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Abrevierile folosite Tn document

ALT alaninaminotransferaza

AMP asistentd medicald primara

AST aspartataminotransferaza

ATP 111 Adult Treatment Panel 111

AVC accident vascular cerebral

BCV boli cardiovasculare

BCR boala cronica renala

CFK creatinfosfokinaza

ESA European Society for Atherosclerosis

ESC European Society of Cardiology

HDL -colesterol colesterolul lipoproteinelor cu densitate Tnalta
HMG-CoA hidroxi-metil-glutaril-coenzima A
HMG-CoA-reductaza | hidroxi-metil-glutaril-coenzima A-reductaza
LDL-colesterol colesterolul lipoproteinelor cu densitate joasa
CPI cardiopatie ischemica

CT colesterol total

HbAlc hemoglobina glicozilata

HF hipercolesterolemie familiala

HTA hipertensiunea arteriala

IC insuficienta cardiaca

IDL-colesterol colesterolul lipoproteinelor cu densitate intermediara
IM infarct miocardic

IMC indexul masei corporale (kg/m?)

NYHA New York Heart Association

OMS Organizatia Mondiala a Sanatatii

SCORE Systematic Coronary Risk Evaluation

TA tensiune arteriala

TC tomografie computerizatd

TG trigliceride

TSH hormon tireostimulator

VLDL -colesterol colesterolul lipoproteinelor cu densitate foarte joasa
B-AB beta-adrenoblocante

PREFATA

Acest protocol a fost elaborat de grupul de lucru al Ministerului Sanatatii al Republicii
Moldova (MS RM), constituit din reprezentantii Institutul de Cardiologie.

Protocolul national este elaborat in conformitate cu ghidurile internationale actuale privind
dislipidimiile la persoanele adulte si va servi drept bazd pentru elaborarea protocoalelor
MS RM pentru monitorizarea protocoalelor institutionale pot fi folosite formulare suplimentare,
care nu sunt incluse in protocolul clinic national.

A.PARTEA INTRODUCTIVA

A.1. Diagnosticul: Dislipidemiile

Exemple de diagnostice clinice: (diagnosticul de dislipidemie rareori poate fi confirmat ca unul
de sinestatator mai frecvent fiind asociat altor patologii ca HTA, CPI.)

1. Hipertensiune arteriald de gradul III, risc aditional foarte inalt. Cardiopatie hipertensiva (cord
hipertensiv compensat). Insuficienta cardiaca de gradul II (NYHA). Hipercolesterolemie.




2. Hipertensiune arteriala de gradul II, risc aditional foarte inalt. Insuficienta cardiaca de gradul I
(NYHA). Diabet zaharat tip 2, gravitate medie. Hipertrigliceridemie.

3. CPIL. Angind pectorald de efort CF III, infarct miocardic vechi (se va indica data si zona).
Hipertensiune arteriala de gradul II, risc aditional foarte Tnalt. Insuficienta cardiaca de gradul Il
(NYHA). Hiperlipidemie combinata.

A.2. Codul bolii (CIM 10): E78

A.3. Utilizatorii:
e oficiile medicilor de familie (medici de familie si asistentele medicale de familie);
e centrele de sanatate (medici de familie si asistentele medicale de familie);
e centrele medicilor de familie (medici de familie si asistentele medicale de familie);
e centrele consultative raionale (cardiologi);
e asociatiile medicale teritoriale (medici de familie si cardiologi);
e sectiille de boli interne ale spitalelor raionale, municipale si republicane (medici boli

interne);
sectiile de cardiologie ale spitalelor municipale si republicane (medici cardiologi).

A.4. Scopurile protocolului:

N

o ok~

9.

10.

11.

Antrenarea pacientilor in efectuarea screening-ului pentru depistarea dislipidemiei.
Majorarea proportiei pacientilor cu dislipidemie supusi examenului standard.

Cresterea numarului de pacienti cu dislipidemie, carora 1i s-a determinat riscul
cardiovascular global.

Evidentierea precoce a pacientilor ce necesita un tratament hipolipemiant.

Amplificarea procentului de pacienti cu dislipidemii cu un control adecvat al lipidogramei.
Corectia permanenta a tratamentului hipolipemiant pentru mentinerea nivelului adecvat al
colesterolului total si LDL-colesterolului.

Cresterea numarului de pacienti, care beneficiaza de educatie in domeniul dislipidemiilor in
institutiile de asistenta medicald primara.

Majorarea numarului de pacienti, cu control adecvat al nivelelor lipidelor serice in conditii
de ambulatoriu.

Intensificarea procesului de educatie a pacientilor cu dislipidemii.

Monitorizarea de catre medicul de familie a pacientilor cu dislipidemii conform
recomandarilor protocolului clinic national.

Reducerea ratei complicatiilor cauzate de dislipidemii la pacientii supravegheati.

A.5. Data elaborarii protocolului: 2014
A.6. Data revizuirii urmatoare: 2016
A.7. Lista si informatiile de contact ale autorilor

Numele Functia

Dr. Victoria Ivanov, doctor habilitat Tn sef sectie Cardiomiopatii si Miocardite, IMSP

medicina, profesor cercetator Institutul de Cardiologie

Dr. Lucia Ciobanu, doctor in medicina, cercetator stiintific superior, IMSP Institutul de

conferentiar cercetator Cardiologie

Dr. Elena Anton, doctor in medicina cercetator stiintific superior, IMSP Institutul de
Cardiologie

Dr. Grosul lea, doctor in medicina cercetator stiintific, IMSP Institutul de Cardiologie




Protocolul a fost discutat, aprobat si contrasemnat:

Denumirea Numele si semnatura
Asociatia Medicilor de Familie din RM

Comisia stiintifico-metodica de profil
»Patologie cardiovasculara si reumatologie”

Societatea Internistilor din RM

Consiliul de Experti al Ministerului ey
Sanatatii

Agentia Medicamentului

Compania Nationala de Asigurari in
Medicina

Consiliul National de Evaluare si Acreditare /
in Sanatate o

A.8. Definitiile folosite in document

Dislipidemii: alteratiuni complexe calitative si cantitative ale metabolismului lipidic care se
manifestd prin majorari sau scideri ale nivelelor lipidelor sangvine. In practica medicala termenul
este restrins la hiperlipidemiile care sunt insotite si de scaderea HDL-colesterolului.

Hiperlipidemii: cresterea in singe a colesterolului si/sau a trigliceridelor peste valorile normale.
Valori normale ale lipidelor serice: reprezinta o medie statistica populationald care corespunde
celei mai scazute mortalitati si morbiditati cardiovasculare.

Colesterolul: substanta lipidica insolubild in apa cu un rol primordial in construirea membranei
celulare, el este precursorul acizilor biliari si al hormonilor steroidieni — corticosteroidieni, sexuali
si ai calciferolului (vitamina D3). Colesterolul poate fi de origine alimentard (aproximativ 0,5g),
precum si de sinteza endogend (circa 1g). Enzima cheie in sinteza colesterolului este HMG-CoA-
reductaza, care influenteaza etapa reglatorie a procesului si poate fi blocata farmacologic.
Fosfolipidele: Principalele fosfolipide plasmatice sunt derivati ai glicerolului si se diferentiaza prin
esterificarea diversa a lantului 3 lipidic. Lecitina este fosfolipida cea mai cunoscutd, prezenta in
membranele celulare si lichidul extracelular. Functia cea mai importanta a fosfolipidelor consta in
emulsionarea lipidelor in mediu apos, mentinand astfel esterii de colesterol si trigliceridele in stare
solubila.

HDL: (high-density-lipoproteins), lipoproteinele cu densitate inalta, sunt produse de ficat sub forma
unor particule nascande si prin schimburi cu celelalte lipoproteine plasmatice si celule se
transformd in HDL mature. Contin 20-30% din colesterolul circulant si sunt responsabile de
transportul retrograd al colesterolului de la celulele periferice spre ficat, unde colesterolul este
transformat 1n acizi biliari. Gratie acestei functii de eliminare a excesului de colesterol din
organism, aceste lipoproteine sunt considerate antiaterogene.

LDL: (low-density lipoproteins), lipoproteinele cu densitate joasa se formeaza din lipoprotienele cu
densitate intermediara (IDL), contin circa 70% din colesterolul circulant i sunt responsabile de
aprovizionarea cu colesterol a celulelor periferice. Sunt considerate ca fiind cele mai aterogene
lipoproteine.

NonHDL-colesterol: reprezinta colesterolul total fara HDL-colesterol sau suma LDL-
colesterolul+IDL-colesterolul+VLDL-colesterolul, adica toate lipoproteinele continatoare de ApoB



si este un indice al ,,colesterolului aterogen” mai important, decat LDL-colesterolul. ATP Ill a
introdus nonHDL-colesterol ca fiind tinta secundara in tratamentul pacientilor cu trigliceridele
plasmatice >2,3mmol/l (200mg/dl), subliniind potentialul aterogen asociat al lipoproteinelor
remnante la pacientii cu hipertrigliceridemie.

VLDL: (very low-density lipoproteins), lipoproteine cu densitate foarte joasa, care detin rolul de
transportor principal al trigliceridelor endogene, contin si o micd cantitate de colesterol. Sunt
sintetizate in ficat, produsul final al metabolismului acestora LDL sunt foarte aterogene.
Trigliceridele: sunt constituite dintr-o molecula de glicerol si trei molecule de acizi grasi. Sunt
substantele organice care inglobeaza un maxim potential energetic. Dupa o masa grasa nivelul
trigliceridelor creste esential si rimane inalt timp de cateva ore. In mod normal toate trigliceridele
continute in chilomicroni sunt eliminate din circulatie timp de 12 ore.

Cardiopatie: denumire comuna a bolilor de cord.

Hipertensiune arteriald: tensiune arteriald persistent egald sau mai mare de 140/90 mm Hg in
repaus, la persoanele adulte in conditii de cabinet medical.

Persoane adulte: persoane cu virsta egala sau mai mare de 18 ani.

Riscul cardiovascular total (global): risc al maladiilor cardiovasculare fatale pentru o perioada de
10 ani, in functie de virsta, sex, tensiune arteriala sistolica, colesterol total si statutul de
fumator/nefumator.

Screening: examinarea populatiei in scop de evidentiere a unei patologii anumite.

Screening-ul dislipidemiei: depistarea persoanelor cu dislipidemie prin examinarea unui numar
mare de persoane.

Recomandabil: nu poarta un caracter obligatoriu. Decizia va fi luata de medic pentru fiecare caz
individual.

A.9. Informatia epidemiologica

Ateroscleroza si consecintele ei mai frecvente - cardiopatia ischemica si ictusul cerebral -
constituie §i vor continua sd prezinte si in urmatorii cel putin 20 de ani principala cauza de moarte a
populatiei de pe glob. De altfel ponderea celor din urma in structura morbiditatii s1 mortalitatii
generale a atins cote majore si in Republica Moldova. [Raportul de activitate a MS n anul 2008].

Hiperlipidemia este una din cauzele principale a aparifiei aterosclerozei. Multiple studii
epidemiologice au demonstrat existenta unei corelatii directe Intre colesterolemie si incidenta
evenimentelor cardiovasculare, acestea din urma fiind observate atat la sanatosi, cat si la persoanele
cu antecedente cardiovasculare [10].

Examenele de laborator asupra spectrului lipidic a populatiei rurale din Republica Moldova
incadrate in studiul CINDI au constatat ca 32,5% de persoane prezentau hipercolesterolemie si
13,9% aveau nivele reduse de HDL-colesterol [13,14 ].



B. PARTEA GENERALA

B. 1. Nivelul institutiilor de asistentd medicald primara

Prezentare generala

Repere

Modalitati si conditii de
realizare

1. Profilaxia primara a
dislipidemiilor

Riscul bolilor cardiovasculare
creste progresiv, incepind de la
valorile de LDL-colesterol >3,0
mmol/l [8,15].

Modificarea stilului de viata este
benefica atit persoanelor cu
nivelele elevate ale LDL-
colesterolului si colesterolului
total, care prezintd un risc
cardiovascular major, cit si
persoanelor sanatoase [2,11].

Obligatoriu:

e Modificari ale stilului de viata

(caseta 8).

2. Screening-ul/identificarea

Depistarea precoce a pacientilor
dislipidemici permite interventii
curative precoce cu reducerea
considerabila a riscului
cardiovascular.

Obligatoriu:

e Tuturor persoanelor peste 40 de

ani cu risc cardiovascular sporit
si cu antecedente eredocolaterale
agravate

Recomandabil:

e Tuturor persoanelor peste 18 ani

cu risc cardiovascular sporit
(C.2.2.1).

3. Diagnosticul

3.1. Confirmarea
hipercolesterolemiei

Dupa evaluarea pacientului
cardiac cu HTA, CPI, in mod
obligatoriu se vor evalua lipidele
sangvine (colesterol total,
trigliceride) si in functie de
colesterolul si LDL-colesterolul,
se va estima riscul
cardiovascular.

Obligatoriu:

e Evaluarea repetata a lipidogramei

in conditii standard, la toti
indivizii suspectati ca fiind
dislipidemici (tabelul 2).

3.2. Evaluarea completa cu
estimarea riscului
cardiovascular global
C222

C.223

C.224

C.2.25

Este foarte important de a estima
corect nivelele lipidelor
plasmatice si in special LDL-
colesterolul, in vederea luarii
deciziilor cu privire la initierea
tratamentului.

Conduita pacientului dislipidemic
va depinde de gradul de risc
cardiovascular.

Obligatoriu:

e Anamneza (caseta 3).
e Examenul clinic, inclusiv pentru

dislipidemiile secundare (caseta
4).

e [nvestigatiile paraclinice

obligatorii (de rutind) (caseta 5).

e Estimarea riscului cardiovascular

global (casetele 6, 7), (anexa 1).

3.3. Suspectarea
hipercolesterolemiei secundare
C.24

Hipercolesterolemiile secundare
constituie aproximativ 6% din
toate cazurile de
hipercolesterolemii si vor
necesita masuri diagnostice si
curative speciale pentru maladia
de baza [17].

Obligatoriu:

e Evidentierea semnelor care

sugereaza hipercolesterolemia
secundard cu indreptarea la
specialist in domeniu
(endocrinolog, gastroenterolog
etc) (caseta 3)

4. Tratamentul




4.1. Modificarea stilului de viata
C226.1

4.1.1. Reducerea ponderala

Efectul scontat: scaderea
nivelelor de LDL-colesterol si
colesterol total.

Recomandari obligatorii:

e De a mentine masa corporala in
limitele normei (IMC 18,5-24,9
kg/m?) (caseta 8).

4.1.2. Dieta ce prevede
reducerea nivelului de colesterol

Efectul scontat: reducerea
nivelului de LDL-colesterol
<2,5 mmol/I si a colesterolului
total <4,5 mmol/l in cazul unui
risc cardiovascular sporit [2].

Recomandari obligatorii:

e Dieta bogatd in fructe si legume,
cu continut redus de grasimi, in
special saturate (caseta 8), (anexa
2).

4.1.3. Activitatea fizica

Efectul scontat: scaderea
nivelelor de LDL-colesterol si a
colesterolului total.

Recomandari obligatorii:

e Efectuarea sistematica a
exercitiilor fizice (mers rapid
zilnic nu mai putin de 30 min/zi)
(caseta 8).

4.1.5. Limitarea consumului de
alcool

Efectul scontat: scaderea
valorilor colesterolului total si a
LDL-colesterolului, reducerea
trigliceridelor.

Recomandari obligatorii:

e Limitarea consumului de alcool
pentru barbati < 30 ml/zi, pentru
femei < 15 ml/zi (recalculat la
etanol curat) (caseta 8).

4.1.6. Renuntarea la fumat

Scopul este reducerea riscului
cardiovascular global. Fumatul
reprezinta un factor independent
de risc cardiovascular.

Recomandari obligatorii:

e Sa se efectueze consultul
pacientului cu privire la
renuntarea la fumat, cu sau fara

terapia de substitutie (casetele
8,13).

Nota: Rezultatul va depinde de durata de respectare a recomandarilor i intensitatea de aplicare a lor. La
unii pacienti efectul poate fi marcant.

4.2. Tratamentul medicamentos

4.2.1. Tratamentul dislipidemiei
C.l1l1
C.2.2.6.2

Beneficiile tratamentului
dislipidemiei se datoreaza
scaderii numarul de accidente
vasculare cerebrale si
cardiovasculare [1,10].

Obligatoriu:

e Selectarea si administrarea
medicatiei hipolipemiante in
scopul atingerii valorilor-tinta ale
LDL-colesterolului si
colesterolului total in dependenta
de riscul cardiovascular global
(tabelul 3), (casetele 9-12).

4.2.2. Tratamentul factorilor de
risc asociati
C.2.27

Recomandabil:
e Tratmentul factorilor de risc
acosiati (caseta 13)

4.2.3. Tratamentul
antihipertensiv
(vezi PCN-1HTA la adult)

De considerat necesara
medicatia antihipertensiva, daca
TA >140/90 mm Hg la persoane
cu risc SCORE <5%, valorile
tintd ale TA fiind <140/90
mmHg si, respectiv, <140/85
mmHg la pacientii cu diabet
zaharat, iar la pacientii in varsta
TA sistolica tinta fiind 140-150
mmHg [19].

e Initiere certa a terapiei
antihipertensive la persoanele cu
BCYV instalata, diabet zaharat,
afectare a organelor {intd sau cu
risc SCORE >5% daca TA
>140/90 mmHg, valorile {inta ale
TA fiind <140/90 mmHg si,
respectiv, <140/85 mmHg la
pacientii cu diabet zaharat, iar la
pacientii in varsta TA sistolica
tintd fiind 140-150 mmHg




(caseta 13).

4.2.4. Tratamentul antiagregant

Tratamentul antiagregant
reduce riscul de AVC sau de IM
atit la persoanele hipertensive
de virsta medie cu risc
cardiovascular redus, cit si la
pacientii cu o boala
cardiovasculara atestata [16].

Acidul acetilsalicilic Tn doze mici
(75-100 mg/zi) este indicat in
terapia pacientilor hipertensivi cu
risc inalt si foarte inalt, doar in
cazul Tn care este realizat
controlul eficient al TA (caseta
13).

4.2.5. Controlul glicemiei
(PCN-33 Diabetul zaharat
necomplicat)

Diabetul zaharat si toleranta
alterata la glucoza sunt factori
majori de risc cardiovascular
[2,3].

Scopul tratamentului in diabet
zaharat: glicemia a jeun <6,0
mmol/l si hemoglobina
glicozilata <6,5% (caseta 13).

5. Supravegherea
C.l1

C.221

C.2.2.8

Supravegherea pacientilor cu
hiperlipidemie are ca scop
reevaluarea riscului
cardiovascular global,
monitorizarea eficacitatii
tratamentului (atingerea
nivelelor {intd) si controlul
reactiilor adverse posibile.

Obligatoriu:

Supravegherea cu reevaluarea
riscului cardiovascular global
(caseta 14, tabelul 3) si
inofensivitatii administrarii
tratamentului (tabelele 5,6).

B.2. Nivel consultativ specializat (cardiolog)

Prezentare generala

Repere

Modalititi si conditii de
realizare

1. Diagnosticul

1.1. Confirmarea prezentei
dislipidemiei si precizarea
riscului cardiovascular
C.22

C224

Tactica de conduita a
pacientului cu dislipidemie si
alegerea tratamentului
medicamentos depind de
gradul de risc cardiovascular

[2]

Investigatiile paraclinice
recomandate de catre specialist
(caseta 5).

1.2. Confirmarea dislipidemiei
secundare cind aceasta este
sugeratd de antecedente,
examenul fizic sau de testele de
rutind

C.24

Dislipidemiile secundare
solicitd, de regula, un
tratament al cauzelor primare
[17], identificarea carora
necesita implicarea
specialistilor din diferite
domenii.

Obligatoriu:

Consultatia specialistului din
domeniul patologiei de baza
Investigatiile suplimentare
recomandate de specialist la
necesitate (caseta 5), (C.2.4.1-
C.2.4.7).

2. Tratamentul in conditii de
ambulatoriu

Tactica de conduita a
pacientului cu dislipidemie si
selectarea tratamentului
medicamentos depind de
nivelul LDL-colesterolului,
colesterolului total si de riscul
cardiovascular [2].

Obligatoriu:

Selectarea si administrarea
medicatiei hipolipemiante in
scopul atingerii valorilor-tinta ale
LDL-colesterolului si
colesterolului total in dependenta
de riscul cardiovascular global
(anexa 1, tabelul 3).

B.3. Nivel de stationar

Prezentare generala

Repere

Modalitati si conditii de
realizare

1. Spitalizarea

Prezenta dislipidemiei per se

Criteriile de spitalizare

10




nu este un motiv pentru
spitalizare, ea fiind depistata
la pacientii spitalizati pentru
alte motive: urgente
hipertensive, sindrom
coranarian acut, AVC. Tn
aceste situatii se recomanda
initierea tratamentului
dislipidemic [3,4,5,6].

e Pacientii cu dislipidemii se vor

spitaliza pentru alte patologii

(vezi: PCN-1 HTA la adult, PCN
Urgente hipertensive, PCN IMA,
PCN CPI,

PCN-13 AVC

PCN-33 Diabet zaharat)

2. Diagnosticul

Precizarea diagnosticului

Tactica de conduita a
pacientului dislipidemic va
depinde de patologia cardiaca
existenta, riscul
cardiovascular prezent,
valorile LDL-colesterolului si
a colesterolului total [2].

Investigatii recomandabile:

Ecocardiografia.

Ultrasonografia carotidiana 2D
duplex.

Indicele glezna-brat.

Testul de toleranta la glucoza
(daca glicemia a jeun >5,6 mmol/l

(100 mg/dl)).

2.2. Confirmarea dislipidemiei
secundare suspectate la nivelurile
precedente

Dislipidemia secundara
solicita tratamentul cauzelor
primare [17], identificarea
carora necesitd, in anumite
situatii, spitalizarea
pacientului.

Obligatoriu:

Consultatia specialistului din
domeniul patologiei, suspectate a
fi cauza dislipidemiei.

Recomandabil:

Ecografia.
Investigatiile recomandate de
specialisti.

3. Tratamentul

Tactica de conduita a
pacientului cu dislipidemie si
selectarea tratamentului
medicamentos depind de
riscul cardiovascular
prezentat. Deciziile in
ajustarea tratamentului vor
viza si tratamentul bolii de
baza care a servit drept cauza
a internarii in stationar.

Ajustarea tratamentului Tn
dependenta de patologia care a
servit drept cauza pentriu
spitalizare si de riscul
cardiovascular prezentat (C.1.1;
C.2.3.3-C.2.3.6).

Ajustarea conduitei terapeutice a
dislipidemiei secundare in functie
de cauza (C.2.4.1-C.2.4.7).
Interventii educationale pentru
sanatate (caseta 8).

4. Externarea cu referirea la
nivelul primar pentru
tratamentul continuu si
supraveghere

Pacientii dislipidemici
necesita tratament si
supraveghere continua [2] la
medicul de familie.

Extrasul va contine obligatoriu:

Diagnosticul precis desfasurat.
Rezultatele investigatiilor
efectuate.

Recomandarile explicite pentru
pacient.

Recomandarile pentru medicul de
familie.
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C.1. ALGORITM DE CONDUITA

C.1.1. Managementul riscului total de BCV la pacienti cu dislipidemie
Managementul riscului total de BCV - lipidele [20]

utiliza diagramele de risc SCORE pentru estimarea riscului total.

Tn TOATE cazurile, evaluati si tratati toti factorii de risc. Persoanele cu BCV instalati, diabet tip 2 sau tip 1 cu
microalbuminurie, sau cu hiperlipidemie severd au deja un risc mult crescut. Pentru toate celelalte persoane, puteti

BCV instalata Diabet, dupa Nivele mult
cum este crescute ale
specificat mai lipidelor
sus

Risc SCORE
>5%

e in primul rand, consiliere asupra dietei si
exercitiilor fizice, impreuna cu reducerea tuturor
factorilor de risc

® Urmariti sa reduceti colesterolul total la <4,5
mmol/l (~175 mg/dl) sau <4 mmol/l (~155 mg/dl)
daci este posibil si LDL-colesterolul la <2,5 mmol/Il
(~100 mg/dl) sau <2 mmol/l (~80 mg/dl) daci este

Consiliere asupra
modului de viatd
timp de 3 luni, apoi
reevaluarea SCORE
si a lipidelor & jeun

Risc SCORE
<5%

/ \

posibil
e Aceasta va impune, la multe persoane, tratament cu Risc SCORE in Colesterol
statine. Unii specialisti recomanda statine in toate continuare total <5 )
BCV si la majoritatea pacientilor diabetici, — —s0, mmol/l si
indiferent de valorile initiale = L|:I)L-t <3
colestero

mmol/1 i risc
SCORE
actual <5%

Consiliere
asupra modului
de viata pentru
reducerea
colesterolului
total la <5
mmol/l (<190
mg/dl) sia
LDL-
colesterolului
<3 mmol/l (115
mg/dl).

Controale
regulate

sunt markeri pentru un risc cardiovascular crescut.

Nu sunt definite obiective ale tratamentului pentru HDL-colesterol si trigliceride, dar valori ale HDL-colesterolului <1
mmol/l (40 mg/dl) la barbati si <1,2 mmol/l (45 mg/dl) la femei si valori & jeun ale trigliceridelor >1,7 mmol/l (150 mg/dl)
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C.2. DESCRIEREA METODELOR, TEHNICILOR SI A PROCEDURILOR
C.2.1. Clasificarea dislipidemiilor

Caseta 1. Clasificarea dislipidemiilor
Dislipidemiile se clasificd sub diferite aspecte:
1. Clasificarea fenotipica dupa Fredrickson (tabelul 1) (OMS, 1970)
2. Clasificarea etiopatogenetica (NCEP ATP 11, 2002):
e Hiperlipidemii primare (genetice)
e Hiperlipidemii secundare
v' de origine alimentara
v' cauzate de alte boli
v"induse de unele medicamente
3. Clasificare terapeutica (ESA):
A. Hipercolesterolemie
B. Hiperlipidemie combinata
C. Hipertrigliceridemie
4. Clasificarea clinicd a nivelelor parametrilor lipidici (tabelul 2) (NCEP ATP 11, 2002)

Tabelul 1. Clasificarea fenotipica a hiperlipidemiilor dupd Fredrickson
Lipoproteine | Colesterol | Trigliceride | Aterogenicitate | Frecventa relativa
Fenotip | majorate plasmatic plasmatice
I chilomicroni | Normal/{ M1 Nedemonstrata <1%
lla LDL " Normale +++ 10%
b LDL si ™ ™ +++ 40%
VLDL
11 IDL ™ "1 +++ <1%
v VLDL Normal/{ " + 45%
\Y/ Chilomicroni | 1 /11 ™ + 5%
sau VLDL
Tabelul 2. Clasificarea clinica a nivelelor parametrilor lipidici [17]
Valorile parametrilor lipidici Clasificarea

[mmol/l (mg/dl)] nivelului

Colesterol total

<5,0 (<190) Optim

<4,5 (<175), optional <4,0 (<155) Optim*

<5,2 (<200) Normal
5,2-6,2 (200-239) Normal-inalt
>6,2 (>240) Tnalt

>8 (=320) Sever elevat
LDL-colesterol

<3,0 (<115) Optim

<2,5 (<100), optional <2,0 (<80) Optim*

<3,4 (<130) Normal

3,4-4,1 (130-159) Normal-inalt

4,1-4,9 (160-189) Tnalt

>4,9 (>190) Foarte Tnalt

>6 (>240) Sever elevat
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Trigliceride
<1,7 (<150) Normal
1,7-2,2 (150-199) Normal-inalt
2,3-5,6 (200-499) Tnalt
>5,6 (=500) Foarte inalt
HDL-colesterol
<1,0 (<40) pentru barbati Scazut
<1,3 (<50) pentru femei Scazut
>1,6 (>60) Optimal (inalt)

Notd: *Pentru persoane cu risc crescut, in special pentru pacienti cu BCV aterosclerotica clinic
instalata sau cu diabet zaharat [2].

C.2.2. Conduita pacientului cu dislipidemie
Caseta 2. Principiile managementului pacientului cu dislipidemie:
1. Evaluarea tuturor factorilor de risc pentru BCV aterosclerotice si estimarea riscului
cardiovascular total
2. Evaluarea pacientului n scopul excluderii hiperlipidemiei secundare
3. Aprecierea tacticii de corectie a hiperlipidemiei si a altor factori de risc eventual modificabili
4. Asigurarea unui control adecvat asupra hiperlipidemiei si altor componente ale riscului
cardiovascular

C.2.2.1. Screening-ul dislipidemiei

Screening-ul de rutina al dislipidemiei se recomanda a fi efectuat prin aprecierea lipidogramei
serice tuturor persoanelor de virsta > 18 ani cu risc cardiovascular sporit, si obligatoriu tuturor
persoanelor de sex masculin in virstd > 40 de ani si de sex femenin in virsta de > 50 de ani.

Indiferent de virsta, screeningul dislipidemiei va fi efectuat tuturor persoanelor cu risc
cardiovascular sporit si cu antecedente eredocolaterale agravate (diabet zaharat tip 2, BCV
aterosclerotica de orice localizare, HTA, fumatori, IMC > 30 kg/mz, circumf. abdominald >94 cm
pentru barbati s1 >80 cm pentru femei, istoric familial de BCV prematura, boli inflamatorii cronice
autoimune, BRC, istoric familial de dislipidemii familiale), cel putin o datd la 5 ani, daca nivelele
colesterolului total si LDL-colesterolului se afla sub 5 mmol/l (~190 mg/dl) si, respectiv, sub 3
mmol/l (~115 mg/dl) [2,17,18].

La persoane cu nivele ce depasesc aceste valori, screening-ul se va efectua anual sau mai
frecvent la necesitate (caseta 14).

C.2.2.2. Anamneza
Caseta 3. Recomandari pentru evaluarea antecedentelor personale si eredocolaterale
e Antecedente personale de hiperlipidemie si nivelele lipidelor apreciate anterior
e Anamnestic de BCV aterosclerotica (coronariana, cerebrala, aortald, renala, periferica)
e Evaluarea determinantelor genetice
v" antecedente eredocolaterale de dislipidemie
v" antecedente eredocolaterale de BCV aterosclerotica precoce
e Factori de risc
v/ varstd, sex, menopauza
v erori alimentare, abuz de alcool
v' fumat
v obezitate
v sedentarism
v tip de personalitate, stres
e Afectiuni si conditii determinante (pentru dislipidemii secundare)
v diabet zaharat dezechilibrat
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v hipotiroidism
sindrom Cushing
sindrom nefrotic, insuficienta renala cronica
ictere obstructive, ciroza biliara primitiva
sarcind
transplant renal, cardiac
anorexia nervoasa
administrarea de medicamente (corticosteroizi, anticonceptionale orale, anabolizante
steroidiene, diuretice, ciclosporind §.a. imunosupresoare, rosiglitazona, B-blocante fara
activitate simpatomimeticad intrinseca — atenolol, metoprolol, propranolol, nadolol, timolol,
inhibitori de proteaze)
e Terapie hipolipidemiantd anterioara
v medicamente utilizate, eficacitate, reactii adverse
o Factori personali, familiali, sociali, de mediu
e Cauze posibile ale hipertrigliceridemiei
v" Predispozitie genetica
v Obezitate
v" Diabet zaharat tip 2
v" Consum de lacool
v" Dieta bogata in glucide simple
v" Boala renala
v" Hipotiroidie
v" Sarcina (fiziologic concentratia Tg se dubleaza in timpul trimestrului al treilea)
v" Afectini autoimune, precum paraproteinemii sau lupus eritematos sistemic
v Medicante (corticosteroizi, estrogeni (in special cei administrati oral), tamoxifen,
antihipertensive (blocante -adrenergice, cu exceptia carvedilol; tiazide), isotretinoina, rasini
chelatoare de acizi biliari, ciclosporind, regimuri antiretrovirale (inhibitori de proteaze),
medicante antipsihotice (fenotiazine, antipsohotice de generatia a doua)

AN N N N NN

C.2.2.3. Examenul clinic

Caseta 4. Examenul clinic

Examinarea pacientului cu alterdri lipidice se va efectua in ansamblu cu estimarea celorlalfi

factori de risc cardiovascular, inclusiv a prezentei cardiopatiei ischemice, bolii vasculare

periferice, hipertensiunii arteriale, obezitatii, diabetului zaharat etc.

Examinare clinica:

e Tensiune arteriala

Frecventa contractiilor cardiace

Auscultatia cardiacd si pulmonara

Pulsul periferic la nivelul membrelor inferioare

Inaltimea

Greutatea (indice de masa corporali ketle = greutate (kg)/talia (m)?)

Circumferinta taliei

Xantomatoza (xantoame eruptive pe fese si coate, xantoame tendinoase la nivelul tendonului

ahile si extensorilor membrelor superioare, xantoame tuberoase la coate si xantoame palmare

,palme galbene”)

e Stigmate oculare (xantelasme, arcul cornean, ,,lipemia retinalis”)

e Manifestari  gastro-intestinale  (dureri  abdominale, manifestiri de  pancreatita,
hepatosplenomegalie)

e Manifestarile clinice ale aterosclerozei coronariene, cerebrale, periferice
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C.2.2.4. Investigatii paraclinice

Caseta 5. Investigatii paraclinice

Investigatii obligatorii (de rutina):

e Colesterol total seric a jeun

e Trigliceride serice a jeun

e Glicemie a jeun

e Acid uric seric

¢ (reatinina serica

e Analize urinare (pentru glicozurie i microalbuminurie prin dipstick, examen microscopic)

e Electrocardiograma

e LDL-colesterol seric

e HDL-colesterol seric

e Non-HDL-colesterolul trebuie considerat un marker de risc alternativ, in special in
dislipidemiile combinate, diabet, sindrom metabolic sau BCR

e [p(a) trebuie recomandatad in cazuri selectionate de risc crescut si la subiectii cu istoric
familial de BCV prematura

e Apo B trebuie consderata marker de risc alternativ, in special in dislipidemiile combinate,
diabet, sindrom metabolic sau BCR

e Raportul apo B/apo Al combind informatiile de risc ale apo B si apo Al si poate fi
recomandata ca analiza alternativa pentru screening-ul riscului

e raportul non-HDL-colesterol/HDL-colesterol poate fi recomandat ca analiza alternativa oentru
screening-ul riscului

Recomandirile pentru determinirile lipidice ca tinte terapeutice in preventia bolilor

cardiovasculare

e LDL-colesterolul este recomandat ca tinta terapeutica

e CT trebuie luat in consideratie ca tintd terapeutica daca nu sunt disponibile alte dozari

e TG trebuie dozate in timpul tratamentului dislipidemiilor cu niveluri mari ale TG

e Non-HDL-colesterolul trebuie luat in consideratic ca tintda secundara in dislipidemiile
combinate, diabet, sindrom metabolic sau BCR

e Apo B trebuie consideratd tinta terapeuticd secundara

e HDL-colesterolul nu este recomandat ca {inta terapeutica

e Raportul apo B/apo Al si non-HDL-colesterol/HDL-colesterol nu sunt recomandate ca tinte
terapeutice

Investigatii recomandate (se indica de catre specialist):

e Ecocardiografia

Test de efort daca este suspectata prezenta angorului pectoral

Indice glezna-brat

Ultrasonografia 2D duplex arterelor carotidiene, arterilor periferice

Tomografia computerizata

(efectuate la necesitate: diagnostic diferential cu forme secundare de hiperlipidemii,

tratamentul cu hipolipemiante):

Transaminaze serice (Alaninaminotransferaza, Aspartataminotransferaza)

Creatinfosfokinaza totala

Glicemie a jeun

Testul de toleranta la glucoza (daca glicemia a jeun > 5,6 mmol/l [100 mg/dl])

Acid uric seric

Bilirubina serica, fosfataza alcalina, y-glutamiltranspeptidaza

Clearance-ul creatininei sau rata filtrarii glomerulare

Proteinuria cantitativa
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e TSH

e o-amilaza in ser si urina

Investigatii complementare (aria specialistului, la indicatii)

e Evidentierea suplimentard a leziunilor vasculare cerebrale, coronariene, aortice, renale,
periferice, inclusiv prin tehnici invazive de diagnosticare.

C.2.2.5. Estimarea riscului cardiovascular total

Caseta 6. Estimarea riscului cardiovascular total (ESC, 2007, 2011) [2, 18]
Ce este riscul cardiovascular total?
Riscul cardiovascular total semnificd probabilitatea ca o persoand sia dezvolte un oarecare
eveniment cardiovascular aterosclerotic intr-un interval definit de timp.
Cand se va evalua riscul cardiovascular total?
e La cererea pacientului
e In cadrul consultatiei persoanelor
de varsta medie fumatoare
cu obezitate, in special abdominala
cu unul sau céativa factori de risc, printre care nivele majorate ale tensiunii arteriale,
lipidelor plasmatice sau glicemiei
v rude de gradul I ale pacientilor cu BCV aterosclerotice premature sau cu risc cardiovascular
major
v/ cu simptome sugestive pentru BCV
Persoane cu risc cardiovascular majorat sunt cele cu:
Risc foarte Tnalt:
e BCV instalata
o Diabet zaharat tip 2 sau tip 1 cu microalbuminurie
e BCR moderata si severa (rata filtratiei glomerulare <60 ml/min/1,73 mz)
Risc Tnalt:
e Elevare marcatd a unui singur factor de risc, printre care:
v"valorile tensiunii arteriale >180/110 mm Hg
v nivelul colesterolului total >8 mmol/l (320 mg/dl)
v nivelul LDL-colesterolului >6 mmol/l (240 mg/dl)
Pentru estimarea riscului cardiovascular total pentru toate celelalte persoane se vor utiliza
diagramele SCORE.

ANENEN

Caseta 7. Sistemul SCORE (Systematic Coronary Risk Evaluation) [2, 18]
Sistemul SCORE apreciaza riscul la 10 ani de aparitie a unui prim eveniment aterosclerotic fatal
(de ex. infarct miocardic, AVC, anevrism de aorta etc. fatal), in functie de varsta, sex, valoarea
tensiunii arteriale sistolice, nivelul colesterolului plasmatic si statutul de fumator. Pentru
Republica Moldova se va utiliza diagrama SCORE pentru tarile europene cu risc inalt (anexa 1).
Orice persoana cu risc de deces prin BCV >5% la 10 ani comporta risc majorat: risc foarte inalt
pentru SCORE >10%, risc inalt pentru SCORE >5% si <10%. Estimarea repetata a riscului este
recomandabila pentru evaluarea controlului eficacitatii masurilor farmacologice si
nonfarmacologice intreprinse intru reducerea riscului absolut.
Risc moderat comporta persoanele cu SCORE >1% si <5%.
Risc mic la SCORE <1%.
Riscul poate fi mai mare decat cel indicat de diagrama la subiectii:

¢ sedentari sau obezi, in special la cei cu obezitate centrala

e cu istoric familial de BCV premature

e cu statut social deficitar

e cu diabet — riscul poate fi de 5 ori mai mare la femeile cu diabet si de 3 ori mai mare la

barbatii cu diabet, comparativ cu persoanele nediabetice
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e cu valori reduse ale HDL-colesterolului sau apo Al, cu valori crescute ale trigliceridelor,
fibrinogenului, homocisteinei, apo B, Lp (a) si PCR-hs, cu hipercolesterolemie familiala

e asimptomatici cu indicii de ateroscleroza preclinica, de exemplu cu indice glezna-brat redus,
sau cu semne imagistice evidentiate, de exemplu, la ecografia carotidiana sau la examenul
tomografic computerizat

e cu afectare a functiei renale

e riscul poate fi mai mic comparativ cu cel indicat in caz de valori foarte inalte ale HDL-
colesterolului sau istoric familial de longevitate

C.2.2.6. Tratamentul hipolipemiant
Masurile terapeutice includ tratamentul nonfarmacologic (modificarea stilului de viatd) si
farmacologic, care vor fi aplicate in functie de:
¢ nivelul riscului cardiovascular global
e patologiile si conditiile determinante (pentru hiperlipidemiile secundare)

Tabelul 3. Tintele terapeutice (ESC, 2007, 2011) [2,18]
Categorie CT |
Risc cardiovascular total scazut

Risc SCORE <1% | <5,0 mmol/l (<190 mg/dl)
Risc cardiovascular total moderat

Risc SCORE >1 si <5% | <5,0 mmol/I (<190 mg/dI)
Risc cardiovascular total Tnalt

*Elevare marcata a unui FR
*Risc SCORE >5% s1 <10%
Risc cardiovascular total foarte Tnalt

*BCV aterosclerotica <4,0 mmol/l (<155 mg/dl)
*Diabet zaharat 2, cu
afectarea organelor {inta

*BCR moderata, severa
* Risc SCORE >10%

LDL-colesterol

| <3,0 mmol/l (<115 mg/dl)

| <3,0 mmol/l (<115 mg/dI)

<4,5 mmol/l (<175 mg/dl) <2,5 mmol/l (<100 mg/dl)

<1,8 mmol/l (<70 mg/dl) si/sau
reducere cu >50% atunci cand
nivelul {intd nu poate fi atins

Nota: CT — colesterol total; LDL-c — colesterolul lipoproteinelor de densitate joasa; FR — factor de
risc (lipide sau tensiune arteriald); BCV — boala cardiovasculard; BCR — boala cronica renala; *la
pacientii cu infarct miocardic tratamentul cu statind va fi inifiat indiferent de nivelul LDL-
colesterol.

Precizari:
LDL-colesterolul este identificat drept tinta principald (primara) a terapiei hipolipemiante.
Tintele terapeutice pentru HDL-colesterol si trigliceride nu sunt definite, Tnsa HDL-
colesterolul <1,0 mmol/l (<40 mg/dl) pentru barbati si <1,3 mmol/l (<50 mg/dl) pentru femei [7],
precum si trigliceridele >1,7 mmol/l (>150 mg/dl) sunt markeri de risc cardiovascular majorat [2].

Tabelul 3a. Strategiile interventionale in functie de riscul cardiovascular total SCORE si nivelul
LDL-colesterolului (ESC, 2011) [18]

Risc CV Nivelul LDL-colesterol
total _ "<18mmol/l | 1,8 pandla<25 | 2,5panila<4,0 | 4,0 panila<d,9 | >4,9 mmol/
(SCSRE) mmol/| mmol/I| mmol/I|
0
Fara Fara interventie Modificarea Modificarea Modificarea
<1 interventie stilului de viata stilului de viata | stilului de
viata, optional
medicament
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daca este

insuficient
Clasa® 1/IC 1/IC 1/IC 1/IC lHa/A
Nivelul®
Modificarea | Modificarea Modificarea Modificarea Modificarea
>11a <5 | stilului de stilului de viata stilului de viata, stilului de viata, | stilului de
viata optional optional viata, optional
medicament daca medicament medicament
este insuficient daca este daca este
insuficient insuficient
Clasa® 1/IC 1/IC lHa/A lHa/A I/A
Nivelul
Modificarea | Modificarea Modificarea Modificarea Modificarea
>5la <10 | stilului de stilului de viata, stilului de viata si | stilului de viata | stilului de
sau risc viata, optional interventie si interventie viata si
nalt optional medicament* medicamentoasa medicamentoasd | interventie
medicament* imediata imediata medicamentoa
sd imediata
Clasa® la/A la/A la/A IIA I/A
Nivelul
Modificarea | Modificarea Modificarea Modificarea Modificarea
>10 sau stilului de stilului de viata si | stilului de viata si | stilului de viata | stilului de
risc foarte | viata, interventie interventie si interventie viata si
Tnalt optional medicamentoasd | medicamentoasa medicamentoasd | interventie
medicament* | imediata imediata imediata medicamentoa
sd imediata
Clasa® la/A la/A I/A I/A I/A
Nivelul®

Nota: CV — cardiovascular; LDL-c — colesterolul lipoproteinelor de densitate joasa; *1a pacientii cu
infarct miocardic tratamentul cu statina va fi initiat indiferent de nivelul LDL-colesterol; a — clasa
de recomandare; b — nivelul de evidenta.

C.2.2.6.1. Modificarea stilului de viata

v
v

Caseta 8. Modificarea stilului de viata [2,18]

e Masurile cu privire la schimbarea stilului de viatd sunt oportune atat in mentinerea riscului
scazut, cat si in favorizarea reducerii riscului majorat prin asigurarea unui control riguros al
factorilor de risc cardiovascular.

e La persoanele cu risc majorat, in special in cazurile de BCV instalatd, diabet zaharat tip 2 sau
tip 1 cu microalbuminurie, sau cu hiperlipidemie severa masurile legate de stilul de viata vor
fi asociate tratamentului farmacologic.

e Recomandarile referitoare la stilul de viata implica, in primul rdnd, consiliere asupra dietei si
exercitiilor fizice, impreund cu reducerea tuturor factorilor de risc.

O dieta sanitoasa (anexa 2)
v’ varietate larga de alimente
v’ ajustarea aportului caloric pentru a preveni excesul ponderal; majorarea consumului de
fructe, legume, cereale si paine integrald, peste (in special peste gras), carne slaba, produse
lactate degresate
v" inlocuirea grasimilor saturate (animaliere) cu grasimi mono- si polinesaturate (vegetale si
marine)
reducerea aportului de sare de bucatarie sub 5 g/zi
micsorarea aportului de alcool pina la 20-30 g/zi pentru barbati si 10-20 g/zi pentru femei;
excludere la pacientii cu hipertrigliceridemie;
Exercitiu fizic moderat (mers la pas rapid) zilnic cel putin 30 minute pe zi, nu mai rar de 5 zile
pe saptamana;
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Controlul factorilor de risc

v
v

v

v
e Discutiile cu pacientul necesita a fi efectuate pe intelesul acestuia, recomandarile cu privire
la stilul sanatos de viata trebuie consolidate sistematic la fiecare vizita la medic, iar eforturile
si progresele pacientului vor fi Incurajate.

renuntare la fumat, inclusiv si prin suport farmacologic (caseta 13)

scaderea ponderald este recomandata la persoanele obeze (IMC >30 kg/mz) si trebuie
avuta in vedere la persoanele supraponderale (IMC >25 kg/m? si <30 kg/m?)

se recomanda ca barbatii cu o circumferinta a taliei de 94-102 cm si femeile cu o
circumferintd a taliei de 80-88 cm sia nu creascd suplimentar in greutate. Pentru o
circumferinta a taliei de peste 102 cm la barbati si peste 88 cm la femei se recomanda
scadere ponderala

exercitiile fizice si scaderea ponderald pot preveni diabetul zaharat;

Caseta 8a. Impactul modificarilor specifice ale stilului de viata asupra nivelului lipidelor [18]
Micsorarea CT si LDL-colesterolului:

Micsorarea aportului alimentar de acizi grasi saturati
Micsorarea aportului alimentar de trans-lipide
Folosirea alimentelor imbogatite cu fitosteroli (1-2 g/zi)
Cresterea aportului de fibre alimentare

Diminuarea aportului de colesterol alimentar
Reducerea greutatii corporale excesive

Consumul de produse cu proteine din soia

Cresterae activitatii fizice curente

Consumul de suplimente de orez cu drojdie rosie

Micsorarea TG:

Diminuarea masei corporale excesive

Micsorarea ingestiei de alcool pind la excludere

Micsorarea aportului de mono- si dizaharide

Cresterea activitatii fizice habituale

Reducerea cantitatii totale de carbohidrati alimentari

Utilizarea suplimentului alimentar cu grasimi n-3 polinesaturate
Inlocuirea grasimilor saturate cu grasimi mono- sau polinesaturate

Majorarea HDL -colesterolului:

Micsorarea ingestiei de trans-lipide

Cresterea activitatii fizice habituale

Diminuarea masei corporale excesive

Reducerea cantitétii de carbohidrati alimentari si substituirea cu grasimi nesaturate
Folosirea moderata a alcoolului (pina la 20-30 g/zi pentru barbati si 10-20 g/zi pentru
femei)

Abandonarea fumatului

Dintre alimente cu continut crescut de carbohidrati se recomanda consumul celor cu indice
glicemic redus si continut crescut de fibre

C.2.2.6.2. Tratamentul medicamentos

Caseta 9. Principiile instituirii tratamentului farmacologic hipolipemiant

Initiere cu doze mici, care pot fi ulterior majorate

Evaluarea sistematica a eficacitatii hipolipemiante

Monitorizarea, 1n special, inifial a efectelor adverse posibile

Control periodic al compliantei pacientului, inclusiv pentru regimul dietetic hipolipemiant
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Caseta 10. Alegerea medicatiei hipolipemiante [2,18]
e Beneficiile terapiei hipolipemiante depind de nivelele initiale ale riscului: cu cat riscul este

mai mare, cu atat si beneficiile sunt mai mari.

Tratament medicamentos trebuie asociat cu modificari eficiente ale stilului de viata, in

particular cu interventii asupra dietei (caseta 8; anexa 2).

Arsenalul actual al medicamentelor hipolipemiante include inhibitori ai HMG-CoA-reductazei

(statine), fibrati, sechestranti de acizi biliari (rasini schimbatoare de anioni), niacina (Acid

nicotinic) si inhibitori selectivi ai absorbtiei colesterolului (ex. Ezetimib) (tabelul 4).

Statinele trebuie utilizate ca agenti de prima intentie, din motivul ca:

v' reduc hiperlipidemia, evenimentele si mortalitatea de cauza cardiovasculard, necesitatea
efectudrii interventiilor de by-pass coronarian si a diverselor forme de angioplastie corona-
riand

v" in doze maxime par sd stopeze progresia sau sa induca regresia aterosclerozei coronariene

Sechestrantii de acizi biliari reduc de asemenea colesterolul total si LDL-colesterolul, dar tind

sa creasca trigliceridele. Fibratii si Acidul nicotinic se utilizeaza in principal pentru scaderea

trigliceridelor si cresterea HDL-colesterolului. Uleiurile de peste (Acizii grasi omega-3) sunt

utilizati pentru scaderea trigliceridelor (caseta 12).

Orice persoand cu LDL-colesterol majorat sau alta forma de hiperlipidemie trebuie supusa

evaludrii clinice si de laborator pentru a exclude dislipidemia secundara pana a initia

tratamentul hipolipemiant (C.2.4.).

Tn monitorizarea tratamentului cu statine, ghidul ACC/AHA sugereazi ci o reducere a

nivelulului LDL-colesterolului de 50% la subiectii tratati cu statine de inalta eficacitate ar

trebui folosita ca un inicator de complianta la tratament [21].

Caseta 11. Medicatia hipolipemianti combinata [2,18]
e La pacientii care nu ating valorile {intd prin monoterapia cu statine este necesar tratamentul

combinat cu diferiti agenti hipolipemianti. In asociere cu statine este recomandabila utilizarea
de inhibitori selectivi ai absorbtiei colesterolului sau sechestranti de acizi biliari (nu sunt la
moment disponibili).

Trebuie acordata atentie posibilelor interactiuni medicamentoase ale statinelor cu fibratii,
Acidul nicotinic, Ciclosporind, macrolide, antifungice azolice, antagonisti de calciu
(Verapamil, Diltiazem), inhibitori de proteaze, Sildenafil, Warfarina, Digoxina, Amiodarona,
contraceptive orale, suc de grepfrut (>1 1/zi). Asocierea statinelor cu fibratii implica un risc
moderat de miopatie si, ocazional, cu rabdomiolizd. Din acest motiv, pacientii trebuie selectati
cu atentie si informati asupra simptomelor de alarma (tabelul 6). Totusi, aceste reactii adverse
sunt foarte rare si nu trebuie sd impiedice administrarea unui tratament combinat la pacientii
care au indicatii.

La unii pacienti, valorile tintd nu pot fi atinse nici sub tratament hipolipemiant maximal, dar
acestia vor avea totusi un beneficiu prin reducerea colesterolului.

Tabelul 4. Grupele de remedii hipolipemiante i efectele asupra lipidelor serice (ATP 111, 2004)

[9]
Grup de remedii \ Efect | Doze utilizate | Doze standard

Inhibitorii HMG-CoA reductazei
Lovastatina 20-80 mg 40 mg
Pravastatina* LDL-c | 18-55% 10-80 mg 40 mg
Simvastatina HDL-c 1 5-15% 10-80 mg 20-40 mg
Fluvastatina TG | 7-30% 20-80 mg 40-80 mg
Atorvastatina 10-80 mg 10 mg
Rosuvastatina 10-40 mg 5-10 mg

Sechestranti de acizi biliari*
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HDL-c 1 1%
TG | 1%

Colestiramina LDL-c | 15-30% 4-24 g
Colestipol HDL-c 1 3-5% 5-30 g
Colesevelam TG —/] 2,6-4,49
Acid nicotinic **
Niacina LDL-c | 5-25% 1-3g
HDL-c 1 15-35%
TG | 20%
Inhibitori selectivi ai absorbtiei colesterolului*
Ezetimib LDL-c | 18% 10 mg

Ezetimib/Simvastatina

TG | 23-35%

LDL-c | 37-59%
HDL-c 1 5-12%

10 mg/10-80 mg

10 mg/10 mg

TG | 20-50%

Fibrati
Gemfibrozil LDL-c | 5-20% 600-1200 mg
Fenofibrat HDL-c 1 10-35% 200 mg

Noti: LDL-c — colesterolul lipoproteinelor de densitate joasa; HDL-c — colesterolul lipoproteinelor
de densitate inalta; TG — trigliceride; *la moment nu este disponibil; **la moment nu sint
disponibile forme farmarmaceutice cu dozaje corespunzatoare si cu eliberare lenta.

Tabelul

hipolipemiante (ATP 111, 2004) [12,17]

5. Efectele adverse majore si contraindicatiile in administrarea preparatelor

Grup de Efecte adverse majore Contraindicatii
remedii Absolute Relative
Inhibitorii Miopatie Patologie hepatica Administrare concomitenta
HMG-CoA Majorarea transaminazelor | activa sau cronica de ciclosporina, macrolide,
reductazei si creatinfosfokinazei Sarcina antifungice s.a. inhibitori ai
citocromului P-450
N.B.: fibratii si acid
nicotinic - cu precautii
deosebite
Sechestranti Dereglari gastrointestinale | Disbetalipoproteinemia | TG>2,3 mmol/l (200 mg/dl)
de acizi Reducerea absorbtiei altor | familiala
biliari* remedii TG>4,5 mmol/l (400
mg/dl)
Acidul Congestie cutanata Patologie hepatica Hiperuricemie
nicotinic** Prurit cutanat cronica Doze mari (3 g/zi) In diabet
Hiperglicemie Guta severa zaharat tip 2
Hiperuricemie sau guta
Dereglari gastrointestinale
severe
Hepatotoxicitate
Inhibitori Dereglari gastrointestinale | Insuficienta hepatica Administrare concomitenta
selectivi ali Dereglari musculo- moderata si severa de fibrati sau chelatori de
absorbtiei scheletale acizi biliari — cu precautie
colesterolului* | Infectii, infestari
Fibrati Dispepsie s.a. dereglari Insuficientd hepatica
gastrointestinale Insuficienta renala
Calculi biliari colesterinici
Miopatie
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Nota: TG — trigliceride; *la moment nu este disponibil; **la moment nu sint disponibile forme
farmarmaceutice cu dozaje corespunzatoare si cu eliberare lenta.

Caseta 12. Alte preparate cu efecte hipolipemiante

Acizi grasi polinesaturati ®-3, derivati din pestii marilor glaciale, includ un grup de preparate
dietetice noi. Eficacitatea hipolipemiantd este exercitatd in special asupra trigliceridelor serice.
Sunt indicati In profilaxia secundara a infarctului miocardic, hipertrigliceridemia endogena (tip IV
Fredrickson), tip Ila si III. Contraindicati in hipertrigliceridemia exogena (tip I Fredrickson),
sarcina, lactatie. Doze recomandabile 1-4 g/zi.

C.2.2.7. Tratamentul factorilor de risc asociati

Caseta 13. Tratamentul factorilor de risc asociati
O atentie deosebita acordata celorlalti factori de risc reprezintd o metoda aditionald de reducere
a riscului total, In special la pacientii, la care nu pot fi atinse valorile tintd ale lipidelor
plasmatice.

Tratament antihipertensiv

e De considerat necesara medicatia antihipertensiva daca TA >140/90 mm Hg la persoane cu risc
SCORE <5%, valorile tinta ale TA fiind <140/90 mm Hg.

¢ Initiere certd a terapiei antihipertensive la persoanele cu BCV instalata, diabet zaharat, afectare
a organelor tintd sau cu risc SCORE >5% daca TA >140/90 mm Hg, valorile {inta ale TA fiind
<140/90 mmHg si, respectiv, <140/85 mmHg la pacientii cu diabet zaharat, iar la pacientii in
varstd TA sistolica tinta fiind 140-150 mmHg.

Controlul glicemiei

e [a persoane fara diabet zaharat nivelul glicemiei trebuie mentinut <6 mmol/l (110 mg/dl).

e La pacientii cu diabet zaharat va fi efectuat un tratament hipoglicemiant (dietetic si
medicamentos) pentru reducerea glicemiei a jeun <7,2 mmol/l si a HbAlc <7%.

Tratament antiagregant

e Tuturor pacientilor cu BCV instalata (inclusiv la pacientii diabetici), exceptand cazurile cu
contraindicatii, se recomanda tratament cu doze mici de Acid acetilsalicilic (75-150 mg pe zi)
pentru toata viata.

e La persoanele asimptomatice cu indicii de ateroscleroza preclinica, de exemplu cu indice
glezna-brat redus, sau cu semne imagistice — evidentiate, de exemplu, la ecografia carotidiana
sau la examenul de tomografie computerizata, Acidul acetilsalicilic trebuie administrat numai
atunci cand riscul la 10 ani de mortalitate prin BCV este mult crescut (risc SCORE >10%), iar
tensiunea arteriald este controlata.

e Tratamentul cu Clopidogrel va fi indicat in:

v’ cazurile de alergie la Acid acetilsalicilic;

v Tnasociere cu Acidul acetilsalicilic, in sindroamele coronariene acute, timp de 9-12 luni;

v’ nu este recomandata asocierea de rutina a Acidului acetilsalicilic cu Clopidogrel in boala
aterosclerotica stabila.

Tratament de substitutie nicotinica si/sau interventii farmacologice

e La necesitate, pentru facilitarea renuntarii la fumat, in primele saptamani sau luni pot fi folosite
gumele de mestecat si emplastrele transdermice cu nicotina.

e Medicatia antidepresivd (Bupropiona* si Nortriptilina*) si-a demonstrat eficacitatea in
renuntarea pe termen lung la fumat.

e Un agent farmacologic nou este agonistul receptorilor nicotinici acetilcolina — Vareniclina*,
care pare a fi mai eficienta decat Bupropiona.

Notd: * La moment nu sint disponibile
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C.2.2.8. Supravegherea pacientilor cu hiperlipidemie

Caseta 14. Supravegherea pacientilor cu hiperlipidemie (ESC, 2007,2011) [2]

Periodicitatea de supraveghere a pacientilor cu hiperlipidemie de catre medicul de familie

e Daca riscul cardiovascular (SCORE) este <5% si nu va depasi 5% daca combinatia individuala
a factorilor de risc este proiectata la varsta de 60 ani: trebuie oferita consiliere specializata asupra
dietei, activitatii fizice regulate si opririi fumatului, pentru mentinerea riscului cardiovascular
redus, iar evaluarea riscului va fi repetata la intervale de 5 ani.

e Daca riscul cardiovascular (SCORE) este >5% sau va fi >5% dacd combinatia individuala a
factorilor de risc este proiectatd la varsta de 60 ani: trebuie efectuatd o analizd completd a
lipidogramei plasmatice (colesterol total, LDL-colesterol, HDL-colesterol si trigliceride) si o
consiliere intensiva asupra stilului de viata, in special in ceea ce priveste dieta si activitatea fizica,
iar reevaluarea SCORE si a lipidogramei va fi repetata peste 3 luni.

v Daca valorile colesterolului total si LDL-colesterolului scad sub 5 mmol/l (~190 mg/dl) si,
respectiv, 3 mmol/l (~115 mg/dl), iar riscul cardiovascular total devine <5%, aceste
persoane vor fi urmarite anual.

v Daca riscul total ramane >5%, trebuie avutd in vedere initierea terapiei hipolipemiante, cu
continuarea masurilor de corectic a stilului de viatd si reevaluare la 1-3-12 luni de
tratament, apoi anual sau la necesitate.

e La persoanele cu BCV instalatd, diabet tip 2 sau tip 1 cu microalbuminurie, sau cu
hiperlipidemie severa se vor initia concomitent tratamentul hipolipemiant si masurile referitoare la
stilul de viata, in primul rand privind dieta si activitatea fizica, impreund cu reducerea tuturor
factorilor de risc, cu_reevaluare la 1-3-12 luni de tratament, apoi anual sau la necesitate.

Supravegherea pacientilor cu hiperlipidemie aflati sub tratament cu hipolipemiante are ca scop
Monitorizarea eficacitatii tratamentului (atingerea nivelelor {intd) si controlul reactiilor adverse

probabile.

Tabelul 6. Parametrii monitorizati si recomanddrile privitor la supravegherea inofensivitatii
preparatelor hipolipemiante (ATP 111, 2004) [12,17]

Grup de remedii | Parametri monitorizati Recomandiri
Inhibitorii Incordare, slabiciune sau | *Evaluarea simptomelor musculare si CFK
HMG-CoA durere musculara totale initial
reductazei *Evaluarea simptomelor musculare la fiecare
vizitd

*Aprecierea CFK totale la acuzarea incordarii,
slabiciunii sau durerii musculare

ALT, AST *Evaluarea ALT, AST initial, peste 12
saptdmani de la initiere, apoi anual sau mai
frecvent daca sunt indicatii*

Sechestranti de | Dispepsie, meteorism, *Evaluarea simptomelor initial si apoi la fiecare
acizi biliari** constipatie, dureri vizita
abdominale, greturi *Atentie la timpul de administrare a altor
preparate
Acidul nicotinic Hiperemia fetei, prurit, *Evaluarea simptomelor initial si apoi la fiecare

bufeuri, eruptii cutanate, | vizita
cefalee, greturi, eructatii,
pirozis, astenie

Ulcer peptic *Evaluarea simptomelor initial si apoi la
necesitate

Glicemia a jeun *Apreciere initial, peste 6-8 saptamani de la

Acid uric initiere, apoi anual sau mai frecvent daca sunt

indicatii pentru monitorizarea hiperglicemiei si
hiperuricemiei
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ALT, AST *Evaluarea ALT, AST initial, peste 6-8
saptamani dupa atingerea dozei zilnice de 1,5 g,
peste 6-8 saptamani dupa atingerea dozei zilnice
maxime apoi anual sau mai frecvent daca sunt
indicatii*

Inhibitori selectivi | ALT, AST *Evaluarea ALT, AST initial, peste 12
ai absorbtiei saptdmani de la initiere, apoi anual sau mai
colesterolului** frecvent daca sunt indicatii*

Incordare, slibiciune sau | *Evaluarea simptomelor musculare si CFK
durere musculara totale initial

*Evaluarea simptomelor musculare la fiecare
vizita

*Aprecierea CFK totale la acuzarea incordarii,
slabiciunii sau durerii musculare

Fibrati Dureri abdominale, *Evaluarea simptomelor initial si apoi la fiecare
dispepsie, cefalee, vizita
somnolenta
Colelitiaza *Evaluarea istoricului si simptomelor initial si

apoi la necesitate

Nota: ALT — alaninaminotransferaza; AST — aspartataminotransferaza; CFK — creatinfosfokinaza;
*majorarea dozelor, initierea terapiei combinate, pacient simptomatic (icter, discomfort sau dureri
in hipocondrul drept, somnolenta, astenie, fatigabilitate); **la moment nu sint disponibile.

Tabelul 6a. Recomandiri sumative privind monitorizarea lipidelor si enzimelor la pacientii
tratati cu hipolipemiante (ESC, 2011) [18]

Evaluarea lipidelor

Frecventa testarii lipidelor:

e Pind la initierea terapiei medicamentoase hipolipemiante se vor efectua cel putin 2 testari,
la un interval de 1-12 saptamini, cu exceptia situatiilor de tratament urgent (ex. sindrom
coronarian acut)

e Lipidele vor fi apreciate la 8 (+4) saptdmini dupa initierea terapiei

e Lipidele vor fi apreciate la 8 (+4) saptamini dupd corectia terapiei pind la atingerea
obiectivului

e [a atingerea nivelului tinta - reevaluare anuala (in lipsa circumstantelor specifice)

Monitorizarea enzimelor hepatice si musculare

Frecventa testarii enzimelor hepatice (ALT, AST):
e Pina la initierea terapiei medicamentoase hipolipemiante
e 8 saptamini dupa initierea terapiei sau dupa fiecare crestere de dozaj
e In continuare anual daci enzimele hepatice sint <3xLSN

Majorarea enzimelor hepatice pe fondalul terapiei:
Majorare <3xLSN:
e Se va contunua terapia
e Reevaluarea enzimelor dupa 4-6 saptamini
Majorare >3xLSN:
e Suspendarea statinei sau micsorarea dozei, cu reevaluarea enzimelor dupa 4-6 saptamini
e Reintroducerea terapiei cu precautii poate fi luatd in considerare dupd revenirea enzimelor
la normal

Frecventa testarii enzimelor musculare (CFK totala):
Pre-tratament
e Pina la initierea terapiei medicamentoase hipolipemiante
e Daca CFK initial >5xLSN nu se va initia tratamentul medicamentos, reevaluare in

25



dinamica
Monitoring
e Monitorizarea de rutind a CFK totale nu este necesara
e Apreciarea CFK totald daca pacientul prezinta mialgii
e Atentie sporita la miopatie si cresteri de CFK totald in grupurile de pacienti: virstnici,
interactiuni medicamentoase, terapii combinate, afectiuni hepatice sau renale

Majorarea enzimelor musculare pe fondalul terapiei:
Majorare >5xLSN:
e Suspendarea tratamentului, cu evaluarea functiei renale si CFK fiecare 2 saptamini
e Se va lua in considerare posibilitatea cresterilor tranzitorii ale CFK determinate de alte
cauze (ex. efort fizic)
e Se vor lua in considerare cauzele secundare de miopatie dacd CFK ramine majorata dupa
suspendarea tratamentului
Majorare <5xLSN:
e In lipsa simtomelor musculare se va contunua statina (pacientul va fi avertizat in privinta
raportarii simptomelor; reevaludri CFK in dinamica)
e In prezenta simptomelor musculare: monitorizarea cu regularitate a simptomelor si CFK

Nota: ALT — alaninaminotransferaza; AST — aspartataminotransferaza; CFK — creatinfosfokinaza;
LSN — limita superioard a normei.

C.2.3. Strategiile terapeutice particulare

Caseta 15. Strategiile terapeutice particulare
Virtnici [2,18]

e De tratamentul hipolipemiant cu statine pot beneficia pacientii virstnici (pind la 80 de ani)
n caz de:

v" BCV instalata (in regim de preventie secundara)
v" risc cardiovascular Tnalt in lipsa de BCV

e La pacientii virstnici s-a apreciat o tolerabilitate bund a tratamentului cu statine. Medicatia
hipolipemianta va fi initiata cu doze mici, care vor fi titrate treptat pina la doze recomandate
persoanelor adulte.

e Tratamentul cu statind va fi luat In considerare la pacientul virstnic fara BCV, in prezenta a
cel putin a 1 factor de risc cardiovascular (cu exceptia virstei).

e In cadrul preventiei primare la virstnici cu risc cardiovascular scizut este recomandati
dieta.

e Este necesard o atentie particularda pentru eventuale forme secundare de hiperlipidemii:
hipotiroidism asimptomatic, insuficienta renald incipienta, diabet zaharat, administrarea
diureticelor sau antiinflamatoarelor streroidiene.

Diabet zaharat [3,18]

e Statinele sunt agenti de prima intentie pentru scaderea LDL colesterolului la pacientii cu
diabet zaharat. Concomitent se vor institui masurile de modificare a stilul de viatd si de
reducere a altor factori de risc.

e La toti pacientii cu diabet zaharat tip 1 si in prezenta microalbuminuriei si a bolii renale,
scaderea LDL-colesterolului (minimum 30%) cu ajutorul statinelor ca prima optiune
terapeutica (eventual combinatii medicantoase) este recomandatd indiferent de concentratia
initiala a LDL-colesterolului.

e La pacientii cu diabet zaharat tip 2 si BCV sau BCR si la cei fara BCV care au varsta peste
40 ani si unul sau mai multi alti factori de risc pentru BCV sau markeri de afectare de
organe tinta, terapia cu statine trebuie initiata indiferent de LDL-colesterolul bazal, cu un
obiectiv de <1,8 mmol/l, iar valoarea-tinta secundara pentru non-HDL-colesterol este <2,6
mmol/I.
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La pacientii cu diabet fara BCV sau BCR, fara afectarea organelor tinta, fara alti factori de
risc cardiovascular — obiectivul LDL-colesterolului este <2,5 mmol/l si non-HDL-
colesterolului <3,3 mmol/I.

La pacientii cu diabet si/sau sindrom metabolic si hipertrigliceridemie >2mmol/l
(>177mg/dl) remanenta dupa corectarea LDL-colesterolului cu statine, trebuie crescuta
doza de statine pentru a reduce obiectivul secundar - non-HDL-colesterolul [non-HDL-
colesterol=CT—HDL-colesterol] (obiectivul non-HDL-colesterolului este <2,6 mmol/l). Tn
unele cazuri este necesara adaugarea de Acid nicotinic, Ezetimib (la moment nu este
disponibil) sau fibrati.

Boli vasculare cerebrale si ateroscleroza vaselor periferice (endarteriita
obliteranta) [2,17,18]

Managementul eficient al factorilor de risc este esential. Reducerea riscului poate fi
obtinutd prin modificari ale stilului de viatd, in special trebuie descurajat fumatul si
incurajata activitatea fizica si prin tratamente medicamentoase, inclusiv statine.

Statinele reduc semnificativ rata accidentelor vasculare cerebrale ischemice la pacientii cu
cardiopatie ischemica sau risc crescut pentru aceasta.

Terapia cu statine este recomandatd la pacientii cu antecedente de accident ischemic non-
cardioembolic sau accident ischemic tranzitor.

Statinele reduc riscul de boala arteriala periferica si de evenimente vasculare, amelioreaza
simptomele, reduc mortalitatea chirurgicald, imbunatitesc permeabilitatea grefoanelor si
cresc procentul de salvare a membrelor afectate la pacientii cu boala arteriala periferica.
Pacientii cu boli vasculare cerebrale sau cu boala arteriala periferica, merita acordarea
aceleiasi tactici hipolipidemiante ca si pacientii cu BCV instalata.

Sindrom coronarian acut [4,5,18]

La toti pacientii cu sindrom coronarian acut, tratamentul cu doze mari de statine (in absenta
contraindicatiilor) trebuie initiat precoce (in primele 1-4 zile) de la internare, indiferent de
nivelul colesterolului, cu scopul de a obtine un nivel al LDL-colesterolului <1,8 mmol/I
(<70mg/dl). Acest tratament medicamentos precoce trebuie oricum asociat cu modificari
eficiente ale stilului de viatd dupa externarea din spital, in particular cu interventii asupra
dietei. Reevaluarea lipidogramei se va efectua peste 4-6 saptamini.

Doze mari de statine nu vor fi utilizate la pacientii cu risc crescut pentru reactii adverse:
virstnici, afectare hepatica si/sau renald, interactiuni medicamentoase cu alte componente
ale terapiei aplicate.

Indicatia precoce a statinelor in faza acutd a sindromului coronarian acut mizeazd pe
posibilitatea de stabilizare a placii aterosclerotice, efectul antiinflamator, restabilirea
functiei endoteliale.

Administrarea acizilor grasi n-3 polinesaturafi purificati la pacientii cu infarct miocardic
suportat si disfunctie de ventricul sting reduce mortalitatea, acest efect fiind atribuit
predominant actiunii antiaritmice, nu hipolipidemice.

CPI. Angor pectoral stabil [6]

Tratamentul de duratd cu statine (in absenta contraindicatiilor) va fi administrat tuturor
pacientilor cu orice forma de cardiopatie ischemica pentru ameliorarea prognosticului.
Beneficiile sunt estimate la toate categoriile de pacienti: barbati, femei, varstnici, fumatori,
pacienti cu diabet zaharat, hipertensiune arteriala, patologie renald cronica.

Tratamentul farmacologic va fi combinat cu corectie dietetica si la necesitate cu alti agenti
hipolipemianti, in primul rand pentru a reduce LDL-colesterolul la valori tintd <1,8 mmol/l
(<70mg/dl) sau se va precauta reducerea >50% a nivelului LDL-colesterolului cand valorile
tintd nu pot fi atinse.

Tratamentul cu fibrati poate fi recomandat pacientilor cu HDL-colesterol redus si
trigliceride majorate, care au concomitent diabet zaharat sau sindrom metabolic.
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CPL. Sindrom X cardiac si Angor vazospastic [6]

e Se va initia tratamentul cu statine la pacienfii cu hiperlipidemie, pentru ameliorarea
simptomatologiei ischemice si in calitate de parte componenta a managementului factorilor
de risc cardiovascular.

Insuficienta cardiaca [18]

e Statinele reduc incidenta IC cu 9-45% la pacientii cu CPI, tratamentul agresiv fiind mai
efectiv Tn acest sens.

¢ Nu sint dovezi incontestabile privind preventia cu statine a IC la pacientii cu cardiomiopatii
non-ischemice.

e In clasele functionale III si IV (NYHA) nu va fi initiat tratamentul cu statine.

e In clasele functionale II-IV (NYHA) va fi luati in considerare administrarea de n-3 acizi
grasi polinesaturati 1 g/zi.

Patologie valvulara [18]

e Tratamentul hipolipemiant nu va fi indicat in patologia valvulara in lipsa CPL

e Nu sint dovezi incontestabile privind preventia cu statine a IC la pacientii cu cardiomiopatii
non-ischemice.

e In clasele functionale III si IV (NYHA) nu va fi initiat tratamentul cu statine.

e In clasele functionale II-IV (NYHA) va fi luati in considerare administrarea de n-3 acizi
grasi polinesaturati 1 g/zi.

Pancreatiti acuta [17]

e Hipertrigliceridemia severd (prin excese alimentare, abuzuri alcoolice, unele forme
familiare de hipertrigliceridemii etc.) cu valori >11,4 mmol/l (>1000 mg/dl) determind un
risc extrem pentru dezvoltarea pancreatitei acute. Aceasta stare se recomanda a fi apreciata
si abordata ca stare de urgenta.

e Pentru a preintimpina aparifia pancreatitei acute se va initia tratamentul cu fibrati
(Gemfibrozil 600 mg x 2 ori/zi) sau Acid nicotinic in doze >2g/zi (tolerat dificil; precautii
deosebite n diabet zaharat — majoreaza glicemia). Sechestrantii acizilor biliari sunt
contraindicati, deoarece tind sd majoreze trigliceridele. Se vor exclude grasimile alimentare
st alcoolul.

e Pentru a grabi reducerea valorilor trigliceridemiei cel putin sub 5,6 mmol/l (500 mg/dl) se
recomanda terapia combinatd cu acizii grasi polinesaturati ®-3.

Femeile [18]

e Terapia hormonald de substitutie cu estrogeni nu si-a demonstrat eficacitatea Tn profilaxia
cardiovasculara secundara la femei si nu este recomandabild administrarea acesteia cu
scopul reducerii LDL-colesterolului in profilaxia primara la femeile in menopauza.

e Tratamentul cu statine este recomandat pentru preventia primard a bolii coronariene la
femeile cu risc crescut.

e Statinele sunt recomandate pentru preventia secundard la femei cu aceleasi indicasii si
valori-tinta ca la barbati.

e Medicamentele hipolipemiante nu trebuie administrate daca se planificd o sarcind, in timpul
sarcinii sau 1n timpul perioadei de alaptare.

Copii [18]

e Dislipidemiile la copii vor fi tratate cu dietd si prin corectia dizordinilor metabolice, si doar
in hipercolesterolemia familiala tratamentul medicamentos va fi luat in considerare (de la
virsta de 10-18 ani).

Hipercolesterolemia familiala (FH) [18,20]

e Nivelurile lipidelor plasmatice sunt, intr-o foarte mare masura determinate de factori
genetici. In formele extreme, acestea se manifestd prin hiperlipidemie familiald. Cand se
suspecteazd o formad genetica este recomandatd indrumarea spre o clinica de specialitate.
Cea mai severa forma de dislipidemie familiald este hipercolesterolemia familiald (FH).
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¢ Clinic poate fi recunoscuta datorita nivelelor LDL-colesterolului desebit de inalte, deobiceli
intre 5-10 mmol/Il. Nivelul trigliceridelor n genere este normal, va fi crescut la persoane cu
obezitate.

e Personele cu FH poseda istoric familial de BCV aterosclerotica precoce; se apreciaza
afectare aterosclerotica prematura (inclusiv de la 10 ani) a vaselor coronariene, cerebrale,
periferice; semne clinice de depozitare a colesterolului (xantom tendinos, arc corneal <45
ani).

e Se recomanda tratament farmacologic precoce (din copildrie tirzie sau adolescentd) cu doze
mari de statina si la necesitate se va combina cu inhibitor al absorbtiei colesterolului si/sau
sechestrant de acizi biliari.

e Managementul hipercolesterolemiei familiale heterozigote (HeFH) nu presupune doar
consiliere privind un stil de viata sanatos si prescrierea medicamentelor hipolipemiante, ci
implicd de asemenea asigurarea ca pacientii au acces prompt la investigatiile pentru
detectarea prezentei bolii aterotrombotice semnificative.

Boli autoimune [18]

e Artrita reumatoida, lupusul eritematos sistemic, psoriazisul, sindromul antifosfolipidic sint
insotite de incidentd crescutd de ateroscleroza, morbiditate si mortalitate cardiovasculara
mai Tnalte comparativ cu populatia generala.

e [a moment nu sint indicatii pentru instituirea tratamentului farmacologic hipolipemiant cu
scop profilactic, doar in baza prezentei diagnosticului de boala autoimuna.

Transplant [18]

o Strategiile de management al riscului CV total constituie o prioritate la pacientii cu
transplant.

e Statinele trebuie luate In considerare ca agenti de linia intai la pacientii cu transplant.
Terapia trebuie initiatd cu doze mici, cu crestere atenta a dozelor si cu precautit in privinta
potentialului de interactiuni medicamentoase, in special la cei tratati cu ciclosporina.

e La pacientii cu intoleranta la statine sau cei cu dislipidemii semnificative si risc rezedual
inalt in pofida dozei de statind maxim tolerate, poate fi luatd in considerare terapia
aletrnativa sau suplimentard cu ezetemib la pacientii la care anomalia principala este LDL-
colesterol crescut; fibrafi sau niacind la pacientii la care anomalia principald este
hipetrigliceridemia si/sau HDL-colesterol scazut.

Tabelul 7. Criteriile de diagnostic pentru diagnosticul clinic al HeFH conform MedPed si OMS
[18,20]

Criteriile Scorul
Antecedentele familiale | Ruda de gradul intdi cu BC prematura* si/sau ruda de 1
gradul intdi cu CT >percentila 95 (maturi >8 mmol/I;
copii >6 mmol/l)

Ruda de gradul intdi cu xantoame tendinoase si/sau 2
copii <18 ani cu CT >percentila 95 (>6 mmaol/l)

Ante cedente clinice Pacientul are BC prematura™ 2
Pacientul are boald cerebrovasculara /vasculara 1
perifericd prematura

Examenul clinic Xantoame tendinoase 6
Arc cornean sub varsta de 45 de ani 4

LDL-C >8,5 mmol/l (peste ~330 mg/dl) 8
6,5-8,4 mmol/l ( ~250 — 329 mg/dl) 5
5,0-6,4 mmol/l ( ~190 — 249 mg/dl) 3
4,0-4,9 mmol/l ( ~155 — 189 mg/dl) 1

FH certa Scor >8

29



FH probabila Scor 6-8
FH posibila Scor 3-5
Fara diagnostic Scor <3
Nota: *BC sau BCV prematura: barbati sub 55 ani, femei sub 60 ani; BC — boala coronariana; FH -
hipercolesterolemie familiala; HeFH - hipercolesterolemie familiala heterozigota; LDL-C -
colesterol asociat lipoproteinelor cu densitate joasa; OMS — Organizatia Mondiala a Sanatatii.

Tabelul 8. Recomandari pentru identificarea si tratamentul pacienfilor cu HeFH [18,20]

Recomandairi Clasa® | Nivelul®
FH este suspectata la pacientii cu BCV cu varsta <50 ani la barbati sau <60 I C
ani la femei, la subiectii cu rude cu BCV prematura sau la subiectii cu FH
cunoscutd in familie.

Este recomandata confirmarea dianosticului prin criterii clinice sau ori de I C
cate ori resursele sunt disponibile prin analiza ADN.
Screening-ul familial este indicat atunci cand este dignosticat un pacient cu I C

HeHF; daca sunt disponibile resurse se recomanda efectuarea acestuia sub
forma unui screening in cascada.
Tn HeFH se recomanda statine in dozi mare si, ori de cite ori este necesar, I C
in combinatie cu inhibitorii absorbtiei colesterolului si/sau o rasina
chelatoare de acizi biliari.
In cazul copiilor parintilor cu HF se recomanda ca acestia: I C
e si fie dianosticati cat mai curand posibil
e sa fie educati pentru adoptarea unei diete adecvate
e sd primeascd tratament farmacologic in ultima parte a copilariei sau in

adolescenta.
Copii cu HoFH necesita atentie speciala deja din primulan de viata. | C
Tratamentul are ca obiectiv obtinerea valorilor-tinta ale LDL-C la subiectii la C

cu risc inalt (<2,5mmol/l, sub ~ 100mg/dl) sau in prezenta BCV la subiectii
cu risc foarte crescut (<1,8mmol/l, sub ~ 70mg/dl). Daca valorile-tinta nu se
pot obtine, trebuie luata in considerare scaderea maxima a LDL-C utilizind
combinatiile medicamentoase adecvate in dozele tolerate.

Nota: a - clasa de recomandare; b - nivelul de evidentd; BCV - boala cardiovasculara; FH -
hipercolesterolemie familiald; HeFH - hipercolesterolemie familiald heterozigotd; HoFH -
hipercolesterolemie familiala homozigota; LDL-C - colesterol asociat lipoproteinelor cu densitate
joasa.

C.2.4. Formele secundare de dislipidemii [17,18]

Casetal6. Formele secundare de dislipidemii
Hipodinamia §i alimentatia incorectd

e Cea mai importanta cauza a hipercolesterolemiei secundare este hipodinamia alaturi de un aport
alimentar excesiv de grasimi aterogenice - grasimi saturate si colesterol.

e Hipertrigliceridemia alimentara deriva din exces de glucide si alcool — erori care vor fi corectate
printr-o dieta riguroasa si excluderea sau un consum modest de alcool (pina la 10g alcool/zi).
Pacientii cu hipertrigliceridemie marcata >11,4 mmol/l (>1000mg/dl) au risc major de a dezvolta
pancreatita acuta, care va fi preintimpinata prin administrarea de fibrati (posibil Acid nicotinic).

e Exercitiul fizic la aer liber (mers rapid, inot, ciclism, schi, patinaj etc.) reduce trigliceridele si
majoreaza HDL-colesterolul. Practicarea acestuia este recomandabil nu mai rar de 3 ori pe
saptdmana.

e Terapia dietetica a hipercolesterolemiei va include reducerea graduala a surselor de grasimi
saturate si colesterol, si Incurajarea folosirii cu predilectie a produselor de origine vegetala,
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precum si a produselor din peste si animaliere cu un confinut maximal redus de grasimi
aterogene (anexa 2).

Diabet zaharat

La pacientii cu diabet zaharat apare dislipidemia diabetica sau aterogend, caracterizatad prin
majorarea trigliceridelor si LDL-colesterolului, si reducerea HDL-colesterolului.
Hipertrigliceridemia diabeticd este un factor de risc ,,independent” in aparitia cardiopatiei
ischemice, deoarece cauzeaza reducerea HDL-colesterolului si deci a protectiei antiaterogene.
Pentru pacientii cu diabet este recomandata o strategie terapeutica particulara (C.2.3.2.).
Hipotiroidism

Nivelele reduse de hormoni tiroidieni determind o hipercolesterolemie cu valori crescute de
LDL-colesterol. Este importantd suspectarea unui hipotiroidism ,,mascat” sau subclinic la
pacientii cu hipercolesterolemie izolata, in special virstnici. In aceste cazuri, la o valoare a LDL-
colesterolului >4,1mmol/l (>160mg/dl) se va aprecia nivelul TSH.

Terapia hormonala de substitutie normalizeaza volorile LDL-colesterolului.

Tratamentul hipolipemiant cu statine la pacientii cu hipotiroidism majoreaza riscul de aparitie a
efectelor adverse miopatice, inclusiv a rabdomiolizei.

Sindrom nefrotic

Este caracterizat prin proteinurie, edeme, hipercolesterolemie-LDL severa, uneori si
hipertrigliceridemie.

Dislipidemia nefrotica majoreaza riscul de aparitie a cardiopatiei ischemice.

Se va initia tratamentul specific al patologiei renale si se va lua in consideratie posibilitatea
utilizarii remediilor hipolipemiante, de electie fiind statinele.

Insuficientd renala cronicd, pacienti hemodializati, pacienti posttransplant renal
BCR este recunoscutd drept un echivalent de risc pentru boala coronariand; la acesti pacienti
scaderea LDL-colesterolului este recomandata drept tintd terapeutica principala.

Pot fi depistate diverse dislipidemii. Cea mai frecventd forma de alterare lipidica in insuficienta
renald cronica si hemodializa este hipertrigliceridemia si reducerea HDL-colesterolului. Pentru
pacientii care au suportat transplantare renald este caracteristica hipercolesterolemia si
hipertrigliceridemia.

Acesti pacienti sunt predispusi dezvoltarii cardiopatiei ischemice.

Atentie primard se va acorda corectiei celorlalti factori de risc cardiovascular (hipertensiunii
arteriale, fumatului, diabetului zaharat).

Scaderea LDL-colesterolului reduce riscul de BCV la subiectii cu BCR si trebuie luatd in
considerare.

Statinele trebuie luate in condiderare pentru incetinirea ratei de scadere a functiei renale si,
astfel, pentru a proteja impotriva aparitiei bolii renale in stadiul terminal (ESRD) care necesita
dializa.

Tn cazul, cind se va considera tratamentul cu agenti hipolipemianti (stadiile 2-4 ale BCR), acestia
(de electie statine in monoterapie sau in combinatie cu alte hipolipemiante) se vor administra cu
un obiectiv de LDL-colesterol <1,8 mmol/l si cu precautie in vederea reactiilor adverse, fiind
crescut riscul pentru miopatii severe.

Patologii hepatice obstructive

Obstructia biliara induce o hipercolesterolemie severa, rezistentd la terapia hipolipemianta.
Unica terapie eficienta este tratamentul de baza al afectiunii respective.

Dislipidemii induse de remedii medicamentoase

Tratamente de duratd cu preparate antivirale sau imunodepresive determina alterari lipidice
severe de tip dislipidemie aterogend (majorarea trigliceridelor si LDL-colesterolului, reducerea
HDL-colesterolului). Algoritmul de instituire a terapiei hipolipemiante este similar celui pentru
persoane cu risc cardiovascular crescut. De electie sunt statinele. Pentru profilaxia pancreatitei
acute in cazul hipertrigliceridemiei marcate se vor recomanda fibratii.
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e Unele preparate antihipertensive pot avea efecte nefavorabile tranzitorii asupra metabolismului

lipidic (de ex. doze mari de diuretice tiazidice cresc LDL-colesterolul si trigliceridele; diureticele
de ansd cresc LDL-colesterolul si reduc HDL-colesterolul; B-blocantele fara activitate
simpatomimetica intrinseca reduc HDL-colesterolul si majoreaza trigliceridele). Aceste efecte
sunt modeste si nu trebiue sd influienteze selectarea medicamentului antihipertensiv, daca sunt
indicatii speciale pentru folosirea acestuia (de ex. administrarea B-blocantului la pacient dupa
infarct miocardic).

e Estrogenii si retinoizii pot provoca hipertrigliceridemie, glucocorticosteroizii induc

hipercolesterolemie cu majorarea LDL-colesterolului, anabolizantele steroidiene maresc LDL-
colesterolul si reduc HDL-colesterolul. Efectele sunt reversibile dupa sistarea tratamentului cu

aceste preparate.

D. RESURSE

UMANE SI MATERIALE NECESARE PENTRU

RESPECTAREA PREVEDERILOR PROTOCOLULUI

D.1. Institutiile |° Asistenta medicu_l_ui de_familie;
de Asistenti . Labqrant cu studii medii;
medicali e Medic o_Ie Ia_borator.

. » Aparataj, utilaj:
primara e Tonometru;

Personal:
e Medic de familie;

e Fonendoscop;

¢ Panglica — centimetru;

e Cintar;

e Taliometru;

e Electrocardiograf;

e Oftalmoscop;

e Glucometru portabil;

e Colesterolometru;

 Laborator clinic standard pentru determinarea: glicemiei, colesterolului
total seric, trigliceridelor serice, creatininei serice si Tn urina,
hemoglobinei si  hematocritului, sumarul urinei (completat prin
microalbuminurie prin dipstick si examen microscopic).

Medicamente:

e statine (Lovastatina, Simvastatina, Fluvastatina, Atorvastatina,
Pravastatina*, Rosuvastatina);

o fibrati (Gemfibrozil, Fenofibrat);

e Acidul nicotinic** (Niacind);

e sechestranti de acizi biliari* (Colestiramina);

e inhibitori selectivi ai absorbtiei colesterolului* (Ezetimib).

D.2. Institutiile |* Cardiolog;
consultativ- e Medic-functionalist;
diagnostice e Laborant cu studii medii;
[}
[}

Personal:

Medic de laborator;
Asistente medicale.

Aparataj, utilaj:
e Tonometru;
e Fonendoscop;
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e Electrocardiograf;

e Ecocardiograf;

e Cabinet de diagnostic functional dotat cu utilaj pentru ergometrie;

e Cabinet radiologic;

e Laborator clinic standard pentru determinarea: glicemiei, colesterolului
total seric, trigliceridelor serice, LDL-colesterolului si HDL-
colesterolului, creatininei serice si Tn urina, hemoglobinei si
hematocritului, sumarul urinei (completat prin microalbuminurie prin
dipstick si examen microscopic).

D.3. Sectiile de
terapie ale
spitalelor
raionale,
municipale

Personal:

Cardiolog;

Medic-functionalist;

Laborant cu studii medii;

Medic de laborator;

Asistente medicale;

e Acces la consultatii calificate: neurolog, nefrolog, endocrinolog,
oftalmolog, hepatolog.

Aparataj, utilaj:
e Este comun cu cel al sectiilor consultativ-diagnostice raionale si
municipale.

Medicamente:

e statine (Lovastatina, Simvastatina, Fluvastatina, Atorvastatina,
Pravastatina*, Rosuvastatina);

o fibrati (Gemfibrozil, Fenofibrat);

e Acidul nicotinic** (Niacind);

e sechestranti de acizi biliari* (Colestiramina);

e inhibitori selectivi ai absorbtiei colesterolului* (Ezetimib).

D.4. Sectiile de
cardiologie ale
spitalelor
municipale si
republicane

Personal:

e Cardiologi;

Medici specialisti in diagnostic functional;

Angiografist;

Radiolog;

Medici de laborator;

Laboranti cu studii medii;

o Asistente medicale;

e Acces la consultatii calificate (nefrolog, neurolog, endocrinolog,
oftalmolog, hepatolog).

Aparataj, utilaj:

¢ Fonendoscop;

e Tonometru;

e Cintar;

e Taliometru;

o Electrocardiograf portabil,
e Glucometru portabil,

e Oftalmoscop;

¢ Ciocanas neurologic;

e Cicloergometru (treadmill);
e Eco-cardiograf cu doppler;
e Aparat doppler + 2d duplex vascular;
¢ Ultrasonograf;
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¢ Radiograf;

e Angiograf;

e Complex rezonantd magnetica nucleara;

e Tomograf computerizat spiralat;

e Laborator clinic standard pentru determinarea: glicemiei, colesterolului
total, LDL-colesterolului si  HDL-colesterolului, trigliceridelor,

ionogramei, coagulogramei, hormonilor, acidului uric, creatininei serice
si in urind, hemoglobinei si hematocritului, sumarul urinei (completat prin
microalbuminurie (metoda cantitativd) si prin dipstick si examenul
microscopic);
o Laborator de angiografie;
« Serviciul morfologic cu citologie.

Medicamente:
e statine (Lovastatina, Simvastatina, Fluvastatina, Atorvastatina,
Pravastatina*, Rosuvastatina);
fibrati (Gemfibrozil, Fenofibrat);
Acidul nicotinic** (Niacind);
sechestranti de acizi biliari* (Colestiramina);
inhibitori selectivi ai absorbtiei colesterolului* (Ezetimib).

Nota: *La moment nu sint disponibile; **La moment nu sint disponibile forme farmarmaceutice cu
dozaje corespunzatoare si cu eliberare lenta.

E. INDICATORII DE MONTORIZARE A IMPLEMENTARII
PROTOCOLULUI
Nr. . . : Metode de calculare a indicatorilor
Obiective Indicatori . .
Numarator Numitor
1. | Sporirea ponderii 1.1. Ponderea Numarul persoanelor Numarul total
persoanelor care se | persoanelor care se afla | care se afla sub de persoane,
afla sub sub supravegherea supravegherea cu virsta de
supravegherea medicului de familie, medicului de familie, peste 18 ani,
medicului de carora li s-a evaluat cu virsta de peste 18 care se afla
familie, carora li s-a | lipidograma (obligator - | ani, carora li s-a sub
efectuat screening-ul | colesterol total, evaluat lipidograma (in | supravegherea
hiperlipidemiei trigliceride; daca este timpul vizitei la medicului de
posibil — LDL-colesterol | medicul de familie) pe | familie
si HDL-colesterol) in parcursul ultimului an
decursul unui an x 100
2. | Majorarea ponderii | 2.1. Ponderea Numarul pacientilor cu | Numarul total

de pacienti cu
hiperlipidemie,

supusi examenului examenului standard, examenului standard de | hiperlipidemie,
standard conform recomandarilor | catre medicul de care se afla
“PCN Dislipidemiile”, familie, conform sub
pe parcursul unui an recomandarilor “PCN | supravegherea
Dislipidemiile” pe medicului de
parcursul ultimului an | familie pe
x 100 parcursul
ultimului an

pacientilor cu diagnostic
de hiperlipidemie, supusi

diagnostic de
hiperlipidemie, supusi

de pacienti, cu
diagnostic de
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ponderii de pacienti
cu diagnosticul
stabilit de
hiperlipidemie, la
care hiperlipidemia
este controlata
adecvat

cu diagnostic confirmat
de hiperlipidemie, la
care valorile
colesterolului total sunt
mentinute la nivelul <5
mmol/l si/sau a LDL-
colesterolului < 3 mmol/I
pe parcursul a cel putin 6
luni Tn an

diagnostic confirmat de
hiperlipidemie, aflati
sub supravegherea
medicala, la care s-au
atins si sunt mentinute
valorile-tinta ale
colesterolului total <5
mmol/l si/sau a LDL-
colesterolului <3
mmol/l pe parcursul a
cel putin 6 luni in
ultimul an x 100

Nr. . . . Metode de calculare a indicatorilor
Obiective Indicatori . .
Numarator Numitor
3. | Cresterea ponderii 3.1. Ponderea Numarul de pacienti cu | Numarul total
de pacienti cu pacientilor cu diagnostic | diagnostic confirmat de | de pacienti cu
hiperlipidemie, confirmat de hiperlipidemie,carora, | diagnostic
carora li s-a hiperlipidemie, carora, in | Tn mod documentat, li confirmat de
determinat riscul mod documentat, li s-a | s-a determinat riscul hiperlipidemie,
cardiovascular determinat riscul cardiovascular global care se afla
global SCORE, de cardiovascular global SCORE, de catre sub
catre medicul de SCORE, de catre medicul de familie, pe | supravegherea
familie medicul de familie, pe parcursul ultimului an | medicului de
parcursul unui an x 100 familie pe
parcursul
ultimului an
4. | Majorarea ponderii | 4.1. Ponderea pacientilor | Numarul de pacienti cu | Numarul total
de pacienti cu cu hiperlipidemie supusi | hiperlipidemie, carora | de pacienti cu
hiperlipidemie, tratamentului li se administreaza un | diagnostic
carora li se hipolipemiant tratament confirmat de
administreaza (nemedicamentos si hipolipemiant hiperlipidemie,
tratamentul medicamentos), pe (nemedicamentos si care se afla
hipolipemiant parcursul unui an medicamentos), pe sub
parcursul ultimului an | supraveghere
x 100 medicala pe
parcursul
ultimului an
5. | Amplificarea 5.1. Ponderea pacientilor | Numarul de pacienti cu | Numarul total

de pacienti cu
diagnostic
confirmat de
hiperlipidemie,
care se afla
sub
supravegherea
medicului de
familie In
ultimul an

5.2. Ponderea pacientilor
cu hiperlipidemie si
diabet zaharat, la care
valorile colesterolului
total sunt mentinute la
nivelul < 3,5 mmol/Il
si/sau a LDL-
colesterolului <2 mmol/I
pe parcursul a cel putin 6
luni in an

Numarul de pacienti cu
hiperlipidemie si diabet
zaharat, la care valorile
colesterolului total sunt
mentinute la nivelul <
3,5 mmol/l si/sau a
LDL-colesterolului < 2
mmol/l pe parcursul a
cel putin 6 luni in
ultimul an x 100

Numarul total
de pacienti cu
hiperlipidemie
si diabet
zaharat, care
se afla sub
supravegherea
medicului de
familie in
ultimul an

5.3. Ponderea
pacientilor cu
hiperlipidemie si cu
cardiopatie ischemica la

Numarul de pacienti cu
hiperlipidemie si
cardiopatie ischemica
la care valorile

Numarul total
de pacienti cu
hiperlipidemie
si cardiopatie
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de pacienti cu
hiperlipidemie,
supravegheati de
medicul de familie
conform
recomandarilor
“PCN
Dislipidemiile”
(caseta 14,
algoritmul C.1.1)

cu hiperlipidemie,
supravegheati de
medicul de familie
conform recomandarilor
“PCN Dislipidemiile”
(caseta 14, algoritmul
C.1.1), pe parcursul unui
an

hiperlipidemie,
supravegheati de
medicul de familie
conform
recomandarilor “PCN

Dislipidemiile” (caseta

14, algoritmul C.1.1),
pe parcursul ultimului
an x 100

Nr. . . . Metode de calculare a indicatorilor
Obiective Indicatori . .
Numarator Numitor
care valorile colesterolului total sunt | ischemica,
colesterolului total sunt | mentinute la nivelul < | care se afla
mentinute la nivelul < 4,5 mmol/l si/sau a sub
4.5 mmol/l si/sau a LDL-colesterolului < | supravegherea
LDL-colesterolului < 2,5 | 2,5 mmol/I pe parcursul | medicului de
mmol/I pe parcursul a a cel putin 6 luni in familie n
cel putin 6 luni in an ultimul an x 100 ultimul an
6. | Majorarea ponderii | 6.1. Ponderea pacientilor | Numarul de pacienti cu | Numarul total
de pacienti cu cu hiperlipidemie veniti | hiperlipidemie veniti in | de adresari in
hiperlipidemie, care | in policlinica pe policlinica pe parcursul | policlinica, pe
beneficiaza de parcursul unui an si ultimului an si carora, | parcursul
educatie Tn domeniul | carora, in mod Th mod documentat, li | ultimului an,
hiperlipidemiei, in documentat, li s-a oferit | s-a oferit informatii ale pacientilor
institutiile de informatii (discutii, (discutii, ghidul cu diagnostic
asistenta medicala ghidul pacientului cu pacientului cu confirmat de
primara hiperlipidemie etc.) hiperlipidemie etc.) hiperlipidemie,
privind factorii privind factorii care se afla
modificabili de risc modificabili de risc sub
cardiovascular cardiovascular x 100 supraveghere
la medicul de
familie
7. | Cresterea numarului | 7.1. Ponderea de pacienti | Numarul de pacienti cu | Numar total de

pacienti cu
hiperlipidemie,
care se afla
sub
supraveghere
la medicul de
familie pe
parcursul
ultimului an
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ANEXE
Anexa 1. Evaluarea riscului cardiovascular total [20]

Figura 1. Diagrama SCORE (Systematic Coronary Risk Evaluation) pentru populatiile cu risc
Tnalt de BCV
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Figurile 2-5. Diagrame de risc crescut de folosit pentru a integra valorile HDL-colesterolului
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Anexa 2. Recomandari privind modificarea alimentatiei in scopul reducerii nivelului seric de

colesterol [9]

congelata (nu
conservate cu multa
sare), mazare,
porumb dulce,
boboase, cartof fiert
cu pielita, fructe in
stare proaspata,
legume (mazére,
fasole etc.), fructe
uscate, fructe
conservate cu
continut redus de
zahar, nuci, castane

data 1n 2 saptamani, fructe in
sirop, alune, migdale

Produse Recomandabile Utilizare moderata 1-3 Nerecomandate
ori/saptamana
Grasimi Toate grasimile Ulei de floarea soarelui, Unt de vaci, ulei de cacao,
trebuie limitate porumb, soia, masline, grasimi de origine
margarina cu continut sporit | animala, slanina, grasimi
de acizi alifatici nesaturati, hidrogenizate (in stare
paste si pateuri pentru tartine | solida)
cu continut redus de grasimi
Carne Carne de gaina, Carne de vaca, sunca, carne Grasime vizibila pe carne,
curcan, vitel, iepure, | de porc, carne de oaie, carne de porc grasa de pe
vanat, miel de lapte | pateuri nu mai frecvent de partea abdominala,
odata in saptamana (~180g) | salamuri afumate, carne
tocata, carne de rata, piele
de pasare
Peste Peste alb: cambala, | Peste prdjit, pateuri de peste, | Icre de pesti
sardina, scumbrie, crustacee — nu mai frecvent
evitarea pielii de o data in saptamana
Lactatele | Branza si cascaval Cascavaluri cu continut de Lapte integral uscat si
degresat, iaurt, grasimi <30%; Edam gauda, | condensat; cascavaluri
degresat, chefir, lapte smantanit nu mai topite, chefir gras
lapte degresat, albus | frecvent de o datd in
deou saptamana; 2 oud in
saptdmand
Supe Supe transparente, Supe din concentrate, supe Supe-piure, supe pe bulion
supe vegetariene de | din carnuri gras
casa
Paine, Paine integrala, Paine alba, dulciuri din Paine din faina de calitate
produse de | ovaz, produse din boabe, terciuri dulci, biscuiti | superioara, pateuri cu
panificatie | porumb, orez, pasta | semidulci, checuri, prajituri carne de porc si bovina,
muesli preparate pe margarind prajituri, checuri si
acceptata sau ulei vegetal — biscuiti preparati pe
nu mai frecvent de 2 ori in grasimi saturate
saptdmanad
Legume, | Toate legumele in Cartofi prajiti si uscati — Cartofi prajiti si uscati
fructe stare proaspata si preparat pe ulei vegetal — o preparati pe grasimi

animale, nuca de cocos
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Condimente

Arome s§i specii,
mustar, ardei otet,

Paste de carne si peste,
maioneza si smantana

Smantana obisnuita,
maioneza, sosuri pe unt

apa minerala,
bauturi nealcoolice
fara zahar, sucuri
fara zahar, bere fara
alcool

zahar, ciocolata degresata,
bauturi alcoolice

marinade hipocalorica, sos de tomate, sau smantana, cascaval
transparente sos de soia topit, ketchup

Dulciuri Substituitorii Compoturile dulci, dulceturi, | Ciocolata, inghetata de
zaharului, puding marmelada, miere, sirop, ciocolata, puding preparat
degresat, inghetata zahar, sorbit, glucoza, pe grasimi animale,
de fructe, peltea, fructoza bastonase de cocos
puding de lapte
batut, muss, beze

Bauturi Ceali, cafea slaba, Bauturi nealcoolice fara Cafea tare, ciocolata

obisnuita

Anexa 3. Echivalentul terapeutic al statinelor [20]

Figura 6. O revizuie sistematici si meta-analiza echivalentului terapeutic al statinelor:
reducerea procentuala a LDL-colesterolului versus doze
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ATOR = Atorvastatind: FLUVA = Fluvastatina; LOVA = Lovastatina; PRAVA = Pravastatina; SIMVA = Simvastatina;
ROSU = Rosuvastatina; PITA = Pitavastatind.
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Anexa 4. Ghidul pacientului cu dislipidemie

Dislipidemiile
(ghid pentru pacienti)
Introducere

Acest ghid include informatii despre asistenta medicalda si tratamentul dislipidemiilor
(dereglari ale nivelelor de lipide in singe) 1n cadrul serviciului de sanatate din Republica Moldova si
este destinat persoanelor cu colesterol sau trigliceride inalte; dar poate fi util si persoanelor care
doresc sa afle mai multe informatii despre aceste dereglari.

Ghidul va va ajuta sa intelegeti mai bine optiunile de ingrijire si de tratament, disponibile in
Serviciul de Sanatate. Aspectele in detaliu ce tin de maladie sau tratamentele necesare le puteti
discuta cu medicul de familie.

Indicatiile din ghid acopera:

e modul in care medicii trebuie sa stabileasca dacd o persoana are nivele alterate de lipide in singe;

e modul in care medicii trebuie sa estimeze riscul unei persoane de a dezvolta probleme de inima
sau vaselor ale inimii sau ale creierului, cum sunt atacul de cord sau accidentul vascular cerebral
(numite si ,,boli cardiovasculare”);

e modul in care stilul de viata (dieta, exercitiile fizice, fumatul) poate influenta concentratiile
lipidelor in singe;

e prescrierea medicamentelor pentru scaderea colesterolului sau trigliceridelor majorate;

e modul in care trebuie sa fie monitorizat nivelul lipidelor in singe.

Asistenta medicala de care trebuie sa beneficiati

Tratamentul si asistenta medicala de care beneficiati trebuie sa tind cont de necesitatile si
preferintele dvs. personale; aveti dreptul sa fiti informat pe deplin si sa luati decizii impreuna cu
cadrele medicale care vi trateaza. In acest scop, cadrele medicale trebuie si va ofere informatii
accesibile si relevante; sa va trateze cu respect, sensibilitate si cu loialitate si sa va explice pe inteles
ce este dislipidemia si care este tratamentul care vi se recomanda.

Informatia oferitd de cadrele medicale trebuie sd includd detalii despre avantajele si
eventualele riscuri In administrarea tratamentelor. Aveti dreptul sd puneti Intrebari si sd va
schimbati decizia referitoare la tratament, starea si conditia dvs. Preferinta dvs. pentru un tratament
anumit este importantd si medicul care va trateaza trebuie sa va sustind alegerea in masura in care
poate face acest lucru.

Impactul biologic al dislipidemiilor
Dislipidemiile reprezinta un important factor de risc cardiovascular. Parametrii considerati
cei mai semnificativi in dezvoltarea aterosclerozei sunt:
e cresterea colesterolului
e cresterea LDL-colesterolului
e scaderea HDL-colesterolului
e cresterea trigliceridelor
Ce sunt lipidele plasmatice?

Lipidele plasmatice sunt grasimi care circuld in singe in forma libera sau fixate de alte
substante.

Colesterolul este o grasime care se gaseste in orice celuld si care este necesar pentru a asigura
functionarea normald a organismului, formarea membranelor celulare, unor hormoni, vitaminei D,
acizilor biliari. Colesterolul se formeaza in ficat si de asemenea se contine in unele alimente (de
origine animald). Prin singe colesterolul este transportat cu ajutorul anumitor substante —
lipoproteine. Sunt doua grupuri mari de lipoproteine si este important sa le mentinem la nivele
normale pe ambele:

e lipoproteine de densitate joasd (LDL-colesterol sau “colesterolul rau”), cresterea carora in
singe duce la sedimentarea colesterolului pe peretele intern al arterelor cu formarea placilor
de ateroscleroza si la sporirea riscului de dezvoltare a bolilor cardiovasculare;
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e lipoproteine de densitate 1nalta (HDL-colesterol sau “colesterolul bun”), care transporta
colesterolul inapoi la ficat pentru a fi utilizat, si cresterea carora in singe scade riscul de
aparitie a bolilor cardiovasculare;

Trigliceridele sunt grasimi care reprezintd sursa acizilor grasi liberi, care la rindul lor constituie
rezerva de energie pentru muschi.
Ce sunt lipide plasmatice crescute?

Cresterea nivelului de colesterol in singe este periculoasd prin majorarea riscului de
imbolnavire si riscului de mortalitate prin boalad cardiovasculara (de exemplu prin atac de cord (cind
este Tmpiedicata irigarea cu singe a inimii), atac vascular cerebral (cind este Impiedicata irigarea cu
singe a creierului) sau ruptura de artera magistrald afectatd de ateroscleroza). Cel mai inofensiv
nivel de colesterol este recunoscut a fi sub 5 mmol/l, iar a LDL-colesterolului sub 3 mmol/l.

Cresterea trigliceridelor reprezinta un factor de risc pentru dezvoltarea atit a patologiei
cardiovasculare, cit si a pancreatitei acute. Valorile trigliceridelor plasmatice se recomanda a nu
depasi 1,7 mmol/I.

HDL-colesterolul isi realizeaza efectele protectorii daca valorile plasmatice nu sunt mai mici
decit 1,0 mmol/l pentru barbati si decit 1,3 mmol/l pentru femei.

Cum se depisteaza dislipidemia?

Deoarece cresterea ca atare a lipidelor in singe nu are simptome, multe persoane nu banuiesc
ca au aceasta problema. Pentru depistarea precoce a acesteia se efectuiaza screening-ul (controlul de
rutind al lipidelor in singe dupd o foame de 12 ore) o datd la cinci ani, la toate persoanele peste 18
ani, iar in cazul depistarii nivelelor crescute — anual sau mai frecvent (conform indicatiilor
medicului sau la adresarea pacientului pentru aparitia simptomelor de boala cardiovasculara sau
reactii adverse la tratament etc.).

Cum se apreciaza riscul cardiovascular?

Alaturi de dislipidemie alti factori de risc cum sunt virsta, sexul, hipertensiunea arteriala,
fumatul etc. isi aduc aportul in dezvoltarea bolii cardiovasculare, inclusiv ale consecintelor fatale
ale acestei boli. Societatea Europeana de Cardiologie a elaborat un test rapid si accesibil pentru
aprecierea riscului personal de evenimente cardiovasculare fatale pe o perioada de 10 ani. In acest
scop medicii de familie, medicii specialisti si chiar pacientii vor folosi diagramele SCORE
(Systematic Coronary Risk Evaluation) pentru tarile europene cu risc inalt. Orice persoana cu risc
>5% comportd un risc crescut de deces prin boala cardiovasculard Tn urmatorii 10 ani.

Daca sunteti pacient cu boald cardiovasculara (cu afectare aterosclerotica de artere ale
inimii, creierului, membrelor inferioare sau de oricare alta localizare), sau cu diabet zaharat de tip 2
sau de tip 1 cu microalbuminurie, sau cu crestere marcata a unui singur factor de risc (tensiune
arteriald >180/110 mm Hg; colesterol >8 mmol/l; LDL-colesterol >6 mmol/l), atunci sunteti
considerat persoana cu risc cardiovascular crescut si nu necesitati aprecierea acestuia cu ajutorul
diagramelor SCORE.

De ce trebuie sa ne cunoastem riscul cardiovascular?

Este important a cunoaste nivelul riscului cardiovascular pentru a aprecia care masuri
trebuie 1Intreprinse pentru fiecare pacient in parte, iar estimarea repetatd a acestuia este
recomandabila pentru evaluarea controlului eficacitatii masurilor nefarmacologice si farmacologice
intreprinse intru reducerea riscului absolut.

Daca sunteti o persoana cu un risc SCORE <5% veti fi Incurajat sa pastrati un mod de viata
sanatos pentru a mengine colesterolul in singe sub 5 mmol/l si LDL-colesterolul sub 3 mmol/I.

Daca aveti un risc SCORE >5% medicul va va recomanda sa initiati schimbari ale stilului de
viata cu accent, in primul rind, asupra dietei cu un nivel scazut de colesterol si a activitatii fizice
dozate. Peste 3 luni se va controla din nou nivelul lipidelor plasmatice: daca riscul va scadea sub
5% veti continua modul sanatos de viata, daca insa riscul va ramine >5% medicul va va recomanda
adaugator la masurile privind modul de viata si un tratament medicamentos pentru a reduce
grasimile in singe si riscul cardiovascular.
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Daca sunteti pacient cu boald cardiovasculara, sau cu diabet zaharat de tip 2 sau de tip 1 cu
microalbuminurie, sau cu crestere marcata a unui singur factor de risc, vi se va recomanda un
tratament medicamentos asociat de schimbarea stilului de viata.

Modificarea stilului de viata pentru reducerea lipidelor in singe i riscului cardiovascular total

Discutiile privind necesitatea modificarii stilului de viata vor fi efectuate de catre medicul de
familie sau asistenta medicald pe intelesul dvs., recomandarile vor fi consolidate sistematic la
fiecare vizita la medic, iar eforturile si progresele dvs. vor fi incurajate.

Renuntarea la fumat
In cazul in care fumati, medicul de familie sau asistenta medicala va insista la renuntarea
fumatului si trebuie sa va ajute sd faceti acest lucru. Fumatul sporeste semnificativ riscul de a
dezvolta boli de inima sau de plamani.
O dieta saniatoasa va include (anexa 2)
v’ o varietate larga de alimente
v’ ajustarea aportului caloric pentru a preveni excesul ponderal; Tncurajarea consumului de
fructe, legume, cereale si paine integrald, peste (in special peste gras), carne slaba si produse
lactate degresate
v" inlocuirea grasimilor saturate (animaliere) cu grasimi mono- si polinesaturate (vegetale si
marine)
v" reducerea aportului de sare de bucatarie la persoane cu hipertensiune arteriala sub 6 g/zi;
Exercitiul fizic
Efortul fizic moderat la aer curat (mers la pas rapid, not, ciclism, schi, patinaj etc.) de cel
putin 30 de minute pe zi, nu mai rar de 3 zile in sdptamana, va va ajuta sd reduceti greutatea
corpului, sd preveniti aparitia diabetului zaharat, sa micsorati trigliceridele si sa majorati HDL-
colesterolul in singe.
Greutatea corpului
Trebuie sa tindeti spre o reducere a greutatii corpului daca indicele de masa corporald (IMC
= raportul greutatii corpului [in kilograme] la indltime [in metri] la patrat) >25 kg/m?, n special
daca IMC >30 kg/mz, si daca circumferinta taliei >88 cm la femei s1 >102 cm la barbati.
Depuneti efort pentru mentinerea greutdtii corpului, daca IMC <25 kg/m2 si circumferinta
taliei = 80-88 cm la femei si 94-102 cm la barbati.
Tensiunea arteriala si glucoza in singe
Pentru asigurarea unui nivel inofensiv al riscului cardiovascular total valorile tensiunii
arteriale trebuie mentinute sub 140/90 mm Hg si, respectiv, sub 140/85 mm Hg la pacientii cu
diabet zaharat; iar nivelul glucozei in singe trebuie sa fie mentinut sub 6 mmol/I.
Alcoolul
Daca consumati cantitati mari de alcool, medicul de familie sau asistenta medicald va va
recomanda sa reduceti cantitatea (o cantitate mare de alcool se considerda mai mult de 21 de unitati
pe saptamind, pentru barbati, si 14 unitati pe saptamina, pentru femei). O unitate de alcool este
egala cu 300 ml de bere, 150 ml de vin sau 50 ml de bauturi spirtoase tari. Reducerea cantitatii de
alcool poate sa preintimpine cresterea tensiunii arteriale, trigliceridelor in singe si respectiv riscul de
aparitie a bolilor cardiovasculare si a pancreatitei acute.
Sarea
Daci suferiti de hipertensiune arteriald medicul de familie sau asistenta medicald trebuie sa
va recomande sa reduceti cantitatea de sare din mincare sub 6 g/zi, ca metoda de scadere a tensiunii
arteriale. Cantitati mari de sare se gasesc si in unele alimente preparate, deci trebuie sa cititi cu
atentie eticheta produselor, pentru a verifica cantitatea de sare.
Tratamentul medicamentos al dislipidemiei
Daca aveti indicatii pentru inifierea unui tratament medicamentos cu preparate care reduc
lipidele in singe, medicul de familie, alte cadre medicale sau farmacistul va vor oferi informatii cu
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privire la eficienta diverselor medicamentelor si referitoare la posibilele efecte secundare, pentru a va
implica in selectarea tratamentului dvs.

Atentie! Tratamentul dislipidemiei trebuie sa fie nsotit de modificari ale stilului de viata!

Scopul tratamentului

Scopul tratamentului este de a va reduce valorile colesterolului sub nivelul de 5 mmol/l si
LDL-colesterolului sub 3 mmol/I, sau respectiv sub 4,5-4,0 mmol/l si 2,5-2,0 mmol/l, daca sunteti o
persoana cu risc cardiovascular inalt. Valorile trigliceridelor se recomanda sa fie mentinute sub 1,7
mmol/l si HDL-colesterolul nu mai mic decit 1,0 mmol/I la barbati si 1,3 mmol/I la femei.
Utilizarea diferitelor medicamente

Din cele cinci grupe de preparate folosite in tratamentul dislipidemiilor, actualmente doar
doua (statinele si fibratii) sunt disponibile in farmaciile Republicii Moldova. Pentru reducerea in
singe a nivelelor colesterolului total si LDL-colesterolului se indica statinele, sechestrantii de acizi
biliari si inhibitorii selectivi ai absorbtiei colesterolului. Pentru scaderea trigliceridelor marite si
cresterca HDL-colesterolului se utilizeaza in principal fibratii si formele retard ale acidului
nicotinic, precum si uleiurile de peste (acizii grasi omega-3).

Continuarea sau intreruperea tratamentului

Scopul tratamentul este scaderea lipidelor la nivelele tintd sus numite si mentinerea
permanentd a lor la aceste nivele. S-ar putea sa doriti sd reduceti doza sau sa intrerupeti
administrarea medicamentelor in favoarea modalitatilor de schimbare a stilului de viata, pentru a
reduce grasimile in singe (exercitiile, dieta, reducerea greutitii corpului). In general, merita sa va
continuati tratamentul, daca acesta scade lipidele, chiar daca nu ati atins nivelele-tinta, in timp ce un
mod sanatos de viata este conditia obligatorie in atingerea valorilor-tinta in toate situatiile.

Administrarea medicamentului poate fi intrerupta doar dupa ce ati discutat cu medicul de
familie, deoarece Intreruperea brusca poate fi periculoasa. Medicul de familie va va recomanda, de
obicei, sa reduceti sau sd Intrerupeti tratamentul doar daca riscul de atac de cord, de accident
vascular cerebral sau de pancreatita acuta nu este mare si lipidele sunt sub control.

Reactii adverse la tratament

In cazul aparitiei reactiilor adverse, medicul va recurge la reducerea dozelor sau chiar la
suspendarea preparatului cu indicarea unui alt remediu sau vd va recomanda doar menfinerea
riguroasa a schimbdrilor stilului de viata.

La administrarea statinor si inhibitorilor selectivi ai absorbtiei colesterolului desi rar, dar pot
aparea efecte adverse musculare cu dureri, incorddri, crampe musculare sau majorari ale nivelelor
enzimelor ficatului — transaminazelor. Riscul poate creste la combinarea preparatelor cu fibrati sau
acid nicotinic, cu unele antibiotice, antifungice, imunomodulatoare, contraceptive orale etc.
Sechestrantii de acizi biliari si fibratii pot provoca simptome gastro-intestinele — dureri abdominale,
indigestie, flatulentd, meteorism, iar fibratii - si aparitia calculilor colesterolici biliari. Acidul
nicotinic, in special in doze mari pot mari glucoza, acidul uric si transaminazele in singe, provoaca
simptome cutanate — hiperemia fetei, eruptii cutanate, senzatii de prurit sau bufeuri.

La aparitia simptomelor adverse care pot fi observate de dvs. pe parcursul tratamentului este
necesar sd va adresati medicului de familie pentru a intreprinde masuri corespunzatoare de
investigare si de schimbare a tacticii terapeutice.

Atingerea nivelului-tinta

Daca ati atins s1 mentineti nivelele-tintd ale grasimilor plasmatice, este necesar sa faceti un examen
obligatoriu anual la medicul de familie. Tn timpul acestei vizite vi se vor oferi consultatii, veti avea
posibilitatea de a pune intrebari despre tratamentul dvs., de a discuta eventualele simptome sau
efecte secundare pe care le-ati observat etc.

Informatii despre dislipidemie gasiti pe paginile WEB ale:
Ministerului Sanatatii din Republica Moldova: http://www.ms.gov.md
Societatii Europene de Ateroscleroza: http://www.esaonline.org
Asociatiei Americane a Inimii: http://www.americanheart.org
Organizatiei Mondiale a Sanatatii: http://www.who.int
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