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A CELERTEKEK ELERESE

A hazai Kardiovaszkuldris Konszenzus Konferencidk és o CELT, CEL2 és
Konszenzus CEL 2006-program

A sziv- ES ERRENDSZERI BETEGSEGEK MEGELOZESERE HAROM KONSZENZUS KKONFERENCIAT SZERVEZTEK, AHOL MEGALLAPODAS SZU-
LETETT A KOCKAZAT-BESOROLASBAN, VALAMINT A NAGY RIZIKOFAKTOROKHOZ TARTOZO CELERTEKEK KIJELOLESEBEN. NAGY KOCKA-
ZAT ESETEN A CH-CELERTEK <4,5 MMOL/L, A VERNYOMASE <130/80 HeMM, A HASKORFOGATE <94/80 CM, MiG DIABETESZ-
BEN AZ EHOMI VERCUKOR <6,0 MmoL/L. HAROM UN. CEL-PROGRAM KERETEBEN MERTEK FEL, HOGY A KONSZENZUS KONFEREN-
CIA IRANYELVEI A KOCKAZAT-BESOROLASBAN ES A CELERTEKEK ELERESEBEN HOGYAN VALOSULTAK MEG ES HOGY UTOBBIAK HOGY VOL-
TAK BEFOLYASOLHATOK. MEGALLAPITHATO VOLT, HOGY A 2004-ES VIZSGALATBAN A CH-CELERTEK ELERESI ARANY NAGY KOCKAZA-
TUAK KOZOTT cSAK 11,5% VOLT, AMI EDUKACIORA ES INTERVENCIORA 22,7%-RA EMELKEDETT. 2005-BEN — KULONBOZO, DE A
2004-Es POPULACIOHOZ HASONLO BETEGEKBEN — EZ AZ ARANY 22% VOLT (INTERVENCIO UTAN 28%), 2006-8AN PEDIG 30,1%.
Az ATLAG CH-SZINT 2004-BEN 6,0 mmoL/L, 2005-BeN 5,54 mmoL/L, 2006-BAN 5,32 MMOL/L VOLT, INTERVENCIORA LEFELE
TENDALT. A KEZELT BETEGEK ARANYA 40% KORUL VOLT, DE KOZTUK IS ALACSONY VOLT A CELERTEK ELERESE. EZT MAGYARAZHATJAK
RESZBEN AZ ALKALMAZOTT INSZUFFICIENS STATINDOZISOK, RESZBEN AZ A TENY, HOGY A STATIN-EZETIMIB KOMBINACIOS TERAPIA MEG
NEM VOLT SZELES KORBEN ELTERJEDT. A CH — LDL-CH-CELERTEK ELERESENEK EGYIK ALTERNATIVAJA A STATINDOZIS TITRALASA, AMI
AZONBAN NOVELHETI A MELLEKHATASOKAT, A MASIK, A BIZTONSAGOS, HATEKONY STATIN-EZETIMIB KOMBINACIO. A CEL 2006-
PROGRAMBAN A BMI-CELERTEKET CSAK 22%, A VERCUKORET 17,8%, Az UJ VERNYOMAS CELT (<130/80 HeMmM) 54%-A ERTE EL
E BETEGEKNEK. AZ IGEN NAGY KOCKAZATU KATEGORIAHOZ TARTOZO CELERTEKET (<3,5 MmoOL/L) CSAK 4,5% ERTE EL.
Kulcsszavak: CEL-program, kockdzat-besorolas, Ch-célérték,
BMI-célérték, vérnyomas-célérték

ACHIEVING THE GOALS. THE GUIDELINES OF THE HUNGARIAN CARDIOVASCULAR CONSEN-
sus CONFERENCES AND THE CELI, CEL2 aND Consenzus CEL 2006 PROGRAMME. THE
GUIDELINES OF THE HUNGARIAN CARDIOVASCULAR CONSENSUS CONFERENCES AND THE
CEL1, CEL2 AND CoNseNzus CEL 2006 PROGRAMME THREE CONSENSUS CONFERENCES
WERE ORGANISED ABOUT THE SUBJECT HOW TO PREVENT CARDIOVASCULAR DISEASES. DURING
THESE CONFERENCES CONSENSUS WAS ESTABLISHED CONCERNING THE PRINCIPALS OF CATE-
GORISING RISK, AS WELL AS THE GOALS OF MAJOR RISK FACTORS WERE DETERMINED. IN CASE
OF HIGH RISK, THE TARGET VALUE OF CHOLESTEROL IS <4.5 MMOL/L, THAT OF BLOOD PRES-
SURE IS <130/80 HGMM, WAIST CIRCUMFERENCE BEING <94/80 CM, WHILE BLOOD SUGAR
LEVEL IN DIABETIC PATIENTS IS <6.0 MMOL/L. IT HAS BEEN EXAMINED AT 3 CEL PROGRAMMES
HOW THE RECOMMENDATIONS OF THE CONFERENCE CAN BE INPLEMENTED AND HOW THIS
IMPLEMENTATION PROCESS CAN BE INFLUENCED. IT WAS ESTABLISHED THAT IN 2004 THE
ACHIEVEMENT OF THE CHOLESTEROL GOAL IN HIGH RISK PATIENTS WAS ONLY 11.5%, WHICH
COULD BE INCREASED BY EDUCATION AND INTERVENTION TO 22.7%. IN 2005, WITH DIF-
FERENT BUT SIMILAR PATIENTS, THIS RATIO WAS 22% (AFTER INTERVENTION 28%), WHICH
ROSE TO 30.1% IN 2006. THE BASELINE AVERAGE CHOLESTEROL LEVEL WAS 6.0 MMOL/L IN
2004, 5.54 mmoL/L IN 2005, AND 5.32 mmoL/L IN 2006, SHOWING A LOWERING TEN-
DENCY FOLLOWING THE INTERVENTIONS. THE RATIO OF THE TREATED PATIENTS WAS APPROXI-
MATELY 40%. HOWEVER, THE PROPORTION OF THOSE ACHIEVING THE GOALS WAS LOW EVEN
AMONG THEM. THIS CAN BE ATTRIBUTED PARTLY TO ADMINISTERING INSUFFICIENT STATIN
DOSES, PARTLY TO THE FACT THAT THE THERAPY WITH STATIN-ESETIMIBE COMBINATION IS STILL
NOT WIDESPREAD ENOUGH. ONE ALTERNATIVE FOR ACHIEVING THE CH GOAL IS THE TITRA-
TION OF THE STATIN DOSE, WHICH, HOWEVER, CAN INCREASE THE ADVERSE EFFECTS, WHILE THE
OTHER WAY IS THE EFFECTIVE AND SAFETY STATIN-EZETIMIBE COMBINATION. IN THE CEL 2006
PROGRAMME THE BMI GOAL WAS ONLY ACHIEVED BY 22%), WHILE THE BLOOD SUGAR TARGET
VALUE BY 17.8%, THE NEW BLOOD PRESSURE GOAL (130/80 HGMM) BEING ACHIEVED BY
54% OF THE PATIENTS INVOLVED. IN THE VERY HIGH RISK CATEGORY GROUP THE ACHIEVEMENT
OF THE CHOLESTEROL GOAL (<3.5 mmoL/L) wAs ONLY 4.5%.

Keywords: CEL programme, categorising risk, the
target value of cholesterol, BMI goal and the
target value of blood pressure
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HATARERTEK, CELERTEK

Mielétt a célérték fogalma elterjedt
volna a kardiovaszkuldris megbetege-
dések prevencidjdban, az 1980-
1990-es években a hatdrértékek vol-
tak elétérben. A lipidoldgidban pl. az
1970-es években a 7,8 mmol/l-es, az
1980-as években 6,5 mmol/l-es, az
1990-es években 5,2 mmol/l-es ko-
leszterin (Ch) értéket tekintették a nor-
mdlis szint felsé hatdranak. Kordbban
elvileg azt kellett kezelni, akinek a Ch
értéke meghaladta a felsd hatérérté-
ket. Ez a koncepcié a késdbbiekben
két irdnyban is vdltozott. Részben az-
zal, hogy elétérbe kerilt a globdlis
kardiovaszkuldris kockdzat fogalma,
amely szerint a kezelés megkezdése
nemcsak egy adott Ch értéktél, ha-
nem inkdbb a beteg feljes kardiovasz-
kuléris rizikojatol figg. Ugyanakkor a
nagy vizsgdlatok eredménye alapjdn
kialokultak On. célértékek, amelyeket
elérve a kardiovaszkuldris kockdzat, a
morbiditds és a mortalitds szignifikdns
csokkenése volt kimutathaté. Ez az
ajanlds nemcsak a lipidolégia, hanem
az egyéb sulyos nagy rizikéfaktorok
teriletén, a hiperténia, az obesitds, a
diabétesz teriletén is elterjedt. A cél-
értékek bevezetésével egyittal a ha-
tarértékek is lejjebb keriltek. Vizsgala-
tok bizonyitottak, hogy 7,8 mmol/I-es
Ch-érték mellett 4-szer, 6,5 mmol/I-es
szintnél 2-szer annyi kardiovaszkuldris
esemény, infarktus fordul el8, mint
5,2 mmol/I alatt. A nemzetkdzi ajdn-
lasokban is megjelentek a célértékek,
amelyeket a Ch helyett — vagy mellett
— az LDL-Ch szintre vonatkoztattak. Az
amerikai ATPIII iranyelvei (1) szerint
2,6 mmol/l-es LDL-Ch értéket, az eu-
répai ajanldsokban 3,0 mmol/, majd
2,5 mmol/l-es célértéket (2) jeldlték
meg, amelyek mér 5,0 mmol/I alatti
Ch értékeknek feleltek meg. Végil is a
célértékek és a hatarértékek dsszemo-
sodtak, a célértékeket a rizikohelyzet-
t8l figgd hatarértéknek tekintették.

IRANYELVEK
A nemzetkdzi ajénldsok nyomén a
Magyar Atherosclerosis Tdrsasdg kez-
deményezésére hazdnkban is megin-
dult egy folyamat, amely a kilénbszé
rizikéfaktorokat képviseld tarsasdgok
kozétti konszenzus kialakitésara val-
lalkozott. Elészér 2003-ban még 9,
majd 2005-ben 13, 2007-ben 15
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tarsasdg, valamint a Kardiolégus
Szakmai Kollégium és az OALl bevo-
ndaséval (3) megegyezések szilettek a
kockdzat-besorolasban, a nagy riziké-
faktorok értékeinek szamszer( kijelo-
lésében, a célértékek elérési média-
nak alapelveiben és az Un. kardiopro-
tektiv preventiv gyogyszeres terdpia el-
veiben.

NAGY KOCKAZAT
Az eddigi hdrom konszenzus konfe-
rencidn egymdshoz képest alapvetd
véltozdsok nem térténtek. A hangsuly
a nagy kockdzat definiélésara, a hoz-
zGtartozd  célértékek megdllapitaséra
esett. Mindhdrom konferencidn a
nagy kockdzatba soroltuk a kardio-
vaszkuldris betegségeket és a diabetes
mellitust, majd ide kerilt a krénikus
veseelégtelenség és a tinetmentes
nagy kockdzaty csoportba a metabo-
likus szindréma. Mdr a 2005-8s Kon-
szenzus Konferencidn kiemeltink
olyan egyes sulyos rizikéfaktorokat,
mint pl. a 8,0 mmol/l-es Ch-t vagy a
180/110 Hgmm-es vérnyomdst vagy
40 kg/m? feletti testtomegindexet,
amelyek dnmagukban — mds riziké-
faktor jelenléte nélkil is — nagy kocké-
zatinak tekinthetdk. Ezeknek a sorat
késébb bévitettik. Ebben a tinetmen-
tes nagy kockdzatot jelenté kategéria-
ban a metabolikus szindréma mellé a
SCORE chart-tal kiszdmithaté nagy
fatélis  kardiovaszkuldris  kockézat
(=5%/10 év) is bekerlt, majd leg-
Ujabban az Un. globdlis kardiometa-
bolikus kockdzat is, (4) amely a tradi-
ciondlis rizikéfaktorokon kivil egyéb
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emerging rizikéfaktorokat is magdban
foglal és 3 tradiciondlis plusz 1 egyéb
rizikéfaktor esetén szintén nagy koc-
kdzatot definidl.

A NAGY RlZlKOEAKTOROK
ES CELERTEKEK

A hdrom konszenzus konferencia so-
ran nem volt [ényeges vdltozds a nagy
rizikéfaktorok célértékeiben. A Ch vo-
natkozdsdban, nagy kockdzatban kez-
dettél a 2,5 mmol/l-es LDL-Ch, illetve
annak megfeleld 4,5 mmol/l-es &ssz-
Ch célértéket adtuk meg (1. tédbldzat).
Lipid szempontbél t8bbiranyl kiegé-
szités tortént. Figyelemmel a 2004-es
ATPIIl iranyelvekre, opciondlisan létre-
hoztuk az igen nagy kockdzatt kate-
géridt is, azokra az esetekre, ahol a
kardiovaszkuldris megbetegedés mel-
lett vagy diabetes mellitus, vagy
metabolikus szindréma, vagy erés do-
hdanyzés &l fenn, vagy akut koronéria
szindréma.

Egy mdsik megdllapités, hogy ahol az
ateroszklerdzis progresszié megdlla-
pithaté és megfordithaté, az 1,8-2,0
mmol/l alatti LDL-Ch értéktartomdny.
A lll. Magyar Kardiovaszkuléris Kon-
szenzus Konferencia ezt megerdsitve
egy Ujabb kiemelt ajdnlast tett a
lipidterdpidra vonatkozéan, mégpe-
dig azt, hogy az LDL-Ch-célérték el-
érésének prioritdsa mellett a nagy rizi-
kojo betegek részére a minimdlis
50%-o0s LDL-Ch csdkkentés biztositd-
sat is javasoljo. Az eddigi regressziés
vizsgélatok alapjan 10%-os LDL-Ch-
szint csdkkenés tovdbbi 1% plakkvolu-
men csokkenést eredményez. A sze-

1. TABLAZAT: CELERTEKEK LIPIDANYAGCSERE VONATKOZASBAN (MMOL/L)

IGEN NAGY KOCKAZATU ALLAPOT
CV-BETEGSEG PLUSZ:
* DIABETESZ, VAGY
* ,EROS” DOHANYZAS, VAGY
* METABOLIKUS SZINDROMA VAGY
® AKUT KORONARIA SZINDROMA

NAGY KOCKAZATU ALLAPOT

* KARDIOVASZKULARIS
BETEGSEGEK

* DIABETES MELLITUS

* KRONIKUS VESEELEGTELENSEG

KARDIOVASZKULARIS
TUNETEKTOL MENTES

NAGY KOCKAZATU ALLAPOT
(LASD KOCKAZATBESOROLAST)

KOLESZTERIN (Ch)
<3,5 mmoL/L
LDL-Ch <T1,8 mMoL/L

LDL-Ch

KOLESZTERIN <4,5 MMOL/L
<2,5 MmoL/L
TRIGLICERID  <1,7 MMOL/L
HDL-Ch >1,0 mmoL/L (FF)
>1,3 MMoL/L (NO)

KOLESZTERIN® <5,0 MMOL/L
LDL-Ch <3,0 mmoL/L
TRIGLCERID  <1,7 MMOL/L
HDL-Ch >1,0 mmoL/L (FF)
>1,3 MMoL/L (NO)

HA ELETMOD-VALTOZTATAS UTAN A Ch Es LDL-Ch-ERTEK A CELERTEK FELETT MARAD, VAGY A
KARDIOVASZKULARIS TUNETEKTOL MENTES ALLAPOTBAN A KOCKAZAT =5% (SCORE TABLAZAT), AKKOR
GYOGYSZERES KEZELES JAVASOLT (STATIN, EZETIMIB, FIBRAT, NIKOTINSAV, -3, VAGY KOMBINACIOIK).

A CELERTEK ELERESENEK PRIORITASA MELLETT KIVANATOS AZ LDL-Ch-szINT >50%-0S CSOKKENTESE
AZ ATEROSZKLEROZIS REGRESSZIOJANAK ELERESEHEZ.
AKUT KORONARIA SZINDROMA ESETEN A Ch-ERTEKTOL FUGGETLENUL STATIN JAVASOLT.
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kunder prevencidban tehé4t a nagy
kockdazatl betegekben olyan hatékony
gyogyszeres kezelést kell alkalmazni,
amely alkalmas o célérték elérése
mellett a regressziéhoz vezeté >50%-
os LDL-Ch-szint — lehetéleg 2,0 mmol/I
ald t6rténd — csdkkentésére.

Emellett lipid szempontbdl megtartot-
tuk a kozepes és kis kockdzaty kate-
gériat. Hypercholesterinaemia mellett
ielenlévé 2 vagy tdbb nagy rizikéfak-
tor esetén kdzepes, O vagy 1 rizikd-
faktor esetén kis kockdzatrél beszé-
[Gnk.

Az elhizds vonatkozdsdban nagy koc-
kdzatly betegségben 25 kg/m2-es, ti-
netmentes nagy kockdzatt dllapotban
27 kg/m2-es BMI-t tekintettok célér-
téknek. Ujabban ekvivalensként a
haskorfogat értéket is szerepeltettik,
miszerint 102 cm versus 88 cm, illetve
tinetmentes nagy kockdzatban 94 cm
versus 80 cm-es haskérfogat a célér-
ték. Hipertonidban még a klasszikus
140/90 Hgmme-es célértéket alkal-
maztuk, amelyet Ujabban tovdbb szi-
gorftottunk 130/80 Hgmm-re. Diabé-
teszben az éhomi vércukor-célértéket
véltozatlanul hagytuk 6,0 mmol/I-
ben.

Mindezek a célértékek &sszhangban
vannak a preventiv kardiovaszkuldris
eurépai 2007-es ajdnléssal, és az
ATPIIl. alapelveivel is.

AZ IRANYELVEK VEGRE-
HAJTASANAK FELMERESE

Minden irdnyelv elsésorban annyit ér,
amennyit megvaldsitanak beldle. A
Kardiovaszkuldris  Preventiv  Terdpids
Konszenzus Konferenciék utééletéhez
tartozik, hogy képet kapjunk arrdl,
hogy az ajénldsok milyen mértékben
véltak ismertté a haziorvosok kozétt és
mennyire befolydsolja 8ket minden-
napi praxisukban. Erre vonatkozéan
elészér a 2003-as |. Magyar Terdpids
Konszenzus Konferencia utdn 2004-
ben a Magyar Atherosclerosis, Bel-
gyégydsz és Kardiolégus Tdrsaség
kézremUkodésével egy on. CEL-
programot (Célok és Ertékek a Lipid
terdpidban) inditottunk el a héziorvo-
sok dltal gondozott betegek teljes rizi-
kostétusdnak, kockdézati besoroldsd-
nak és célértékek elérésének a felmé-
résére. A hdziorvosokat egy megyei
koordindtori hdlézat segitette oktatdési
kurzusokkal, frésos anyagokkal, a Te-

rapids Konszenzus részletes megis-
mertetésével.

CEL1-PROGRAM

A CEL1-programban (5, 6) 300 hézi-
orvos 18.142 gondozdst igénylé be-
tegét sikertlt bevonni, ebbdl 15.404
pdciens adatai voltak feldolgozhato-
ak. A résztvevd orvosok szdmitégépes
programot kaptak, amely a beteg
adatainak bevitele utdn kiirta szémuk-
ra a kockdzat-besoroldst, a besoro-
ldsnak megfeleld koleszterin, triglice-
rid, HDL-Ch, vérnyomads, vércukor és
BMI célértékeket és javaslatot tett,
hogy hol kell beavatkozni, hogy a cél-
értékeket elérjik és a kezelés médjdra
is (életmdd plusz sz. e. gyogyszer) ira-
sos ajdnldst tett. Az elsé adatfelvétel
utdn elsésorban edukdciés interven-
cioé révén prébdltuk befolydsolni a cél-
értékek elérését, a kezeltek ardnydt,
felmérni a 3-6 hénap utdn beksvetke-
z6 vdltozdsokat.

A CEL1-program keretében a nagy
kockdzatba tartozé vizsgéltak 11,5%-a
érte el koleszterin-célértéket (<4,5
mmol/l a nagy kockdzatl betegségek-
ben, illetve 5,0 mmol/| a tinetmentes
nagy kockdzatt éllopotban). Ebben a
beteg populéciéban a Ch-szint dtlaga
5,9 mmol/l volt, ami meghaladta a
lakossagi dtlagot (5,7 mmol/l), a
trigliceridszint — 2,12 mmol/l — pedig
a normdlis felsd hataréat (1,7 mmol/l).
A nagy kockdzattak 80%-anak 5,0
mmol/| felett volt a koleszterinszintje.
A nagy kockdzatt betegek 46%-a ka-
pott antilipémids, féleg statinterdpidt,
54% pedig nem. 6.507 nagy kockd-
zaty beteg sorsdt kévetve a koleszte-
rin-célértéket elértek ardnya 11,5%-
rol 22,7%-ra nétt. A kezeltek kozott a
célértéket elértek ardnya 19% volt, ez
intervenciora 33%-ra emelkedetft. A
nem kezeltek csoportjgban 29%-ndl
inditottak el az intervencié hatdsdra 0
lipidszintcsdkkenté kezelést. A mar ko-
rabban kezelés alatt 4ll6, de azzal cél-
értéket el nem ért betegek 14-15%-
ndal vdltoztattak a terdpian. 6.507
nagy kockdzatd betegben a lipid-
paraméterek koézil a Ch-szint 4tlag
6,0 mmol/l-r8l 5,3 mmol/l-re,
11,6%-kal, az LDL-Ch 3,7 mmol/I-rél
3,1 mmol/l-re 16,2%-kal, a triglice-
ridszint 2,2 mmol/I-rél 1,9 mmol/l-re,
11,6%-kal szignifikansan csokkent. Az
. vizitnél 19%, a ll. vizitnél viszont mar
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38%-nak volt az &ssz-Ch-szintje
5,0 mmol/I alatt. Végeredményben a
Ch-célértéket elértek ardnya az inter-
vencié utédn 11,5%-kal 22,7%-ra
emelkedett, tehdt megdupldzédott.
Ekézben a kezeltek ardnya is néit.

A CEL2,5-PROGRAM

A mésodik CEL-program (7), amelyet
2005-ben inditottunk, 120 héziorvos
24.000 betegének adataival indult,
amelybdl 12.101 beteg adata volt fel-
dolgozhaté. Aﬂogélefkoruk 57,8 év,
atlagstlyuk 78,8 kg, dtlag BMI
28,3 kg/m? volt. A betegek Ch-
szintiének dtlaga 5,56 mmol/l, az
LDL-Ch 3,55 mmol/l, a triglicerid ét-
lag 1,85 mmol/l volt.

A CEL 2,5-vizsgdlatban a betegek
36%-a részesilt statinkezelésben. 3
hénapos  kontroll  sordn intervenciéd
mellett a koleszterintszint 5,54 mmol/I-
rél 5,34 mmol/I-re csokkent, a triglice-
ridszint minimdlisan mérséklédott 1,87
mmol/l-rél 1,81 mmol/l-re. A nagy ri-
zikécsoportba  tartozé  betegek
(n=6546) 22%-a volt a Ch-célérté-
ken, az LDL-Ch vonatkozdsban pedig
16%. Az 1,7 mmol/l-es ftriglicerid-
célérték alatt volt a betegek 38%-a. A
nagy rizikbcsoportba tartozéd betegek-
nél tértént intervencié utdn a 22%-os
célérték elérési ardny 28%-ra nétt.

KONSZENZUS CEL-
PROGRAM 2006

Ebben a harmadik CEL-programban
68 hdaziorvos 11.824 betege vett
részt. A haziorvos kollégdk szdmitégé-
pére felepitett konszenzus modul is-
mételt vizitek sordn elemezte a
kardiovaszkuléris rizikéfaktorokat. A
2006-0s CEL-progrombon a nagy ri-
zikofaktorokat képvisel® orvosi tarsa-
sagok is részt vettek. Végil teljes kord,
minden paraméterre vonatkozé adat-
felvétel 6.550 betegnél 4&llt rendelke-
zésre. A programban, tillépve az el8-
z8kdén, nemcsak a lipidparaméterek-
ben az intervencié hatdsdra bekévet-
kezd vdltozdsokat, hanem a vérnyo-
mds, vércukor, haskérfogat, BMI-
célértékek elérését és befolydsoldsi le-
hetéségeit is felmértik. A betegek ét-
lag koleszterinszintie 5,52 mmol/I,
trigliceridszintie 1,89 mmol/l, HDL-
Ch-értéke 1,34 mmol/l, vércukorérté-
ke 6,24 mmol/I volt. Kilén elemeztik



a nagy kardiovaszkuldris rizikéjo, va-
lomint az igen nagy kardiovaszkuldris
rizikéval rendelkezé betegek adatait.
A nagy kockdzaty betegek vélogatés
nélkili csoportigban 21,6% érte el a
célértéket, ezen belil a kezeltek
27,2%-a. Ugyanakkor abban a csék-
kent létszdémU csoportban, akik jobb
compliance-Gk miatt tovébb — 3-6 hé-
napig — kévetheték voltak, 30,1% volt
a célértéken. A koévetés sordn ez az
ardny mar nem novekedett, 30,1%
maradt. A célérték elérése ebben a
csoportban a kezeltek kdzétt maga-
sabb volt, 34,8 %, amely intervencié-
ra 37,6%-ra nétt.

Az igen nagy rizik6j0 csoportban vi-
szont csak 4,5% volt a Ch-célértéket
elértek ardnya.

A nagy kockdzaty betegek vérnyo-
més-étlaga 134/81 Hgmm volt. Ezek
kozétt a legtjabb (Ill. Magyar Kardio-
vaszkuldaris Konszenzus) vérnyomds-
célértéket (130/80 Hgmm) 54,0% ér-
te el. A 11.824 betegbdl 2.396-nak
volt diabétesze (20%), koztik 40% az
igen nagy kockdzaty csoportba volt
sorolhaté a kardiovaszkuldris beteg-
ség egyidejU jelenléte miatt. A diabé-
teszes populdcié  dtlag  kiinduldsi
éhomi vércukorértéke 8,27 mmol/l,
ami az infervencié sordn enyhén,
8,15 mmol/l-re csdkkent. Diabétesze-
sekben a Ch-célérték elérése alacso-
nyabb, 15,9% volt.

A nagy kockézatl betegek 22%-a ér-
te el a 25-6s BMI célértéket.

A nagy rizikécsoportba tartozdk kézott
minddssze 1,0% volt, akinek mind a
négy nagy rizikéfaktor paramétere a
célértéken belil volt.

A CEL-PROGRAMOK
OSSZEHASONLITASA

Az egymdst kéveté hdérom, 2004,
2005, illetve 2006-ban inditott CEL-
programok elsésorban hasonlésagot,
de bizonyos kilénbozdéséget is képvi-
selnek. Alapvetéen koézds az, hogy a
Terdpids Konszenzus irdnyelveinek al-
kalmazésat kivantuk felméri hazior-
vosok éltal gondozott betegeknél, ne-
vezetesen a célértékek elérésének
ardnydt, illetve intervenciéval ezen
ardnyok javitasi lehetéségét. Az elsd
kettében a lipidekre, a Konszenzus
2006 CEL-programban mér széle-
sebb korre, a t6bbi nagy rizikéfaktor-
ra is koncentréltunk.
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1. ABRA: CH-CELERTEKEK ELERESE NAGY KOCKAZATU KONTROLLALHATO BETEGEK KOZOTT
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A hdrom program keretében dsszesen
39.329 haziorvos gondozdsaban 1évé
betegtél nyertink adatokat. A hdrom
beteganyag nem volt azonos, de ha-
sonléan nagyrészt ugyanazon hdzior-
vosok korébdl keriltek ki, és hasonld
rizikéfaktorokkal terhelt, 10 ezres
nagysdgrend( csoportokban vizsgd-
l6dtunk.

A csoportok kézti heterogenitds miatt
ezért ésszehasonlitdsként csak indirekt
kovetkeztetések vonhaték le, de azok
is hasznosak lehetnek. A hdrom prog-
ram megerdsitette, hogy Ch-célérté-
kek elérési aranya nagy kockdazati be-
tegekben az irodalmi adatokhoz ha-
sonléan igen alacsony volt. Ha azokat
a csoportokat hasonlitjuk &ssze ahol
intervencié is tortént, akkor 2004-ben
11,5%, 2005-ben 23%, és 2006-ban
30,1% volt a célérték elérésének ard-
nya. Szakmai intervenciéra és remél-
hetéleg a Konszenzus irdnyelveinek

2006)

hatdsdra ezek az ardnyok megdupld-
zédtak  (11,5%-23 %), néttek
(22%-28 %), illetve fennmaradtak
(30,1%-30,1 %) (1. d&bra). A Ch-szint
atlagok jelentésen lefelé tenddltak (2.
4dbra)  az  évek sordn (6,0
mmol/I-5,54 mol/|-
5,32 mmol/l) és intervenciéra tovabb
javultak (5,3 mmol/I-5,34 mmol/I-
5,26 mmol/l).

A nagy kockdzatt kezeltek arénya 30-
40% volt, ami eurdpai kitekintésben
elfogadhaté. Ugyanakkor a célérték
elérésének ardnya még a kezeltek ko-
z6tt is alacsony (19%-34,8%), ezt a
statinkezelés elégtelen dézisa vagy a
statin-ezetimib kombindcié még akkor
nem elég széles kérg elterjedése ma-
gyardzza.

A hdrom program alapadatait dssze-
hasonlitva az obesitds-figgd paramé-
terek a triglicerid, vércukor, BMI,
haskérfogat nem javultak, a dohdny-

2. ABRA: OSSZKOLESZTERINSZINTEK ATLAGAI A CEL-PROGRAMBAN
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z4s  viszont  csékkent  (24,3%—
18,0%-11,0%). Az Ggynevezett igen
nagy kockdzattakat (very high risk
csoport) csak 2006-ban vizsgdltuk, a
Ch-célérték elérése csak 4,5% volt.

A CELERTEK ELERESENEK
UTJAI

A CEL-programok sok értékes adatot
szolgdltattak o célérték elérésének
ardnyaival, annak vdaltoztathatéséga-
nak mértékérsl. Erdemes kitérni arra,
hogy milyen Utjai és véltozatai vannak
a gyakorlatban a Ch-célérték elérésé-
nek. A nem gydgyszeres kezelésben a
diéta, a telitett zsirsavak, transz-zsirsa-
vak bevitelének csékkentése, talsuly,
elhizds esetén emellett kalériaszegény,
magas glikémids index( szénhidrat-
ban szegény, rostokban gazdag diétd-
val probdlkozhatunk. Miutén a beteg
Ch-szintie nemcsak az étrendtél, ha-
nem az endogén Ch-szintezéstél, a
Ch-felszivédés jellegétél is figg, fgy
nem meglepd, hogy diétdval csak
mintegy 5-10%-os Ch-szint csékkenés
érhetd el. Ezért a szintézist és/vagy fel-
szivoddst  befolydsolé  gydgyszerek
nagy szerepet kaphatnak.

A STATINDOZIS TITRALASA

Ha kezd8 dézissal nem érjvk el a cél-
értéket, novelhetjik a statindozist. A
Stellar-vizsgdlatban (8) 80%-rél 89%-
ra nétt az elérhetéség a rosuvastatin
dézisdnak maximalasaval. Leggyako-
ribb az atorvastatin 80 mg-ra t6rténd
emelésével prébalkozhatunk, ezzel
tértént t6bb 6sszehasonlitd vizsgdlat,
amelynek a Ch-szint csékkentésén és
a célérték elérést javitd hatdsan 10l a
CV-kockdzat csokkentésére is vannak
bizonyitékok (TNT-22%) (9). Az elsd
doézissal vérhaté LDL-Ch csékkentd
hatds az elérhetének 70%-a, tovébbi
dupldzdssal azonban csak 6-6-6%-os.
Ugyanakkor a dézis emelésével a mel-
lékhatésok széma né. Igy a 10 mg-rél
80 mg-ra t6rténd emelés sordn mel-
lékhatésonként a 3x-os GOT-GPT-
emelkedés tekintetében 9 versus 60
eset, illetve a miopdtidval egyitt 289
versus 406 eset volt regiszirdlhats. A
non-kardiovaszkuldris haldlesetek né-
vekedése nem volt szignifikdns.
Rhabdomyolisisek is eléfordultak, 5-5,
olyan jelentds vizsgdalatokban, mint a
TNT és az IDEAL is, de itt a dézisfig-
g8ség nem volt egyértelm{.

KOMBINACIOS KEZELES
Egy mdsik lehetéség Ch-célérték jobb
elérésére a kombindciés kezelés. Vizs-
gdlatok bizonyftottdk, hogyha a kezdé
dézist statinhoz pl. simvastatinhoz a
Ch-abszorpciét gatlé 10 mg ezetimi-
bet adunk, akkor az LDL-Ch-szint
csdkkenté hatds ugyanolyan, vagy
még nagyobb mértékd lesz, mintha
80 mg simvastatin monoterdpidt al-
kalmazunk (10). Az ezetimib+
20-25%-0s LDL-Ch-szint csékkenést
hoz magdval. A statindézis emelésé-
nek hatdsat mérsékli a hepatikus szin-
tézis gatlds limitje, valamint az a jelen-
ség, hogy ilyenkor a Ch felszivéddésa a
belekbdl jelentésen kompenzatériku-
san csdkken. Az ezetimib hozzdadésa
ellenstlyozza ezt a folyamatot és a du-
dlis kezelés eredményeképpen az LDL-
Ch-szint csdkkenése a regresszidhoz
igényelhetd 50%-os mértéket (11) is
elérheti, illetve az esetek j6részében a
regresszié beinduldsdhoz szikséges
2,0 mmol/l alatti LDL-Ch-szintet is. A
CEL1-programban azt tapasztaltuk,
hogy nagy kockdzattakban maximum
30% célérték elérés valdsul meg sta-
tinkezelés mellett, és a betegek kb.
50%-anak LDL-Ch-szintje 3,0 mmol/I,
Ch-szintie ~5,0 mmol/| felett marad.
Ebben nemcsak az statinkezelés elég-
telenségének lehet szerepe, hanem
annak is, hogy a célértéket elértek k-
rében nagyobb az olyan anyagcsere
tipusU egyének ardnya, akik szintézis-
sel, és kisebb azokg, akik f8leg a
Ch-abszorpcié névelésével alakitjgk a
vér Ch-szinteket. A statinkezelés utdni
3,0 mmol/l feletti LDL-Ch, illetve
5,0 mmol/I feletti Ch-szintGek részére
kilonosen kivénkozik a felszivodast
gdtlé ezetimib hozzdaddsa a statinok-
hoz a célérték elérésére.

Az ezetimib alkalmazésat preferdlija,
hogy meg sem kozeliti myopathias
mellékhatds tekintetében a statinokét.
Ugyanakkor pleiotrop vondsaira in-
kabb csak biztaté kisérletes adatok
vannak, de a pleiotrépia jelentéségét
tompithatja t.k. Robinson metaanalizi-
se (12), miszerint a kardiovaszkuléris
kockézat csdkkentésében figgetlenil
a Ch-szintet csokkentd kilonbszd
médszerektél (statinok, gyantdk, dié-
ta, m@tét) — csak az LDL-Ch-szint
csokkenése volt a meghatdrozé. Igaz,
hogy akut korondria-szindrémds stu-
dykat ebben nem vizsgdltak, ahol ko-
rai  pleiotrop-antiimflammatorikus,
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aramlésjavité hatdsok feltételezhetdk.
A 6 éve forgalomba kerilt ezetimibbel
még nem rendelkezink a kardiovasz-
kuldris morbiditds és mortalitds csék-
kenését bizonyité adatokkal. A nem-
rég kézolt ENHANCE-vizsgdlatot (13)
surrogate — kézti — végpontokra (caro-
tis intima-média-vastagsdag) tervezték,
amelyben nem volt szignifikans ki-
lénbség a simvastatin monoterdpia,
illetve ezetimibbel kiegészitett terdpia
kézott, annak ellenére, hogy az ezeti-
mib hatésdra az LDL-Ch-szint plusz
17%-kal, a CLP plusz 26%-kal csok-
kent, a mellékhatdsokat pedig az eze-
timib hozzdaddsa egydltaldn nem né-
velte. A folyamatban 1évé — t.k.
IMPROVE-IT — primer keményvégpon-
t0 vizsgdlatoktdl vérhaték az ezetimib
kardiovaszkuléris hatdséra vonatkozéd
eredmények.

EROS HATASU KEZDO
DOZISU STATINTERAPIA
Egy harmadik Gtja a célérték elérésé-
nek, ha erés hatast kezdd doézisy sta-
tinterdpidt alkalmazunk. Milliekviva-
lensnyi dézisban a rosuvastatin a leg-
erésebb statin, 10 mg-os doézisaval
mar >45%-ot meghaladé LDL-Ch
csokkenés érheté el (3. dbra), viszony-
lag biztonsdgosan, ami énmaga elég
lehet a célérték eléréséhez, ha a kiin-
duldsi Ch-szint nem jelentésen ma-
gas, mint ahogy az infarktust kapott,
illetve nagy kockdzaty betegekre dlta-

laban ez jellemzb.

A fenti médszereket mérlegelve kell
térekedni arra, hogy az eurbpai or-
szagok tébbségében tapasztalt 30%-
ot meghaladé Ch-célérték elérésének
arénydéval mi is Iépést tartsunk, hogy a
kardiovaszkuléris kockdzatot csékken-
teni lehessen.

REZIDUALIS RIZIKO

Ebben a cikkben a Ch - LDL-Ch célér-
tékek elérésével foglalkoztunk. Az
LDL-Ch paraméter hasznélatét elése-
githeti a koézelmultban kézreadott
LDL-Ch kalkulator alkalmazésa (14).
Jelentds irodalma van ugyanakkor
annak is, hogy optimalis Ch - LDL-Ch
célértékek megkozelitése mellett még
ielentés rezidudlis riziké maradt fenn,
amelyet a lipidek vonatkozdsdban a
HDL-Ch- és Tg-szint befolydsolésaval
lehet csdkkenteni. Erre elsdsorban a
fibratok, nikotinsav készitmények, illet-



ve statinnal t16rténd kombindcisik al-
kalmasak (15).

OSSZEFOGLALAS

A sziv- és érrendszeri betegségek meg-
elézésére hdrom Konszenzus Konfe-
rencidt szerveztek, ahol megdllapodds
sziletett a kockdzat-besorolésban, va-
lamint a nagy rizikéfaktorokhoz tarto-
76 célértékek kijeldlésében. Nagy koc-
kdzat esetén a Ch-célérték <4,5
mmol/l, a vérnyomdsé <130/80
Hgmm, a haskérfogaté <94/80 cm,
mig diabéteszben az éhomi vércukor
szintén <6,0 mmol/l. Harom 0n. CEL-
program keretében mérték fel, hogy a
Konszenzus Konferencia irdnyelvei a
kockdzat-besoroldsban és a célértékek
elérésében hogyan nyilvanultak meg,
és hogy ezek hogy voltak befolyésol-
haték.

Megdllapithaté volt, hogy a 2004-es
vizsgdlatban a Ch-célérték elérési
ardny nagy kockdzattak kézétt csak
11,5% volt, ami edukdciéra és inter-
venciéra 22,7%-ra emelkedett. 2005-
ben — kilénb6z8, de a 2004-es popu-
ldciéhoz hasonlé betegekben — ez az
ardny 22% volt (intervencié utén
28%), 2006-ban pedig 30,1%. Az &t-
lag Ch-szint 2004-ben 6,0 mmol/l,
2005-ben 5,54 mmol/l, 2006-ban
5,32 mmol/l volt, intervenciéra lefelé
tenddalt. A kezelt betegek ardnya 40%
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0 -5 -10-15-20 -25 -30 -35 -40 -45 -50 -55-60

1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
. 20 |40
10 mg mg [mg| Rosuvastatin
10 mg 20 |40 (80 Atorvastatin
mg mg,' mg
1
20 (40| 80 . -
10 mg mg |mg| mg Simvastatin
10 mg r%g ig Pravastatin

Rosuvastatin 10 mg (-46%)

*p<0,002 vs. atorvastatin 10 mg, simvastatin 10, 20, 40 mg pravastatin 10, 20, 40 mg
**p<0,002 vs. atorvastatin 20, 40 mg, simvastatin 20, 40, 80 mg pravastatin 20, 40 mg

* kK

kérol volt, de kéztik is alacsony volt a
célérték elérése. Ezt magyardzhatigk
részben az alkalmazott inszufficiens
statindézisok, részben az a tény, hogy
a statin-ezetimib kombindciés terdpia
még nem volt széles kérben elterjedt.
A Ch-célérték elérésének egyik alter-
nativdja a statindézis fitrdldsa, ami
azonban névelheti a mellékhatdsokat,

gélata és befolydsoldsa: a CEL-program. Hazionvos To-
vabbképz6 Szemle 2005; 10: 226-231.

6. Paragh Gy, Pados Gy, Karddi |, et al. Mennyiben valasul-
nak meg a ferdpids konszenzus irdnyelvei? CEL—Program
Metabolizmus 2005; 3: 1-6.

7. Korddil. A CEL25 Program tanulsdgai MAT Kongresszus
2006. oktober 12—14. Sopron

8. Mcenney, JM, Jones Ph, Adamzik MA. et al. Comparison
of the Efficacy of Rosusvastatin Versus Atorvastatin,
Simvastatin, anfd Pravastatin is Aechiving Lipid Goals.
Current Med Res Oppinion 2003; 19: 689—698.

9. LaRosa JC, Grundy SM, Kastelein 1, et al. Treating to New
Targets (TNT) Steering Committes and Investigators.
Safety and efficacy of Atorvastatin-induced very low-den-
sity lipoprotein cholesterol levels in Patients with coronary
heart disease (a post hoc analysis of the freating fo new
targets (TNT) study) Am J Cardiol 2007; 100: 747—752.

10. Davidson MH, McGarry T, Bettis R, et al. Ezetimibe co-
administered with simvastatin patients with primary hyper-

213

p<0,002 vs. atorvastatin 40 mg, simvastatin 40, 80 mg pravastatin 40 mg

a mésik, a biztonsédgosabb, hatékony
statin-ezetimib kombindcié. A CEL
2006-programban a BMI-célértéket
csak 22%, a vércukorét 17,8%, az Uj
vérnyomds célt (<130/80 Hgmm)
54%-a érte el e betegeknek. Az igen
nagy kockdzaty kategoéridhoz tartozéd
célértéket (<3,5 mmol/l) csak 4,5%
érte el.

colesterolemia. J Am Col Cardiology 2002; 40: 21-25-34.

11. Nissen SE., Tuzcu EM., Schoenhagen P, et al. REVERSAL
Investigators. Effect of infensive compared with moderate
lipid-lowering therapy on progression of coronary
atherosclerosis: a randomized controlled trial. JAMA
2004; 291: 1071-1080.

12. Robinson JG, Smith B, Maheshwari N, et al. Pleiotropic
ffects of Statins: Benefit Beyond Cholesterol Reductin: a
Meta-Regression Analysis J Am Coll Cardiol 2005; 46:
1855-1862.

13. Kastelein JJ, Akdim F, Stroes ES, et al. Simvastatin with or
without ezetimibe in familial hypercholesteolemia. N Engl
J Med 2008; 358: 1431-1443.

14. Pados Gy, Kiss Z, Zs6tér Zs, Karddi |, Paragh Gy. LDL-ko-
leszterin — LDL-koleszterin kalkuldtor. Haziorvos Tovabb-
kepz6 Szemle. 2008; 13: 4-10.

15. Paragh Gy, Karddi |, Palik £, Mark L A diszlipidémia kom-
bindlt kezelésének lehetdségei. Metabolizmus. 2008;
(3): 151-156.

s

LIPIDOLOGIA



