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Streszczenie
Zaburzenia lipidowe dotyczą ponad 50% pacjentów 

z rozpoznaną cukrzycą typu 1 i 2. Są one często 

związane z obecnością dyslipidemii aterogennej, 

dla której charakterystyczne są współistnienie 

podwyższonego stężenia triglicerydów, obecność 

w surowicy małych, gęstych cząsteczek lipoprotein 

o niskiej gęstości (LDL) i niskie stężenie frakcji 

cholesterolu o wysokiej gęstości (HDL). Zaburzenia 

lipidowe są istotnym czynnikiem ryzyka zdarzeń 

sercowo-naczyniowych. Monoterapia statynami 

często jest niewystarczająca do skutecznej korekty 

lipidogramu. Nawet pomimo osiągnięcia docelowego 

stężenia cholesterolu LDL rezydualne ryzyko sercowo-

-naczyniowe nadal pozostaje istotne. Dlatego aktualne 

wytyczne poza obniżeniem stężenia LDL wskazują 

również na potrzebę korekty wartości cholesterolu 

nie-HDL, która określa całkowitą liczbę aterogennych 

cząsteczek w osoczu i lepiej odzwierciedla ryzyko 

sercowo-naczyniowe. Optymalnym sposobem 

skorygowania nie-HDL jest skojarzone leczenie statyną 

i fenofibratem. W pracy przedstawiono najnowsze 

stanowisko European Society of Cardiology (ESC) 

i European Atherosclerosis Society (EAS) z 2019 r. 

dotyczące leczenia zaburzeń lipidowych oraz 

algorytm, który ma za zadanie ułatwić podjęcie decyzji 

w postępowaniu diagnostyczno-terapeutycznym. 
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Postępowanie diagnostyczno- 
-terapeutyczne w zaburzeniach 
lipidowych u chorych na cukrzycę 
– wskazówki dla lekarza praktyka
Diagnostic and therapeutic procedures in lipid 
disorders in patients with diabetes – practical 
indications for physicians

Abstract
Lipid disorders affect more than 50% of patients 

diagnosed with type 1 and type 2 diabetes. They are 

often associated with atherogenic dyslipidaemia with 

characteristic coexistence of elevated triglycerides, 

the presence of small, dense, low-density lipoprotein 

(LDL) molecules, and low concentration of high-density 

(HDL) cholesterol in the serum. Cholesterol disorders 

are an important risk factor for cardiovascular events. 

Statin monotherapy is often insufficient to effectively 

correct the lipidogram. Even though the target LDL 

cholesterol level is reached, the residual cardiovascular 

risk remains significant. Therefore, current guidelines, 

as well as lowering LDL, also indicate the need to adjust 

the serum concentration of non-HDL cholesterol, which 

determines the total number of atherogenic molecules 

in plasma and better reflects cardiovascular risk. The 

optimal way to correct non-HDL cholesterol is by using 

combined treatment with statins and fenofibrate. The 

paper presents the latest 2019 European Society of 

Cardiology (ESC) and the European Atherosclerosis 

Society (EAS) guidelines regarding the treatment of 

lipid disorders, and the algorithm that facilitates the 

selection of diagnostic and therapeutic procedures.
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Wstęp

Cukrzyca jest jedną z najczęstszych chorób cywili-
zacyjnych, choruje na nią ponad 425 mln ludzi na 
świecie, a szacuje się, że w 2045 r. będzie 629 mln 
chorych [1]. W Polsce w 2018 r. liczba dorosłych cho-
rych na cukrzycę wynosiła 2,86 mln [2]. Cukrzyca 
typu 2 jest najbardziej rozpowszechniona wśród 
dorosłych, natomiast w ostatnich latach obserwuje 
się wzrost zachorowań wśród dzieci i młodzieży, 
co związane jest z otyłością, brakiem aktywności 
fizycznej oraz niewłaściwą dietą [1]. Nieleczona 
cukrzyca bądź niewyrównane zwiększone stężenie 
glukozy we krwi to jeden z podstawowych czyn-
ników ryzyka sercowo-naczyniowego, jak również 
nefropatii, neuropatii czy retinopatii. 
Zaburzenia lipidowe są powszechnym zjawiskiem 
u chorych na cukrzycę. Szacuje się, że dotyczą ok. 
40–50% pacjentów z cukrzycą typu 2 [3]. Najczęst-
szym z nich jest hipercholesterolemia, czyli stężenie 
cholesterolu całkowitego (total cholesterol – TC)  
> 190 mg/dl. W jednym z badań epidemiologicz-
nych przeprowadzonych w Polsce wykazano hiper-
cholesterolemię u  67% mężczyzn i  64% kobiet 
(badanie WOBASZ), w  innym u  54% pacjentów 
(badanie NATPOL 2011), przy czym podwyższo-
ne stężenie TC > 190 mg/dl odnotowano u osób 
relatywnie młodych [3, 4]. Przytoczone badania 
wykazały niską świadomość choroby, zwłaszcza 
w populacji w wieku 18–39 lat. W tej grupie ponad 
88% pacjentów nie wiedziało o swojej chorobie, 
a 22% nie podjęło leczenia pomimo takiej wie-
dzy, 8% było leczonych nieskutecznie i tylko 10% 
pacjentów leczono skutecznie (TC < 190 mg/dl). 
Z kolei hipertriglicerydemia (TG > 150 mg/dl) do-
tyczyła 31% mężczyzn i 20% kobiet. W badaniach 
uwzględniono również stężenie cholesterolu frakcji 
HDL (high-density lipoprotein cholesterol – HDL-C), 
którego stężenie było obniżone (< 40 mg/dl u męż-
czyzn i < 45 mg/dl u kobiet) u ok. 35% mężczyzn 
i 22% kobiet w wieku 20–74 lat, ale też u ponad 39% 
kobiet powyżej 75. roku życia [4]. 
U pacjentów z cukrzycą typu 2, a także z zespołem 
metabolicznym często występuje dyslipidemia 
aterogenna. Charakteryzują ją hipertriglicerydemia, 
niskie stężenie HDL-C oraz obecność nieprawidło-
wych cząstek LDL (low-density lipoprotein) (tzw. ma-

łych, gęstych LDL), często pomimo prawidłowego 
stężenia frakcji LDL cholesterolu (LDL-C). Oprócz 
zmian ilościowych zaburzenia lipidowe obejmują 
również zmiany jakościowe dotyczące zarówno 
HDL-C, jak i LDL-C. Zmiany te to m.in. nieprawidło-
wy metabolizm i aktywność biologiczna lipopro-
tein oraz zwiększona ilość cząsteczek apolipopro-
teiny B (apoB), których nadmiar sprzyja odkładaniu 
się cholesterolu, co przekłada się na dysfunkcję 
śródbłonka i  rozwój zmian miażdżycowych [5]. 
Dodatkowo małe, gęste cząsteczki LDL wykazują 
mniejsze powinowactwo do receptora LDL, więk-
szą podatność na utlenianie oraz większą zdolność 
penetracji ściany tętnicy, co stanowi dodatkowy 
czynnik sprzyjający rozwojowi miażdżycy [6].
Skuteczne leczenie przeciwhiperglikemiczne u cho-
rych na cukrzycę ze współistniejącym zaburzeniem 
gospodarki lipidowej wpływa zarówno na glikemię, 
jak i na parametry lipidowe osocza. Przywrócenie 
normoglikemii powoduje m.in. zmniejszenie stęże-
nia triglicerydów (TG) i LDL-C oraz poprawia skład 
jakościowy frakcji cząsteczek HDL [7]. 
Najpoważniejszą konsekwencją zaburzeń lipido-
wych jest wzrost ryzyka chorób układu sercowo-
-naczyniowego. Czynnikiem redukującym to ryzyko 
w  największym stopniu jest obniżenie stężenia  
LDL-C. Przyjmuje się, że redukcja stężenia LDL-C 
o każdy 1 mmol/l (39 mg/dl) wiąże się ze zmniej-
szeniem ryzyka wystąpienia incydentów sercowo- 
-naczyniowych o  21% oraz redukcją całkowitej 
śmiertelności o 12% [8]. Najnowsze wytyczne pod-
kreślają również rolę prawidłowego stężenia TG 
oraz HDL-C w obniżaniu rezydualnego ryzyka incy-
dentów sercowo-naczyniowych. Jak pokazują ba-
dania kliniczne, każde zwiększenie stężenia HDL-C  
o  1 mg/dl powoduje redukcję ryzyka sercowo- 
-naczyniowego o 2% u mężczyzn i o 3% u kobiet, nato-
miast zwiększenie stężenia TG o 1 mmol/l (89 mg/dl)  
wiąże się ze wzrostem ryzyka incydentów wieńco-
wych o 32% u mężczyzn i o 76% u kobiet [9, 10]. 
Celem niniejszej pracy jest przedstawienie aktual-
nych wytycznych dotyczących leczenia zaburzeń 
lipidowych u pacjentów z cukrzycą i/lub zespołem 
metabolicznym oraz wskazanie, dla której grupy 
chorych leczenie skojarzone statynami i fenofibra-
tem jest optymalną formą terapii.
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Najczęściej stosowane leki 
hipolipemizujące

Lekami pierwszego rzutu w terapii hipolipemizu-
jącej są statyny. Najczęściej stosowane i najsilniej 
działające to atorwastatyna i rosuwastatyna, które 
zmniejszają stężenie LDL-C o 50–60% [11]. Statyny 
to inhibitory reduktazy 3-hydroxy-3-metylo-glu-
tarylokoenzymu A (HMG-CoA), enzymu biorącego 
udział w syntezie cholesterolu. Efekt hipolipemizu-
jący statyn jest wypadkową obniżenia syntezy cho-
lesterolu, zwiększenia ekspresji receptora LDL w he-
patocytach oraz wpływu na zmniejszenie syntezy 
apoB, a przez to zmniejszenia frakcji lipoprotein 
o bardzo małej gęstości (very low density lipopro tein 
– VLDL). Wśród najpoważniejszych działań niepo-
żądanych statyn odnotowuje się rabdomiolizę, 
mialgię, wzrost aktywności kinazy kreatynowej oraz 
wzrost aktywności aminotransferazy alaninowej 
(AlAT), dlatego przed rozpoczęciem leczenia zaleca 
się określenie aktywności powyższych enzymów. 
Należy podkreślić, że niewielkie podwyższenie 
aktywności enzymów wątrobowych nie jest wska-
zaniem do odstawienia terapii. Działanie hepato- 
toksyczne, będące wskazaniem do modyfikacji tera-
pii, stwierdza się w sytuacji trzykrotnego przekrocze-
nia wartości prawidłowych aktywności AlAT, jednak 
dotyczy to mniej niż 3% pacjentów leczonych sta-
tynami [12]. W przypadku oceny aktywności kinazy 
kreatynowej wskazaniem do zaprzestania stosowa-
nia statyn jest 10-krotne przekroczenie normy [13].
Ezetymib jest lekiem zmniejszającym wchłanianie 
cholesterolu przez enterocyty w jelicie cienkim. Sto-
sowany w dawce 10 mg obniża on stężenie LDL-C 
we krwi o 15–20% [14]. Ponadto ezetymib zmniejsza 
stężenie TG i nieznacznie zwiększa stężenie HDL-C. 
Jest zalecany u pacjentów, u których nie można 
zastosować statyn, a także w leczeniu skojarzonym, 
jeśli monoterapia statyną jest niewystarczająca do 
skutecznego obniżenia stężenia LDL-C [15].
Inhibitory konwertazy proproteinowej subtylizy-
ny/keksyny typu (9 PCSK9) – przeciwciała mono-
klonalne: alirokumab, ewolokumab – są obecnie 
najsilniejszymi na rynku lekami hipolipemizujący-
mi. Obniżają stężenie LDL-C poprzez zmniejszenie 
liczby i dostępności receptorów dla LDL (LDLR). 
Powstałe w ten sposób kompleksy LDLR–PCSK9 
ulegają endocytozie, a następnie LDLR są degrado-
wane w komórkach wątroby [16]. Wyniki badań kli-
nicznych wykazały, że ewolokumab obniża wartość 
LDL-C o 50% u ponad 70% pacjentów [17]. Podobną 
skuteczność wykazano w przypadku drugiego inhi-
bitora PCSK9, alirokumabu [18]. Poza wpływem na 

LDL-C leki te zmniejszają również stężenie choleste-
rolu nie-HDL, apoB, TG oraz nieznacznie zwiększają 
stężenie HDL-C i apolipoproteiny AI [19, 20]. Najczę-
ściej występujące skutki uboczne terapii inhibitora-
mi PCSK9 to powikłania skórne w miejscu wstrzyk-
nięcia leku, bóle mięśni, zapalenia błony śluzowej 
części nosowej gardła, infekcje górnych dróg odde-
chowych, objawy grypopodobne, ból pleców, bóle 
stawów czy wzrost stężenia AlAT lub AspAT [21, 22]. 
Inhibitory PCSK9 są zalecane w terapii skojarzonej 
w przypadku nieskuteczności połączenia statyny 
z ezetymibem w obniżaniu LDL-C oraz u pacjentów 
z przeciwwskazaniami do terapii statyną. 
Fibraty hamują syntezę cząsteczek VLDL w wątro-
bie, co prowadzi do zmniejszenia stężenia TG we 
krwi. Wpływają również na podwyższenie stężenia 
HDL-C. Mechanizm ich działania polega na aktywa-
cji czynników transkrypcyjnych PPARα (receptory α 
aktywowane przez proliferatory peroksysomów), 
co zmienia ekspresję genów kluczowych w meta-
bolizmie lipidów [23]. Efektem działania fibratów 
jest obniżenie stężenia TG poprzez zmniejszenie 
ich syntezy oraz nasilenie aktywności lipazy lipo-
proteinowej – enzymu, który powoduje hydrolizę 
TG. Jak pokazują badania, stężenie TG po włączeniu 
leczenia fenofibratem zmniejsza się o  25–50%. 
Fenofibraty wpływają również na wzrost wartości 
HDL-C o 10–25% poprzez zwiększenie syntezy apo-
lipoprotein AI i AII [23]. Skutki niepożądane stoso-
wania fibratów to głównie zwiększenie aktywności 
aminotransferaz i kreatyniny, miopatie oraz rzadko 
występujące ostre zapalenie trzustki i choroba zato-
rowo-zakrzepowa [24].

Terapia skojarzona
Pomimo optymalnej terapii statynami i  nawet 
w przypadku osiągnięcia docelowych stężeń LDL-C  
rezydualne ryzyko sercowo-naczyniowe pozosta-
je na wysokim poziomie i może wynosić nawet 
60–70%, zwłaszcza u pacjentów z dyslipidemią ate-
rogenną [25]. Jak wykazały badania, podwyższone 
stężenie TG oraz niskie stężenie HDL-C stanowią 
niezależne czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego 

[26, 27]. Dlatego w takich przypadkach należy za-
stosować połączenia lekowe, które mają za zadanie 
nie tylko skutecznie zmniejszyć stężenie LDL-C, lecz 
także wpłynąć na pozostałe parametry lipidowe. 
Najnowsze wytyczne Europejskiego Towarzystwa 
Kardiologicznego (European Society of Cardiology – 
ESC) i Europejskiego Towarzystwa Miażdżycowego 
(European Atherosclerosis Society – EAS) z 2019 r. za-
lecają rozważenie zastosowania fibratu (fenofibratu 
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lub bezafibratu) jako dodatku do statyn u pacjen-
tów, u których osiągnięto docelowe stężenie LDL-C, 
natomiast stężenie TG nadal przekracza 200 mg/dl 
(2,3 mmol/l) [28]. Jak pokazały badania kliniczne, 
u pacjentów z podwyższonym stężeniem TG oraz 
z niskim stężeniem HDL-C (TG ≥ 204 mg/dl i HDL-C 
≤ 34 mg/dl) zastosowanie fenofibratu zmniejsza 
o ponad 30% względne ryzyko dużych zdarzeń 
sercowo-naczyniowych (tj. zgonu z przyczyn ser-
cowo-naczyniowych, zawału serca i udaru mózgu 
niezakończonego zgonem) [29]. 
Terapia skojarzona statyną i ezetymibem jako le-
kiem drugiego rzutu jest zalecana, gdy cel terapeu-
tyczny nie został osiągnięty pomimo zastosowania 
maksymalnej tolerowanej dawki statyny. W ba-
daniach klinicznych udowodniono, że dołączenie 
ezetymibu do statyny powoduje istotną redukcję 
ryzyka zdarzeń sercowo-naczyniowych u pacjen-
tów po przebytym incydencie sercowo-naczynio-
wym i z wyjściowym stężeniem LDL-C 50–125 mg/dl  
(1,3–4,5 mmol/l) [30]. Jeśli terapia skojarzona staty-
ną z ezetimibem jest nieskuteczna, zaleca się dołą-
czenie dodatkowo inhibitora PCSK9. 

Cele terapeutyczne według 
wytycznych ESC/EAS 2019
Cel pierwszorzędowy: LDL-C

W aktualnych wytycznych ESC/EAS z 2019 r. wyróż-
niono cztery kategorie ryzyka sercowo-naczynio-
wego i dostosowane do nich cele terapeutyczne 
dotyczące LDL-C (tab. 1). 
Poszczególne kategorie ryzyka są oceniane na 
podstawie karty SCORE (w Polsce wg karty Pol-
-SCORE 2015), która pozwala oszacować ryzyko 
zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych w ciągu 
10 lat. Do grupy niskiego ryzyka zaliczani są pa-
cjenci z wynikiem w skali SCORE < 1% i docelowy 
LDL-C wynosi u nich < 115 mg/dl. Przy stężeniu 
LDL-C ≥ 190 mg/dl oprócz modyfikacji stylu ży-
cia należy wdrożyć interwencję farmakologiczną. 
W grupie umiarkowanego ryzyka znajdują się pa-
cjenci z wynikiem w skali SCORE ≥ 1% i < 5%, ale 
również osoby młode z cukrzycą (typu 1 < 35. roku 
życia, typu 2 < 50. roku życia), trwającą < 10 lat, 
bez innych czynników ryzyka. Celem terapeu-
tycznym jest u nich stężenie LDL-C < 100 mg/dl,  
a zalecenia obejmujące modyfikację stylu życia 
i ewentualną farmakoterapię dotyczą pacjentów 
z wartościami LDL-C w zakresie 100–189 mg/dl. Po-
dobnie jak w przypadku niskiego ryzyka sercowo- 
-naczyniowego przy stężeniu LDL-C ≥ 190 mg/dl 
należy obowiązkowo rozpocząć farmakoterapię. 

Do kategorii wysokiego ryzyka sercowo-naczynio-
wego należą pacjenci z wynikiem w skali SCORE  
≥ 5% i < 10%, ale również ze znacznym nasileniem 
pojedynczego czynnika ryzyka (TC > 310 mg/dl, LDL 
> 190 mg/dl, ciśnienie tętnicze ≥ 180/110 mm Hg).  
Do tej grupy zaliczono również osoby z hiperchole-
sterolemią rodzinną bez innych czynników ryzyka, 
z cukrzycą trwającą ≥ 10 lat bez powikłań narządo-
wych, ale z dodatkowym czynnikiem ryzyka oraz 
z umiarkowaną przewlekłą chorobą nerek (GFR 
30–59 ml/min/1,73 m2). W tej grupie chorych należy 
obecnie spełnić jednocześnie dwa kryteria: obni-
żyć stężenie LDL-C o co najmniej 50% wartości wyj-
ściowej oraz osiągnąć docelowy LDL-C < 70 mg/dl.  
Przy stężeniu LDL-C 100 mg/dl interwencja farma-
kologiczna jest obowiązkowa. Ostatnia kategoria 
– bardzo wysokiego ryzyka – obejmuje pacjentów 
z wynikiem w skali SCORE ≥ 10%. Do tej grupy 
zalicza się również osoby z udokumentowaną kli-
nicznie lub w  badaniach obrazowych chorobą 
sercowo-naczyniową, cukrzycą z powikłaniami na-
rządowymi (proteinuria, retinopatia, neuropatia), 
cukrzycą z co najmniej 3 dodatkowymi czynnikami 
ryzyka, cukrzycą typu 1 o wczesnym początku, 
cukrzycą długo trwającą (> 20 lat), ciężką prze-
wlekłą chorobą nerek (GFR < 30 ml/min/1,73 m2) 
oraz z hipercholesterolemią rodzinną z chorobą 
sercowo-naczyniową lub dodatkowym czynni-
kiem ryzyka. W tej grupie chorych również należy 
dążyć do osiągnięcia jednocześnie dwóch celów: 
obniżenia stężenia LDL-C o co najmniej 50% war-
tości wyjściowej oraz uzyskania stężenia LDL-C  
< 55 mg/dl. W dokumencie ESC/EAS 2019 wyodręb-
niono również grupę pacjentów, u których można 
rozważyć obniżenie stężenia LDL-C < 40 mg/dl. 
Zaliczono do niej chorych, u których wystąpił drugi 
incydent sercowo-naczyniowy w przebiegu miaż-
dżycy (niekoniecznie tego samego typu) w ciągu  
2 lat od pierwszego. Należy podkreślić, że całkowi-
te ryzyko sercowo-naczyniowe może być wyższe, 
niż wynika z karty Pol-SCORE, w różnych sytuacjach 
klinicznych, np. w zespole metabolicznym, cukrzy-
cy, u pacjentów z hipercholesterolemią rodzin-
ną, przewlekłą chorobą nerek, a także u chorych 
z niskim stężeniem HDL-C lub apolipoproteiny AI, 
zwiększonym stężeniem TG czy ApoB i  lipoprote-
iny(a) (Lp(a)). 

Cel drugorzędowy: nie-HDL-C

Według zaleceń ESC/EAS 2019 pierwszorzędo-
wym celem terapeutycznym jest LDL-C, natomiast 
w I klasie rekomendacji znajduje się również ozna-
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czenie nie-HDL-C, który stanowi drugorzędowy 
cel terapii i wyliczany jest jako różnica pomiędzy 
stężeniem TC i HDL-C. Wartość nie-HDL-C stoso-
wana jest do oceny całkowitego stężenia lipopro-
tein aterogennych w osoczu (cholesterolu VLDL, 
remnantów VLDL, lipoprotein pośredniej gęstości, 
LDL oraz Lp(a)). Jego oznaczenie nie jest związane 
z żadnymi dodatkowymi kosztami, a wartości są co 
najmniej równie predykcyjne jak stężenie LDL-C. 
Obecnie rekomenduje się oznaczanie nie-HDL-C we 

wszystkich pomiarach profilu lipidowego, szczegól-
nie u pacjentów z wysokim stężeniem TG, cukrzycą, 
otyłością, zespołem metabolicznym lub bardzo 
niskim stężeniem LDL-C. Aby wyznaczyć docelowe 
stężenie nie-HDL-C, należy do docelowego LDL-C 
dodać wartość 30 mg/dl (np. w grupie umiarkowa-
nego ryzyka cel LDL-C wynosi < 100 mg/dl, więc 
docelowy nie-HDL-C wynosi < 130 mg/dl). Wartości 
docelowe nie-HDL-C w poszczególnych grupach 
ryzyka przedstawia tabela 2.

Tabela 1. Kategorie ryzyka sercowo-naczyniowego i cele terapeutyczne dotyczące LDL-C wg ESC/EAS 2019 [28]

Ryzyko Docelowe stężenie LDL-C 

niskie •	 SCORE < 1% < 115 mg/dl (3,0 mmol/l)

umiarkowane •	 cukrzyca u osób młodych (typu 1 < 35. roku życia, typu 2 < 50. roku 
życia), trwająca < 10 lat, bez innych czynników ryzyka

•	 SCORE ≥ 1% i < 5%

< 100 mg/dl (2,6 mmol/l)

wysokie •	 znaczne nasilenie pojedynczego czynnika ryzyka, a w szczególności: 
    –  stężenie TC > 310 mg/dl (8 mmol/l) 
    –  stężenie LDL-C > 190 mg/dl (4,9 mmol/l)
    –  ciśnienie tętnicze ≥ 180/110 mm Hg 
•	 hipercholesterolemia rodzinna bez innych czynników ryzyka
•	 cukrzyca trwająca ≥ 10 lat, bez powikłań narządowych,  

ale z dodatkowym czynnikiem ryzyka
•	 umiarkowana przewlekła choroba nerek (GFR 30–59 ml/min/1,73 m2)
•	 SCORE ≥ 5% i < 10% 

< 70 mg/dl (1,8 mmol/l) 
oraz ≥ 50-procentowa 
redukcja

bardzo wysokie •	 udokumentowana klinicznie lub w badaniach obrazowych choroba 
sercowo-naczyniowa:

    –  przebyty ostry zespół wieńcowy (zawał lub niestabilna dławica 
piersiowa)

    –  stabilna dławica piersiowa
    –  rewaskularyzacja wieńcowa (PCI, CABG lub inne tętnicze  

procedury rewaskularyzacyjne)
    –  udar mózgu lub TIA
    –  choroba tętnic obwodowych
    –  istotna blaszka miażdżycowa w angiografii wieńcowej lub 

tomografii komputerowej (wielonaczyniowa choroba wieńcowa 
z dwoma głównymi tętnicami nasierdziowymi ze zwężeniem  
> 50%), lub w USG tętnic szyjnych

•	 cukrzyca z powikłaniami narządowymi (proteinuria, retinopatia, 
neuropatia)

•	 cukrzyca z co najmniej 3 dodatkowymi czynnikami ryzyka
•	 cukrzyca typu 1 o wczesnym początku
•	 cukrzyca długo trwająca (> 20 lat) 
•	 ciężka przewlekła choroba nerek (GFR < 30 ml/min/1,73 m2)
•	 hipercholesterolemia rodzinna z chorobą sercowo-naczyniową lub 

dodatkowym czynnikiem ryzyka
•	 SCORE ≥ 10% 

< 55 mg/dl (1,4 mmol/l) 
oraz ≥ 50-procentowa 
redukcja

LDL-C (low-density lipoprotein-cholesterol) – cholesterol frakcji lipoprotein o małej gęstości, SCORE – Systematic COronary Risk Evaluation, 
TC (total cholesterol) – cholesterol całkowity, GFR (glomerular filtration rate) – współczynnik przesączania kłębuszkowego, PCI (percutaneous 
coronary intervention) – przezskórna interwencja wieńcowa, CABG (coronary artery bypass graft) – pomostowanie aortalno-wieńcowe, TIA 
(transient ischemic attack) – przemijający atak niedokrwienny

Tabela 2. Docelowe wartości nie-HDL-C w poszczególnych grupach ryzyka sercowo-naczyniowego wg ESC/EAS 2019 [28]

Grupa ryzyka Docelowy LDL-C Docelowy nie-HDL-C
(docelowy LDL-C + 30 mg/dl)

umiarkowane < 100 mg/dl < 130 mg/dl

wysokie < 70 mg/dl < 100 mg/dl

bardzo wysokie < 55 mg/dl < 85 mg/dl
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TAK

Rycina 1. Schemat postępowania w dyslipidemii według wytycznych ESC/EAS 2019

ALAT (alanine aminotransferase) – aminotransferaza alaninowa, CK (creatine kinase) – kinaza kreatynowa, EPA – kwas eikozapentaenowy, HDL-C 
(high-density lipoprotein-cholesterol) – cholesterol frakcji lipoprotein o dużej gęstości, LDL-C (low-density lipoprotein-cholesterol) – cholesterol frakcji 
lipoprotein o małej gęstości, PCSK9 (proprotein convertase subtilisin/kexin type 9) – konwertaza proproteinowej subtilizyny/keksyny typu 9, PUFA 
(polyunsaturated fatty acid) – wielonienasycone kwasy tłuszczowe, TC (total cholesterol) – cholesterol całkowity, TG (triglycerides) – triglicerydy

Copyright by M. Barylski, 2019

Ocena profilu lipidowego (TC, LDL-C, HDL-C, TG, nie-HDL-C, apoB)

Ocena całkowitego ryzyka sercowo-naczyniowego  
(niskie, umiarkowane, wysokie, bardzo wysokie)

Wybór strategii postępowania w zależności od całkowitego ryzyka 
sercowo-naczyniowego i stężenia LDL-C

Identyfikacja docelowego LDL-C dla danego poziomu ryzyka 
sercowo-naczyniowego:

•	LDL-C	<	115	mg/dl	(<	3	mmol/l)
•	LDL-C	<	100	mg/dl		(<	2,6	mmol/l)
•	LDL-C	<	70	mg/dl	(<	1,8	mmol/l)	oraz	redukcja	o	≥	50%
•	LDL-C	<	55	mg/dl	(<	1,4	mmol/l)	oraz	redukcja	o	≥	50%

identyfikacja docelowego nie-HDL-C dla danego 
poziomu ryzyka sercowo-naczyniowego:

•	nie-HDL-C	<	130	mg/dl	(<	3,4	mmol/l)
•	nie-HDL-C	<	100	mg/dl	(<	2,6	mmol/l)
•	nie-HDL-C	<	85	mg/dl	(<	2,2	mmol/l) identyfikacja 

docelowego nie-HDL-C 
dla danego poziomu 

ryzyka sercowo- 
-naczyniowego:

•		nie-HDL-C	<	130	mg/dl	
(< 3,4 mmol/l)
•		nie-HDL-C	<	100	mg/dl	

(< 2,6 mmol/l)
•		nie-HDL-C	<	85	mg/dl	

(< 2,2 mmol/l)

silna statyna w odpowiedniej dawce (atorwastatyna, 
rosuwastatyna), u pacjentów z grupy dużego ryzyka 

sercowo-naczyniowego, ze stężeniem TG > 200 mg/dl  
(> 2,3 mmol/l)

przy stężeniu TG 135–499 mg/dl należy rozważyć 
dołączenie do statyny PUFA omega-3 – EPA (2 × 2 g/dobę)

ciężka hipertriglicerydemia
TG > 880 mg/dl (> 10 mmol/l)

fenofibrat, opcjonalnie  
w połączeniu z PUFA omega-3  

(2–4 g/dobę)

możliwe oznaczenie LDL-C

modyfikacja stylu życia

osiągnięcie wartości docelowych dla LDL-C

osiągnięcie wartości docelowych dla nie-HDL-C

utrzymanie dotychczasowego 
postępowania 

osiągnięcie wartości docelowych nie-HDL-C

osiągnięcie wartości docelowych nie-HDL-C

rozważenie dodania fibratu (fenofibratu lub bezafibratu) u pacjentów z grupy dużego ryzyka  
sercowo-naczyniowego, ze stężeniem TG > 200 mg/dl (> 2,3 mmol/l)

silna statyna w odpowiedniej dawce (atorwastatyna, rosuwastatyna)

osiągnięcie wartości  
docelowych dla LDL-C

dodanie ezetymibu

osiągnięcie wartości 
docelowych LDL-C

osiągnięcie wartości 
docelowych dla LDL-C

osiągnięcie wartości 
docelowych dla nie-HDL-C

utrzymanie  
dotychczasowego 

postępowania 

przy stężeniu TG 135–499 mg/dl 
należy rozważyć dołączenie PUFA 

omega-3 – EPA (2 × 2 g/dobę)

dodanie inhibitora 
PCSK9 (alirokumab, 

ewolokumab)

modyfikacja stylu życia + farmakoterapia

ocena ALT oraz CK 
przed leczeniem

ocena lipidogramu po 
4–12 tygodniach

NIE

NIE

TAK

TAK

NIE

NIE
TAK

TAK

TAK

TAK

TAK

NIE

NIE
NIE

ocena lipidogramu 
po 4–12 tygodniach

ocena lipidogramu 
po 4–12 tygodniach

ocena ALT oraz CK 
przed leczeniem

ocena lipidogramu 
po 4–12 tygodniach

ocena lipidogramu 
po 4–12 tygodniach

ocena ALT po 8 tygodniach
ocena lipidogramu po 4–12 tygodniach

ocena lipidogramu 
po 4–12 tygodniach
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Schemat postępowania 
w dyslipidemii według wytycznych 
ESC/EAS 2019

Na podstawie aktualnych wytycznych ESC/EAS 2019 
powstał schemat postępowania diagnostyczno- 
-terapeutycznego u  pacjentów z  dyslipidemią  
(ryc. 1).
Bazą do opracowania optymalnego sposobu po-
stępowania terapeutycznego jest analiza wyjścio-
wego lipidogramu z uwzględnieniem LDL-C, TC, 
TG, HDL-C i  nie-HDL-C. Na tej podstawie nale-
ży ocenić całkowite ryzyko sercowo-naczyniowe 
i  określić docelowe stężenie LDL-C dla danego 
poziomu ryzyka. Ustalenie grupy ryzyka i  celu 
w zakresie LDL-C powinno być punktem wyjścia 
do wyboru strategii postępowania terapeutycz-
nego – modyfikacji stylu życia, a w określonych 
przypadkach rozpoczęcia farmakoterapii. Zarówno 
przed wdrożeniem leczenia, jak i w  jego trakcie 
istotne jest monitorowanie bezpieczeństwa terapii 
poprzez ocenę aktywności enzymów – AlAT oraz 
kinazy kreatynowej (CK). W razie konieczności włą-
czenia terapii hipolipemizującej należy zastosować 
statyny w odpowiedniej dawce. W przypadku nie-
skuteczności monoterapii statyną należy dołączyć 
ezetymib, a jeśli docelowe stężenie LDL-C nadal nie 
zostanie osiągnięte – dodatkowo jeden z inhibito-
rów PCSK9 (alirokumab lub ewolokumab). Po osiąg-
nięciu docelowego stężenia LDL-C należy określić 
docelową wartość nie-HDL-C dla danego poziomu 
ryzyka sercowo-naczyniowego. Jeśli jest ona pod-
wyższona u pacjenta, który nie miał wdrożonej 
farmakoterapii, należy ją skorygować, włączając 
statynę. Dotyczy to pacjentów z grupy wysokiego 
ryzyka sercowo-naczyniowego, ze stężeniem TG  
> 200 mg/dl. 
Przy stężeniu TG 135–499 mg/dl jako adiuwant 
do leczenia farmakologicznego należy rozważyć 
zastosowanie PUFA omega-3, ze wskazaniem na 
kwas eikozapentaenowy (eicosapentaenoic acid 
– EPA). Jeśli powyższa terapia nie doprowadzi do 
osiągnięcia docelowego stężenia nie-HDL-C, nale-
ży dołączyć fenofibrat. 

Podsumowanie
Jedną z najpoważniejszych konsekwencji zaburzeń 
gospodarki lipidowej jest rozwój miażdżycy, co 
w efekcie prowadzi do chorób sercowo-naczynio-
wych, które według danych Światowej Organizacji 
Zdrowia są główną przyczyną zgonów na świecie. 
Modyfikacja stylu życia w wielu przypadkach jest 
niewystarczająca do optymalizacji parametrów 

lipidowych i konieczne jest wprowadzenie farma-
koterapii. Jednak należy mieć na uwadze, że przy-
wrócenie prawidłowego stężenia LDL-C jest jedynie 
początkiem postępowania terapeutycznego. Jak 
podkreślają specjaliści, monoterapia statynami 
u pacjentów z dyslipidemią aterogenną nie zabez-
piecza przed zdarzeniem sercowo-naczyniowym. 
Optymalizacja leczenia pacjentów ze współistnie-
jącą cukrzycą i/lub zespołem metabolicznym oraz 
zaburzeniami lipidowymi wymaga wyrównania 
również pozostałych istotnych parametrów lipi-
dogramu z uwagi na bardzo wysokie rezydualne 
ryzyko sercowo-naczyniowe. W tej grupie pacjen-
tów należy do terapii statyną dołączyć fibrat, który 
pozwala na skorygowanie stężenia lipoprotein 
aterogennych, a tym samym umożliwia osiągnięcie 
drugorzędowego celu terapeutycznego, jakim jest 
wartość nie-HDL-C. W leczeniu ważne jest również 
zindywidualizowane podejście oraz uwzględnienie 
dodatkowych czynników ryzyka występujących 
u danego pacjenta.
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