(PCSK9) GATLOK

A nagyon magas kiindulési LDL-C-
értékkel rendelkezd egyéneknél a
maximdlisan tolerdlhaté statin+ezeti-
mib kombindciéval sem érjik el a
kivanatos LDL-C-célértéket. Ennek
javitdsa céligbol az elmilt évtizedek-
ben jelentds gydgyszerfejlesztések in-
dultak, amelynek eredményeként a
kifejlesztésre keriltek a PCSK9-gétlok.
A PCSK9-gatlékkal végzett vizsgalatok
azt mutattdk, hogy a maximdlisan tole-
radlhaté statin+ezetimib  kombindcié
mellé adva is tovabbi tdbb, mint 50%-
os LDL-C-csdkkenést képesek kivaltani
(39). Az LDL-C-csékkentésen kivil az
ODYSSEA Outcome tanulmény (40,
41) interim analizise alapjén a CV-ese-
ményeket 54%-kal csékkentette az
alirocumab, mig az Osler-tanulmany-
ban az evolocumabbal 53%-os csdk-
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kenést taldltak (42). Tébb mint 27 000
beteget magdba foglalé Fourier-tanul-
mdnyba igen nagy CV-rizikécsoportba
tartozd egyéneket vizsgdltak, akik
atlagéletkora 63 év volt, 24,6%-uk né,
75,4%-uk férfi volt. A betegek 2/3-a
nagy intenzitdsy statinkezelésben ré-
szesilt, mig 1/3-a mérsékelt intenzitd-
sU statinkezelést kapott, minddsszesen
a betegek 5,2%-a részesilt ezetimib
kezelésben. A betegek felénél 140 mg
evolocumabot adtak 2 hetente, vagy
420 mg havonta, a mésik fele placebo-
kezelésben részesilt. Az evolocumab
alkalmazdsanak hatdséra szignifikans,
59%-os atlagos LDL-C-cskkenés jott
létre, amelynek eredményeként a ke-
zelt betegek atlag LDL-C-szintie 0,78
mmol/l volt. A primer CV-végpont
szignifikénsan, 15%-kal javult, a sze-
kunder CV-végpont szintén szignifi-
kans mértékben, 20%-kal csdkkent az
evolocumabbal  kezelt csoportban.
Ezek az adatok azt mutattdk, hogy
nemcsak a statin+ezetimib, hanem a
statin+evolocumab kombinalt kezelés
is tovabbi CV-eseménycsdkkenést valt
ki. Ezek hatterében elsésorban az LDL-C
csokkenése dall. A kérdés az, hogy
milyen mértékben lehet az LDL-C-szin-
tet csokkenteni? A Fourier-tanulmdny
alcsoport-elemzése sordn az elért LDL-
C-értékek alapjén 5 alcsoportot ki-
l6nbéztettek meg; az egyik csoportban
az LDL-C 0,5 mmol/I alatti értéken
volt, a masikban 0,5-1,3 mmol/I ké-
z6tt, a  harmadik alcsoportban
1,3-1,8 mmol/l kéz6tt, a negyedikben
1,8-2,6 mmol/| kézétt, az dtédikben
2,6 mmol/l felett volt. Azt taldaltdk,
hogy az LDL-C alapjén osztdlyozott
kilénbdz8 alcsoportokban a stlyos
mellékhatdsok eléfordulésaban, az
Ujonnan megjelend diabétesz gyakori-
sdgban, daganatos betegségekben, a
kataraktdban, neurokognitiv funkciék-
ban, méjenzim és CK-emelkedésben,
a nem kardiovaszkuldris haldlozasban,
valamint haemorrhagids stroke-ban
nem volt szignifikdns kilénbség (43).
Az Ebbinghaus-vizsgélat 2000 beteg
bevondsaval készilt, ebbdl 1204 be-
teg kerGlt elemzésre az dtlagos kéveté-
si idé 19,8 hénap volt. Vizsgdltdk a
kognittv funkcidkat, és azt taldltak,
hogy a betegek énbevalldsa, valamint
a vizsgdlék dltal kézsltek alapjén nem
volt szignifikans eltérés a placebo és az
evolocumabbal kezelt csoportban a
kognitiv funkciék tekintetében (36).

2. ABRA: PCSK9-INHIBITOR KEZELES A NATIONAL LIPID ASSOCIATIONS AJANLASA ALAPJAN

1. PCSKQ-INHIBITOR KEZELES MEGFONTOLANDO STABIL ATEROSZKLEROTIKUS EGYENEKNEL, AKIK EGYEB
KARDIOVASZKULARIS RIZIKOFAKTOROKKAL RENDELKEZNEK ES A MAXIMALISAN TOLERALHATO STATIN ES
EZETIMIB KOMBINACIO MELLETT AZ LDL 1,8 MMOL/L, A NON-HDL 2,6 MMOL/L FELETT VAN.

A EROSSEG, MAGAS KVALITAS

2. A PCSK9-GATLO KEZELEST MEG LEHET FONTOLNI ABBAN AZ ESETBEN, HOGYHA AZ ATEROSZKLEROTIKUS
VASZKULARIS BETEGSEG PROGRESSZIOJA FIGYELHETO MEG A MAXIMALISAN TOLERALHATO STATIN+EZETIMIB
KEZELES MELLETT AZ LDL 1,8 MMOL/L FELETT, A NON-HDL 2,6 MMOL/L FELETT VAN.

B EROSSEG, MERSEKELT KVALITAS

3. A., A PCSK9-GATLO KEZELES MEGFONTOLANDO 40 -79 EVES NEM KONTROLLALT ATEROSZKLEROTIKUS
RIZIKOFAKTORRAL RENDELKEZO EGYENEKNEL, AKIKNEK EGYEB JARULEKOS RIZIKOIK VANNAK ES A KEZELES
ELOTTI LDL ERTEKUK 4,9 MMOL/L FELETT VOLT. A MAXIMALISAN TOLERALT STATIN-EZETIMIB KEZELES MELLETT
AZ LDL 2,6 MMOL/L FELETT, VAGY A NON-HDL 3,4 MMOL/L FELETT VAN.

B EROSSEG, MERSEKELT KVALITAS

B., A PCSK9-GATLO KEZELES MEGFONTOLANDO 40-79 EVES NEM KONTROLLALT ATEROSZKLEROTIKUS
RIZIKOFAKTORRAL RENDELKEZO EGYENEKNEL, AKIKNEK EGYEB MAGAS RIZIKOJUK VAN, VAGY GENETIKUSAN
MEGEROSITETT FH-JUK ES A KEZELES ELOTTI LDL ERTEKUK 4,9 MMOL/L FELETT VOLT. A MAXIMALISAN TOLE-
RALHATO STATIN+EZETIMIB TERAPIAVAL NEM ERTEK ELAZ 1,8 MMOL/L LDL VAGY A 2,6 MMOL/L NON-HDL
ERTEKET.

B EROSSEG, MERSEKELT KVALITAS

C., PCSK9-GATLO KEZELES MEGFONTOLANDO LEHET 18-39 EV KOZOTTI FAMILIARIS HYPERCHOLESTE-
RINAEMIAS EGYENEKNEL, AKIKNEK A KEZELES ELOTT AZ LDL-C SZINTJE 4,9 MMOL/L FELETT VOLT ES NEM
KONTROLLALT EGYEB ATHEROSCLEROSIS RIZIKOFAKTORUK VAN. EZEN KiVUL NAGYON MAGAS RIZIKOFAKTO-
RUK, VAGY AZ FH DIAGNOZISA GENETIKAILAG MEGEROSITETT. A MAXIMALISAN TOLERALHATO
STATIN-+EZETIMIB KEZELESSEL NEM ERIK EL A 2,6 MMOL/L-ES LDL ERTEKET, VAGY A 3,4 MMOL/I-ES NON-
HDL ERTEKET.

E EROSSEG, ALACSONY KVALITAS

D., PCSK9Q-GATLO KEZELES MEGFONTOLANDO A TOVABBI LDL CSOKKENTES CELUABOL FAMILIARIS
HYPERCHOLESTERINAEMIAS HOMOZIGOTA EGYENEKNEL, AKIKNEL NEM ISMERT A GENETIKAI HATTER, VAGY
AZOKNAL AKIK LDL RECEPTOR DEFEKTIVEK ES MAXIMALISAN TOLERALHATO STATIN-+EZETIMIB TERAPIA MELLETT
AZ LDL NAGYOBB MINT 1,8 MMOL/L, VAGY A NON-HDL 2,6 MMOL/L.

B EROSSEG, MERSEKELT KVALITAS

Oninger, C. E: Journal of Clinical Lipidology (2017) 11, 880-890.

Osszefoglalva megdllapithatd, hogy a
statin+ezetimib vagy statin+PCSK9
kombindaciéval az LDL-C alacsony
szintre csékkenthetd, az T mmol/| alatti
ériék is elérhetd, amely a CV-végpontok
tovabbi javulds4t mutatta az 1,8
mmol/| alatti LDL-C szintnél. A bizton-
sdgossdgi paramétereket illetéen nem
volt kilénbség a nagyon alacsony LDL-
C-szinttel rendelkezd betegeknél.

RIZIKOKATEGORIAK A
LEGUJABB AJANLASOK
ALAPJAN

Ezek az eredmények megerésitik a
kordbbi ajdnldsokban azt, hogy a
terdpia sordn tovébbra is az elsédle-
ges célértéknek az LDL-C-szintet kell
tekinteni. Ezen eredményeket is figye-
lembe véve a 2016-0s ESC/EAS ajdan-
las hdrom rizikékategériat javasol;

nagyon nagy rizikbkategériat, amely-
ben az LDL-célérték 1,8 mmol/l, vagy
minimum 50%-os kiinduldsi LDL-cs&k-
kenés javasolt. A nagy rizikékategoria-
ban az LDL-célérték 2,6 mmol/l, vagy
legalabb 50%-kos LDL-csdkkenés ja-
vasolt. A kézepes és alacsony rizikéka-
tegéridban az LDL-célérték 3 mmol/l.
Mésodlagos célértékként a non-HDL-
C-célértéket javasolja. HDL tekinteté-
ben férfiaknal 1 mmol/I alatti, n8knél
1,2 mmol/I alatti HDL-t tekinti kéros-
nok, triglicerid vonatkozésdban 1,7
mmol/| alatti értéket javasol (15).

TERAPIAS AJANLASOK
A LEGUJABB AJANLASOK
TUKREBEN

A kérdés az, hogy mi legyen a terdpids
megkézelités az elébb emlitett célérté-
kek elérése érdekében?



Mind az Amerikai mind az Eurépai
ajénlds elsé terdpids megkdzelitésként
a statinterdpidt javasolja. A cél az,
hogy maximdlisan tolerdlhaté statin-
dézissal eléritk a kivant célértéket.
Amennyiben statin-intolerancia van,
vagy a maximdlisan tolerdlhaté statin-
dézissal nem ériik el a célértéket,
akkor megfontolandé a statin+ezeti-
mib kombindcié. A familiaris hyper-
cholesterinaemids egyéneknél, ahol a
kiindulési LDL-C-célérték nagyon ma-
gas, és a maximdlisan tolerdlhatd
statin+ezetimib  kombindciéval sem
ériik el a kivént terdpids értéket, a
homozigéta betegeknél a mikroszo-
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