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Ryzyko rezydualne w schorzeniach sercowo-naczyniowych

The residual risk in cardiovascular diseases

Danuta Czarnecka, Łukasz Klima

SS tt rr ee ss zz cc zz ee nn ii ee

Zaburzenia gospodarki lipidowej, obok nadciœnienia têtniczego, cukrzycy i palenia tytoniu, s¹ uznawane za jeden
z najistotniejszych czynników ryzyka chorób sercowo-naczyniowych. Obni¿enie stê¿enia frakcji LDL cholestero-
lu do zalecanych przez towarzystwa kardiologiczne powoduje znamienne obni¿enie ryzyka wyst¹pienia du¿ych zda-
rzeñ sercowo-naczyniowych. Pacjenci s¹ jednak ci¹gle nara¿eni na pozostaj¹ce ryzyko resztkowe. Dyslipidemiê ate-
rogenn¹, która jest zwi¹zana z wystêpowaniem ryzyka resztkowego, stwierdza siê znamiennie czêœciej u osób
z cukrzyc¹ i zespo³em metabolicznym. Terapia statynami nie wp³ywa wystarczaj¹co na ryzyko zwi¹zane z podwy¿-
szonymi stê¿eniami triglicerydów i obni¿onymi stê¿eniami frakcji HDL cholesterolu, a powsta³a miêdzynarodowa
inicjatywa Residual Risk Initiative (R3i) postawi³a sobie za zadanie redukcjê ryzyka resztkowego poprzez prowa-
dzenie oraz analizê dostêpnych badañ naukowych i rekomendowanie p³yn¹cych z nich zaleceñ.

SS³³oowwaa  kklluucczzoowwee::  ryzyko rezydualne, dyslipidemia aterogenna, cukrzyca, czynniki ryzyka, choroby sercowo-naczy-
niowe.

AA bb ss tt rr aa cc tt

Dyslipidaemia, beside hypertension, diabetes and smoking, is recognized as one of the most important risk factors
of cardiovascular diseases. Lowering of LDL cholesterol to the level recommended by societies of cardiology leads
to significant reduction of major cardiovascular events. Nevertheless, patients are still exposed to remaining residual
risk. Atherogenic dyslipidaemia, which is connected with residual risk, can be found significantly more often among
diabetic patients and those with metabolic syndrome. Therapy with statins does not influence the risk connected
with elevated triglycerides and lowered HDL cholesterol sufficiently, and a newly created international enterprise
named the Residual Risk Reduction Initiative (R3i) aims to reduce residual risk by conducting clinical trials and
analyzing available data, then recommending guidelines.

KKeeyy  wwoorrddss::  residual risk, atherogenic dyslipidaemia, diabetes mellitus, risk factors, cardiovascular diseases.

Wstęp

W XXI w. mamy do czynienia z epidemi¹ oty³oœci i ze-
spo³u metabolicznego. Choroby te, obok nadciœnienia têt-
niczego, stanowi¹ najistotniejsze czynniki ryzyka choroby
niedokrwiennej serca. Stabilna dusznica bolesna wystêpu-
je u 20–40/100 000 osób w populacji ogólnej. Co roku
w Polsce ponad 100 000 pacjentów jest hospita-
lizowanych z powodu ostrego zespo³u wieñcowego (OZW)
bez uniesienia odcinka ST i ponad 50 000 z rozpoznaniem
STEMI. Jedno z najbardziej aktualnych badañ epidemio-
logicznych WOBASZ szacuje, ¿e nadciœnienie têtnicze
wystêpuje u 36% doros³ych Polaków [1–7]. Na tak du¿e
rozpowszechnienie chorób sercowo-naczyniowych wp³y-
wa styl ¿ycia wspó³czesnego cz³owieka. Pomimo metod le-
czenia zgodnych z obowi¹zuj¹cymi standardami i pozwa-
laj¹cych osi¹gn¹æ docelowe wartoœci frakcji LDL
cholesterolu ryzyko powik³añ mikronaczyniowych i ma-
kronaczyniowych, szczególnie u osób z cukrzyc¹ i zespo-
³em metabolicznym, jest nie do zaakceptowania du¿e. Ma
to zwi¹zek ze szczególnie czêsto wystêpuj¹c¹ u tych cho-
rych dyslipidemi¹ aterogenn¹ [8, 9]. Dzia³ania profilak-
tyczne poœwiêcaj¹ mniej uwagi szcz¹tkowemu ryzyku, któ-

re pozostaje pomimo osi¹gniêcia docelowych wartoœci cho-
lesterolu frakcji LDL i na które ci¹gle nara¿eni s¹ chorzy.
Ryzyko to nazwano ryzykiem rezydualnym. Sta³o siê ono
celem dzia³añ w ramach programu Residual Risk 
Reduction Initiative (www.r3i.org) [10, 11]. Jak wspomnia-
no wczeœniej, ze szcz¹tkowym ryzykiem powik³añ makro-
naczyniowych (zawa³ serca, udar) oraz mikronaczyniowych
(retinopatia, nefropatia, neuropatia) szczególnie zwi¹za-
na jest dyslipidemia aterogenna, a wiêc takie zaburzenie
gospodarki lipidowej, które charakteryzuje siê zwiêkszo-
nym stê¿eniem triglicerydów (TG), zmniejszonym stê¿e-
niem frakcji HDL cholesterolu oraz obecnoœci¹ nieprawi-
d³owych cz¹steczek LDL (tzw. ma³ych gêstych LDL).
W takiej sytuacji skupienie siê jedynie na zmniejszeniu stê-
¿enia frakcji LDL cholesterolu nie wp³ywa na ryzyko re-
zydualne zwi¹zane z ma³ym stê¿eniem frakcji HDL cho-
lesterolu i du¿ymi stê¿eniami TG.

Ryzyko rezydualne a powikłania mikroangiopatyczne

Udowodniono zwi¹zek miêdzy retinopati¹, nefropati¹
i neuropati¹ a ryzykiem rezydualnym. U pacjentów z dys-
lipidemi¹ aterogenn¹ wystêpuje wiêksze ryzyko rozwoju
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makulopatii, a du¿e stê¿enie TG i ma³e frakcji HDL cho-
lesterolu s¹ czynnikami ryzyka rozwoju i progresji reti-
nopatii cukrzycowej [12–14]. Udowodniono tak¿e zwi¹-
zek dyslipidemii aterogennej z albuminuri¹ i nefropati¹
cukrzycow¹ [12, 15, 16]. U pacjentów z cukrzyc¹ typu 2
wykazano, ¿e du¿e stê¿enie TG wp³ywa niezale¿nie
na rozwój mikroalbuminurii i makroalbuminurii [17].
Nie ma przekonuj¹cych dowodów, ¿e terapia statynami
wp³ywa korzystnie na redukcjê wystêpowania retinopatii
i neuropatii [18]. W badaniu United Kingdom Prospecti-
ve Diabetes Study (UKPDS) wykazano, ¿e w grupie pa-
cjentów, w której uda³o siê osi¹gn¹æ ciœnienie têtnicze 
< 150/85 mm Hg, utrata widzenia zosta³a zredukowa-
na o 47% w stosunku do grupy kontrolnej (p = 0,0004),
przy czym terapia hipotensyjna nie mia³a tu wp³ywu
na rozwój neuropatii i nefropatii [19]. Wydawa³o siê wiêc,
¿e intensywna terapia hipotensyjna mo¿e byæ kolejnym
celem terapeutycznym. Zapa³ badaczy ostudzi³y jednak
wyniki badania ADVANCE, które wykaza³o, ¿e inten-
sywna terapia hipotensyjna nie ma istotnego wp³ywu na
ryzyko powik³añ mikroangiopatycznych [20]. W jednym
z ostatnich badañ dotycz¹cych blokady uk³adu renina–
–angiotensyna–aldosteron przy u¿yciu kandesartanu 
badacze wykazali, ¿e u osób z cukrzyc¹ typu 2 nie wp³y-
wa ona na rozwój retinopatii [21]. Badanie Treating to
New Targets (TNT), podobnie jak doniesienia Sandhau
i wsp. oraz Tonnelliego i wsp., pozwalaj¹ stwierdziæ, ¿e
terapia statynami zmniejsza progresjê przewlek³ej choro-
by nerek i korzystnie wp³ywa na albuminuriê [22–24].
Cytowane ju¿ wczeœniej badanie UKPDS umo¿liwi³o ba-
daczom wysnuæ kolejny wniosek dotycz¹cy powik³añ 
mikronaczyniowych: zmniejszenie stê¿enia hemoglobiny
glikowanej (HbA1c) o ka¿dy 1% wi¹za³o siê ze zmniej-
szeniem o 37% wyst¹pienia punktów koñcowych badania
zwi¹zanych z powik³aniami mikronaczyniowymi, udo-
wadniaj¹c znacz¹c¹ rolê optymalnego leczenia hipoglike-
mizuj¹cego [25]. Nieco w opozycji do tych wyników stoi
nowsze badanie ADVANCE. W ramieniu tego badania
dotycz¹cym intensywnej terapii hipoglikemizuj¹cej 
(HbA1c < 6,5%) poza 21-procentowym zmniejszeniem
czêstoœci nefropatii nie zaobserwowano istotnego wp³ywu
na retinopatiê [26]. Innym powik³aniem mikroangiopa-
tycznym s¹ uszkodzenia obwodowego uk³adu nerwowego.
Neuropatii obwodowej czêsto towarzyszy rozwój stopy cu-
krzycowej, powik³ania niezwykle trudnego i kosztowne-
go w leczeniu, niejednokrotnie koñcz¹cego siê amputa-
cj¹. Udowodniono, ¿e ma³e stê¿enie frakcji HDL
cholesterolu i zwiêkszone stê¿enie TG na czczo s¹ zwi¹-
zane z neuropati¹ obwodow¹, co podkreœla ogromn¹ ro-
lê dobrej kontroli profilu lipidowego u tych chorych [27].

Ryzyko rezydualne a powikłania makroangiopatyczne

Terapia statynami jest zwi¹zana z 19-procentowym
zmniejszeniem œmiertelnoœci z powodu choroby niedo-
krwiennej serca, przy czym zmniejszenie stê¿enia frakcji
LDL cholesterolu o 1,1 mmol/l redukuje ryzyko du¿ego

RRyycc..  33..  Badanie TNT: pacjenci z ma³ym stê¿eniem frakcji LDL cholesterolu
(< 70 mg/dl, czyli < 1,8 mmol/l) i du¿ym stê¿eniem frakcji HDL cholestero-
lu maj¹ o 39% mniejsze ryzyko zdarzeñ sercowo-naczyniowych ni¿ pacjenci
z ma³ym stê¿eniem frakcji HDL cholesterolu i LDL cholesterolu < 70 mg/dl

RRyycc..  22.. Badanie PROVE IT-TIMI 22: u pacjentów z prawid³owym stê¿e-
niem frakcji LDL cholesterolu i prawid³owym stê¿eniem TG osi¹gniêto re-
dukcjê ryzyka zgonu, zawa³u lub OZW o 56% 

TG – triglicerydy; OZW – ostry zespó³ wieñcowy
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incydentu wieñcowego (MACE) a¿ o 23% [28]. Bada-
nie (TNT) (n = 10 001), w którym oceniano wp³yw te-
rapii zwiêkszonymi dawkami statyny (80 mg vs 10 mg
atorwastatyny) u pacjentów ze stabiln¹ chorob¹ wieñco-
w¹ na ryzyko du¿ych zdarzeñ sercowo-naczyniowych (za-
wa³ serca niezakoñczony zgonem, zgon z powodu choro-
by wieñcowej, udar mózgu lub resuscytacja z powodu
niewydolnoœci kr¹¿enia), wykaza³o, ¿e zwiêkszenie daw-
ki statyny, mimo istotnego zmniejszenia stê¿enia frakcji
LDL cholesterolu, redukowa³o wzglêdne ryzyko serco-
wo-naczyniowe tylko o 22% (ryc. 1.) [29]. 

Zwi¹zek dyslipidemii aterogennej z ryzykiem rezydual-
nym incydentów sercowo-naczyniowych wykazano równie¿
w takich badaniach, jak Pravastatin or Atorvastatin Evalu-
ation and Infection Therapy – Thrombolysis in Myocardial In-
farction 22 (PROVE IT – TIMI 22) czy Prospective Car-
diovascular Münster (PROCAM). Miller i wsp. wykazali,
¿e u pacjentów po przebytym OZW i osi¹gniêciu stê¿enia
frakcji LDL cholesterolu < 70 mg% ryzyko zgonu, zawa-
³u lub nawrotu OZW w ci¹gu 30 dni jest o 56% mniejsze,
jeœli stê¿enie TG < 200 mg%, co czyni z triglicerydów dru-
gorzêdowy cel terapeutyczny po osi¹gniêciu ma³ych stê¿eñ
frakcji LDL cholesterolu (ryc. 2.) [30].

W niemieckim badaniu PROCAM udowodniono z ko-
lei niezale¿n¹ od frakcji LDL cholesterolu odwrotn¹ kore-
lacjê miêdzy zapadalnoœci¹ i œmiertelnoœci¹ z powodu cho-
roby wieñcowej a stê¿eniem frakcji HDL cholesterolu [31].
Do momentu opublikowania subanalizy badania TNT trwa-
³y dyskusje, czy w sytuacji osi¹gniêcia dostatecznie ma³ych
stê¿eñ frakcji LDL cholesterolu stê¿enie frakcji HDL cho-
lesterolu ma jeszcze znaczenie. Barter i wsp. uciêli spekula-
cje, pokazuj¹c, ¿e nawet w sytuacji osi¹gniêcia stê¿enia frak-
cji LDL cholesterolu < 70 mg% (1,8 mmol/l) HDL
cholesterol istotnie wp³ywa³ na ryzyko incydentów makro-
naczyniowych, zwiêkszaj¹c istotnie 5-letnie ryzyko nawet
o 39%, gdy HDL cholesterol < 37 mg% (0,96 mmol/l)
(ryc. 3.) [32]. Amerykañskie Stowarzyszenie Diabetolo-
gów/Amerykañskie Kolegium Kardiologiczne (American
Diabetes Association i American College of Cardiology
– ADA/ACC) w ostatnich swoich zaleceniach dotycz¹cych
dyslipidemii za czynnik ryzyka rezydualnego uznaj¹ dodat-
kowo cz¹steczki apolipoproteiny B (apoB). Wspomniane za-
lecenie wynika z faktu, ¿e u osób z cukrzyc¹, oty³oœci¹ lub
zespo³em metabolicznym przy prawid³owych lub nieznacz-
nie zwiêkszonych stê¿eniach frakcji LDL cholesterolu ob-
serwuje siê zwiêkszone stê¿enie apoB. Ka¿da cz¹steczka li-
poprotein bardzo ma³ej gêstoœci (very low density – VLDL)
i frakcji LDL cholesterolu zawiera apoB, a zatem wspo-
mniane bia³ko jest lepszym predyktorem ryzyka chorób ser-
ca i naczyñ.

Leczenie

Skuteczna walka z ryzykiem rezydualnym powinna za-
k³adaæ zarówno modyfikacjê stylu ¿ycia – zw³aszcza walkê
z nadwag¹ i oty³oœci¹, szczególnie brzuszn¹, zaprzestanie
palenia tytoniu i unikanie palenia biernego – jak i farma-
koterapiê. Skuteczn¹ form¹ terapii oty³oœci jest prawid³o-

wa dieta oraz aktywnoœæ fizyczna. W niniejszym artyku-
le nie omówiono metod niefarmakologicznych. Warto
wspomnieæ tylko, ¿e zdrowa dieta, zast¹pienie t³uszczów
zwierzêcych wielonienasyconymi kwasami t³uszczowymi,
korzystnie wp³ywa na zaburzenia gospodarki lipidowej
oraz na ciœnienie têtnicze nawet u pacjentów bez redukcji
masy cia³a [33]. Korzystny wp³yw wielonienasyconych
kwasów t³uszczowych (N-PUFA) na redukcjê czynników
ryzyka chorób serca i naczyñ oraz zmniejszenie liczby in-
cydentów sercowo-naczyniowych potwierdzono w wielu
badaniach z randomizacj¹ [34, 39]. Podobnie, wiele ba-
dañ sugeruje pozytywny wp³yw regularnego wysi³ku fi-
zycznego na profil lipidowy, w³¹czaj¹c w to zwiêkszenie
stê¿enia frakcji HDL cholesterolu, zmniejszenie stê¿enia
TG nawet bez redukcji masy cia³a; zwiêksza on ponadto
insulinowra¿liwoœæ i polepsza kontrolê glikemii [40–43].
Z doniesieñ epidemiologicznych wynika, ¿e aktywnoœæ fi-
zyczna mo¿e redukowaæ ryzyko chorób sercowo-naczy-
niowych i cukrzycy typu 2 u prawie 50% badanych
[44–45]. W œwietle przedstawionych wyników i maj¹c na
uwadze zasady Evidence Based Medicine – celem redukcji
ryzyka rezydualnego – s³uszne wydaje siê takie podejœcie
terapeutyczne, którym objête zostan¹ wszystkie frakcje li-
pidowe, a do terapii statyn do³¹czone inne œrodki mody-
fikuj¹ce zaburzenia w gospodarce lipidowej. Zmiana sty-
lu ¿ycia, choæ konieczna, czêsto nie jest wprowadzana
przez pacjentów w ¿ycie, a zalecenia nie s¹ przestrzega-
ne. Niezbêdna jest zatem farmakoterapia. 

Kamieniem milowym w terapii dyslipidemii, profilaktyki
pierwotnej i wtórnej by³y i s¹ statyny, czyli leki hamuj¹ce
enzym reduktazy 3-hydroksy-3-metylo-glutarylokoenzy-
mu A (HMG-CoA) i tym samym syntezê cholesterolu.
Z dostêpnych œrodków terapeutycznych, poza zaleceniami
dietetycznymi i zmian¹ stylu ¿ycia, obecnie dysponujemy
jeszcze lekami z grupy inhibitorów wch³aniania choleste-
rolu z jelit (ezetymib), agonistów receptora PPAR-α
(fibraty), niacyn¹, kwasami omega-3 czy innowacyjnymi 
terapiami, które s¹ nadziej¹ na przysz³oœæ, jak terapia ago-
nistami PPAR β/δ czy selektywnymi antagonistami recep-
tora endokannabinoidowego typu 1. 

Z danych klinicznych z badañ nad fibratami wynika,
¿e zmniejszaj¹ one stê¿enie TG o 30–50% i zwiêkszaj¹
stê¿enie HDL cholesterolu o 5–15% [46, 47], wp³ywa-
j¹c jednoczeœnie korzystnie na inne parametry lipidowe,
jak ApoCIII (zmniejszenie stê¿enia o 17–35%) [48, 49]
i cholesterol frakcji LDL (zmniejszenie stê¿enia
o 17–22% w monoterapii i o 31% w skojarzeniu ze staty-
n¹) [50–52]. Konieczne jest jednak przeprowadzenie
wiêkszej liczby badañ z twardymi punktami koñcowymi.
Niew¹tpliwie koñcz¹ce siê w tym roku badanie Action to
Control Cardiovascular Risk in Diabetes (ACCORD) po-
mo¿e w zdefiniowaniu celów podwójnej terapii hipolipo-
mizuj¹cej i dostarczy danych o bezpieczeñstwie takiej te-
rapii. W trzech du¿ych, prospektywnych badaniach:
Helsinki Heart Study (HHS), Bezafibrate Infarction Pre-
vention (BIP) oraz Veterens Affairs High-density lipoprotein
cholesterol Intervention Trial (VA-HIT), oceniano zmniej-
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szenie siê ryzyka incydentów sercowo-naczyniowych
w trakcie leczenia fibratem. Terapia gemfibrizolem (HHS
i VA-HIT) wi¹za³a siê ze zmniejszeniem ryzyka incyden-
tów sercowo-naczyniowych, czemu jednak zaprzeczaj¹
wyniki badania z benzofibratem (BIP), które nie wyka-
za³o istotnej statystycznie ró¿nicy zdarzeñ sercowo-naczy-
niowych w grupie badanej i kontrolnej [53–56]. Dowo-
dów na korzyœci w profilaktyce mikroangiopatii p³yn¹ce
ze stosowania fibratów dostarczy³o badanie Fenofibrate 
Intervention and Event Lowering in Diabetes (FIELD) 
(n = 9795). U osób z cukrzyc¹ typu 2 i dobr¹ kontrol¹
glikemii oraz ciœnienia têtniczego, którzy byli leczeni do-
datkowo fenofibratem, po 5 latach obserwacji koniecznoœæ
laseroterapii z powodu retinopatii cukrzycowej by³a mniej-
sza o 31%, progresja albuminurii mniejsza o 15%, a licz-
ba amputacji koñczyny dolnej istotnie mniejsza w porów-
naniu z grup¹ kontroln¹. 

Osobnym tematem zas³uguj¹cym na uwagê s¹ dzia³a-
nia uboczne, a szczególnie obawa przed zwiêkszeniem czê-
stoœci przypadków rabdomiolizy podczas skojarzonej te-
rapii statyny z fibratem. Jones i Davidson zauwa¿yli, ¿e
po³¹czenie statyny i fenofibratu wi¹¿e siê ze znacznie
mniejszym ryzykiem rabdomiolizy ni¿ statyny z gemfi-
brozilem. Ogó³em w badaniu odnotowano 16 przypad-
ków rabdomiolizy u pacjentów leczonych statyn¹ i feno-
fibratem, przy czym 14 z nich wyst¹pi³o w terapii
z u¿yciem ceriwastatyny, wycofanej z u¿ycia w 2001 r. w³a-
œnie z uwagi na dzia³ania uboczne [57].

Niacyna jest kolejnym preparatem, który korzystnie
wp³ywa na profil lipidowy. Zwiêksza ona stê¿enie frakcji
HDL cholesterolu o 20–25% [58–59], zmniejsza stê¿e-
nie frakcji LDL cholesterolu o 10–15% i TG o 15–25%
[58–62], ma zatem szczególne znaczenie w terapii dysli-
pidemii aterogennej i zmniejszeniu ryzyka rezydualnego.
Stosowanie niacyny wi¹¿e siê z uderzeniami gor¹ca (czê-
sta przyczyna przerwania terapii), zmniejszeniem insuli-
nowra¿liwoœci i mo¿e prowadziæ do rozwoju cukrzycy,
szczególnie u pacjentów z ju¿ upoœledzon¹ tolerancj¹ glu-
kozy [62–63]. Obecnie trwaj¹ badania kliniczne nad te-
rapi¹ skojarzon¹ niacyny ze statyn¹ – badanie AIM-
-HIGH (wyniki spodziewane s¹ w 2011 r.) [64], oraz
niacyny z laropiprantem w stosunku do placebo u pacjen-
tów po przebytym zawale serca, udarze mózgu lub z cho-
rob¹ têtnic obwodowych, u których stê¿enie frakcji LDL
cholesterolu kontrolowane jest za pomoc¹ statyny –
badanie Treatment of High density lipoprotein to Reduce 
the Incidence of Vascular Events (HPS2-THRIVE) (wyni-
ki spodziewane s¹ w 2012 r.) [65]. 

Innym œrodkiem terapeutycznym zmniejszaj¹cym stê-
¿enia TG i wp³ywaj¹cym na dyslipidemiê aterogenn¹ s¹
kwasy omega-3. Zmniejszenie stê¿enia TG za ich pomo-
c¹ by³o obserwowane równie¿ u pacjentów ju¿ leczonych
statyn¹ [66–68]. Wiele lat temu w badaniu GISSI-Pre-
venzione wykazano, ¿e estry etylowe kwasów omega-3
w dawce 1 g/dobê redukuj¹ istotnie œmiertelnoœæ ca³kowi-
t¹ i z przyczyn sercowo-naczyniowych, liczbê zawa³ów ser-
ca niezakoñczonych zgonem oraz udarów mózgu nieza-

koñczonych zgonem u osób po przebytym zawale serca.
Dodatkowo, badanie GISSI-HF z 2008 r., w którym oce-
niano wp³yw 1 g estrów etylowych kwasów omega-3 u pa-
cjentów z przewlek³¹ niewydolnoœci¹ serca, wykaza³o
zmniejszenie œmiertelnoœci i czêstoœci hospitalizacji z przy-
czyn sercowo-naczyniowych [38, 69]. Nie ma natomiast
danych dotycz¹cych wp³ywu suplementacji diety kwasa-
mi omega-3 na powik³ania mikronaczyniowe, a korzyst-
ny efekt osi¹gniêty w badaniu GISSI-HF ma prawdopo-
dobnie zwi¹zek z ich dzia³aniem antyarytmicznym.
Omawiaj¹c rolê N-PUFA w walce z dyslipidemi¹ atero-
genn¹, nale¿y wspomnieæ o badaniu OMEGA, którego
wyniki og³oszono pod koniec marca 2009 r. podczas zjaz-
du ACC w Orlando, USA. Prospektywne badanie klinicz-
ne z randomizacj¹, prowadzone metod¹ podwójnie œlepej
próby z udzia³em prawie 4 tys. pacjentów po zawale nie wy-
kaza³o po roku obserwacji statystycznie istotnej korzyœci
stosowania estrów etylowych kwasów omega-3 w stosunku
do placebo. Samo badanie budzi jednak wiele zastrze¿eñ.
Obserwowana grupa by³a bardzo dobrze leczona, co spo-
wodowa³o, ¿e czêstoœæ wystêpowania pierwszorzêdowego
punktu koñcowego (nag³y zgon sercowy w ci¹gu roku) wy-
nosi³a zaledwie 1,5%. Przy takim wyjœciowym ryzyku czê-
stoœci punktów koñcowych grupa by³a za ma³a, a czas ob-
serwacji za krótki. Drugim zarzutem mo¿e byæ fakt, ¿e
grupa placebo otrzymywa³a 1 g oliwy z oliwek, sk³adnika
wychwalanej diety œródziemnomorskiej. 

Wiele nadziei jako cel terapii hipolipemizuj¹cej budzi
bia³ko transportuj¹ce estry cholesterolu [70]. Pierwszy
badany klinicznie inhibitor CETP (cholesterol ester-transfer
protein) – torcetrapid – zwiêksza³ stê¿enie frakcji HDL
cholesterolu a¿ o 72%, ale badania nad nim przerwano
z powodu istotnie zwiêkszonej œmiertelnoœci i wiêkszej
liczby zdarzeñ sercowo-naczyniowych w grupie leczonej
w skojarzeniu z atorwastatyn¹.

Kolejn¹ grup¹ leków, o której nale¿y wspomnieæ, s¹ se-
lektywni antagoniœci receptora endokannabinoidowego ty-
pu 1. Efekt ich dzia³ania polega na zwiêkszeniu stê¿enia
frakcji HDL cholesterolu, zmniejszeniu stê¿enia TG i re-
dukcji masy cia³a. Pierwszym przedstawicielem tej grupy
leków jest rimonabant, którego wp³yw na progresjê mia¿-
d¿ycy naczyñ wieñcowych oceniano w badaniu Strategy 
To Reduce Atherosclerosis Development InVolving Administra-
tion of Rimonabant – the Intravascular Ultrasound Study
(STRADIVARIUS). Rimonabant bardzo korzystnie
wp³ywa³ na profil lipidowy, jednak jego rejestracja w Eu-
ropie zosta³a cofniêta ze wzglêdu na niepo¿¹dane dzia³a-
nie psychotyczne.

Podsumowanie

Redukcja ryzyka rezydualnego sta³a siê celem miêdzy-
narodowego, wielodyscyplinarnego przedsiêwziêcia non
profit o nazwie Residual Risk Initiative (www.r3i.gov). Ide¹
jest prowadzenie badañ naukowych oraz edukacja zarów-
no lekarzy i innych pracowników opieki zdrowotnej, jak
i samych pacjentów. W dzia³alnoœæ tê zaanga¿owani zo-
stali eksperci wielu specjalnoœci lekarskich. Zdaniem au-
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torów tego artyku³u jest to kolejny istotny krok w walce
z chorobami sercowo-naczyniowymi. 
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