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1. PREAMBULA

Wytyczne oceniaja i podsumowuja dostepne dane nauko-
we w celu pomocy pracownikom ochrony zdrowia w za-
proponowaniu najlepszego podejicia diagnostycznego
i terapeutycznego dla konkretnego pacjenta z danym
schorzeniem. Wytyczne sg przeznaczone do uzytku przez
pracownikéw ochrony zdrowia, a Europejskie Towarzystwo
Kardiologiczne (ESC, European Society of Cardiology) udo-
stepnia swoje wytyczne bezpfatnie. Wytyczne ESC nie
zastagpia indywidualnej odpowiedzialnosci pracownikéw
ochrony zdrowia za podejmowanie wtasciwych decyz;ji
z uwzglednieniem stanu zdrowia kazdego pacjenta,
w konsultacji zdanym pacjentem lub opiekunem, jesli jest
to wiasciwe i/lub konieczne. Do obowigzkéw pracownika
ochrony zdrowia nalezy réwniez sprawdzenie zasad i prze-
pisbw obowigzujacych w kazdym kraju w odniesieniu do
lekéw i urzadzen medycznych w momencie ich zalecania
oraz przestrzeganie zasad etycznych swojego zawodu.

Wytyczne ESC stanowig oficjalne stanowisko ESC
w danym temacie i sg regularnie aktualizowane, gdy
uzasadniajg to nowe dane kliniczne. Tematy wytycznych
s wybierane do aktualizacji po corocznym przegladzie
eksperckim nowych danych naukowych, przepro-
wadzanym przez Komitet ESC do spraw Wytycznych
Postepowania (CPG, Clinical Practice Guidelines). Zasady
i procedury ESC dotyczace formutowania i wydawania
wytycznych ESC mozna znalez¢ na stronie internetowej
ESC (https://www.escardio.org/Guidelines/Clinical-
Practice-Guidelines/Guidelines-development/Writing-
ESC-Guidelines).

Okresowe aktualizacje wytycznych s tworzone, gdy
publikacja nowych danych naukowych moze wptynac¢ na
praktyke kliniczna przed opublikowaniem kolejnej petnej
wersji wytycznych. Niniejsza aktualizacja zawiera nowe
i zmienione zalecenia dotyczace Wytycznych ESC/EAS
22019 roku dotyczacych postepowania w dyslipidemiach.
Petne Wytyczne ESC/EAS z 2019 roku mozna znalez¢ tutaj:
https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehz455. Grupa Robocza
zostata powotana przez ESCi EAS, tak by w jej sktad weszli
specjalisci zajmujacy sie opiekg medyczna nad pacjentami
z tg chorobg oraz metodolodzy.

Grupy robocze ds. wytycznych przeprowadzaja kry-
tyczny przeglad i ocene publikowanej literatury na temat
metod diagnostycznych i terapeutycznych, w tym ocene
stosunku ryzyka do korzysci. Zalecenia, w zaleznosci od
dostepnej literatury, opieraja sie na duzych badaniach
z randomizacjg oraz odpowiednich przegladach syste-
matycznych i metaanalizach. W przypadku kontrowersji
lub niepewnosci przeprowadza sie systematyczne
przeszukiwanie literatury, aby upewnic sie, ze wzieto
pod uwage wszystkie kluczowe badania. W przypadku
zalecen dotyczacych diagnostyki i rokowania uwzglednia
sie dodatkowe rodzaje danych takie jak: badania doktad-
nosci diagnostycznej oraz badania skoncentrowane na
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opracowaniu i walidacji modeli prognostycznych. Sita
kazdego zalecenia i poziom wiarygodnosci danych nauko-
wych sa wazone i punktowane wedtug wstepnie zdefinio-
wanych kryteriéw opisanych w tabelach 1i 2. Miary wy-
nikdéw raportowane przez pacjentéw/pomiary wynikow
Swiadczonych ustug medycznych na podstawie opinii
pacjentéw (PROM, Patient-Reported Outcome Measures)
oraz miary do$wiadczen zgtaszanych przez pacjentéw/
/pomiary wynikéw $wiadczonych ustug medycznych
na podstawie doswiadczen pacjentéw zostaty réwniez
ocenione jako podstawa zalecen i/lub dyskusji w niniej-
szych wytycznych.

Tabele danych naukowych podsumowujace kluczo-
we informacje z odpowiednich badan sg tworzone, aby
utatwi¢ formutowanie zalecen, poprawi¢ zrozumienie
zalecen po ich publikacji i zwiekszy¢ przejrzystos¢ pro-
cesu opracowywania wytycznych. Tabele sg publikowane
w osobnej sekgji ,Uaktualnienia wytycznych” i odnosza sie
do konkretnych tabel zalecen.

W trakcie obrad, przed rozpoczeciem przegladu prze-
prowadzane jest pierwsze gtosowanie Grupy Roboczej
nad wszystkimi zaleceniami. Drugie gtosowanie Grupy
Roboczej nad wszystkimi zaleceniami przeprowadza sie
po ostatniej rundzie przegladu i rewizji. W kazdym gtoso-
waniu Grupa Robocza postepuje zgodnie z procedurami

Tabela 1. Klasy zalecen

Klasa Definicja

zalecen

Dane naukowe i/lub powszechnie akceptowana opinia wskazuja,

gtosowania ESC, a wszystkie zalecenia, aby zostaty za-
twierdzone, wymagaja co najmniej 75% zgody cztonkéw
z prawem gtosu.

Ograniczenia w gtosowaniu moga by¢ stosowane
na podstawie deklaracji konfliktu intereséw. Komisje re-
dakcyjne i recenzujgce dostarczajg formularze deklaracji
konfliktu intereséw dla wszystkich relacji, ktére moga by¢
postrzegane jako rzeczywiste lub potencjalne Zrédta kon-
fliktow intereséw. Ich deklaracje s rozpatrywane zgodnie
z zasadami ESC, ktére mozna znalez¢ na stronie interne-
towej ESC (http://www.escardio.org/doi) i sa sporzadzone
w raporcie opublikowanym w dokumencie uzupetniajgcym
do wytycznych. Finansowanie opracowania niniejszej
Aktualizacji wytycznych ESC/EAS pochodzito w catosci ze
srodkéw ESCi EAS, bez udziatu sektora opieki zdrowotnej.

Komitet CPG ESC nadzoruje i koordynuje przygoto-
wywanie nowych wytycznych i ich aktualizacji oraz za-
twierdza ich publikacje. Oprécz przegladu przez Komitet
CPG ESC niniejsza aktualizacja ESC/EAS przeszta wiele
rund recenzji eksperckich na przygotowanej platformie
internetowej. Przeglad zostat przeprowadzony przez
ekspertow tematycznych, w tym cztonkéw Krajowych
Towarzystw Kardiologicznych ESC oraz z odpowiednich
grup subspecjalistycznych ESC. Grupa Robocza uwzgled-
nita wszystkie uwagi do przegladu i byta zobowigzana

Proponowany sposéb sformutowania zalecenia

Klasa | ze okreslona metoda leczenia lub zabieg sa korzystne, uzyteczne,
skuteczne
Klasa Il Dane naukowe lub opinie dotyczace przydatnosci lub skutecznosci okreslonej metody leczenia lub zabiegu nie s3 zgodne
Dane naukowe lub opinie przemawiajg za uzyteczno- . .,
Klasa lla L o L . i Nalezy rozwazy¢
$cig/skutecznoscig okreslonej metody leczenia lub zabiegu
Uzytecznos¢ lub skutecznos¢ okreslonej metody leczenia
Klasa llb lub zabiegu jest stabiej potwierdzona przez dane naukowe
lub opinie
Dane naukowe lub powszechnie akceptowana opinia wskazujg, ze
Klasa Il okreslona metoda leczenia lub zabieg nie sg uzyteczne ani skutecz-

ne, a w niektérych przypadkach moga by¢ szkodliwe

Tabela 2. Poziom wiarygodnosci danych naukowych

Poziom B

Dane pochodzace z jednego badania z randomizacjg lub z duzych badan bez randomizagji

Poziom C

Uzgodniona opinia ekspertow lub dane pochodzace z matych badan albo z badan retrospektywnych badz rejestrow

www.journals.viamedica.pl/kardiologia_polska
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do udzielenia odpowiedzi na wszystkie z nich sklasyfiko-
wane jako istotne. Po odpowiednich poprawkach Grupa
Robocza, cztonkowie Komitetu CPG ESC oraz Komitet
Wykonawczy EAS zatwierdzili ostateczny dokument do
publikacji w ,European Heart Journal” i ,Atherosclerosis”.

Oile nie zaznaczono inaczej, tre$¢ aktualizacji wytycz-
nych odnosi sie do pfci, rozumianej jako biologiczny stan
bycia mezczyzna lub kobieta, zdefiniowany przez geny,
hormony i narzady ptciowe. W niniejszych wytycznych
dopuszcza sie stosowanie lekdw poza wskazaniami reje-
stracyjnymi, jesli wystarczajacy poziom danych naukowych
wskazuje, ze mozna je uznac za medycznie wtasciwe w da-
nym schorzeniu. Jednak ostateczne decyzje dotyczace
konkretnego pacjenta musza by¢ podejmowane przez
odpowiedzialnego pracownika ochrony zdrowia, ze szcze-
go6lnym uwzglednieniem zasad etycznych dotyczacych
opieki zdrowotnej, konkretnej sytuacji pacjenta, zgody
pacjenta oraz przepiséw zdrowotnych obowigzujacych
w danym kraju.

2. WSTEP
Od czasu opublikowania Wytycznych ESC/EAS dotycza-
cych postepowania w dyslipidemiach: jak dzieki leczeniu
zaburzen lipidowych obnizy¢ ryzyko sercowo-naczyniowe
(22019 roku) [1], przeprowadzono kilka badarn zrandomiza-
Cjaigrupa kontrolna, ktére moga zmieni¢ sposdb leczenia
pacjentéw, juz przed opublikowaniem kolejnych, petnych
Wytycznych. Niniejsza aktualizacja z 2025 roku uwzglednia
zmiany w zaleceniach dotyczacych leczenia dyslipidemii
oparte na nowych danych naukowych podanych do
31 marca 2025 roku. Wszystkie gtéwne badania kliniczne
z randomizacjg i metaanalizy opublikowane po wydaniu
Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku zostaty przedstawione
i szczegbtowo omowione, zanim osiggnieto konsensus co
do mozliwych klas zalecen (Zob. tab. 1) i poziomdw wiary-
godnosci danych (Zob. tab. 2). Nastepnie, celem ich wia-
czenia do Wytycznych, zostaty one poddane gtosowaniu
przez wszystkich cztonkéw Grupy Roboczej. Cztonkowie,
ktorzy zadeklarowali konflikt interesow w okreslonych
kwestiach, zostali poproszeni o wstrzymanie sie od gtosu.
Zespot zadaniowy rozwazyt i oméwit nastepujace nowe
badania kliniczne i metaanalizy: Systematic Coronary
Risk Evaluation 2 (SCORE2) and Systematic Coronary Risk
Evaluation 2-Older Persons (SCORE2-OP) for estimation
of 10 year CV risk [2, 3]; CLEAR Outcomes [Cholesterol
Lowering via Bempedoic Acid, an ACL (adenosine triphos-
phate-citrate lyase)-Inhibiting Regimen] [4]; ELIPSE HoFH
(Evinacumab Lipid Studies in Patients with Homozygous
Familial Hypercholesterolemia) [51; APPROACH (Reduction
of Triglyceride Levels in Familial Chylomicronemia Syndrome)
[6]; REPRIEVE (Pitavastatin to Prevent Cardiovascular Disease
in HIV Infection) [7]; STRENGTH (Long-Term Outcomes
Study to Assess Statin Residual Risk with Epanova in High
Cardiovascular Risk Patients with Hypertriglyceridemia) [8];
STOP-CA (Atorvastatin for AnthracyclineAssociated

Cardiac Dysfunction) [9]; SPORT (Supplements, Placebo, or
Rosuvastatin Study) [10]; OMEMI (Omega-3 Fatty acids in
Elderly with Myocardial Infarction) [11]. Oprécz tych ba-
dan, Grupa Robocza ocenita i oméwita réwniez: terapie
skojarzong statyna w duzych dawkach z ezetymibem,
intensyfikacje terapii hipolipemizujacej podczas hospita-
lizacji u pacjentéw z ostrymi zespotami wiencowymi (ACS,
acute coronary syndromes), a takze nowe dane dotyczace
lipoproteiny(a) (Lp(a)) jako modyfikatora ryzyka.

Do wtaczenia do tabeli zaleceA wybrano tylko wyniki,
ktore mogtyby prowadzi¢ do nowych lub zmienionych
zalecen klasy I/lla lub klasy Ill. Wszystkie nowe zalecenia
zawarte w niniejszej aktualizacji sg uzupetnieniem zalecen
Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku, a wszystkie zmienio-
ne zalecenia zastepuja zalecenia Wytycznych ESC/EAS
22019 roku.

Po merytorycznej dyskusji, Grupa Robocza zdecydo-
wata o aktualizacji zalecen dotyczacych nastepujacych
sekcji Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku dotyczacych
postepowania w dyslipidemiach:

e Zalecenia dotyczace szacowania ryzyka sercowo-
-naczyniowego, z wdrozeniem nowych algorytméw
prognozowania ryzyka SCORE2 i SCORE2-OP.

e Zalecenia dotyczace terapii zmniejszajacych stezenie
cholesterolufrakgji lipoprotein o niskiej gestosci (LDL-C,
low-density lipoprotein cholesterol), w tym dwéch no-
wych lekédw obnizajacych stezenie LDL-C (kwas bem-
pediowy, a dla pacjentéw zhomozygotyczna rodzinng
hipercholesterolemig [FH familial hypercholesterolemial
ewinakumab).

e Zalecenia dotyczace terapii zmniejszajacej stezenie
lipidéw podczas hospitalizacji z powodu ACS.

e Zalecenia dotyczace Lp(a).

e Zalecenia dotyczace leczenia farmakologicznego
u pacjentéw z hipertriglicerydemia.

e Zalecenia dotyczace terapii statynami w profilaktyce
pierwotnej choréb uktadu krazenia (CVD, cardiovascular
disease) u 0séb zakazonych ludzkim wirusem niedo-
boru odpornosci (HIV, human immunodeficiency virus).

e Zalecenia dotyczace terapii statynami u pacjentéow
z choroba nowotworowg o wysokim lub bardzo
wysokim ryzyku toksycznosci sercowo-naczyniowej
zwiazanej z chemioterapia.

e Zalecenia dotyczace suplementéw diety.

3. O0CENA CALKOWITEGO RYZYKA
SERCOWO-NACZYNIOWEGO | JEGO
ZNACZENIE W LECZENIU DYSLIPIDEMII
Miazdzyca jest spowodowana postepujagcym odkta-
daniem sie LDL-C i innych lipoprotein zawierajacych
apolipoproteine B (ApoB) w $cianach tetnic, co wyzwala
kaskade reakcji zapalnych, prowadzacych do powsta-
wania i progresji blaszki miazdzycowej. Wraz z groma-
dzeniem sie wiekszej ilosci lipoprotein miazdzycowych
w $cianie tetnicy, blaszka miazdzycowa stopniowo sie
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powieksza, a ryzyko wystapienia ostrego zdarzenia ser-
cowo-naczyniowego o podtozu miazdzycowym wzrasta.
Lipoproteiny o niskiej gestosci sg nie tylko czynnikiem
ryzyka choroby sercowo-naczyniowej na podtozu miaz-
dzycy (ASCVD, atherosclerotic cardiovascular disease),
ale podobnie jak inne lipoproteiny zawierajagce ApoB sa
jej bezposrednia przyczyna [12], dlatego tez obnizenie
stezenia LDL-C w osoczu powinno by¢ gtéwnym celem
zapobiegania zdarzeniom sercowo-naczyniowym na
podtozu miazdzycy.

W praktyce klinicznej stezenie krazacego LDL-C, ktéry
moze odtozyc sie w $cianie tetnicy, szacuje sie poprzez po-
miar stezenia LDL-C w osoczu, ktéry reprezentuje catko-
witg ilos¢ cholesterolu przenoszonego przez lipoproteiny
o niskiej gestosci. Celem oszacowania ryzyka wystapienia
miazdzycowego zdarzenia sercowo-naczyniowego u da-
nej osoby, wskazana jestidentyfikacja 0séb o podwyzszo-
nym ryzyku, ktére moga odnies$¢ korzysci z interwencji
majacych na celu zmniejszenie stezenia LDL-C i innych
modyfikowalnych przyczyn ASCVD. Korzyscikliniczne ze
zmniejszenia stezenia LDL-C zaleza od osiagnietej redukgji
LDL-C; dlatego osoby z wyzszym ryzykiem sercowo-
-naczyniowym wymagaja intensywniejszego obnizania
stezenia LDL-C, aby osiggna¢ ten sam, bezwzgledny
poziom rezydualnego ryzyka sercowo-naczyniowego
podczas leczenia w poréwnaniu z osobami z nizszym
ryzykiem. Na przyktad, zaktadajac srednio 20-procento-
wa proporcjonalng (wzgledna) redukcje ryzyka na kazdy
1 mmol/I nizszego stezenia LDL-C[13], obnizenie stezenia
LDL-C o 1T mmol/I (38,67 mg/dl) zmniejszytoby ryzyko
wystapienia ostrego zdarzenia sercowo-naczyniowego
na podtozu miazdzycy u osoby z 20-procentowym bez-
wzglednym ryzykiem pojawienia sie takiego zdarzenia
do 16% (tj. 20% wzgledne, ale 4% bezwzgledne zmniej-
szenie ryzyka), podczas gdy u osoby z 10-procentowym
bezwzglednym ryzykiem zmniejszytoby ono ryzyko do
8% (20% wzgledne, ale 2% bezwzgledne zmniejszenie
ryzyka). Niniejsza aktualizacja nadal popiera koncepcje
wspierang w Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku [1], zgod-
nie z ktérg szacowane bezwzgledne ryzyko wystapienia
ostrego zdarzenia sercowo-naczyniowego u danej osoby
powinno by¢ wykorzystywane do okreslania intensyw-
nosci obnizania stezenia LDL-C. Uznaje sie réwniez, ze
redukcja ryzyka sercowo-naczyniowego mozliwa do
osiggniecia dzieki podobnemu stopniowi zmniejszenia
aterogennych stezen lipidéw wydaje sie wieksza w mtod-
szym wieku [14, 15].

W licznych badaniach z randomizacja wykazano, ze
obnizenie stezenia LDL-C zmniejsza ryzyko wystapienia
zawatu miesnia sercowego (MI, myocardial infarction)
— zaréwno zakonczonego, jak i niezakoriczonego zgo-
nem oraz udaru niedokrwiennego [13], a takze zdarzenia
niedokrwiennego w obrebie tetnic obwodowych [16].
W zwiagzku z tym — poniewaz zachorowalnos¢ na choroby

uktadu krazenia (zawat serca niezakonczony zgonem
i udar mézgu niezakonczony zgonem) w pofaczeniu ze
Smiertelnoscig z powodu chordéb uktadu krazenia lepiej
odzwierciedla catkowite obcigzenie ASCVD, a takze zgod-
nie zaktualnymi Wytycznymi ESC z 2021 roku dotyczacymi
zapobiegania chorobom uktadu krazenia [17] — w niniej-
szej aktualizacji zaleca sie stosowanie skal ryzyka, takich
jak SCORE2 i SCORE2-OP (zamiast algorytmu SCORE), do
szacowania ryzyka wystgpienia Ml, udaru niedokrwien-
nego lub zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych na
podtozu miazdzycy w ciagu najblizszych 10 lat u 0séb bez
rozpoznanej choroby uktadu krazenia w wieku od 40 do
89 lat (tabela zalecen 1).

Podczas gdy obliczenia SCORE opieraty sie na cat-
kowitym stezeniu cholesterolu, w algorytmach ryzyka
SCORE2 i SCORE2-OP jako danych wejsciowych uzywa sie
stezenia cholesterolu nie-HDL (obliczanego jako catkowity
cholesterol minus HDL-C). Co wiecej, podczas gdy algo-
rytm SCORE oceniat 10-letnie ryzyko zgonu z przyczyn
choroby sercowo-naczyniowej u oséb w wieku do 70 lat,
algorytmy SCORE2/SCORE2-OP (dostepne na stronie
http://www.heartscore.org) moga oszacowac 10-letnie
ryzyko zarbwno zakonczonych zgonem, jak i niezakonczo-
nych zgonem zdarzen sercowo-naczyniowych, réwniez
dla pozornie zdrowych oséb w wieku =70 lat (do 89 lat).
SCORE2 i SCORE2-OP sg skalibrowane dla czterech grup
krajéw (niskie, umiarkowane, wysokie i bardzo wysokie
ryzyko CVD) na podstawie krajowych wskaznikéw umie-
ralnosci z powodu CVD [2, 3]; szczegdty i tabele ryzyka
dla tych grup znajduja sie w Wytycznych ESC z 2021 roku
dotyczacych profilaktyki CVD [17].

W tabeli 3 przedstawiono stany kliniczne kwalifiku-
jace do grup ryzyka CVD bardzo wysokiego, wysokie-
go, umiarkowanego i niskiego, wykorzystujac skale
SCORE2/SCORE2-OP zamiast SCORE dla oséb pozornie
zdrowych (profilaktyka pierwotna). Niniejsza tabela ma
zastapic tabele 4 Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku [1].
Ogdlnie szacuje sie, ze ryzyko wystapienia wszystkich zda-
rzen sercowo-naczyniowych jest 2-3 razy wyzsze niz ryzy-
ko wystapienia zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych,
chociaz moze sie ono znacznie rézni¢ w zaleznosci od
wieku i ptci. W niniejszej aktualizacji, aby zdefiniowa¢ r6z-
ne kategorie catkowitego ryzyka sercowo-naczyniowego,
zastosowano mnoznik 2 razy do konwersji poprzednich
progéw opartych na SCORE [17] na progi oparte na
SCORE2 lub SCORE2-OP. Warto zauwazy¢, ze Grupa
Robocza nadal podkresla, ze ryzyko stanowi kontinuum,
a punkty odciecia stosowane w kazdym modelu ryzyka
sercowo-naczyniowego do definiowania réznych jego
poziomow sg czesciowo arbitralne i oparte na wartosciach,
przy ktérych korzysci sa widoczne w badaniach klinicz-
nych. Progi oparte na SCORE2 i SCORE2-OP przedstawio-
ne w niniejszym dokumencie (tab. 3) odzwierciedlajg te
koncepcje.
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Tabela 3. Grupy ryzyka sercowo-naczyniowego

Osoby z ktérymkolwiek z ponizszych standw:

» Udokumentowana ASCVD, klinicznie lub jednoznacznie w badaniach obrazowych. Udokumentowana ASCVD
obejmuje przebyty ostry zespot wiencowy (zawat serca lub niestabilna dtawica piersiowa), przewlekfe zespoty
wiencowe, rewaskularyzacje wiencowa (PCl, CABG i inne procedury rewaskularyzacji tetnic), udar moézgu i TIA
oraz chorobe tetnic obwodowych. Jednoznacznie udokumentowana ASCVD w badaniu obrazowym obejmuje wyniki,
ktore pozwalaja przewidziec ryzyko dla zdarzen klinicznych, takich jak istotne blaszki miazdzycowe® w koronarografii
lub tomografii komputerowej, w badaniu ultrasonograficznym tetnic szyjnych lub udowych lub znaczaco
podwyzszony wskaznik CAC w CT®

* Cukrzyca z uszkodzeniem narzagdowyme© lub co najmniej trzema gtéwnymi czynnikami ryzyka, lub wczesny
poczatek cukrzycy typu 1 o dtugim okresie trwania (>20 lat)

* Ciezka przewlekta choroba nerek (eGFR <30 ml/min/1,73 m?)

* Obliczony wynik SCORE2 lub SCORE2-OP >20% dla 10-letniego ryzyka wystapienia CVD zakonczonej
lub niezakonczonej zgonem

* Rodzinna hipercholesterolemia z ASCVD lub innym waznym czynnikiem ryzyka

Osoby z ktérymkolwiek z ponizszych standw:

* Znacznie nasilony pojedynczy czynnik ryzyka, w szczegdlnosci TC >8 mmol/l (>310 mg/dl), LDL-C >4,9 mmol/|
(>190 mg/dl) lub cisnienie tetnicze >180/110 mm Hg

* Pacjenci z hipercholesterolemia rodzinng bez innych gtéwnych czynnikdw ryzyka

* Pacjenci z cukrzyca bez uszkodzen narzadowych, z czasem trwania cukrzycy >10 lat lub innym dodatkowym
czynnikiem ryzyka

* Umiarkowana przewlekta choroba nerek (eGFR 30-59 ml/min/1,73 m2)

* Obliczony wynik SCORE2 lub SCORE2-OP >10% i <20% dla 10-letniego ryzyka wystapienia CVD zakonczonej
lub niezakonczonej zgonem

Osoby z ktérymkolwiek z ponizszych standw:

* Mtodzi pacjenci (cukrzyca typu 1 <35 lat; cukrzyca typu 2 <50 lat) z czasem trwania cukrzycy <10 lat, bez innych
czynnikow ryzyka

* Obliczony wynik SCORE2 lub SCORE2-OP >2% i <10% dla 10-letniego ryzyka wystgpienia CVD zakonczonej
lub niezakonczonej zgonem

* Obliczony wynik SCORE2 lub SCORE2-OP <2% dla 10-letniego ryzyka wystapienia CVD zakonczonej
lub niezakonczonej zgonem

Niskie

2Zwykle definiowane jako zwezenie >50%. °Np. wynik CAC >300. ‘Uszkodzenie narzagdowe definiuje sie jako mikroalbuminurie, retinopatie lub neuropatie

Skréty: ASCVD, miazdzycowa choroba sercowo-naczyniowa; CABG, operacja pomostowania aortalno-wienncowego; CAC, zwapnienie tetnic wiencowych; CT, tomografia
komputerowa; CVD, choroba sercowo-naczyniowa; eGFR, szacowany wskaznik filtracji klebuszkowej; FH, rodzinna hipercholesterolemia; LDL-C, cholesterol frakcji lipoprotein
o niskiej gestosci; MI, zawat miesnia sercowego; PChN, przewlekta choroba nerek; PCl, przezskdrna interwencja wiericowa; SCORE2, Systematyczna Ocena Ryzyka Wiericowe-
go 2; SCORE2-OP, Systematyczna Ocena Ryzyka Wiericowego 2 — Osoby Starsze; TC, cholesterol catkowity; TIA, przemijajacy atak niedokrwienny

Co wiecej, istniejagce modele ryzyka CVD oparte na

Ramka 1. Modyfikatory ryzyka do rozwazenia

populacji sa stosunkowo nieprecyzyjnymi narzedziamido poza oszacowaniem ryzyka na podstawie skal
indywidualnego przewidywania ryzyka [18]. W celu dopra- SCORE2 i SCORE2-OP

cowania oceny ryzyka uzasadnione jest zwrdcenie uwagi Warunki demograficzne/stany kliniczne

na dodatkowe stany, o ktérych wiadomo, ze zwiekszajg * Wywiad rodzinny w kierunku przedwczesnych chordb uktadu
ryzyko CV (jak oméwiono juz w Wytycznych dotyczacych krazenia (mezczyzni: <55 lat; kobiety: <60 lat)

profilaktyki ESC 22021 roku) [17]. Jest to szczegdlnie istotne * Pochodzenie etniczne wysokiego ryzyka (np. Azja Potudniowa)

* Objawy stresu i stresory psychospoteczne
* Deprywacja spoteczna

e Otytos¢

* Brak aktywnosci fizycznej

w przypadku oséb w poblizu progéw decyzyjnych doty-
czacych leczenia (tabela zalecen 1). Stany kliniczne i wybra-
ne biomarkery, ktére mozna uznac za modyfikatory ryzyka,
podsumowano w ramce 1. Ich obecno$¢ moze sprzyjac o .

. T N - . * Przewlekfe zaburzenia immunologiczne/zapalne
reklasyfikacji osoby do wyzszej kategorii ryzyka niz obli- « Powazne zaburzenia psychiczne
czona za pomocg algorytmu SCORE2 lub SCORE2-OP, a tym + Przedweczesna menopauza w wywiadzie

samym moze wptywac na decyzje dotyczace celéw LDL-C « Stan przedrzucawkowy lub inne stany nadciénienia w cigzy

i interwencji zmniejszajacych stezenie lipidow. « Zakazenie wirusem niedoboru odpornosci (HIV)
Niniejsza aktualizacja popiera zalecenie klasy lla * Zespot obturacyjnego bezdechu sennego

zawarte w Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku [1], zgodnie Biomarkery

zktérym zobrazowanie blaszki miazdzycowej w tetnicach * Utrzymujace sig podwyzszone stezenie hs-CRP (>2 mg/l)

(szyjnych i/lub udowych) nalezy bra¢ pod uwage jako * Podwyzszone stezenie Lp(a) (>50 mg/dl [>105 nmol/I])
modyﬁkator ryzyka u 0s6b o niskim lub umiarkowanym Skroty: hs-CRP, biatko C-reaktywne o wysokiej czutosci; Lp(a), lipoproteina(a)
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Tabela 4. Strategie interwencji w zaleznosci od catkowitego ryzyka sercowo-naczyniowego i nieleczonego stezenia LDL-C

Nieleczone stezenie LDL-C

Catkowite

ryzyko

1,4 do
<1,8 mmol/l
(55do <70mg/dl)

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

sercowo-
-naczyniowe

Niskie

Umiarkowane

Wysokie

Zmiana stylu Zmiana stylu

Bardzo wysokie: | zycia, rozwazy¢ zycia, rozwazy¢
prewencja farmakoterapie farmakoterapie
pierwotna (przy braku (przy braku

kontroli) kontroli)

Bardzo wysokie:
prewencja
wtérna

1,8 do
<2,6 mmol/l
(70 do
<100 mg/dl)

Zmiana stylu
zycia, rozwazy¢
farmakoterapie
(przy braku
kontroli)

2,6 do
<3,0 mmol/l
(100 do

3,0 do
<4,9 mmol/I
(116 do

>4,9 mmol/l
(>190 mg/dl)?

<116 mg/dl) <190 mg/ dl)
Zmiana stylu
zycia, rozwazyc
farmakoterapie Nie dotyczy?
(przy braku
kontroli)
Zmiana stylu Zmiana stylu
zycia, rozwazyc zycia, rozwazy¢
farmakoterapie farmakoterapie Nie dotyczy?
(przy braku (przy braku
kontroli) kontroli)

2U os6b z nieleczonym stezeniem LDL-C =4,9 mmol/I catkowite ryzyko sercowo-naczyniowe jest juz co najmniej wysokie (tab. 3)

Skroty: LDL-C, cholesterol frakgji lipoprotein o niskiej gestosci

ryzyku. Najnowsze badania dostarczyty waznych nowych
danych dotyczacych ryzyka klinicznego zwigzanego z sub-
kliniczna miazdzycg udokumentowana w obrazowaniu
tetnic wierncowych lub obwodowych u oséb bezklinicznej
ASCVD [19]. Chociaz nie ma badan z randomizacja wyka-
zujacych, ze wykorzystanie wskaznika zwapnien tetnic
wiencowych (CAC, coronary artery calcium) do klasyfikacji
ryzyka sercowo-naczyniowego i ukierunkowywania le-
czenia poprawia wyniki sercowo-naczyniowe, to niemniej
jednak uwzglednienie CAC poprawia zaréwno okreslenie,
jak i reklasyfikacje ryzyka [20]. Podwyzszony wynik CAC
byt powigzany w sposéb stopniowy z wyzszym ryzykiem
niepozadanych zdarzen sercowo-naczyniowych u oséb
bez klinicznej ASCVD (prewencja pierwotna) [21-23]; przy
znacznie podwyzszonych wartosciach CAC (np. wynik
CAC >300) ryzyko byto podobne lub nawet wyzsze niz
ryzyko pacjentéw ze znang kliniczng ASCVD (prewencja
wtoérna) [24, 25]. Z kolei wynik CAC réwny zero byt powia-
zany z nizszym ryzykiem zdarzen ASCVD i Smiertelnosci
u 0s6b z niskim lub umiarkowanym szacowanym ryzykiem

sercowo-naczyniowym [26]. Uwzglednienie CAC poprawia
doktadnos¢ przewidywanego ryzyka sercowo-naczynio-
wego za pomocg algorytmu SCORE2 [27]. Podczas gdy
obecnos¢ istotnej (typowo zawezajacej >50% S$wiatta)
blaszki miazdzycowej w koronarografii lub w obrazowaniu
tomografii komputerowej (CT, computed tomography)
zostata zdefiniowana jako cecha bardzo wysokiego
ryzyka sercowo-naczyniowego w Wytycznych ESC/EAS
22019 roku [1], obecno$¢ mniej zaawansowanej miazdzycy
tetnic wiencowych zostata ostatnio powiazana ze zwiek-
szonym ryzykiem pézniejszego MI [28]. W tym kontekscie,
chociaz obrazowanie tetnic wiericowych lub pomiar CAC
nie sg wskazane jako szeroko zakrojone badania przesie-
wowe w celu oszacowania ryzyka sercowo-naczyniowego,
niniejsza aktualizacja zawiera nowe zalecenie, zgodnie
z ktérym obecnos¢ subklinicznej miazdzycy w badaniu
obrazowym lub podwyzszony wskaznik CAC nalezy bra¢
pod uwage jako modyfikatory ryzyka u oséb z umiarko-
wanym ryzykiem lub oséb w poblizu progéw decyzyjnych
interwengji (tab. zalecen 1). Nalezy jednak pamieta¢, ze
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od wartosci wyjsciowej

<1,8 mmol/l

Klasa | (<70 mg/d)

<1,4 mmol/l

Klasa la (<55 mg/dl)

<1 mmol/l

Klasa Ilb (<40 my/dI)

i- SCORE2/SCORE2-0P 2% i <10%

Cel leczenia | « Mtodzi pacjenci (T1DM <35 lat;
LDL-C | T2DM <50 lat) z cukrzyca trwajaca
Il <10 lat bez innych czynnikéw ryzyka
<3,0 mmol/l L
Klasa b (<116 mg/d) Niskie /
<2,6 mmol/l )
Klasa Ila (<100 mg/di) Umiarkowane
ORAZ =50% redukcii

| |+ SCORE2/SCORE2-0P =10% i <20%

| I'e Znacznie podwyzszone pojedyncze czynniki ryzyka,

! w szczeg6lnosci TC >8 mmol/I (310 mg/dl)

lub LDL-C >4,9 mmol/l (190 mg/dl) lub BP >180/110 mm Hg

| * FH bez innych gtéwnych czynnikow ryzyka

|» Umiarkowana CKD (eGFR 30-59 ml/min/1,73 m?)

I'« Cukrzyca bez uszkodzen narzadowych, z czasem trwania
cukrzycy 10 lat lub inny dodatkowy czynnik ryzyka

i * ASCVD (badanie kliniczne/obrazowe)

| » SCORE2/SCORE2-0P >20%

I« FH z ASCVD lub innym gtownym czynnikiem ryzyka
L+ Cigzka CKD (€GFR <30 m/min/1,73 m?)

| * DM z uszkodzeniem narzadowym: >3 gtéwne czynniki
| ryzyka; lub wczesny poczatek TIDM o diugim

'l okresie trwania (>20 lat)

nawracajace zdarzenia naczyniowe :
podczas stosowania maksymalnie |
tolerowanej terapii statynami |
wysokie « Pacjenci z chorobg wielonaczyniowg |
(np. wiencowa i obwodowg) !

8

A

Ryzyko sercowo-naczyniowe

Rycina 1. Cele leczenia cholesterolu frakgji lipoprotein o niskiej gestosci w réznych kategoriach catkowitego ryzyka sercowo-naczyniowego
*Klasa lla dla oséb w profilaktyce pierwotnej z FH o bardzo wysokim ryzyku

Skréty: ASCVD, miazdzycowa choroba uktadu sercowo-naczyniowego; BP, ci$nienie tetnicze; CKD, przewlekfa choroba nerek; DM, cukrzyca;
eGFR, szacowany wskaznik filtracji ktebuszkowej; FH, rodzinna hipercholesterolemia; LDL-C, cholesterol lipoprotein o niskiej gestosci;
SCORE2, Systematyczna Ocena Ryzyka Wiericowego 2; SCORE2-OP, Systematyczna Ocena Ryzyka Wiericowego 2 — Osoby Starsze;

T1DM, cukrzyca typu 1; T2DM, cukrzyca typu 2; TC, cholesterol catkowity

terapia statynami moze prowadzi¢ do zmniejszenia obje-
tosci blaszki miazdzycowej bogatej w lipidy i wzrostu jej
zwapnienia, co wskazuje na jej stabilizacje [29, 30]; dlatego
wynik CAC nalezy interpretowac ostroznie u pacjentéow
leczonych statynami.

W przypadku pacjentéw z cukrzyca typu 2 bez ASCVD
Wytyczne ESCz 2023 roku dotyczace postepowaniaw cho-
robach ukfadu krazenia u pacjentéw z cukrzyca zalecajg
stosowanie algorytmu SCORE2-Diabetes do oszacowania
10-letniego ryzyka chordb uktadu krazenia [31, 32].

Nalezy podkresli¢, ze cele leczenia LDL-C (ryc. 1) iinter-
wencje terapeutyczne (tab. 4) dla oséb w kazdej kategorii
ryzyka nie zmienity sie od publikacji Wytycznych ESC/EAS
z 2019 roku [1]. Intensywnos¢ zalecanego zmniejszania
stezenia LDL-C nadal zalezy od poziomu ryzyka danej
osoby. Poprzednie badania wskazywaty na potencjalne
niedoszacowanie ryzyka sercowo-naczyniowego na
podstawie skali SCORE2 i SCORE2-OP [18] oraz leczenia
hipolipemizujacego w profilaktyce pierwotnej, jesli sta-
tyny miatyby by¢ zalecane wytacznie osobom z grupy

bardzo wysokiego ryzyka [33]. Co wazne, jak wskazano
w Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku [1], zalecenie roz-
poczecia leczenia farmakologicznego w profilaktyce
pierwotnej nie ogranicza sie do 0os6b z grupy bardzo wyso-
kiego ryzyka, ale zalezy zaréwno od szacowanego ryzyka
sercowo-naczyniowego, jak i wyjsciowych (nieleczonych)
stezen LDL-C (tab. 4). Koncepcja ta zostata wczesniej zi-
lustrowana w tabeli 5 Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku,
obecnie opisana (bez zmian w stosunku do Wytycznych
ESC/EAS z 2019 roku) w tabeli zalecen 1.

Podkresla sie ponadto, ze algorytmy szacowania ryzyka
SCORE2 i SCORE2-OP zostaty opracowane na podstawie
kohort uczestnikédw bez rozpoznanej ASCVD, ktorzy nie
otrzymywali terapii hipolipemizujacej. W zwiazku z tym
algorytmy te nie powinny by¢ stosowane do szacowania
ryzyka wéréd oséb z istniejgcg ASCVD lub wéréd oséb
aktualnie stosujacych terapie hipolipemizujaca, ani do
Lponownej oceny” ryzyka na podstawie pomiaréw lipidéw
uzyskanych po rozpoczeciu zalecanej w Wytycznych tera-
pii hipolipemizujace;j.
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Tabela zalecen 1. Zalecenia dotyczace oceny ryzyka sercowo-naczyniowego u oséb bez rozpoznanej choroby uktadu sercowo-naczyniowe-

go (Zob. takze Suplement online, Tabela danych naukowych 1)

Zalecenia Klasa? Poziom"

SCORE?2 jest zalecany u potencjalnie zdrowych oséb <70. roku zycia bez rozpoznanej ASCVD, DM, PChN,

genetycznych/rzadkich zaburzen lipidowych lub nadcisnieniowych w celu oszacowania 10-letniego ryzyka | B

wystgpienia chordb sercowo-naczyniowych niezakonczonych albo zakonczonych zgonem [2]¢

SCORE2-OP jest zalecany u potencjalnie zdrowych oséb >70. roku zycia bez rozpoznanej ASCVD, DM, PChN,

genetycznych/rzadkich zaburzen lipidowych lub nadcisnieniowych w celu oszacowania 10-letniego ryzyka B

wystapienia chordb sercowo-naczyniowych niezakonczonych albo zakonczonych zgonem [3]

Obecnos¢ subklinicznej miazdzycy w obrazowaniu tetnic wiencowych lub podwyzszony wskaznik CAC w CT nalezy

rozwazy¢ jako modyfikatory ryzyka u oséb z grupy umiarkowanego ryzyka lub oséb w poblizu progéw decyzji lla B

terapeutycznych w celu reklasyfikacji ryzyka [24, 27, 28, 36]¢

Modyfikatory ryzyka® nalezy wzigé po uwage u oséb z grupy umiarkowanego ryzyka lub oséb w poblizu progéw

decyzji terapeutycznych w celu reklasyfikacji ryzyka [17, 27, 371

lla B

W profilaktyce pierwotneje zaleca sie farmakologiczne leczenie zmniejszajace stezenie LDL-C u oséb:
* z bardzo wysokim ryzykiem i stezeniem LDL-C 21,8 mmol/I (70 mg/dl) lub

* z wysokim ryzykiem i stezeniem LDL-C 22,6 mmol/l (100 mg/dl),

pomimo optymalizacji interwencji niefarmakologicznych w celu zmniejszenia ryzyka chordb uktadu krazenia

[1,13, 38, 39]

W profilaktyce pierwotnej¢ nalezy rozwazy¢ farmakologiczne leczenie obnizajgce stezenie LDL-C u 0s6b:

* 7 bardzo wysokim ryzykiem i stezeniem LDL-C >1,4 mmol/l (55 mg/dl), ale <1,8 mmol/l (70 mg/dl) lub

* z wysokim ryzykiem i stezeniem LDL-C >1,8 mmol/l (70 mg/dl), ale <2,6 mmol/l (100 mg/dl) lub

* z umiarkowanym ryzykiem i LDL-C >2,6 mmol/I (100 mg/dl), ale <4,9 mmol/I (190 mg/dl) lub lla
* 2z niskim ryzykiem i LDL-C >3,0 mmol/l (116 mg/dl), ale <4,9 mmol/l (190 mg/dl),

pomimo optymalizacji interwencji niefarmakologicznych w celu zmniegjszenia ryzyka chordéb ukfadu krazenia

[1,13, 38, 39]

*Klasa zalecen. "PPoziom wiarygodnosci danych naukowych. Zmienione zalecenie zastepujace odpowiednie zalecenie oparte na SCORE w Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku.
9Zmienione zalecenie zastepujace zalecenie dotyczace wskaznika CAC w ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego w Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku. *Wymienione w ramce 1.
Nowe zalecenie. 9Osoby bez znanej klinicznej miazdzycowej choroby sercowo-naczyniowej

Skroty: ASCVD, miazdzycowa choroba sercowo-naczyniowa; CAC, zwapnienie tetnic wieicowych; CT, tomografia komputerowa; CVD, choroba sercowo-naczyniowa;
DM, cukrzyca; LDL-C, cholesterol frakji lipoprotein o niskiej gestosci; PChN, przewlekta choroba nerek ; SCORE2, Systematyczna Ocena Ryzyka Wiericowego 2;

SCORE2-OP, Systematyczna Ocena Ryzyka Wiericowego 2 - Osoby Starsze

Dodatkowo, Grupa Robocza podkresla, ze miazdzyca
jest przewlekly, postepujaca choroba, ktéra rozpoczyna
sie we wczesnym okresie zycia i postepuje z czasem, a ku-
mulacja ekspozycji na wyzsze stezenia LDL-C w mtodszym
wieku wiaze sie zwyzszym ryzykiem ASCVD w p6zniejszym
okresie zycia [34]. Z drugiej strony, ekspozycja na nizsze
stezenia lipidéw aterogennych w mtodszym wieku moze
potencjalnie zmniejszy¢ ryzyko rozwoju miazdzycy w ciagu
catego zycia [35] i ztagodzi¢ dalszy postep subklinicznej
miazdzycy [15]. Rozbieznos¢ miedzy nasza wiedza na temat
biologii rozwoju miazdzycy a praktycznymi konsekwencja-
mi podejmowania decyzji terapeutycznych na podstawie
10-letniego ryzyka podkresla potrzebe opracowania no-
wej generacji algorytmoéw szacowania ryzyka i korzysci.
Algorytmy te powinny: (i) doktadnie szacowac ryzyko wy-
stapienia ostrego zdarzenia sercowo-naczyniowego w Cia-
gu catego zycia u wszystkich oséb, niezaleznie od wieku,
oraz (ii) zapewniac spersonalizowane wskazéwki dotyczace
optymalnego czasu i intensywnosci obnizania stezenia
LDL-C, niezbednego dla kazdej osoby w celu zmniejszenia
pozostatego ryzyka wystapienia miazdzycowego zdarze-
nia sercowo-naczyniowego w ciggu catego zycia.

4. NOWE TERAPIE OBNIiAJACE
STEiENIE CHOLESTEROLU LIPOPROTEIN
O NISKIEJ GESTOSCI
Kwas bempediowy to mata doustna czasteczka, ktora
hamuje synteze cholesterolu poprzez hamowanie dzia-
fania liazy ATP-cytrynianowej, enzymu cytozolowego,
poprzedzajacego szlak reduktazy 3-hydroksy-3-metylo-
glutarylo-koenzymu A [40]. Kwas bempediowy jest pro-
lekiem, a enzym aktywujacy (syntetaza acylo-CoA o bar-
dzo dtugim taincuchu-1) nie ulega ekspresji w miesniach
szkieletowych [41]. Leczenie kwasem bempediowym
wykazuje dziatania niepozadane zwigzane z miesniami
podobne do placebo [40, 42]. Kwas bempediowy (dostep-
na pojedyncza dawka, 180 mg/dobe) zmniejsza stezenie
LDL-C o okoto 23% w monoterapii, dodatkowo o okoto 18%
w przypadku podawania w ramach terapii skojarzonej ze
statynami [40, 42] i 0 38% w przypadku podawania facznie
z ezetymibem w preparacie ztozonym [43, 44]. Leczenie
kwasem bempediowym zmniejszyto stezenie biatka
C-reaktywnego i nie spowodowato wzrostu stezenia he-
moglobiny Alc u pacjentéw z normoglikemig lub stanem
przedcukrzycowym [45]. W badaniach z randomizacja
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mendlowska wykazano, ze wariant genetyczny nasladuja-
cy efekt hamowania liazy ATP-cytrynianowej i zmniejsza-
jacy stezenie LDL-C w osoczu przez ten sam mechanizm
dziatania wigze sie z podobnym zmniejszeniem ryzyka
choréb ukfadu krazenia, co statyny i inne leki obnizajace
stezenie lipidéw, z udowodniong korzyscia na jednostke
zmniejszenia stezenia LDL-C [46].

Badanie CLEAR Outcomes byto podwdjnie zaslepio-
nym, kontrolowanym placebo badaniem zrandomizacja,
ktérego celem byto okreslenie potencjatu kwasu bem-
pediowego w zakresie redukgji ryzyka sercowo-naczy-
niowego u pacjentéw z nietolerancja statyn i wysokim
ryzykiem wystapienia powaznych niepozadanych zda-
rzen sercowo-naczyniowych (MACE, major adverse car-
diovascular event) w okresie mediany 40,6-miesiecznego
okresu obserwacji [4]. Lacznie 13 970 pacjentéw zostato
zrandomizowanych, z czego okoto 70% w prewencji
wtdrnej i 30% w prewencji pierwotnej. Pacjenci przyjmu-
jacy mata dawke statyny (dawka dobowa atorwastaty-
ny <10 mg lub réwnowazna) mogli bra¢ udziatw badaniu
i stanowili 23% populacji badanej. Usredniona w czasie
réznica w stezeniu LDL-C miedzy grupa otrzymujaca kwas
bempediowy a placebo wyniosta 0,57 mmol/I (22 mg/dI).
Leczenie kwasem bempediowym zmniejszyto czestos¢
wystepowania MACE, zdefiniowanych jako zgon z przy-
czyn sercowo-naczyniowych, zawat serca, udar mézgu
lub rewaskularyzacja wiencowa, o 13% (wspdtczynnik
ryzyka [HR, hazard ratio], 0,87; 95% przedziat ufnosci [Cl,
confidence intervall, 0,79-0,96; P = 0,004). Nie zaobser-
wowano istotnego wptywu na $miertelnos¢ z przyczyn
sercowo-naczyniowych (HR, 1,04; 95% Cl, 0,88-1,24).
Redukcja ryzyka sercowo-naczyniowego w przypadku
kwasu bempediowego jest podobna do uzyskanej
w przypadku statyn przy danej bezwzglednej wartosci
zmniejszenia stezenia LDL-C [47]. Czestos¢ wystepowa-
nia béléw miesniowych byta podobna w obu grupach.
Leczenie kwasem bempediowym zwiekszato ryzyko pod-
wyzszenia aktywnosci enzyméw watrobowych (>2 razy
gornej granicy normy [ULN, upper limit of normall, dla
aminotransferazy alaninowej [ALT] lub aminotransferazy
asparaginianowej [AST], 4,5% vs. 3,0%), niewydolnosci
nerek (11,5% vs. 8,6%), hiperurykemii (10,9% vs. 5,6%),
dny moczanowej (3,1% vs. 2,1%), kamicy zétciowej (2,2%
vs. 1,2%), zwiekszonej liczby ptytek krwi (7,2% vs. 0,8%)
i zmniejszonego stezenia hematokrytu (2,3% vs. 0,1%).
Poniewaz kwas bempediowy prowadzi do niewielkiego
i odwracalnego wzrostu stezenia kwasu moczowego, na-
lezy zachowac ostroznos¢ u pacjentéw zdng moczanowg
w wywiadzie, nawet jesli nie stanowi bezwzglednego ona
przeciwwskazania do stosowania kwasu bempediowego.

Nowe zalecenia dotyczace stosowania kwasu bempe-
diowego w celu zmniejszenia stezenia LDL-C (uzupetnia-
jace zalecenia dotyczace farmakologicznego obnizania
stezenia LDL-C za pomoca statyn, ezetymibu i mo-
noklonalnych przeciwciat [mAb, monoclonal antibodies]

przeciwko konwertazie proproteinowej subtylizyny/kek-
syny typu 9 [PCSKO9, proprotein convertase subtilisin/kexin
type 9] zawarte w Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku [1])
przedstawiono w tabeli zalecer 2. Na rycinie 2 podsumo-
wano $redni procentowy spadek stezenia LDL-C w czasie
réznych terapii farmakologicznych, stosowanych samo-
dzielnie lub w skojarzeniu. Nalezy pamieta¢, ze istnieje
znaczna zmienno$¢ miedzyosobnicza w odpowiedzi na
kazdy lek zmniejszajacy stezenie LDL-C lub jego kombina-
cje, co wymaga monitorowania efektéw leczenia po rozpo-
czeciu lub zmianie terapii obnizajacej to stezenie. Zgodnie
z Wytycznymi ESC/EAS z 2019 roku [1] stezenie LDL-C
nalezy skontrolowac¢ od 4 do 6 tygodni po rozpoczeciu
lub intensyfikacji terapii zmniejszajacej stezenie lipidow.

Inklisiran, mata interferujaca czasteczka kwasu ry-
bonukleinowego (RNA, ribonucleic acid), ktéra hamuje
synteze PCSK9, moze stanowic alternatywne leczenie do
przeciwciat monoklonalnych PCSK9 (alirokumabu i ewo-
lokumabu). W badaniach fazy Il wykazano, ze inklisiran
zmniejsza stezenie LDL-C o okoto 50% [48]. Obecnie trwaja
dwa badania dotyczace wynikdw sercowo-naczyniowych
zinklisiranem (>16 000 pacjentéw z chorobami ukfadu kra-
zenia [NCT03705234] i 17 000 pacjentéw z potwierdzona
ASCVD [NCT05030428]), ktorych wyniki zostang opubliko-
wane odpowiednio w 2026 i 2027 roku.

U pacjentéw z homozygotyczna FH, u ktérych statyny
i inhibitory PCSK9 maja niewielka skutecznos¢ i moga
nie wystarczy¢ do odpowiedniego zmniejszenia stezenia
LDL-C [49], ewinakumab, przeciwciato monoklonalne
skierowane przeciwko ANGPTL3 (biatko podobne do
angiopoetyny 3), wykazat potencjalne korzysci w postaci
zmniejszenia stezenia LDL-C o blisko 50% [5, 50, 51].

Pacjenci, ktérzy nie moga przyjmowac statyn zpowodu
dziatan niepozadanych, stanowig wyzwanie w praktyce
klinicznej. W takich przypadkach dodanie niestatyno-
wego leku modyfikujgcego stezenie lipidéw do maksy-
malnie tolerowanej statyny jest cenng opcja terapeu-
tyczna [1]. Nowe dane potwierdzajace redukcje ryzyka
wystapienia zdarzen ASCVD przy uzyciu ezetymibu
w przypadku nieprowadzenia terapii statynami (cho¢
niekoniecznie z powodu nietolerancji statyn) u oséb star-
szych w wieku =75 lat bez wywiadu choroby wiericowej
przedstawiono w otwartym badaniu z randomizacjg
EWTOPIA 75 (Ezetimibe Lipid-Lowering Trial on Prevention
of Atherosclerotic Cardiovascular Disease in 75 or Older)
[52]. Podsumowujac, ta Grupa Robocza zaleca dodanie
terapii innych niz statyny o udowodnionych korzysciach
sercowo-naczyniowych, takich jak ezetymib, przeciwciato
monoklonalne PCSK9 lub kwas bempediowy (przyjmowa-
ne samodzielnie lub w skojarzeniu) w celu zmniejszenia
stezenia LDL-C, jesli docelowe jego stezenie nie zostanie
osiagniete przy maksymalnej tolerowanej dawce statyny.
Wybér powinien by¢ oparty na potrzebie dodatkowego
obnizenia stezenia LDL-C, preferencjach pacjenta, dostep-
nosci leczenia i przewidywanych kosztach.
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Rycina 2. Srednia redukcja stezenia cholesterolu frakgji lipoprotein o niskiej gestosci w wyniku réznych terapii farmakologicznych o wykaza-
nym korzystnym wptywie na uktad sercowo-naczyniowy

Skroty: BA, kwas bempediowy; EZE, ezetymib; LDL-C, cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gestosci; PCSK9 mAb, przeciwciato monoklonal-
ne przeciwko konwertazie proproteinowej subtylizyny/keksyny typu 9

Tabela zalecen 2. Zalecenia dotyczace farmakologicznego obnizania stezenia LDL-C (Zob. takze Suplement online, Tabela danych
naukowych 2)

Zalecenia

Terapie inne niz statyny o udowodnionym korzystnym wptywie na uktad sercowo-naczyniowy, stosowane
samodzielnie lub w skojarzeniu, s3 zalecane pacjentom, ktérzy nie mogg stosowac terapii statynami w celu
obnizenia stezenia LDL-C i zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych. Wybdr powinien by¢ oparty

na potrzebie dodatkowego obnizenia stezenia LDL-C [4, 53, 54]

Kwas bempediowy jest zalecany u pacjentéw, ktérzy nie sg w stanie stosowac terapii statynami w celu osiggniecia
docelowego stezenia LDL-C [4]

Dodanie kwasu bempediowego do maksymalnej tolerowanej dawki statyny z ezetymibem lub bez niego,

nalezy rozwazy¢ u pacjentdw z grupy wysokiego lub bardzo wysokiego ryzyka w celu osiggniecia docelowego lla C
stezenia LDL-C [42, 55]

Ewinakumab nalezy rozwazy¢ w celu zmniejszenia stezenia LDL-C u pacjentéw z homozygotyczng

hipercholesterolemia rodzinng w wieku 5 lat lub starszych, u ktérych nie osiggnieto docelowego stezenia LDL-C lla B
pomimo stosowania maksymalnych dawek lekéw hipolipemizujacych [5, 50, 51]

Ta tabela uzupetnia tabele zaleceni dotyczacych farmakologicznego zmniejszania stezenia cholesterolu lipoprotein o niskiej gestosci w Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku
i nie zastepuje jej

*Klasa zalecen.Poziom wiarygodnosci danych naukowych. Ezetymib, przeciwciata monoklonalne PCSK9, kwas bempediowy
Skroty: LDL-C, cholesterol frakgji lipoprotein o niskiej gestosci; PCSK9, konwertaza proproteinowa subtylizyny/keksyny typu 9
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5.POLACZENIE TERAPII OBNIZAJACYCH
STEZENIE LIPIDOW PODCZAS
HOSPITALIZACJI Z POWODU OSTRYCH
ZESPOLOW WIENCOWYCH

Wyrazny zwigzek miedzy intensywnymi terapiami zmniej-
szajgcymi stezenia lipidéw a lepszymi wynikami u pacjen-
tow po ACS zostat wykazany dwie dekady temu [56, 57],
potwierdzajac zasade ,im nizszy, tym lepszy” w redukgcji
LDL-C w tym przypadku klinicznym. Terapia obnizajaca
stezenie lipidéw jest jednym z filaréw leczenia tych pa-
cjentéw, zaréwno we wczesnym okresie po ACS [58], jak
i w przewlektym, ustabilizowanym okresie po ACS [59].
Pacjenci z ACS sa szczegdlnie narazeni na nawracajace
zdarzenia sercowo-naczyniowe, zwtaszcza w ciggu pierw-
szego roku po wypisie ze szpitala [60]. Dane obserwacyjne
wskazuja na skumulowang czestos¢ wystepowania dru-
giego zawatu serca, udaru mézgu lub zgonu z przyczyn
sercowo-naczyniowych na poziomie 10% w ciggu pierw-
szych 100 dni po wystapieniu zawatu serca [61], osiggajac
33% po 5 latach [62]. Nawet w idealnych warunkach po
ACS, moze uptyna¢ do 12 tygodni, zanim pacjenci otrzy-
maja optymalna terapie zmniejszajaca stezenie LDL-C
zgodnie z obecnym stopniowym podejsciem zalecanym
w Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku [1]. Ten wczesny
okres po ACS odpowiada najbardziej wrazliwej fazie po
powaznym zdarzeniu wiencowym. Dane obserwacyjne
pokazujg, ze zgodna z wytycznymi — intensywna terapia
zmniejszajaca stezenie lipidéw jest rzadko przepisywana,
a po wypisie ze szpitala przeprowadza sie niewiele zmian
w dawkowaniu lekéw [63], a wiekszos¢ pacjentéw nie
osiaga celéw terapeutycznych [17, 64, 65]. Przyczyny tego
sg wieloczynnikowe i moga obejmowac inercje w przepi-
sywaniu lekéw (przepisywanie statyn o mniejszej inten-
sywnosci), nieoptymalne przestrzeganie zaleceh przez
pacjentéw zwigzane z dziataniami niepozadanymi terapii
zmniejszajacych stezenie lipidéw lub nieche¢ do leczenia
statynami [59], a takze opdznienia lub utrate mozliwosci
obserwacji po wypisie ze szpitala.

W badaniu IMPROVE-IT (Improved Reduction of
Outcomes: Vytorin Efficacy International Trial) wykazano,
ze dodanie ezetymibu do terapii statynami (simwastatyna
40 mg) w ciaggu <10 dni (mediana 5 dni) po wystapieniu ACS
skutkowato stopniowym zmniejszeniem stezenia LDL-C
i niewielka, ale istotng redukcja niepozadanych zdarzeh
sercowo-naczyniowych [66]. Niedawno przeprowadzone
badania na matych grupach wykazaty, ze bardzo inten-
sywne leczenie zmniejszajace stezenie LDL-C, rozpoczete
w ostrej fazie po ACS, jest bezpieczne, tatwe w prowadze-
niu i skuteczne w osiggnieciu przez wieksza liczbe pacjen-
tow zalecanych docelowych stezen LDL-C [67-69]. Ponadto,
najnowsze dane z badan HUYGENS (High-Resolution
Assessment of Coronary Blaques in a Global Evolocumab
Randomized Study) [70] i PACMAN-AMI (Effects of the
PCSK9 Antibody Alirocumab on Coronary Atherosclerosis
in Patients With Acute Myocardial Infarction) [71] wyka-
zaty zmniejszenie wielkosci i poprawe skfadu blaszki

miazdzycowej w odpowiedzi na ostrg i bardzo intensywng
redukcje stezenia LDL-C we wrazliwej populacji po ostrym
zespole wiencowym. Opisano redukcje zdarzen niepozada-
nych ze strony uktadu sercowo-naczyniowego, nawet gdy
redukcja stezenia LDL-C przekroczyta obecnie zalecane cele
leczenia [72-74]. Najnowsze dane z rejestru SWEDEHEART
(Swedish Web-system for Enhancement and Development of
Evidence-based care in Heart disease Evaluated According
to Recommended Therapies) wykazaty najnizsze ryzyko
zdarzen sercowo-naczyniowych u pacjentéw po zawale
serca, u ktérych osiggnieto wczesne i trwate zmniejszenie
stezenia LDL-C do zalecanych celéw. Stopniowe podejscie
do obnizania stezenia LDL-C po zawale serca moze zatem
skutkowac op6Znionym osiagnieciem celu w poréwnaniu
z wczesng intensyfikacja leczenia [75, 76]. Dane te wspie-
raja teze ,im szybciej, im nizej, tym lepiej” jako strategie
terapeutyczng zmniejszania stezenia LDL-C u pacjentéw
z ostrym zespotem wieficowym [58].

Poniewaz stopien redukcji LDL-C w odpowiedzi na
interwencje farmakologiczne jest przewidywalny na pod-
stawie wyjsciowych stezen LDL-C, uzasadnione jest za-
fozenie, ze znaczna czes¢ pacjentéw z ACS nie osiggnie
swojego celu terapeutycznego przy samym intensyw-
nym leczeniu statynami, zaleconym przy wypisie [771].
W zwigzku z tym, zgodnie z aktualnymi Wytycznymi ESC
z 2023 roku dotyczacymi leczenia pacjentéw z ACS [58],
niniejsza Grupa Robocza proponuje strategie wczesnego,
intensywnego zmniejszania stezenia LDL-C, ktéra nalezy
rozwazy¢ u wszystkich pacjentéw z ACS, z natychmiasto-
wym rozpoczeciem terapii statynami i leczeniem skojarzo-
nym z jedna lub kilkoma klasami terapii niestatynowych
o udowodnionych korzysciach sercowo-naczyniowych,
w zaleznosci od stosowanej przez kazdego pacjenta
terapii hipolipemizujacej przed wystgpieniem zawatu.
Wybér leku do terapii skojarzonej powinien by¢ oparty
na wielkosci wymaganego dodatkowego zmniejszenia
stezenia LDL-C. Dostepnych jest kilka lekéw i kombinacji
lekéw o réznej skutecznosci i czasie dziatania, umozliwia-
jacych takie podejscie ,uderz wczesnie i mocno” (ryc. 2).
Tabela zalecen 3 zawiera dwa nowe zalecenia dla takiego
scenariusza klinicznego, dla pacjentéw, ktérzy w momen-
cie wystapienia ACS stosowali lub nie stosowali wcze$niej
terapii hipolipemizujacej. Poza leczeniem w ostrej fazie
ACS, stezenie LDL-C nalezy kontrolowac od 4 do 6 tygodni
po rozpoczeciu lub intensyfikacji terapii hipolipemizuja-
cej. Dozywotnie leczenie zmniejszajace stezenie LDL-C
do zalecanych wartosci docelowych jest zdecydowanie
wskazane [1].

Kilka trwajacych badan klinicznych, takich jak EVOLVE-
-MI (EVOLocumab Very Early After Myocardial Infarction;
NCT05284747) i AMUNDSEN-real ([Evolocumab or nor-
mal strategies to reach LDL objectives in acute myocardial
infarction upbound to PCl]; EUDRACT:20210-005738-0),
sprawdza potencjalne korzysci z wprowadzenia ewolo-
kumabu w momencie wystgpienia ACS. Wyniki tych badan
spodziewane sa w latach 2026-2027.
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Tabela zalecen 3. Zalecenia dotyczace terapii obnizajacej stezenie lipidéw u pacjentow z ostrymi zespotami

wienicowymi (Zob. takze Suplement online, Tabela danych naukowych 3)

Zalecenia Klasa? Poziom®

Intensyfikacja leczenia hipolipemizujacego podczas hospitalizacji z powodu ACS jest zalecana u pacjentow,

ktorzy przed przyjeciem przyjmowali jakiekolwiek leczenie hipolipemizujace w celu dalszego zmniejszenia steze- | C

nia LDL-C

Rozpoczecie terapii skojarzonej z zastosowaniem statyny w wysokiej dawce i ezetymibu podczas hospitaliza-

¢ji z powodu ACS nalezy rozwazy¢ u pacjentéw, ktérzy nie byli wezesniej leczeni i u ktérych nie spodziewa sie lla B

osiggniecia celu LDL-C przy zastosowaniu terapii samg statyng [66]

Tabela ta uzupetnia tabele wytycznych ESC/EAS z 2019 roku, a nie zastepuje jej
*Klasa zalecen. ®Poziom wiarygodnosci danych naukowych

Skroty: ACS, ostre zespoty wierncowe; LDL-C, cholesterol frakgji lipoprotein o niskiej gestosci

6. LIPOPROTEINA(a)
Badania epidemiologiczne i genetyczne zdecydowanie
potwierdzajg prawdopodobny zwigzek przyczynowy
i bezposredni miedzy wysokim stezeniem Lp(a) w osoczu
a wyzszym ryzykiem wystapienia ASCVD i zwezenia za-
stawki aortalnej (AVS, aortic valve stenosis) [78]. Pojawiajace
sie dane sugeruja, ze wysokie stezenie Lp(a) moze wigzac
sie z wyzszym ryzykiem ASCVD i AVS w przeliczeniu na
czasteczke lub zawartos¢ cholesterolu niz stezenie samego
LDL-C[37,79-84]. Mechanizmy, za posrednictwem ktérych
Lp(a) i LDL prowadza do zwiekszenia ryzyka, prawdopodob-
nie sie réznig [78]. Na podstawie badan przeprowadzonych
w Wielkiej Brytanii, Danii i Stanach Zjednoczonych, najwyz-
sze ryzyko dotyczyto zawatu serca i AVS, nizsze choroby
tetnic obwodowych i niewydolnosci serca, a najnizsze
— udaru niedokrwiennego, zgonéw z przyczyn sercowo-
-naczyniowychizgonu z jakiejkolwiek przyczyny [37,78, 79,
85-90]. Ryzyko zwiagzane z wysokim stezeniem Lp(a) nie-
znacznie wzrasta przy wartosciach od 30 mg/dl (62 nmol/l)
do 50 mg/dl (105 nmol/l) i staje sie klinicznie istotne powyzej
50 mg/dl (105 nmol/l), przy czym wyzsze stezenia wiaza
sie z wiekszym wzrostem ryzyka sercowo-naczyniowego.
Stezenie Lp(a) jest w przewazajacej mierze uwarunkowane
genetycznie (>90%), w wiekszym stopniu niz stezenie ja-
kiegokolwiek innej lipoproteiny, a jego wartosci réznig sie
w zaleznosci od pochodzenia etnicznego [83]. Wyzsze steze-
nia Lp(a) powoduja stopniowy wzrost ryzyka, a jesli ste-
zenie Lp(a) nie jest brane pod uwage, ryzyko moze by¢
znacznie niedoszacowane (ryc. 3) [78]. Pomiar stezenia Lp(a)
powinien by¢ rozwazony co najmniej raz w zyciu u kazdego
dorostego [1], przy wykonaniu pierwszego lipidogramu lub
przy kolejnym, jesli takie byty juz wczesdniej. Badania prze-
siewowe sg szczegdlnie istotne u mtodszych pacjentéw z FH
lub przedwczesnym ASCVD bezinnych identyfikowalnych
czynnikéw ryzyka, zwywiadem rodzinnym przedwczesnej
ASCVD lub wysokiego stezenia Lp(a), a takze u 0s6b z gru-
py umiarkowanego ryzyka lub w okolicach progu decyzji
o leczeniu, w celu poprawy klasyfikacji ryzyka. Stezenie
Lp(a) moze wzrosnac po menopauzie, a drugi jego pomiar
jest uzasadniony, szczegdlnie jesli wartosci przedmeno-
pauzalne byty graniczne [78, 91]. W przypadku pomiaru

Lp(a) istnieje znaczna zmiennos¢ miedzy ré6znymi testami,
czesciowo zwigzana ze strukturg apo(a) i zmiennoscig w po-
wtérzeniach kringle-IV, co potencjalnie moze zaniza¢ lub
zawyzac wartosci Lp(a). Chociaz preferowany jest pomiar
w jednostkach molowych (nmol/l), do celéw klinicznych
mozna stosowac jednostki masy (mg/dl).

Nie wykazano jeszcze, aby stezenie Lp(a) poprawiato
przewidywanie ryzyka poza obecnie zalecanymi punktami
(SCORE2, SCORE2-OP). Jednak w badaniu sprawdzajacym
w kohorcie 8720 oséb, czy podwyzszone stezenie Lp(a)
moze poprawi¢ przewidywanie ryzyka zawatu serca poza
konwencjonalnymi czynnikami ryzyka wykazano, ze ste-
zenia Lp(a) >47 mg/dl poprawnie zakwalifikowaty ponow-
nie 23% wystapienia pierwszego zawatu serca, podczas gdy
zadne zdarzenie nie zostato ponownie zakwalifikowane
nieprawidtowo [84].

Nie wykazano jeszcze, czy obnizenie stezenia Lp(a)
zmniejsza ryzyko progresji ASCVD i AVS; nie wiadomo réw-
niez, w jakim stopniu jest ono wymagane w celu uzyskania
korzysci klinicznych. W przypadku braku specyficznych
terapii zmniejszajacych stezenie Lp(a), wczesne leczenie
czynnikéw ryzyka, w tym intensywniejszego obnizania
stezenia LDL-C, jest uzasadnione, biorac pod uwage
zarébwno bezwzgledne ryzyko sercowo-naczyniowe, jak
iwartosci Lp(a) [78]. Internetowy algorytm ryzyka i korzysci
Lp(a) jest dostepny pod adresem http://www.eas-society.
org/LPA_risk_and_benefit_algorithm. Chociaz niewielkie
badania sugeruja, ze statyny moga mie¢ niewielki wptyw na
zwiekszenie stezenia Lp(a), dane na poziomie indywidual-
nym uczestnikéw siedmiu kontrolowanych placebo badan
z randomizacjg dotyczacych statyn wykazaty, ze nie miaty
one wptywu na stezenie Lp(a) [92]. Dlatego na decyzje kli-
niczne powinien wptywac stopien podwyzszenia stezenia
Lp(a) orazinne czynniki ryzyka pacjenta, a osoby zwysokim
stezeniem Lp(a) nalezy zdecydowanie zacheca¢ do przyj-
mowania lub kontynuowania intensywnego przyjmowania
statyn, jesli ryzyko jest wystarczajgco wysokie [93].

Obecnie w badaniach klinicznych zrandomizacja testo-
wane s3 leki zmniejszajace stezenie Lp(a): terapie oparte
na wstrzykiwanym RNA (antysensownym oligonukleoty-
dzie lub matym interferujgcym RNA), ukierunkowane na
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produkcje apolipoproteiny(a) w hepatocytach, obnizajg
stezenie Lp(a) 0 80%-98% [94-97] oraz doustne inhibitory
matoczasteczkowe i mate interferujace RNA, ktdre moga
znaczaco zmniejszyc stezenie Lp(a) [98-100].

Tabela zalecen 4 zawiera nowe zalecenie odzwiercie-
dlajace wzrost ryzyka sercowo-naczyniowego w catym
spektrum podwyzszonych stezer Lp(a) [1]. W celu poprawy
szacowania ryzyka sercowo-naczyniowego w catym jego

spektrum uzasadnione jest wziecie po uwage podwyz-
szonych wartosci Lp(a) >50 mg/dl (=105 nmol/l) (dotyczy
co najmniej 20% populacji) [83]; co wiecej, ten poziom
odciecia nalezy traktowac jako modyfikator ryzyka, ktory
moze potencjalnie przeklasyfikowac kategorie ryzyka ser-
cowo-naczyniowego, zwtaszcza u 0séb z umiarkowanym
ryzykiem lub oséb bliskich progom podejmowania decyzji
terapeutycznych (Zob. ramka 1 i tabela zalecen 1).

Tabela zalecen 4. Rekomendacje dotyczace pomiaru stezenia lipoproteiny(a) (Zob. takze Suplement online, Tabela danych naukowych 4)

Zalecenie Klasa? Poziom"

Stezenie Lp(a) powyzej 50 mg/dl (105 nmol/l) nalezy u wszystkich dorostych traktowa¢ jako czynnik
zwiekszajacy ryzyko sercowo-naczyniowe, przy czym wyzsze stezenia Lp(a) wiaza sie z wiekszym wzrostem ryzyka lla B
[37,101]

*Klasa zalecen. ®Poziom wiarygodnosci danych naukowych

Skroty: Lp(a), lipoproteina a

Wspotczynnik ryzyka Procent 0sob?
(95% Cl)
- 30%
40 4 M
Ryzyko wystapienia - 25%
powaznych zdarzen
30 7 sercowo-naczyniowych
w ciggu catego zycia \ - 20%
25
207 - 15%
= (")
15 10%
- 5%
1,0
j‘ | . =~ 0
nmol/l 0 20 50 100 150 200 250 300 350 400
mg/di 0 10 24 48 71 95 119 138 161 184

Lipoproteina(a)

Rycina 3. Zwigzek miedzy stezeniami Lp(a) a ryzykiem wystgpienia powaznych zdarzen sercowo-naczyniowych w ciggu catego zycia. Ryzyko
wystapienia powaznych zdarzer sercowo-naczyniowych zaczyna nieznacznie wzrastac¢ u oséb ze stezeniami Lp(a) >62 nmol/l (30 mg/dl),

a wzrost ryzyka staje sie bardziej wyrazny u oséb ze stezeniami Lp(a) =105 nmol/l (50 mg/dl). Szare linie wskazuja wygtadzony skorygowany
wspotczynnik ryzyka i 95% Cl (lewa o8 y) dla ryzyka wystapienia powaznych zdarzen sercowo-naczyniowych w ciggu catego zycia dla danego
stezenia Lp(a) w stosunku do mediany Lp(a) w populacji (dane z United Kingdom Biobank, podanaliza obejmujaca 415 274 osoby rasy biatej) [78]
Niebieska linia przedstawia rozktad czestosci stezen Lp(a), z odpowiednimi wartos$ciami procentowymi wskazanymi na prawej osi y

(dane z United Kingdom Biobank obejmujace 443 180 oséb bez wczedniejszej miazdzycowej choroby sercowo-naczyniowej) [37]

Skroty: Cl, przedziat ufnosci; Lp(a), lipoproteina(a)
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7. HIPERTRIGLICERYDEMIA

Stezenie tréjglicerydéw jest zwigzane z ryzykiem sercowo-
-naczyniowym niezaleznie od stezenia LDL-C [102-104].
W odniesieniu do leczenia farmakologicznego hipertrigli-
cerydemii, niniejsza Grupa Robocza nadal zaleca statyny
jako leki pierwszego wyboru w celu zmniejszenia ryzyka
chordéb sercowo-naczyniowych u pacjentéw wysokiego
ryzyka [1].

Obecnie dostepne fibraty (gemfibrozyl, fenofibrat,
bezafibrat) majg umiarkowane dziatanie zmniejszajace
stezenie trojglicerydéw [105-107]. Fenofibrat i bezafibrat
prowadza do niewielkiego obnizenia stezenia LDL-C, ale
nie zmniejszaja MACE (zawatu serca, udaru niedokrwien-
nego, $miertelnosci z przyczyn sercowo-naczyniowych) ani
catkowitej Smiertelnosci u pacjentéw leczonych statynami.
Redukcje liczby zawatéw serca niezakonczonych zgonem
zaobserwowano jedynie w analizach podgrup pacjentéw
zdyslipidemia aterogenna (niskie stezenie HDL-C i wysokie
tréjgliceryddéw) [105, 106]. W analizie podgrup badania
FIELD (Fenofibrate Intervention and Event Lowering in
Diabetes) fenofibrat wiazat sie z nizszym ryzykiem ampu-
tacji konczyn dolnych, prawdopodobnie w mechanizmie
niezwigzanym z lipidami [108]. W badaniu PROMINENT
(Pemafibrat to Reduce Cardiovascular OutcoMes by Reducing
Triglycerides IN PatiENts With DiabeTes) wykazano niedawno,
ze selektywny modulator receptora aktywowanego przez
proliferator peroksysomoéw (PPAR-a) pemafibrat [109] nie
zmniejszat ryzyka wystapienia powaznych zdarzen serco-
wo-naczyniowych (MACE) u 10 497 pacjentéw z cukrzyca
typu 2, tagodna do umiarkowanej hipertriglicerydemia
i niskim stezeniem HDL-C. Co istotne, pemafibrat zwiek-
szat wartosci ApoB i LDL-C w tym badaniu. Ogélnie rzecz
biorac, w przeciwienstwie do mocnych danych na redukcje
ryzyka ASCVD za pomoca terapii zmniejszajacych stezenie
LDL-C, skuteczno$¢ obnizania stezenia tréjgliceryddéw za
pomoca fibratéw w redukgji ryzyka ASCVD nie zostata
udowodniona. Niniejsza aktualizacja podtrzymuje zalece-
nia klasy llb Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku dotyczace
stosowania fenofibratu lub benofibratu [1]. Fibraty nie sg
wskazane w celu zmniejszania stezenia cholesterolu ani
LDL-C w surowicy [110].

Odnosnie do wielonienasyconych kwaséw ttuszczo-
wych n-3 (PUFA, polyunsaturated fatty acids), badanie
STRENGTH zostato opublikowane po wydaniu Wytycznych
ESC/EAS z 2019 roku [1]. W badaniu tym nie wykazano
korzysci ze stosowania preparatu ztozonego zawierajace-
go kwas eikozapentaenowy (EPA, eicosapentaenoic acid)
i kwas dokozaheksaenowy (DHA, docosahexaenoic acid)
u 13 078 pacjentéw (70% z cukrzyca; 56% z rozpoznang
ASCVD) w zakresie zmniejszenia przypadkéw MACE
(ztozonego ze zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych,
zawatu serca niezakonczonego zgonem, udaru mézgu
niezakonnczonego zgonem, rewaskularyzacji wiericowej
lub niestabilnej dtawicy piersiowej wymagajacej hospi-
talizacji) [8].

Przyczyny rozbieznosci wynikéw negatywnych bada-
nia STRENGTH w poréwnaniu z pozytywnym wynikiem
badania REDUCE-IT (Reduction of Cardiovascular Events with
Icosapent Ethyl-Intervention Trial) [111], opublikowanego
2 lata wczesdniej, moga by¢ zwigzane z réznicami w po-
pulacjach badanych, substancjami czynnymi w leczeniu
(mieszanina EPA i DHA w poréwnaniu z wysokimi dawkami
etyloeikozapentaenianu, tj. wysoko oczyszczonym estrem
etylowym EPA) lub formulacjg placebo (odpowiednio olej
kukurydziany w poréwnaniu z placebo zawierajacym
olej mineralny) [112-114]. Proponowane mechanizmy dzia-
fania EPA, ktére w sposdb szczegdlny zmniejszaja ryzyko
sercowo-naczyniowe, to odmienny wptyw na utlenianie li-
pidow, stan zapalny, strukture/organizacje bton, tworzenie
domen cholesterolowych i funkcje srédbtonka [115, 116].
W sSwietle nowszych danych z badania STRENGTH, w ni-
niejszej Aktualizacji zrewidowano odpowiednie zalecenia
dotyczace PUFA, wyraznie stwierdzajac, ze wysokie dawki
etyloeikozapentaenianu (jak w badaniu REDUCE-IT) nalezy
rozwazy¢ u pacjentéw wysokiego lub bardzo wysokie-
go ryzyka z podwyzszonym stezeniem tréjglicerydéw
(na czczo 135-499 mg/dl [1,52-5,63 mmol/l]) pomimo
leczenia statynami w celu zmniejszenia ryzyka zdarzen
sercowo-naczyniowych (tabela zalecen 5).

Wolanesorsen to oligonukleotyd antysensowy,
ktéry dziata na watrobowe mRNA apolipoproteiny C-llI
(ApoC-Ill), obnizajac stezenia ApoC-lll, trojglicerydéw

Tabela zalecen 5. Zalecenia dotyczace leczenia farmakologicznego pacjentéw z hipertriglicerydemia (Zob. takze Suplement online, Tabela

danych naukowych 5)

Zalecenia Klasa? Poziom®

Nalezy rozwazy¢ stosowanie duzych dawek etyloeikozapentaenianu (2 x 2 g/dobe) w skojarzeniu ze statyna

u pacjentdw z grupy wysokiego lub bardzo wysokiego ryzyka z podwyzszonym stezeniem trojglicerydéw

" . . lla B
(na czczo 135-499 my/dl lub 1,52-5,63 mmol/l) w celu zmniejszenia ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych
[8, 111]
Wolanesorsen (300 mg/tydzien) nalezy rozwazy¢ u pacjentow z ciezka hipertriglicerydemia (>750 mg/dl
lub >8,5 mmol/l) spowodowang zespotem chylomikronemii rodzinnej, w celu obnizenia stezenia tréjgliceryddw lla B

i zmniejszenia ryzyka zapalenia trzustki [6, 117]

*Klasa zalecen. ®Poziom wiarygodnosci danych naukowych
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i chylomikronéw w osoczu. W 52-tygodniowym badaniu
fazy lll zpodwadjnie Slepg prébg i randomizacja, obejmuja-
cym 66 pacjentéw z zespotem rodzinnej chylomikronemii
(FCS)iznacznie podwyzszonym stezeniem tréjglicerydow
(Srednie wartosci wyjsciowe 2209 mg/dl [24,96 mmol/l]),
wykazano, ze wolanesorsen zmniejsza stezenie trojgli-
cerydoéw o 77% w ciggu 3 miesiecy; stezenia <750 mg/d|
(<8,48 mmol/I) osiggnieto u 77% pacjentéw leczonych wo-
lanesorsenem. Do czestych dziatan niepozadanych naleza
trombocytopenia, wymagajgca czestego monitorowania
oraz reakcje miejscowe w okolicy wstrzykniecia u 60%
pacjentéw leczonych wolanesorsenem [6]. Metaanaliza
danych indywidualnych pacjentéw z trzech badan z ran-
domizacja i grupa kontrolna, obejmujacych pacjentéw
ze stezeniem tréjglicerydéw >500 mg/dl (>5,65 mmol/l)
(n=207), wykazata istotna redukcje ryzyka ostrego zapale-
nia trzustki podczas mediany okresu obserwacji wynosza-
cej 8,1 miesigca [117]. Wolanesorsen zostat zatwierdzony
przez Europejska Agencje Lekéw (EMA) (ale nie przez
amerykanska Agencje ds. ZywnosciiLekdw [FDA, Food and
Drug Administration]) jako uzupetnienie diety u dorostych
pacjentéw z genetycznie potwierdzonym FCS i z wyso-
kim ryzykiem zapalenia trzustki, u ktérych odpowiednia
dieta i terapia zmniejszajaca stezenie trojglicerydéw byta
niewystarczajaca. Lek ten nalezy rozwazy¢ u pacjentéw
z ciezka hipertriglicerydemia spowodowang FCS (nowe
zalecenie w tab. zalecen 5).

Obecnie nowe leki zmniejszajace stezenie tréjglicery-
doéw sa testowane w badaniach klinicznych zrandomizacja.
Terapie oparte na wstrzykiwaniu RNA (oligonukleotyd an-
tysensowny lub maty interferujagcy RNA) ukierunkowane na
ApoC-lll moga zmniejszy¢ stezenie tréjglicerydéw nawet
0 80% w zaleznosci od dawki, odstepu miedzy dawkami,
konkretnego leku i populacji pacjentow [118-121].

8. PROFILAKTYKA PIERWOTNA
U OSOB Z ZAKAZENIEM LUDZKIM
WIRUSEM NIEDOBORU ODPORNOSCI
Osoby zakazone HIV (PWH, people with HIV) maja dwu-
krotnie wyzsze ryzyko wystgpienia ASCVD w poréwnaniu
zpopulacja 0gdlna [17, 122]. Mechanizmy lezace u podstaw
tej choroby obejmuja przewlekty stan zapalny, aktywacje
uktadu odpornosciowego, dyslipidemie spowodowang
terapia antyretrowirusowa (ART, antiretroviral therapy)

oraz tradycyjne czynniki ryzyka sercowo-naczyniowe-
go [123]. Ryzyko sercowo-naczyniowe u 0sob zakazonych
HIV okreslane przy uzyciu konwencjonalnych narzedzi
prognozowania ryzyka jest czesto niedoszacowane
[124]. W Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku [1] zalecono
rozwazenie leczenia hipolipemizujacego (gtéwnie staty-
nami) u pacjentéw z HIV i dyslipidemia w celu osiagniecia
docelowego stezenia LDL-C, zdefiniowanego dla pacjen-
téw wysokiego ryzyka (klasa lla, poziom C). Niedawno
opublikowane wyniki badania REPRIEVE uzasadniajg ak-
tualizacje zalecen dotyczacych statyn u pacjentéw z HIV.
REPRIEVE byto wieloosrodkowym, podwdjnie zaslepionym
badaniem z randomizacja i grupa kontrolng otrzymujaca
placebo, w ktérym wzieto udziat 7769 uczestnikéw z HIV,
w wieku od 40 do 75 lat z niskim do umiarkowanego
ryzykiem ASCVD, otrzymujgcych ART [7]. Pacjentéow
przydzielono losowo do grupy otrzymujacej pitawasta-
tyne 4 mg raz na dobe lub placebo. Pierwszorzedowym
punktem koncowym byt MACE, ztozony z nastepujacych
zdarzen: zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawat
serca, hospitalizacja z powodu niestabilnej dtawicy pier-
siowej, udar moézgu, przemijajacy atak niedokrwienny,
niedokrwienie tetnic obwodowych, rewaskularyzacja
lub zgon z nieokre$lonej przyczyny. Badanie przerwano
przedwczesnie ze wzgledu na skutecznos¢ po media-
nie obserwacji wynoszacej 5,1 roku i wykazano w nim
0 35% mniejsza czestos¢ wystepowania MACE w grupie
pitawastatyny w poréwnaniu z placebo (HR, 0,65; 95% Cl,
0,48-0,90; P = 0,002). Skuteczno$¢ byta podobna u mez-
czyzn i kobiet — wazne spostrzezenie, poniewaz kobiety
maja wyzsze ryzyko wystapienia ASCVD zwigzanego z HIV
[125]. Warto zauwazy¢, ze czestos¢ wystepowania objawéw
niepozadanych zwigzanych z miesniami i nowo rozpozna-
nej cukrzycy byta wyzsza u pacjentéw z HIV leczonych
pitawastatyng (odpowiednio 2,4% w poréwnaniu z 1,3%
i5,3% w poréwnaniu z4,0%). W ciagu 5 lat nalezato leczy¢
106 pacjentéw, by unikna¢ jednego MACE. W badaniu
REPRIEVE pitawastatyna w dawce 4 mg dziennie nie wcho-
dzita w interakcje z lekami przeciwwirusowymi; poniewaz
jednoczesne podawanie niektérych statyn i okreslonych
lekéw przeciwwirusowych moze prowadzi¢ do istotnych
interakgcji lekowych, wybér statyny powinien by¢ oparty
na potencjalnych interakcjach lekowych [126]. Nowe zale-
cenie zawarte w niniejszej aktualizacji dotyczacej terapii

Tabela zalecen 6. Zalecenia dotyczace terapii statynami w profilaktyce pierwotnej u 0sdb zakazonych ludzkim wirusem niedoboru

odpornosci (Zob. takze Suplement online, Tabela danych naukowych 6)

Zalecenie Klasa? Poziom®
Terapia statynami jest zalecana osobom zakazonym HIV w wieku >40 lat w profilaktyce pierwotnej,
niezaleznie od szacowanego ryzyka sercowo-naczyniowego i stezenia LDL-C, w celu zmniejszenia ryzyka | B

zdarzen sercowo-naczyniowych; wybor statyny powinien by¢ oparty na potencjalnych interakcjach lekowych [7]

*Klasa zalecen. ®Poziom wiarygodnosci danych naukowych

Skroty: HIV, ludzki wirus niedoboru odpornosci; LDL-C, cholesterol frakgji lipoprotein o niskiej gestosci
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statynami u pacjentéw zakazonych HIV w wieku >40 lat
w profilaktyce pierwotnej znajduje sie w tabeli zalecen 6.

Chociaz nie przeprowadzono badan dotyczacych
wynikéw innych terapii obnizajacych stezenie lipidow
u pacjentéw zakazonych HIV, dostepne sa dane dotyczace
redukcji stezenia LDL-C i dobrej tolerancji dla ezetymibu
i przeciwciat monoklonalnych PCSKO.

Ezetymib w monoterapii lub w skojarzeniu z terapia
statynamizmniejsza stezenie LDL-C u pacjentéw z cukrzy-
cg otrzymujacych ART w podobnym stopniu, jak u 0séb
bezHIVijest dobrze tolerowany, chociaz dostepne bada-
nia s nieliczne [127-129]. W odniesieniu do inhibitoréw
PCSK9, w podwadjnie zaslepionym badaniu zrandomizacjg
obejmujacym 464 pacjentdéw z przewlekta niewydolno-
$cig watroby otrzymujacych ART (35,6% z udokumento-
wang ASCVD) wykazano, ze ewolokumab zmniejszyt ste-
zenie LDL-C 0 56,9% w poréwnaniu z placebo i byt dobrze
tolerowany [130]. Jak dotad nie ma danych dotyczacych
skutecznoscii bezpieczenstwa kwasu bempediowego lub
etyloeikozapentaenianu w przypadku PWH.

9. PACJENCI Z CHOROBA NOWOTWOROWA
O WYSOKIM LUB BARDZO WYSOKIM RYZYKU
TOKSYCZNOSCI SERCOWO-NACZYNIOWEJ
ZWIAZANEJ Z CHEMIOTERAPIA
Chemioterapia oparta na antracyklinach jest kluczowym
elementem kilku schematéw chemioterapii stosowanych
w leczeniu wielu rodzajéw nowotworéw (np. raka piersi
lub chtoniaka). Jej stosowanie wigze sie z rozwojem nie-
wydolnosci serca u nawet 20% pacjentdw w ciggu 5 lat,

w zaleznosci od skumulowanej dawki antracyklin [131].
Ostatnio w czterech badaniach klinicznych zrandomi-
zacjg oceniano kardioprotekcyjna role statyn u pacjentéw
z choroba nowotworowa otrzymujacych terapie oparta na
antracyklinach [9, 132-134]. Badanie STOP-CA byto wielo-
osrodkowym, podwdjnie zaslepionym badaniem zrando-
mizacjg i grupa kontrolng, poréwnujacym atorwastatyne
w dawce 40 mg na dobe z placebo u 300 pacjentéw
z chtoniakiem. Pierwszorzedowy punkt koricowy, zdefi-
niowany jako odsetek pacjentéw z 210% bezwzglednym
spadkiem frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF, left ven-
tricular ejection fraction) do koncowej wartosci LVEF <55%
po 12 miesigcach, wystepowat czesciej w grupie placebo
w poréwnaniu z grupg atorwastatyny (odpowiednio 22%

vs. 9%; P=0,002) [9]. W trzech mniejszych badaniach uzy-
skano mieszane wyniki[132-134] (Zob. Suplement online),
o mozna wyjasnic¢ roznicami w: populacjach pacjentéw,
ryzyku sercowo-naczyniowym, liczbie oséb w badaniu,
ocenianych punktach korcowych lub czasie trwania
obserwacji. Chociaz dane potwierdzajace skutecznos¢
stosowania statyn jako leczenia kardioprotekcyjnego
w przypadku kardiotoksycznosci wywotanej antracykli-
na nie sa jednoznaczne, niniejsza Aktualizacja podtrzy-
muje zalecenie klasy lla wprowadzone w Wytycznych
Kardioonkologicznych ESC 22022 roku [135] dotyczacych
leczenia statynami u pacjentéw z wysokim lub bardzo wy-
sokim ryzykiem wystapienia toksycznosci sercowo-naczy-
niowej zwigzanej z terapig przeciwnowotworowg (nowe
zalecenie w tabeli zalecen 7). Oparto je na dodatnich
wynikach netto najwiekszego z tych badan (STOP-CA) oraz
dwdch metaanalizach dostepnych badan z randomizacja
(w tym badan bez slepej préby) [136, 137] w potaczeniu
z 0gdlnym bezpieczeristwem stosowania statyn, bez
istotnego wzrostu hepatotoksycznoscilub miopatii w tych
badaniach [9, 132-134].

Wptyw terapii zmniejszajacych stezenie lipidéw innych
niz statyny na LVEF lub inne wyniki sercowo-naczyniowe
u pacjentéw otrzymujacych leczenie przeciwnowotworo-
we nie zostat zbadany.

10. SUPLEMENTY DIETY
Rola zdrowych nawykéw zywieniowych w obnizaniu
aterogennego stezenia lipidéw i zmniejszaniu ryzyka
sercowo-naczyniowego zostata szczegétowo omoéwiona
w Wytycznych ESC/EAS z 2019 roku [1]. Zdrowa dieta jest
ogolnie definiowana jako sposéb zywienia o niskiej za-
wartosci ttuszczéw nasyconych, ze szczeg6lnym uwzgled-
nieniem produktéw petnoziarnistych, warzyw, owocéw
i ryb [1]. W odniesieniu do suplementéw diety nie ma jed-
nak przekonujacych danych nato, ze moga one zmniejszac
ryzyko sercowo-naczyniowe. W przypadku preparatéow
zfermentowanego czerwonego ryzu, chociaz odnotowa-
no klinicznie istotny efekt zmniejszajacy stezenie choleste-
rolu w przypadku wybranych preparatéw (oczyszczonych,
w duzych dawkach), brakuje przekonujacych danych na
korzysci kliniczne wynikajace z tego leczenia. Podobnie,
nie ma danych na to, ze suplementacja PUFA moze
obniza¢ stezenie LDL-C lub zmniejsza¢ ryzyko zdarzen

Tabela zalecen 7. Zalecenia dotyczace terapii statynami u pacjentéw otrzymujacych leczenie przeciwnowotworowe (Zob. takze Suplement

online, Tabela danych naukowych 7)

Zalecenie Klasa? Poziom®
Nalezy rozwazy¢ stosowanie statyn u dorostych pacjentéw z wysokim lub bardzo wysokim ryzykiem wystapienia
toksycznosci sercowo-naczyniowej zwigzanej z chemioterapia®, aby zmniejszy¢ ryzyko uszkodzenia miesnia lla B

sercowego spowodowanego antracykling [9, 132-134]

*Klasa zalecen. ®Poziom wiarygodnosci danych naukowych. Stratyfikacja podstawowego ryzyka toksycznosci sercowo-naczyniowej zostata szczeg6towo omoéwiona w Wy-

tycznych ESC dotyczacych kardioonkologii z 2022 roku [135]
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Tabela zalecen 8. Zalecenia dotyczace suplementéw diety (Zob. takze Suplement online, Tabela danych naukowych 8)

Zalecenie

Suplementy diety lub witaminy bez udokumentowanego bezpieczenstwa i istotnej skutecznosci obnizania
stezenia LDL-C nie sg zalecane w celu zmniegjszenia ryzyka wystagpienia ASCVD [10, 11]

*Klasa zalecen. ®Poziom wiarygodnosci danych naukowych

Skréty: ASCVD, miazdzycowa choroba uktadu sercowo-naczyniowego; LDL-C, cholesterol lipoprotein o niskiej gestosci

sercowo-naczyniowych — z wyjatkiem wysokodawkowe-
go, oczyszczonego etyloikozapentaenianu stosowanego
w kontekscie hipertriglicerydemii. W tym samym duchu,
w niedawno opublikowanym badaniu OMEMI, w ktérym
testowano PUFA (DHA + EPA) u pacjentéw w podesztym
wieku (70-82 lata) bez zwiekszonego stezenia tréjglicery-
doéw z niedawnym (2-8-tygodniowym) zawatem miesnia
sercowego, nie wykazano zmniejszenia czestosci wyste-
powania zdarzen klinicznych w poréwnaniu z placebo
[11]. Niedawno przeprowadzone badanie SPORT byto
jednoosrodkowym badaniem z randomizacja z pojedyn-
cza $lepa préba, przeprowadzonym u oséb z podwyzszo-
nym 10-letnim ryzykiem ASCVD i bez wywiadu ASCVD.
Uczestnicy (n = 199) zostali losowo przydzieleni do grup
otrzymujacych rosuwastatyne w dawce 5 mg dziennie,
placebo, olej rybi, cynamon, czosnek, kurkume, sterole
roslinne lub fermentowany czerwony ryz. Po 28 dniach
redukgja stezenia LDL-C (pierwotny punkt koncowy bada-
nia) byta wieksza w przypadku rosuwastatyny niz wszyst-
kich suplementéw lub placebo, a zaden z suplementéw
diety nie doprowadzit do istotnej redukcji stezenia LDL-C
w poréwnaniu z placebo [10]. Fitosterole zmniejszaja
wchtanianie cholesterolu w Swietle jelita i zwiekszaja jego
wydalanie, a w dawkach do 2 graméw dziennie moga
obnizy¢ stezenie LDL-C o okoto 10% bez istotnych dziatan
niepozadanych. Brak jednak badan wykazujacych ko-
rzystny wptyw fitosteroli na wyniki sercowo-naczyniowe
[138]. W czerwcu 2022 roku Rada i Parlament Europejski
zakazaty wprowadzania do obrotu suplementéw diety
zawierajacych =3 mg/dzier monakoliny zfermentowane-
go czerwonedo ryzu. Konkretnie odpowiada to zakazowi
stosowania monakoliny z fermentowanego czerwonego
ryzu w dawce dobowej =3 mg/dzien, podczas gdy niz-
sze dawki tych suplementéw podlegaja ograniczeniom
(ostrzezeniom) i kontroli Unii Europejskiej [139].

Opierajac sie na catosci dostepnych danych naukowych
i w Swietle nowych badan opublikowanych po 2019 roku
[10, 11], niniejsza aktualizacja, w celu zmniejszenia ryzyka
ASCVD nie zaleca stosowania suplementéw diety ani
witamin bez udokumentowanego bezpieczerstwa sto-
sowania i znaczacej skutecznosci zmniejszania stezenia
LDL-C (nowe zalecenie w tab. zalecen 8).

11.TABELE DANYCH NAUKOWYCH
Tabele danych naukowych sg dostepne online w czasopi-
Smie ,European Heart Journal”.

12. OSWIADCZENIE O DOSTEPNOSCI DANYCH
Nie wygenerowano ani nie przeanalizowano zadnych
nowych danych na poparcie tych badan.
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-UCC, Barcelona, Hiszpania, and Translational and Clinical
Research, Foundation for Cardiovascular Prevention and
Innovation, Barcelona, Hiszpania; Colin Baigent, Nuffield
Department of Population Health, University of Oxford,
Oxford, Wielka Brytania; Marianne Benn, Department
of Clinical Biochemistry, Copenhagen University Hospital
— Rigshospitalet, Kopenhaga, Dania oraz Institute of
Clinical Medicine, Copenhagen University, Kopenhaga,
Dania; Christoph J. Binder, Laboratory Medicine,
Medical University of Vienna, Wieden, Austria; Alberico
L. Catapano, Center for the Study of Atherosclerosis,
Multimedica IRCCS, Mediolan, Wtochy oraz Department
of Pharmacological and Biomolecular Sciences, University
of Milan, Mediolan, Wtochy; Guy G. De Backer, Public
Health and Primary Care, Ghent University, Ghent, Belgia;
Victoria Delgado, Cardiology, Hospital University
Germans Trias i Pujol, Badalona, Hiszpania; Natalia
Fabin, Department of Biomedical Sciences, Humanitas
University, Pieve Emanuele, Mediolan, Wtochy oraz
Department of Cardiovascular Diseases, IRCCS Humanitas
Research Hospital, Rozzano, Mediolan, Wtochy; Brian A.
Ference, Cardiovascular Wielka Brytania; lan M. Graham,
Department of Cardiology, Trinity College, Dublin, Irlandia;
UIf Landmesser, Department of Cardiology, Angiology
and Intensive Care Medicine, Deutsches Herzzentrum
der Charité, Campus Benjamin Franklin, Berlin, Niemcy
oraz Friede Springer Cardiovascular Prevention Center@
Charité, Charité Universitdtsmedizin Berlin, Berlin,
Niemcy; Ulrich Laufs, Department of Cardiology, Leipzig
University, Lipsk, Niemcy; Borislava Mihaylova, Wolfson
Institute of Population Health, Queen Mary University
of London, Londyn, Wielka Brytania oraz Nuffield
Department of Population Health, University of Oxford,
Oxford, Wielka Brytania; Berge Groanne Nordestgaard,
Clinical Biochemistry, Copenhagen University Hospital
— Herlev and Gentofte, Kopenhaga, Dania oraz Institute
of Clinical Medicine, Faculty of Health and Medical
Sciences, University of Copenhagen, Kopenhaga, Dania;
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Dimitrios J. Richter, Cardiac Department, Euroclinic
Hospital, Ateny, Grecja; Marc S. Sabatine, TIMI Study
Group, Division of Cardiovascular Medicine, Brigham and
Women'’s Hospital, Boston, MA, Stany Zjednoczone oraz
Department of Medicine, Harvard Medical School, Boston,
MA, Stany Zjednoczone.

14. DODATEK
Grupa ds. dokumentéw naukowych ESC
Obejmuje recenzentéw dokumentéw i krajowe stowarzy-
szenia kardiologiczne ESC.

Recenzenci dokumentu: Christian Eugen Mueller
(Koordynator Recenzji z ramienia ESC; Szwajcaria), Heinz
Drexel (Koordynator Recenzji zramienia EAS; Austria), Ana
Abreu (Portugalia), Marianna Adamo (Wtochy), Suleman
Aktaa (Wielka Brytania), Folkert W. Asselbergs (Holandia),
Antonio Baldini (Wtochy), Giuseppe Boriani (Wtochy),
Margarita Brida (Chorwacja), Marianne Brodmann (Austria),
Edina Cenko (Wtochy), Nikolaos Dagres (Niemcy), J6rn
Dopheide (Szwajcaria), Christoph Ebenbichler (Austria),
Estelle Gandjbakhch (Francja), Diana A. Gorog (Wielka
Brytania), loanna Gouni-Berthold (Niemcy), Luigina
Guasti (Wtochy), Bettina Heidecker (Niemcy), Borja Ibanez
(Hiszpania), Stefan James (Szwecja), Peter Juni (Wielka
Brytania), Marta Katuzna-Oleksy (Polska), Konstantin A.
Krychtiuk (Austria), Gregory Y.H. Lip (Wielka Brytania),
Roberto Lorusso (Holandia), Felix Mahfoud (Szwajcaria),
Marco Metra (Wtochy), Inge Moelgaard (Dania), Joao
Morais (Portugalia), Lis Neubeck (Wielka Brytania),
Steven E. Nissen (Stany Zjednoczone), Elena Osto
(Austria/Szwajcaria), Klaus G. Parhofer (Niemcy), Leopoldo
Perez De Isla (Hiszpania), Maurizio Pesce (Wtochy/Arabia
Saudyjska), Zaneta Petrulioniene (Litwa), Eva Prescott
(Dania), Ernst Rietzschel (Belgia), Bianca Rocca (Wtochy),
Jose Fernando Rodriguez Palomares (Hiszpania), Xavier
Rossello (Hiszpania), Anna Sannino (Niemcy), Anne Grete
Semb (Norwegia), Jolanta M. Siller-Matula (Austria),
Thenral Socrates (Szwajcaria), Felix C. Tanner (Szwajcaria),
Johann Wojta (Austria), Alberto Zambon (Wtochy) oraz
Katja Zeppenfeld (Holandia).

Autor wycofat sie lub brat udziat tylko w czesci procesu
recenzowania: Winfried Maerz (Niemcy).

Krajowe towarzystwa kardiologiczne ESC aktywnie
zaangazowane w proces recenzji 2025 Aktualizacji wy-
tycznych ESC/EAS z 2019 roku dotyczacych postepowania
w dyslipidemiach:

Algieria: Algerian Society of Cardiology, Nadia Lared;;
Armenia: Armenian Cardiologists Association, Hamlet
Hayrapetyan; Austria: Austrian Society of Cardiology,
Walter Stefan Speidl; Azerbejdzan: Azerbaijan Society
of Cardiology, Fuad Samadov; Belgia: Belgian Society of
Cardiology, Philippe van de Borne; Bo$nia i Hercegowina:
Association of Cardiologists of Bosnia and Herzegovina,
Zumreta Kusljugic; Butgaria: Bulgarian Society of
Cardiology, Arman Postadzhiyan; Cypr: Cyprus Society

of Cardiology, Hera Heracleous; Czarnogéra: Montenegro
Society of Cardiology, Aneta Boskovic; Czechy: Czech
Society of Cardiology, Petr Ostadal; Dania: Danish Society
of Cardiology, Finn Lund Henriksen; Egipt: Egyptian Society
of Cardiology, Mohamed Seleem Mohamed; Estonia:
Estonian Society of Cardiology, Margus Viigimaa; Finlandia:
Finnish Cardiac Society, Markus Juonala; Francja: French
Society of Cardiology, Franck Boccara; Grecja: Hellenic
Society of Cardiology, Maria Marketou; Gruzja: Georgian
Society of Cardiology, Archil Chukhrukidze; Hiszpania:
Spanish Society of Cardiology, Rosa Fernandez-Olmo;
Holandia: Netherlands Society of Cardiology, Maarten
J.G. Leening; Irlandia: Irish Cardiac Society, Vincent Maher;
Islandia: Icelandic Society of Cardiology, Axel . Sigurdsson;
Izrael: Israel Heart Society, Yaakov Henkin; Kazachstan:
Association of Cardiologists of Kazakhstan, Makhabbat
Bekbossynova; Kirgistan: Kyrgyz Society of Cardiology,
Erkin Mirrakhimov; Kosowo: Kosovo Society of Cardiology,
Pranvera Ibrahimi; Liban: Lebanese Society of Cardiology,
Samir Arnaout; Libia: Libyan Cardiac Society, Osama
Bheleel; Litwa: Lithuanian Society of Cardiology, Jurgita
Plisiene; Luksemburg: Luxembourg Society of Cardiology,
Laurent Visser; totwa: Latvian Society of Cardiology,
Sanda Jegere; Macedonia Péinocna: National Society of
Cardiology of North Macedonia, Marijan Bosevski; Malta:
Maltese Cardiac Society, Mark Abela; Maroko: Moroccan
Society of Cardiology, Nazzi Mbarek; Motdawia: Moldavian
Society of Cardiology, Victoria Ivanov; Niemcy: German
Cardiac Society, Oliver Weingdartner; Norwegia: Norwegian
Society of Cardiology, Elisabeth K. Vesterbekkmo;
Polska: Polish Cardiac Society, Jacek Kubica; Portugalia:
Portuguese Society of Cardiology, Jorge Ferreira; Rumunia:
Romanian Society of Cardiology, Dana Pop; San Marino:
San Marino Society of Cardiology, Umberto Maria Stefanelli;
Serbia: Cardiology Society of Serbia, Vojislav Giga;
Stowacja: Slovak Society of Cardiology, Daniel Pella;
Stowenia: Slovenian Society of Cardiology, Zlatko Fras;
Syria: Syrian Cardiovascular Association, Mohamed Yassin
Bani Marjeh; Szwajcaria: Swiss Society of Cardiology, Isa-
bella Sudano; Szwecja: Swedish Society of Cardiology,
Lennart Nilsson; Tunezja: Tunisian Society of Cardiology
and Cardiovascular Surgery, Faten Triki; Turcja: Turkish
Society of Cardiology, Muzaffer M. Degertekin; Ukraina:
Ukrainian Association of Cardiology, Olena Mitchenko;
Uzbekistan: Association of Cardiologists of Uzbekistan,
Aleksandr Shek; Wielka Brytania i Irlandia Pétnocna:
British Cardiovascular Society, Amitava Banerjee; Wegry:
Hungarian Society of Cardiology, Robert Gabor Kiss
i Wtochy: Italian Federation of Cardiology, Savina Nodari.

Komisja ESC ds. Wytycznych Praktyki Klinicznej
(CPG): Ulf Landmesser (Przewodniczacy; Niemcy), Stefan
James (Wspdtprzewodniczacy; Szwecja), Marianna Adamo
(Wtochy), Suleman Aktaa (Wielka Brytania), Folkert W.
Asselbergs (Holandia), Colin Baigent (Wielka Brytania),
Michael A. Borger (Niemcy), Giuseppe Boriani (Wtochy),
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Margarita Brida (Chorwacja), Robert A. Byrne (Irlandia),
Estelle Gandjbakhch (Francja), Bettina Heidecker (Niemcy),
Anja Hennemuth (Niemcy), Borja Ibanez (Hiszpania),
Peter JUni (Wielka Brytania), Gregory Y.H. Lip (Wielka
Brytania), John William McEvoy (Irlandia), Borislava
Mihaylova (Wielka Brytania), Inge Moelgaard (Dania),
Lis Neubeck (Wielka Brytania), Eva Prescott (Dania),
Bianca Rocca (Wtochy), Xavier Rossello (Hiszpania), Anna
Sannino (Niemcy), Felix C. Tanner (Szwajcaria), Wojtek
Wojakowski (Polska) i Katja Zeppenfeld (Holandia).

Komitet Wykonawczy EAS: Barge Grgnne Nordestgaard
(Przewodniczacy; Dania), Shoaib Afzal (Dania), Marianne
Benn (Dania), Kirsten B.Holven (Norwegia), Meral Kayikcioglu
(Turcja), Ulrich Laufs (Niemcy), Evangelos Liberopoulos
(Grecja), Katariina O6rni (Finlandia), Kausik K. Ray (Wielka
Brytania) i Jeanine Roeters van Lennep (Holandia).

15. PISMIENNICTWO
Pismiennictwo znajduje sie w ,European Heart Journal”:
Eur Heart J. 2025, doi: 10.1093/eurheartj/ehaf190
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