STATINI PRIMARAJA PROFILAKSE

Lai pazeminatu zema blivuma holesterina limeni asinis un mazinatu
kardiovaskularu notikumu biezumu, tiek izmantoti lipidu limeni mazinosi

medikamenti - statini.

Kas jazina par to lietosanu sirds un asinsvadu slimibu

Paaugstinats holesterina lime-
nis asinis ir saistits ar palielinatu
kardiovaskularo slimibu (KVS) -
aterosklerozes, miokarda infarkta,
insulta - attistibas risku. Holesterins
asinis tiek transportéts lipoproteinu
veida - savienojuma ar olbaltum-
vielam. Galvena transporta forma ir
zema blivuma lipoproteinu holeste-
rins jeb ZBLH (angliski - low density
lipoprotein cholesterol jeb LDL-C),
kas ir ar tieksmi izgulsnéties asins-
vadu sieninas, radot tajas ateroskle-
rotiskas platnes. Plasos pétijumos
ir pieradits, ka paaugstinata ZBLH
koncentracija asinis ir tiess célonis
aterosklerozes attistibai. Tade| ZBLH
samazinasana ir viens no arstésanas
mérkiem, lai noverstu KVS rasanos un
attistibu. Augstas kvalitates pétiju-
mos guti parliecinosi pieradijumi, ka
ZBLH limena pazeminasana samazina
kardiovaskularu notikumu biezumu.

Saja raksta apskatita statinu
lietoSana sirds un asinsvadu slimibu
primaraja profilaksé - tatad tiem pa-
cientiem, kuriem nav kliniski izteiktas
koronaro artériju slimibas un kuri
nav piedzivojusi kardiovaskularus
notikumus - miokarda infarktu vai
isémisku insultu, tacu kuriem pastav
riska faktori So slimibu attistibai.

KARDIOVASKULARA
RISKA IZVERTESANA

Pirms sakt statinu terapiju, jasaprot,
kuriem pacientiem $o medikamentu
lietosana sniegs ieguvumu aizsardziba
pret KVS attistibu, un jaizvérté viniem
pastavosais kardiovaskularais risks.

primaraja profilaksé?

DEFINICIJA

Statini ir lipidu [imeni mazinosi
medikamenti, kas bloké holesterina
sintézé iesaistitu aknu enzimu
3-hidroksi-3-metilglutarilkoenzima
A (HMG-CoA) reduktazi.

REKOMENDACIJAS
DZIVESVEIDA PARMAINAM

Visas primaras kardiovaskularas
profilakses rekomendacijas ieteiktas
dzivesveida parmainas. Tas ietver:

» smekesanas atmesanu; @
\

« veseligu uzturu ar adekvatu kaloriju
daudzumu, samazinatu piesatinato tauku
daudzumu un uzsvaru uz pilngrau-
du produktu, darzenu, auglu un
zivju lietosanu;

@ 2,55 stundas mérenu fizisko
aktivitasu nedéla;

» kermenasvaraun
asinsspiediena kontroli.

Janem véra, ka statini,

neraugoties uz augsto zinatnis-
ko pieradijumu limeni par to
efektivitati, nav brinumlidzekli

un nesniegs ceréto ieguvumu,

ja pacients neievéro dzivesveida
noradijumus, kas ir labi zinami,
tatu dzivé ne tik viegli istenojami.

Sim mérkim Eiropa izmanto
SCORE riska tabulas, kas izsaka
fatala kardiovaskulara notikuma
risku desmit gadu laika, nemot
véra pacienta dzimumu, vecumu,
arterialo asinsspiedienu un kopéja
holesterina limeni asinis un to, vai
vins sméké. SCORE riska tabulas
lietojamas pacientiem péc 40 gadu
vecuma, iznemot tos, kuri jau pieder
augsta un |oti augsta riska grupai.
Ja rezultats ir mazaks par 1%, risks
uzskatams par zemu, ja mazaks
par 5% - risks ir vidéjs, ja no 5 lidz
10% - augsts, bet, parsniedzot
10%, - loti augsts.

Loti augsta riska kategorijai pie-
skaitami ari pacienti ar jau ieprieks
dokumentetu KVS, pieméram,
miokarda infarktu, insultu, periféro
artériju slimibu, aortas aneirismu,
ieprieks veiktam revaskularizacijas
procedaram un attéldiagnostika ne-
parprotami noteiktiem nozimigiem
aterosklerotiskiem sasaurinajumiem
artérijas. Tapat |oti augsts risks ir
cukura diabéta slimniekiem ar meér-
korganu bojajumiem vai apvienojuma
ar smékésanu vai izteikti paaugstina-
tu holesterinu vai asinsspiedienu, ka
ari cilvekiem ar smagu hronisku nieru
slimibu. Augsta riska grupa ietilpst
ari pacienti ar ipasi palielinatu vienu
riska faktoru - holesterina limeni
virs 8 mmol/| vai asinsspiedienu virs
180/110 mm/Hg, ka ari cilveki ar
cukura diabétu, kuri nav pieskaitami
pie loti augsta riska grupas, un cilvéeki
ar mérenu hronisku nieru slimibu
(3. stadija).

MEDICINA By

\
Andris Skride,
kardiologs, P. Stradina KUS,
Reto slimibu specialistu
asociacijas vaditajs

«QOrganisma atbilde
uz statinu terapiju
katram cilvékam ir
individuala, tapéc,
lai sasniegtu merki,
nereti nepieciesams
devu palielinat.»

Valdis Gibietis,
internas medicinas

rezidents

«Jo augstaks ir
kardiovaskularais
risks pacientam, jo
zemaka ZBLH
veértiba jacensas
sashiegt, veicot
terapiju.»
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Zema blivuma lipoproteinu holesterins (ZBLH)

Kopéjais KV

(kardiovaskularais) risks % | <1,8 mmol/L

Klase*/limenis®

>1lidz <5

Klase?/limenis®

>51idz <10,
vai augsts risks

Klase?/limenis®

>10 vai |oti augsts risks

lla/A

Klase*/limenis®

1,8lidz < 2,6 mmol/L

lla/A lla/A lla/A

2,6lidz< 4,0mmol/L | 4,0lidz < 4,9 mmol/L

> 4,9 mmol/L

No 2016 European Guidelines on disease p

ion in clinical practice, European Heart Journal, Volume 37, 29, 1 Aug 2016, p. 2315-2381, http

i.0g/10.1093, tj/ehw106

STATINU TERAPIJAS MERKI

Lipidu pazeminoso medikamentu lietosa-
nas mérkis ir KVS un notikumu novérsana, bet
laboratoriskais raditajs, lai izvértétu terapijas
vértibas ir atkarigas no pacienta atbilstibas
kardiovaskulara riska grupai - proti, jo aug-
staks risks, jo zemaka ir vélama vértiba.

Eiropas Kardiologu biedribas 2016. gada
vadlinijas augsta riska pacientiem par
ZBLH mérki nosaka <2,6 mmol/I, turklat, ja
pamatlimenis pirms arstésanas ir starp 2,6
un 5,1 mmol/l, tad tas jasamazina vismaz par
50%. Pieméram, augsta riska pacientam ar
ZBLH 3,0 mmol/I mérkis batu neparsniegt
1,5 mmol/I.

Vel stingraki mérki jaievero loti augsta riska
pacientiem - ZBLH <1,8 mmol/l vai vismaz
50% samazinajums tiem, kuriem pamata
ZBLH ir robezas starp 1,8 un 3,5 mmol/l.
Pargjiem pacientiem terapijas mérkis ir
<3,0 mmol/I.

Kam uzsak statinu terapiju

Starp augsta riska un zema riska pacien-
tiem pastav nosacita «peléka zona», kad me-
dikamentozas terapijas uzsaksana ir jaapsver,
nemot véra gan lipidu limeni, gan konkréta
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pacienta individualo izvértéjumu, sagaidamo
lidzestibu un vélmes. Eiropas Kardiologu
biedribas vadlinijas iespéjamas arstésanas
pieejas apkopotas 1. tabula.

Zema riska pacienti jakonsulté par dzives-
veida izmainam, lai mazinatu kardiovaskularo
risku, bet za|u lietosana jaapsver, ja ZBLH ir
4,9 mmol/I vai vairak un dzivesveida izmainas
vien nelauj sasniegt mérka vértibu. Vidéja
riska pacientiem statinu lietoSana apsverama,
jaZBLH parsniedz 2,6 mmol/l.

Statinu pozitivo efektu cilvekiem ar vidéju
risku bez kardiovaskularam slimibam pierada
2016. gada publicétie HOPE-3 pétijuma rezul-
tati (pétijuma piedalijas vairak neka 12 000
pacientu). Saja pétijuma 10 mg lielas rosuvas-
tatina devas lietotajiem nozimigi retak tika
novérota kardiovaskulara nave vai nefatals
miokarda infarkts vai insults salidzinajuma ar
placebo (relativais risks par 24% zemaks).

Pacientiem ar augstu risku, tatad ari
visiem cukura diabéta pacientiem, kuri
vecaki par 40 gadiem, papildus dzivesveida
parmainam indicéta statinu terapija, ja ZBLH
parsniedz mérka lielumu, kas $aja gadijuma ir
<2,6 mmol/I.

Tas pats princips attiecas uz loti augsta
riska pacientiem, kuru mérkis ir <1,8 mmol/I.

lespéjams, labumu no statinu terapijas
uzsaksanas var gat ari tie loti augsta riska
pacienti, kuru pamata ZBLH jau ir zemaks par
1,8 mmol/I.

MEDIKAMENTU LIETOSANA

Sobrid pieejamas lipidus samazinosas me-
dikamentu grupas ir statini, fibrati, Zultsskab-
ju sekvestranti, niacins, selektivie holesterina
absorbcijas inhibitori (ezetimibs) un nesen
kliniskaja prakseé ieviestas monoklonalas
antivielas - PCSK9 inhibitori. No Siem me-
dikamentiem vislabak pétita grupa ir statini,
kas, pazeminot ZBLH, mazina kardiovaskularo
mirstibu un saslimstibu, ka ari nepiecieSami-
bu veikt koronaro artériju revaskularizaciju.

Jaatzimé, ka dazadi «alternativi» preparati
un uztura bagatinataji, pieméram, sarkana
mu asinis mazinosi, nesniedz nekadu patiesu
ieguvumu un nav jalieto, jo satur neizpétitas
sastavdalas nezinamas devas ar neparedzamu
iedarbibu.

Statini

Lietojot statinus devas, kas samazina ZBLH
par vismaz 50%, novérota to spéja apturét
koronaro artériju aterosklerozes progre-



séSanu vai pat daléji veicinat tas regresiju.
Apkopojot 26 nejausinatu klinisko pétijumu
datus ar vairak neka 170 000 pacientu, zinots,
ka statinu lietosana proporcionali samazinaja
kardiovaskularo mirstibu par 20% uz 1,0
mmol/L ZBLH pazeminajumu. So iemeslu

dél statini ir pirmas izvéles medikamenti
pacientiem ar hiperholesterinémiju vai jauktu
hiperlipidémiju.

Ezetimibs

Tas tiek rekomendéts kombinacija ar
statiniem gadijumos, kad, lietojot maksimalas
pacientam panesamas statinu devas, neizdo-
das sasniegt mérka ZBLH vértibas.

Fibrati, Zultsskabju sekvestranti,
niacins

Sie medikamenti nav rekomendéti ka pamat-
izvéle kardiovaskularaja profilaksé sameéra vaju
pieradijumu un biezaku blakusparadibu dél.

PCSK9 inhibitori

Nakotne perspektivi; lidzsingjos petijumos
uzrada augstu efektivitati ZBLH pazeminasa-
na un kardiovaskularu notikumu noveérsana.

Statinu izvéles kritériji

Tirg pieejami dazadu veidu statini, kas
maksimalajas ieteicamajas devas atski-
ras péc to spéjas pazeminat ZBLH. Tacu
pétijumos novérots, ka ieguvums, ko tie
sniedz, nav atkarigs no konkréta izvéléta
medikamenta, bet gan no sasniegta ZBLH
samazinajuma. Lidz ar to statins jaizvélas
atbilstosi vélamajam ZBLH meérkim - jaiz-

. cbula 4

rékina, par cik procentiem nepieciesams to
pazeminat, un jaizvélas medikaments, kas to
var nodrosinat.

2. tabula apkopota informacija par dazada
veida statiniem un to spéju pazeminat ZBLH.
Organisma atbilde uz statinu terapiju katram
cilvékam ir individuala, tapéc, lai sasniegtu
meérki, nereti nepieciesams devu palielinat -
lidz maksimalajai rekomendétajai devai vai
lielakajai devai, ko pacients panes.

Dazadiem statiniem atskiras farmakoki-
nétika, daudzi no tiem tiek parstradati aknas
citohroma P450 enzimu sistéma, tapéc javérté
to iespéjama mijiedarbiba ar citiem pacienta
lietotajiem medikamentiem. Pravastatins,
rosuvastatins un pitavastatins netiek nozimigi
metabolizéts aknas.

Blakusparadibas

Kopuma statini uzskatami par drosiem
medikamentiem ar labu riska profilu. Nozi-
migakas iespéjamas statinu blakusparadibas
skar muskulus un aknas. Tas saméra biezak
attistas gados vecakiem cilvekiem, sievietem,
alkoholikiem, pacientiem ar mazu svaru, nieru
un aknu disfunkciju, hipotireozi un citam
multisistémiskam pavadosam slimibam.

Statinu izraisita miopatija. Smagaka
nevélama paradiba, kas var progresét lidz
rabdomiolizei un sekojosai nieru mazspéjai.
Miopatija statinu lietotajiem novérota reti
(<1/1000) un liela dala klinisko pétijumu
nav ticami biezak ka placebo lietotajiem.
Miopatijas markieris ir kreatinfosfokinaze
(KFK) asinis - pielaujams ir tas palielina-
jums lidz piecam reizém virs normas divos

DAZADU STATINU DEVU ZEMA BLIVUMA LIPOPROTEINU HOLESTERINA REDUKCIJA

Deva (mg/diena) 5 10 20 40 80
Fluvastatins - - 21%' 2%’ 33%?
Pravastatins - 20%' 24%' 29%' -
Simvastatins - 27%" 32%* 37%* 2%
Atorvastatins - 37%* 8% 49%* 55%°
Rosuvastatins 38%’ 43%* 48%* 53%" -

120-30%: zema intensitate

MEDICINA B

atseviskos mérijumos. KFK vajadzétu noteikt
pirms statinu terapijas uzsaksanas, jo tas var
but nespecifiski paaugstinats citu iemeslu
dél. Terapijas laika KFK rutinas monitoréSana
nav nepieciesama, bet ta janosaka simptomu
gadijuma. Daudz biezak (5-10% pacientu) no-
vérojamas muskulu sapes vai vajums bez KFK
palielinajuma. Statinu lietosanu iespéjams
turpinat, ja Sie simptomi ir panesami. Pretéja
gadijuma tie japartrauc lietot un jalemj par
atkartotu terapijas uzsaksanu, lai parliecina-
tos par sapju céloni, vai javeic devas samazi-
nasana, aizvieto$ana ar citu veidu statinu vai
medikamenta lietosana ik pardienas.

Aknu transaminazes (ALAT un ASAT) lime-
na cel$anas. To novéro lidz 2% statinu lietotaju.
Par nozimigu palielinajumu uzskatama tris-
kartiga laboratorijas augséjas normas vértibas
parsniegsana divos atseviskos mérijumos. Aknu
enzimu limena paaugstinasanas ir atkariga no
statinu devas, tapéc ta parasti ir atgriezeniska,
devu samazinot. Ja enzimu limenis saglaba-
jas paaugstinats vairak neka tris turpmakos
merijumos, terapija japartrauc. Aknu mazspeéjas
attistisanas novérota arkartigi reti.

2. tipa cukura diabéta rasanas. Vairakos
pétijumos konstatéts palielinats 2. tipa cuku-
ra diabéta rasanas biezums no devas atkariga
veida, lietojot statinus. Tomér vadlinijas
norada, ka augsta riska pacientiem ieguvumi
atsver nelielo diabéta riska palielinajumu. Ta-
pat janem véra, ka dzivesveida izmainu rapiga
ievéro$ana nozimigi samazina 2. tipa cukura
diabéta rasanas iespéju. ®

Veres redakcija vai pie raksta autoriem.

K KOPSAVILKUMS

ZBLH pazeminasana nozimigi samazina kardiovas-
kularo mirstibu un saslimstibu.

Statini ir pirmas izveles medikamenti ZBLH pazemi-
nasanai.

Statini samazina koronaras sirds slimibas, miokarda
infarkta, isémiska insulta un kardiovaskularas naves
risku. Tie lietojami ne tikai pacientiem ar jau esosu
sirds un asinsvadu slimibu, bet ari primaraja profi-
laksé atkariba no individuala riska un ZBLH limena.

AL

Statini ir drosi iarretam

blal adibam.

231-40%: vidéja intensitate

3\lirs 40%: augsta intensitate

* Paaugstinats miopatijas risks
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Alternativie preparati (sarkana rauga risi u.c.)

un uztura bagatinataji nesniedz nekadu patiesu
ieguvumu kardiovaskulara riska mazinasana un var
bt kaitigi!
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