MEDICINSKA RIKTLINJER

Lipider

\(U
V GOTALANDSREGIONEN

Reviderat juni 2009, ersatter tidigare utgavor.

Faststallda juni 2009 av Lakemedelskommittén i Vastra Gotalandsregionen

Riktlinjer for behandling med lipidsankande
lakemedel vid prevention av hjart-karlsjukdom

Bland lipidsdnkande lakemedel ar
statiner bast dokumenterade vid
prevention av hjart-karlsjukdomar.

Den aktuella prisbilden har tillsammans
med dokumentation betydelse for
kostnadseffektiv terapi och val av
preparat. Simvastatin rekommenderas
som forstahandsval av terapigruppen
for hjarta-karl i Vastra Gotaland.

Nar skall man mata
blodlipider?

Befolkningsinriktad screening av hyperkoleste-
rolemi saknar idag ett vetenskapligt underlag
vad betraffar klinisk nytta och kostnadseffekti-
vitet. Blodlipider skall endast matas om indika-
tion for lipidsankande behandling kan finnas. |
synnerhet bor de riskgrupper som definieras i
faktarutan nedan fokuseras.

Riskgrupp 1
© Etablerad kranskarlssjukdom
© Annan aterosklerotisk sjukdom
© Diabetes mellitus
© S-kolesterol >8,0 mmol/L

eller LDL-kolesterol >6,0 mmol/L
© Familjar hyperkolesterolemi

Riskgrupp 2

Personer med hog risk for att

utveckla kranskarlssjukdom pa

grund av andra riskfaktorer:

© Hypertoni

© Rokning

© Overvikt, sarskilt bukfetma
bukomfang man >102 cm;
kvinnor >88 cm

© Kronisk njursjukdom

© Uttalad arftlighet for kranskarls-
sjukdom (mé&n yngre an 55 ar,
kvinnor yngre an 65 ar)

Hog risk enligt Score-diagrammet
(se nasta sida)

Vad skall matas? Fasteprov ar onskvart
© Kolesterol

© Triglycerider

© HDL-kolesterol

© LDL-kolesterol

© (apoB, apoAl, apoB/apoAl)

Onskvard niva

© Kolesterol <5,0 mmol/L
(Riskgrupp 1 <4,5 mmol/L)

© LDL-kolesterol <3,0 mmol/L
(Riskgrupp 1 <2,5 mmol/L)

© apoB <0,9 mg/mL
apoB/apoAl <0,8 for man,
<0,7 for kvinnor

Indikatorer for 6kad risk

© Triglycerider >1,7 mmol/L

© HDL-kolesterol <1,0 mmol/L fér man,
samt <1,3 mmol/L for kvinnor

Tre viktiga observanda:

© Blodlipider skall endast matas om
indikation for lipidsénkande
behandling kan finnas.

© Livsstilsrad rorande rokstopp, kostval
och okad fysisk aktivitet &r angeldget
vid all form av prevention av
hjart-karlsjukdom.

© Preventiv behandling med statiner
skall endast ges till riskgrupperna som
definieras i faktarutan Riskvardering.

Malsattning med intervention &r i forsta hand
att na dnskvarda nivaer av kolesterol och
LDL-kolesterol. For patienter i riskgrupp 1 ar
malvardet for LDL-kolesterol 2,5 mmol/L och
totalkolesterol 4,5 mmol/L. Fér unga patienter
med etablerad karlsjukdom boér en malniva for
LDL-kolesterol pa <2,0 mmol/L évervagas. For
patienter med akut koronart syndrom finns
visst vetenskapligt stod for statinbehandling
oberoende av kolesterol-nivaer. Hoga trigly-
cerider och lagt HDL-kolesterol &r indikatorer
for dkad risk och kan stérka indikationen for
behandling.

Kvoten apoB/apoAl &r generellt en stark
riskindikator och har vissa fordelar framfor
LDL/HDL. | synnerhet vid kombinerad hyper-
lipidemi, eller om det &r svart att fa fasteprov,
kan apoB/ApoAl vara av varde. LDL kan ej be-
raknas om S-triglycerider ar >4,0 mmol/L. For
att styra behandling kan apoB vara ett alterna-
tiv till LDL (malvarde apoB <0,9 mg/mL). Det
vetenskapliga underlaget for att styra behand-
lingen med kvoten &r fortfarande otillrackligt.

Utredning/behandling
Annan orsak ska &vervagas t ex diabetes,
hypothyreos, leversjukdom, njursjukdom
och vissa lakemedel (t ex progesteron,
anabola steroider och kortikosteroider).

Hyperlipidemi &r inget isolerat fenomen
utan skall ses och behandlas som en del av den
totala riskprofilen.

Basen for all behandling &r icke farmako-
logiska atgarder med aktiv intervention mot
tobaksrokning, for battre kost, dkad motion
och viktreduktion. Dessa atgarder har oftast
moderat effekt pa kolesterol och LDL-kolesterol

och mera uttalad effekt pa triglycerider och
HDL-kolesterol. Med en kombination av atgar-
der kan en battre effekt erhallas.

Lakemedelsbehandling ar oftast indicerad
vid etablerad karlsjukdom, vid familjar hyper-
kolesterolemi och vid diabetes (riskgrupp 1).
For individer i riskgrupp 2 bor i forsta hand livs-
stilsmodifierande atgarder initieras. For denna
riskgrupp bor dock farmakologisk behandling
Overvagas om den totala risken for kardiovas-
kuldr dod ar >5% pa tio ar. Riskvardering kan
goras med hjalp av de riskdiagram som utveck-
lats (se nasta sida).

Man och kvinnor med samma risk ska
behandlas lika.

Patienter med uttalad hypertriglyceridemi
(S-TG >8 mmol/L) l6per risk for att utveckla
akut pankreatit. Bakomliggande metabol rubb-
ning bor utredas. Ofta bor ocksa dessa patien-
ter remitteras till Iakare med speciellt intresse
for lipidrubbningar.

Hos aldre ar behovet av individualise-
rad behandling ofta storre med hansyn till
samsjuklighet, polyfarmaci och livskvalitet.
Dokumentation av effekt av lipidsénkande
terapi i sekundarprevention finns upp till
80 ars alder.

Statiner

Statiner ar forstahandsmedel vid hyperkoleste-
rolemi och kombinerad hyperlipidemi. Statiner
sanker effektivt LDL-kolesterol medan effekten
pa triglycerider oftast ar liten. Statiner har
ocksa en viss HDL-hojande effekt.

REGIONALA'MEDICINSKA RIKTLINJER. Pa uppdrag utarbetar regiongemensamma expertgrupper riktlinjer inom strategiskt viktiga diagnosgrupper.
Riktlinjerna faststalls efter horande av berérda medicinska sektorsrad och regionala terapigrupper samt Program- och prioriteringsradet.




Simvastatin ar val dokumenterat och har lagt
pris och skall darfér anvandas i forsta hand.
Startdos 20 mg med dostitrering till 40 mg,
beroende pa terapisvar. Ibland kan 10 mg
vara tillrackligt. Maxdos 80 mg ar godkant
men 6kad risk for biverkningar foreligger.
For primarprevention till patienter i riskgrupp
2 bor dosen i allménhet ej éverskrida 40 mg.

Biverkningar

Vanligaste biverkan &r transaminasstegring,
varfor transaminaser bor kontrolleras fore
behandling, samt inom 6 manader och vid
dosjustering. Muskelsmartor férekommer och i
mycket sallsynta fall rhabdomyolys. Interaktion
med bl a fibrater, cyklosporin och erytromycin
okar risken for muskelbiverkningar.

lipidemi. Om kombinationen bed®ms indicerad
bor 6kad observans avseende statinrelaterade
muskelbiverkningar iakttagas.

Bland fibrater &r gemfibrozil bast dokumen-

terat i kliniska studier. Ovriga fibrater ar fenofi-
brat och bezafibrat.

Biverkningar

Gastrointestinala besvar &r vanligt. Okad risk
for gallsten. Kontroll av transaminaser rekom-
menderas vid insattning och i samband med
ordinarie lipidkontroller.

Nas inte malvardena bor insatserna riktas
mot andra riskfaktorer snarare an att oka
till maximal dos av statin.

Hos patienter med etablerad ateroskleros
och hoga utgangsvarden eller vid familjar
hyperkolesterolemi nas ibland inte malvarden
ens med maxdos simvastatin. Mer potenta och
dyrare statiner ar da indicerade. Atorvastatin
ges i dosintervallet 20-80 mg, och rosuvastatin
10-40 mg. | hdgsta dos kan LDL-kolesterol
sankas med 50-60%. Atorvastatin har mera
dokumentation avseende effekt pa morbiditet
och mortalitet. | maxdos har rosuvastatin en
nagot storre effekt pa LDL och apoB.

Kolesterolabsorptionshammare

Hos patienter i riskgrupp 1 som inte nar mal-
varden med hog dos statin kan kombinations-
behandling med statin och ezetimib ¢vervagas.
Morbiditets- och mortalitetsstudier saknas for
ezetimib bade i mono- och kombinationsterapi.

Gallsyrabindare (resiner)

P& grund av obehaglig smak och konsistens
samt gastrointestinala biverkningar anvands
gallsyrabindande resiner séllan i monoterapi.
| kombination med statin vid hyperkolesterol-
emi utgodr de ett alternativ till kolesterol-
absorptionshammare.

Fibrater

Behandling med fibrater &r aktuellt vid uttalad
kombinerad hyperlipidemi eller vid uttalad
hypertriglyceridemi, sarskilt i kombination med
lagt HDL-kolesterol. | denna patientgrupp finns

kliniska studier som visat minskad kardiovasku- Nikotinsyrapreparat

lar morbiditet.
Kombinationsbehandling med fibrat och
statin kan bli aktuellt vid kombinerad hyper-

Full effekt av statinbehandling nas inom 3
veckor. Att starta behandling med statin vid
etablerad hjartsvikt &r i allmanhet inte indicerat.
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Anvisningar for SCORE-diagrammet
Risken att do till foljd av kranskarlssjukdom eller
stroke under en 10-arsperiod kan uppskattas med
SCORE diagrammet. Risken ar beroende pa alder,
kon, rokning, totalkolesterolniva och systoliskt blod-
tryck. Om den totala 10-ars risken ar >5% (hogrisk
men utan manifest karlsjukdom, riskgrupp 2) bor
man forutom att ge livsstilsrad dven overvéaga far-
makologisk behandling.

| dldergruppen 60-65 ar rekommenderas 10% som
gransen for hog risk. For yngre individer kan man

med fordel anvénda den relativa risken. For patien-
ter med diabetes bor den fran diagrammet skatta-
de risken multipliceras med 5 for kvinnor, med 3 for

vardet i tabellen med faktor 5 for bagge konen.

Adapted from the Full Text of the European Guidelines on CVD Prevention. Fourth Joint Task Force of the European Society of Cardiology and other

societies on CVD prevention in clinical practice. Graham I, Atar D, Borch-Johnsen K et al. Eur J Cardiovasc Prev Rehabil. 2007;14 Suppl 2:51-113.
Reproduced with permission of the European Society of Cardiology. © 2007 ESC

Det svenska SCORE-diagrammet inkluderar inte HDL-kolesterol. | den europeiska versionen finns dven riskdiagram baserat p& kvoten total-
kolesterol/HDL-kolesterol (Conroy et al, 2003) | de europeiska riktlinjerna finns ocksa ett diagram fér att berdkna relativ risk (Graham et al, 2007).

Tabell for berakning av den relativa risken for kardiovaskular mortalitet.
Kan anvéandas oberoende av alder och kén.

ié;: Icke-rokare Rokare

£ 180 3 4 4 5 6 6
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2T 160 2 4 4 4
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% 120 2 2 2

g 4 5 6 7 8 4 5 6 7 8
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Total kolesterol, mmol/L Total kolesterol, mmol/L

man. Efter genomgangen hjartinfarkt multipliceras

Nikotinsyrapreparat anvands séllan vid behand-
ling av hyperkolesterolemi pa grund av biverk-
ningar. Nikotinsyra kan reducera LDL-kolesterol
med upp till 30%, triglycerider med 20-80%
och hoja HDL-kolesterol med 15-25%.
Indikationen &r framfor allt uttalad kombine-
rad hyperlipidemi, da& eventuellt i kombination
med statin, samt vid uttalad hypertriglyceri-
demi. Anvandningen begransas av framfor allt
besvarande flush samt risk for forsamrad glu-
kostolerans. En minskad morbiditet i hjartsjuk-
dom vid behandling med nikotinsyra ar dock val
dokumenterat i flera studier. Nyare beredningar
kan i viss utstrackning minska biverkningarna.
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