2019. AASTA EUROOPA DUSLIPIDEEMIAJUHENDIS ON

ROHK AGRESSIIVSEL RAVIL

Euroopa Kardioloogide Seltsi ja
Euroopa Ateroskleroositihingu dsja
avaldatud juhendis (2019 ESC/EAS
guidelines for the management of
dyslipidaemias) on kokku voetud
koige ajakohasemad téenduspohised
soovitused duslipideemia diag-
noosimiseks ja raviks. See on viga
oluline ravijuhend Eesti meditsiini
kontekstis, kuna meie inimestel
on iiks kodige suurem vere koleste-
roolisisaldus teiste Euroopa riikide
inimestega vorreldes.

Allpool on toodud vilja, millised
on ravijuhendi peamised tdiesti
uued ajakohastatud soovitused.

* SCORE<1%

Madal\ /

LDL-C ravieesmark

3,0 mmol/I
(116 mg/dl)

2,6 mmol/I
(100 mg/dl)

250%
vahene-
mine
algtase-
melt

Diislipideemia diagnoosimine
ja kardiovaskulaarse riski
maaramine

Diislipideemia diagnoosimise
aluseks on olnud traditsiooniliselt
paastuvereanaliilisi lipiidisisalduse
nditajad. Uues juhendis lubatakse
kasutada ka mittepaastu vereana-
liiise, aga selle vdimaluse kasuta-
mine tuleb laborivastuse juures
dokumenteerida. Selline soovitus
pohineb laialdaste epidemioloo-
giliste uuringute tulemustel. On
leitud, et trigliitseriidisisaldus on
soogijargsetes analiitisides ainult
umbes 0,3 mmol/I suurem ja viikse

Kardioloogia

tihedusega lipoproteiinide (LDL-
kolesterooli ehk LDL-C) sisaldus
soltub s6omisest veel vahem. Eriti
hasti on mittepaastu vereanaliiiisid
kasutatavad sdeluuringu testides.

Asja avaldatud juhendis on
pooratud suurt tahelepanu lipopro-
teiin (@ (LP(a)) mddramisele. See
lipoproteiin on plasminogeeniga
sarnase struktuuriga ja plasmi-
nogeeni retseptoritega seondudes
suurendab see tromboosiohtu.
Uueks soovituseks on, et iga tdis-
kasvanu peab teadma oma Lp(a)
taset. Viga korge Lp(a) tasemega
(> 430 nmol/l) inimeste stidame-
veresoonkonnahaiguste (SVH) risk
on Ulisuur ja vorreldav perekondliku
hiiperkolesteroleemia (FH) haigete
riskiga.

- SCORE 2 1% ja < 5% :
» Noored haiged
(I tiiipi suhkurtobi

< 35a, Il tiiiipi
suhkurtdbi < 50 a), ‘
suhkurtdbi :

kestusega < 10
aastajailma teiste
riskiteguriteta

SCORE 2 5% ja < 10%

Oluliselt suuremad riskitegurid, eriti
iildkolesterool > 8 mmol/I v6i LDL-C
> 4,9 mmol/l vdi RR 2 180/110 mm Hg
FH ilma teiste riskiteguriteta
Mododukas neerukahjustus

(eGFR 30-59 ml/min)
Suhkurtobiilma elundikahjustuseta,
kestusega 2 10 a voi kaasuvate
riskiteguritega

Maoodukas

* SVH

+ SCORE 210%

* FHSVHga voi teiste
riskiteguriteta

+ Raske neerukahjustus
(eGFR < 30 ml/min)

+ Suhkurtobi ja elundi-

kahjustus, 2 3 riskiteguri voi

pikk kestus (> 20 a)

Madal

Moodukas Suur

Vaga suur

SVHrisk

LDL-C - véikse tihedusega lipoproteiin-kolesterool; RR - vererdhk; SVH - siidame-veresoonkonnahaigused; eGFR - hinnanguline
glomerulaarinfiltratsiooni kiirus; SCORE - COronary Risk Evaluation (siisteemse koronaarse riski hindamine); FH - perekondlik

hiiperkolesteroleemia

Joonis. LDLi eesmarkvaartuste soltuvus sidame-veresoonkonna haiguste riskist.
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Kardiovaskulaarse riski méaara-
miseks soovitatakse kasutada edasi-
arendatud HeartScore’i riskikalku-
laatorit. HeartScore’iga saab arvutada
patsiendi riski ja anda nduandeid, mis
pdhinevad SCORE (COronary Risk
Evaluation (slisteemse koronaarse
riski hindamine)) riskikaartidel ja
SVH ennetamise Euroopa juhen-
ditel ning kliinilisel praktikal. Seda
kalkulaatorit kasutades on voimalik
salvestada patsiendi andmed ja
jalgida riski muutumist. Eestikeelne
ajakohastatud interaktiivne Heart
Score’i tdlge sai valmis esimese 6
riigi hulgas ja on vabalt kdttesaadav
aadressil http://www.heartscore.org/
et_EE/access-heartscore.

Palju suuremat tdhelepanu on
juhendis pooratud varajase ateroskle-
roosi piltdiagnostikale. Uueks tuge-
vaks soovituseks on méarata koro-
naararterite kaltsiumiskoor (CAC
skoor). Kui CAC skoor on iile 100
Agatstoni Uhiku, lisab see oluliselt
stidameinfarkti ja isheemilise ajuin-
farkti riski ning sel on suur tahendus
statiinravi ja teiste ennetavate
sekkumiste rakendamisel. Lisaks
soovitatakse varajase ateroskleroosi
kindlakstegemisel pulsilaine leviku
kiiruse maiaramist (normaalne alla
10 m/sek) ning unearteri intima-
media paksuse ja naastude maira-
mist ultraheliuuringul.

Diislipideemia ravi

Ravijuhendi suureks muudatuseks
on agressiivsema lipiidisisaldust
vihendava ravi soovitamine ja
ravi eesmadrkvddrtuste vihenda-
mine. Esimest korda on vdga suure
riskiga patsientide LDL-C eesmark-
vaartus < 1,4 mmol/l (eelmises,
2016. aasta Euroopa juhendis oli see
< 1,8 mmol/1).

LDL-kolesterooli eesmarkvadr-
tused soltuvad SVH riskist ja on
esitatud joonisel.

Mooduka dislipideemiaga
inimestele soovitatakse SVH esma-
seks ennetuseks kasutada toiduli-
sandeid (fermenteeritud punane
riis, flitosteroolid, kiudained, soja,
berberiin jt). Kdige vdljendunum
toime nende hulgast on fermen-

Tabel. LDL-C vdahendamise tulemuslikkus erinevate ravireziimidega

Lipiidide sisaldust vdhendav ravi

LDL-C vihenemine

Modduka toimega statiin

Suure tohususega statiin

Suure tohususega statiin + esetimiib
PCSK9 inhibiitor

PCSK9 inhibiitor + suure tdhususega statiin

PCSK9 inhibiitor + suure tohususega statiin + esetimiib

umbes 30%
umbes 50%
umbes 65%
umbes 60%
umbes 75%
umbes 85%

PCSK9 - proprotein convertase subtilisin/kexin type 9
LDL-C - vaikse tihedusega lipoproteiin-kolesterool

teeritud punasel riisil (FPR). Seda
on kasutatud Hiinas aastasadu
toidule vdrvi ja maitseintensiivsuse
andmiseks.

FPR sisaldab monakoliini, millel
on statiinilaadne toime ja mis inhi-
beerib kolesterooli siinteesi maksas.
Enim on kasutatud 10 mg mona-
koliini, mis on andnud uuringutes
keskmiselt LDL-kolesterooli sisal-
duse vihenemise 20%. Seni ainsa
suuremahulise juhuslikustatud
uuringu tulemusena vahendas
FPR-preparaat SVH tusistusi 45%.
Juhendis on viidatud vajadusele viia
toidulisanditega l4dbi pikaajalised
uuringud, mis véimaldaksid leida
LDL-kolesterooli sisalduse viahene-
misega kaasnevate kardiovaskulaar-
sete tiisistuste ning tildsuremuse ja
slidame-veresoonkonnahaigustesse
suremuse vihenemise.

Statiinravi on endiselt dislipi-
deemia ravi nurgakivi. On tugev
soovitus kasutada statiine maksi-
maalses talutavas annuses, et saavu-
tada uue ravijuhendi ambitsioo-
nikaid ravi eesmarkvaartusi. Kui
LDL-C eesmirki ei saavutata, tuleb
lisada 10 mg esetimiibi. Sellega
saavutatakse lisaks paremale lipii-
dide ohjamisele ka SVH-stindmuste
riski vihenemine ja see soovitus
pdhineb uuringu IMPROVE-IT tule-
mustel. Uueks tugevaks soovituseks
on juhendis PCSK9 (proprotein
convertase subtilisin/kexin type 9)
inhibiitorite lisamine raviskeemi,
kui statiinide ja esetimiibiga ei ole
saavutatud ravi eesmarkvairtused
SVH sekundaarses preventsioonis.

Suurt tihelepanu on uues
juhendis pooratud perekondliku

hiiperkolesteroleemia (FH) diagnoo-
simisele ja ravile. Need on patsiendid,
kelle infarktirisk on iile 20 korra
suurenenud ning kelle puhul on
tekkinud 16puks reaalne voimalus
nende toéhusaks raviks bioloogi-
liste ravimitega. Ka Eestis on neid
patsiente tiha enam ja Eesti Haige-
kassa kompenseerib alates sellest
aastast koige raskemate FH-patsien-
tide ravi PCSK9 inhibiitoritega.

Ravijuhendi Gtheks suureks
muutuseks ongi PCSK9 inhibiito-
rite ravisoovituste viaga oluline
laienemine l6ppenud ulatuslike
kliiniliste uuringute tulemustele
toetudes. SVH sekundaarses enne-
tuses on tugev soovitus (IA) lisada
PCSK9 inhibiitor raviskeemi juhul,
kui maksimaalselt talutavas annuses
statiini ja esetimiibi kombinat-
siooniga ei ole ravi eesmarkvaar-
tused saavutatud. Uueks kindlaks
(IC) soovituseks on analoogiline
raviskeem ka vdga suure riskiga
FH-patsientidele.

Esimest korda on juhendisse
toodud esmase ennetuse statiinravi
alustamise vanusepiir 75 aastat.
Sellest vanusest alates ei peaks
tldjuhul statiinravi alustama ja
selle vajaduse voib tingida ainult
SVH {ilisuur risk. Samas on teiseses
ennetuses (peale siidameinfarkti
jm) vanemaealistel statiinravi hdda-
vajalik ja vdhendab oluliselt SVH
tlisistuste riski.

Ravijuhendis on réhutatud dgeda
koronaarsiindroomi jargse agres-
siivse lipiidide sisaldust vihendava
ravi olulisust. Esimest korda on
soovitatud PCSK9 inhibiitorid lisada
raviskeemi vahetult parast dgedat
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koronaarstindroomi enne haiglast
védljakirjutamist. Ravi téhusust
tuleb kontrollida 4-6 nddala parast
ja vajaduse korral lisada PCSK9
inhibiitor (kui see ei olnud juba
eelnevalt kasutusel).

Uueks soovituseks ravijuhendis
on suurenenud trigliitseriidisisaldu-
sega patsientidel ka suures annuses
(2 korda 2 grammi pédevas) n-3 PUFA
(poliukiillastumata rasvhapped)
lisamine raviskeemi. See soovitus

Statiinravi vihendab
siidame- ja veresoonkonna-
haiguste riski diabeediga
patsientidel

Hoolimata aterosklerootiliste
stidame- ja veresoonkonnahai-
guste (SVH) riskitegurite vihen-
damise edusammudest, on SVHd
siiski peamised suremuse pdhjus-
tajad II tuiipi diabeediga patsien-
tidel. SVH risk on tugevalt seotud
elundikahjustuse esinemisega
diabeedihaigetel, sealhulgas
nefropaatia (mikroalbuminuuria),
neuropaatia ja retinopaatiaga. II
tiitipi diabeediga esineb sageli koos
korgvererdhktobi, diislipideemia,
abdominaalne rasvumine ja mitte-
alkohoolne maksarasvtdbi, mis
suurendavad aterosklerootiliste
SVHde tekkeriski. Suremus piisib
suur, hoolimata ntitidisaegsetest
ravivoimalustest.

Diabeetiline diislipideemia on
plasma lipiidide ja lipoproteiinide
ainevahetushdire. Iseloomulik on
vdga vdikse tihedusega lipopro-
teiinide (VLDL), vdikse tihedusega
lipoproteiinide (LDL) ja trigliitse-
riidirikaste lipoproteiinide (TRL)
sisalduse suurenemine. Lisaks on
suurenenud apolipoproteiin C-3
sisaldus, mis parsib TRLi kata-
bolismi.

pohineb dsja l6ppenud uuringu
REDUCE-IT tulemustel.
Praktiseerivale arstile on véga
heaks orientiiriks juhendis toodud
LDL-C vahendamise tulemuslikkus
erinevate ravireziimidega (vt tabel).
Kokkuvotteks voib delda, et 2019.
aasta Euroopa dislipideemiajuhend
nditab agressiivse lipiidisisaldust
vahendava ravi vajadust ja toen-
duspohisust. Vaiksemate eesmark-
vaartuste saavutamiseks on vajalik

Aterogeense diislipideemia
kasitluses on esmavalikuks
elustiili muutmine. Kdige tohusam
on vihendada kehakaalu, sest see
avaldab tugevat toimet nii plasma
trigliitseriidide, suure tihedu-
sega lipoproteiinide (HDL) kui
ka LDL-kolesterooli sisaldusele.
Soovituslik on vahendada tarbita-
vate transrasvade ja kiillastunud
rasvhapete hulka ning asendada
need kiillastamata rasvadega. Rafi-
neeritud stsivesikud ja suhkrud
voiks asendada kiudainerikaste
toiduainetega (puu-, koogi- ja
taisteraviljad).

Lipiidide sisaldust vihendava
ravi peamine eesmark on LDL-
kolesterooli kontsentratsiooni
alandamine > 50% algvéartusest.
Viaga suure riskiga patsientidel
on soovituslik sihtméarkvaartus
< 1,4 mmol/l ja suure riskiga
patsientidel < 1,8 mmol/l. Véiga
suure riskiga patsientidel on apoli-
poproteiin B eesmarkvaartus
< 80 mg/dl ja suure riskiga patsien-
tidel < 65 mg/dl.

Statiinravi vdhendab 5 aasta
jooksul esinevate SVHde hulka 23%
vorra iga 1 mmol/l LDL-koleste-
rooli vihenemise kohta, hoolimata
LDL-kolesterooli algvddrtusest.
Esetimiib vihendab LDL-koleste-
rooli 24% vorra ning statiinraviga

suures annuses statiinravi, millele
lisatakse vajaduse korral estimiib
ja PCSK9 inhibiitor.

Margus Viigimaa -
Pohja-Eesti
Regionaalhaigla
kardioloogiakeskus

kombineerides kahandab SVH
esinemisriski. Statiinravi voib
kombineerida ka triglitseriidide
sisaldust vihendavate fibraati-
dega.

Ka I tiitipi diabeet on seotud
SVH suurenenud riskiga, eriti
mikroalbuminuuria ja neerufunkt-
siooni halvenemise esinemise
korral. Toendoliselt on pdhjuseks
hiipergliikeemia téttu kiirendatud
ateroskleroos. Hea gliikeemi-
lise kontrolliga I tilpi diabee-
diga haigetel on lipiidide profiil
normaalne: trigliitseriidide, LDL-
kolesterooli ja HDL-kolesterooli
sisaldus on tihti referentsvahe-
mikus. Pohjuseks on manustatud
insuliinist pohjustatud lipopro-
teiini lipaasi aktiivsuse suuren-
damine. On leitud, et statiinravist
tingitud LDL-kolesterooli sisalduse
vahenemine viib ka SVH esine-
missageduse vihenemisele 21%
vorra. Suremus viheneb 9%, kui
LDL-kolesterooli sisaldus vaheneb
veres 1 mmol/l vorra.

REFEREERITUD

MachF, Baigent C, CatapanoA, et al. 2019 ESC/EAS
uidelines for the management of dyslipidaemias:
ipid modification to reduce cardiovascular risk.

Eur Heart  2019; doi: 10.1093/eurheartj/ehz455.

600

EestiArst 2019; 98(10):597-600



