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W pracy na podstawie opisu pacjenta z niealkohgla@ioroly watroby,
omowiono wskazania i przeciwskazania do stosowastatyn u chorych
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Statyny (inhibitory reduktazy 3-hydroksy-3-metylbsgrylo-koenzymu A,
HMG-CoA) s lekami o udowodnionym znaczeniu w prewencji piervep
i wtornej choréb rozwijajcych sé na podiau miazdzycy tetnic, a zwlaszcza -
choroby niedokrwiennej sercaa $0 jedne z najezciej stosowanych lekéw
na catymswiecie, poza skuteczioia ich dziatania podkiana jest wygoda ich
stosowania — zazwyczaj raz dziennie w formie dajstntake wysoki poziom
bezpieczéstwa takiej terapii. W badaniach klinicznych zk&zenie aktywnszi
aminotransferaz jest notowane u 20-30 na 1000ofeach statynami [4].
W pracy przedstawiono przypadek pacjenta z niealkotn chorola watroby
u ktérego w leczeniu stosowano statyn

OPIS PRZYPADKU

Pacjent 53-letni zostat prayy do naszej Kliniki z powodu wysokich wast
glikemii i podwyzszonych dinienia ttniczego. Od 10 lat chory byt leczony
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z powodu cukrzycy typu 2, choroby niedokrwiennejrcaei naddinienia
tetniczego. W leczeniu przyjmowat: ramipril - 10mghdp omeprazol -
20mg/dol, simwastatyg - 40mg/dok, glimepiryd - 4mg/dol, metformirg -
850mg/dohk, bisoprolol - 10mg/doy) kwas acetylosalicylowy - 75mg/deb
i hydrochlorotiazyd 25 - mg/deb

W dniu przygcia cgnienie ttnicze wynosito 160/100 mmHg. Temperatura
ciata byla prawidiowa i wynosita 36,6 stopni Cetsja. Chory byt otyly. BMI
wynosito 39 kg/m. Akcja serca byta miarowa o gstasci 80/min. Nad polami
ptucnymi styszalny byt szmerepherzykowy. Powitoki jamy brzusznej byly
migkkie, bez patologicznych opordéw, nie stwierdzangaeidw otrzewnowych.
Watroba byta powgkszona i wystawata 1 cm parj prawego tukuzebrowego
w linii srodkowo-obojczykowej. W badaniach laboratoryjnydirae morfologii
krwi zylnej byt prawidtowy. Wskaniki wydolnosci nerek i gospodarki wodno-
elektrolitowej zawieraty giw granicach wartici referencyjnych.

Natomiast wskaniki  funkcji watroby wskazywaly na jej uszkodzenie.
Aktywnos¢ enzymatyczna aminotransferazy alaninowej (ALAT) nagita
102 U/l (norma 10-40 U/l), natomiast aminotransdgrasparaginowej (ASPAT)
46 U/l i gamma - glutamylotranspeptydazy 70 IUdlo{ma poniej 71 U/).
Stezenie bilirubiny catkowitej byto podwiszone i wynosito 1,52 mg/dl (norma
ponizej 1mg/dl), natomiast bilirubiny bezgredniej 0,37 mg/dl (norma pormj
0,2 mg/dl). Poziom fosfatazy alkalicznej (ALP) ihgelrogenazy mleczanowej
(LDH) byt prawidtowy. W lipidogramie mana byto obserwowapodwyzszony
poziom cholesterolu catkowitego 222 mg/dl i trigligdow 272 mg/dl (norma
ponizej 200 mg/dl), przy prawidtowym poziomie HDL i LDPoziom INR i czas
protrombinowy byly prawidlowe, natomiast czas kaolvo-kefalinowy byt
przedhzony do 50 sek (norma 29-40 sek).

Aktywnos¢ kinazy kreatynowej (CK) byta prawidtowa i wynosid&r2 U/l
(norma 25-195). Miana przeciwciat anty-HBs, antyd;l@nty-HCV i przeciwko
Toxoplasma gondii w klasie IgM byly ujemne. Przedmta anty CMV w klasie
IgG byty wysokie 204 U/ml, przy prawidtowymegeniu przeciwciat anty CMV
w klasie IgM. S¢zenie hemoglobiny glikolizowanej byto wysokie i wysio
8,2%, co swiadczytlo o niezadowalagej kontroli cukrzycy. W leczeniu
zastosowano dodatkowo insuim przediionym okresie dziatania - glargin
18 jednostek/dad

Badanie endoskopowe nie wykazalo obdchozmian patologicznych
w gérnym odcinku przewodu pokarmowego. choremu wgkm dodatkowo
badanie ultrasonograficzne jamy brzusznej, ktéréwigodzito podejrzenie
powiekszenia wgtroby. Obserwowano wzmong echogenicznit tego narzdu,
nie stwierdzono zmian ogniskowych. Wiefkagledziony byta prawidtowa.

Zapis elektrokardiograficzny byt prawidiowy. Badanradiologiczne klatki
piersiowej nie wykazato obecfm zmian patologicznych.

W leczeniu stosowano simwastatyrpomimo cech uszkodzenia atroby.
Uszkodzenie wtroby wynikato z obecriwi niealkoholowej sttuszczeniowej
choroby watroby lub zakaenia CMV.
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OMOWIENIE

Odsetek grenych dla zycia powikiar leczenia hipolipemizagego przy
uzyciu statyn jest bardzo niewielki, jednak niezma catkowicie pomigt ryzyka
zwlaszcza dotyerego ich toksycznego wptywu na atwobe i migsnie
szkieletowe. Dyskusja na temat objawéw ubocznychgowmata na dobre
po wycofaniu z #ycia w 2002 roku ceriwastatyny, ktorej objawy niggoane
przewayly nad spodziewanymi korggiami. W literaturze przedmiotu dominuj
opisy przypadkéw postatynowej miopatii z jej najgnejsz forma przebiegu
pod postaai rabdomiolizy.

U naszego pacjenta obserwovaly podwyszory aktywnaé transaminaz,
ktéra mogta wynik& badz z przebytego zakenia wirusem cytomegalii,ablz
mie¢ zwiazek z niealkoholow stluszczeniow chorola watroby (NAFLD).
Choroba ta agto wystpuje u otytych pacjentow z cukrzytypu 2 lub zespotem
metabolicznym oraz podvigzonym stzeniem lipoprotein w surowicy krwi [1].

Doniesienia dotyce hepatotoksyczgoi statyn § wciaz rozbiezne.
W licznych badaniach klinicznych obserwowano ponagykrotny wzrost
aktywnaici transaminaz tylko u okoto 1% chorych przyjawyjch te leki [6].
Metaanaliza bada dotycacych toksycznéci statyn [4] wykazata
nieprawidtowdci w aktywndci transaminaz u 1,14% pacjentéw stasuygh leki
tej grupy (placebo — 1,05%). W przypadku fluwastgtpdsetek ten byt wkszy
i wynosit 1,13% wobec placebo 0,29%.

Ze wzgkdu na powszechidé stosowania lekéw tej grupy, trudno pomgin
tu mazliwosé wystepowania predyspozycji do nieprawidtoged
w laboratoryjnych badaniach funkcji atvoby spowodowanej przez inne leki
i choroby. Stwierdzono bowiemie poza statynami na istotny wzrost aktyéeio
transaminaz magmie¢ wplyw nie tylko leki takie jak: azytromycyna, iriiiory
proteazy, leki przeciwwirusowe oraz troglitazonakze stany chorobowe, $nod
ktorych naley wymienic zakaenie wirusem HIV, stluszczenieatwoby, ostre
zapalenie gcherzyka zélciowego, zapalenie trzustki wynikge z kamicy
z0lciowe] oraz zawal minia serca. Umiarkowany wzrost aktyvéoD
transaminaz mee mie zwiazek z nadagywaniem alkoholu, zak&niem wirusem
WZW typu C oraz prawdopodobnie autoimmunologiczrgapaleniem ‘atroby
[6]. Z drugiej strony obserwowano wplyw stosowanigorwastatyny
na obnkenie aktywnéci transaminaz u pacjentow z niealkohodow
stluszczeniow chorola watroby [5].

W praktyce klinicznej ogsto obserwuje si pacjentow z zespotem
metabolicznym u ktérych ryzyko choroby wimwej jest wyjciowo wysokie.
Tacy pacjenci, w wikszasci przypadkow, powinni otrzymywsastatyny jako leki
obnizajace prawdopodobigstwo wystpienia ostrych epizodéw wieowych.
Dodatkowo jednak u wielu z nich, tak jak w przypadkaszego chorego,
stwierdza si ultrasonograficzne cechy stluszczeniatraby oraz laboratoryjne
wskazniki nieprawidtowdci funkcji tego narzdu, mogce wynik& z wielu
przyczyn. W takich sytuacjachatpliwosci budzi stosowanie lekdéw o raovym
potencjale hepatotoksycznym. Przed klinigystoi trudny wybér pomgdzy
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mozliwosécia minimalizacji ryzyka lub ograniczenia pepti choroby wiécowej
przy wyciu statyn oraz prawdopodohswem nasilenia cech uszkodzenia
watroby zwiazanych z dziataniem tych lekow.

Niealkoholowa choroba atroby jest najcgstsz chorola  watroby
i wystepuje u jednej trzeciej Amerykanéw. Choroby sercadzyh sa gtdwnymi
przyczynami zgonéw u chorych z niealkoholpvehorola sttuszczeniow
watroby. W kilku badaniach, w ktérych stosowano atstatyr, rosuwastatyg
i prawastatya przez okres 6 do 21 miesy, wykazano normalizagipktywnaci
aminotransferaz nawet u 78% pacjentdw co wskazuge, wyniki testow
watrobowych mog sig¢ poprawt wraz z korekej dyslipidemii [2].

Stluszczenie wtroby maze by akceleratorem zespolu metabolicznego
w szczegolnéci  cukrzycy typu 2 i niedokrwiennej choroby serca.
W rzeczywistdci istnieje znacznie wksze prawdopodobistwo, ze chory
Zz NASH umrze przedwczeie z powodu powikla sercowo-naczyniowych
miazdzycy niz w skutek marskiei watroby lub raka wtrobowokomérkowego.
Metaboliczne i kardiologiczne korggi ze stosowania statyn przemgyap
ryzyko ich hepatotoksycz8oi. Z drugiej strony nie nabky ignorowa
sporadycznego wygbowania powzanych uszkodzgé watroby w  wyniku
stosowania statyn. Zgodnie ze stanowiskiem Livempdex Panel zaréwno
zdekompensowana marsko watroby, jak i ostra niewydolrié watroby
sa przeciwskazanami do stosowania statyn [3].

Generalnie w czasie stosowania statyn wskazanaystmatyczna kontrola
wskaznikdw funkcji watroby i ewentualna rezygnacja ze stosowania statyn,
w przypadku istotnego podusgzenia aktywngci enzymow vgtrobowych.

A. Prystupa, A. Grzywa-Cenhiska, J. Mosiewicz

SHOULD STATINS BE APPLIED IN PATIENTS WITH HEPATIC [HEASE? — DISCUSSION
BASED ON CASE REPORT

Summary

A patient was admitted to the Clinic due to symptoaistype 2 diabetes and arterial
hypertension. Based on the results of laboratoris teasd imaging examinations, non-alcoholic
fatty liver disease was diagnosed. Despite theufeatof liver damage the patient was treated with
statin. Based on the case presented, indicatiords @ntraindications were discussed
for the application of statins in patients withdihimpairment.

A. Ilpuctyna, A. I'xuBa-llenunbcka, E. MoceBuu

NCIIOJIb30OBATD JIM CTATHUHBI Y TAITUEHTOB C BOJIE3HAMMU ITEYEHU? -
OBCYXJIEHHWE HA OCHOBAHUMH OIIMCAHUA CIIVUASA

AHHOTaAN U

TTamment ObLT HOPpUHAT B KJII/IHI/IKy 10 HOpUYUHE CHUMIITOMOB CaxapHOI'o nHa6eTa 2 Tuma
HapTepPIaJIBHOfI TUIICPTCH3UU. Ha ocHOBaHWU BBITIOJTHCHHBIX J'Ia60paT0prIX HCCIICIOBaHMI
U BU3yaJiIu3alluv, Yy IIallUCHTa BbIABJICHO HAJIWYWEC HEAJIKOTOJIBHOI'O CTearorenarura (HACF)
HeCMOTpH Ha TMPU3HAKKW TOBPEKACHUA IE€YCHU, NALUUCHTa JICYWJIU CTAaTUHOM. Ha ocHoBe
MPEACTABIEHHOTO clry4as B CTaThC OGCy)K,E[a}OTCﬂ TIOKa3aHHus u IPOTHUBOIIOKA3aHUA
JUISA UCIIOJIB30BaHUSA CTATUHOB Y NALIUEHTOB C ITOBPEKACHUEM IIEUCHU.
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A. Ilpucryna, A. I'kuBa-Ileninscka, E. Mocesiu

Y1 BUKOPUCTOBYBATU CTATUHH ¥ ITALIEHTIB 3 XBOPOBAMU ITEUIHKN? -
OBI'OBOPEHH HA IIIJICTABI OITMCY BUITAIKY

AHoTamis

MManienT Oy npuitHsTuii B KimiHIKy 3 HpHBOXY CHMNTOMIB IIyKpOBOro niabery 2 THITY
Ta aprepianbHOi rineprensii. Ha migcraBi BukoHaHUX JIaGOpaTOPHUX NOCIIJDKEHb Ta Bizyamizamii,
y HaljieHTa BHSBJICHO HasBHICTH HeankoronsHoro creatorenaruty (HACT). HesBaxarouu
Ha O3HAKM YIIKO/DKEHHs IEYiHKHM, Nali€eHTa JiKyBalM craTMHamu. Ha OCHOBI NpeacTaBieHOro
BUIAJKY B CTAaTTi OOrOBOPIOIOTHCS MOKA3aHHS Ta NMPOTHUIIOKA3aHHSA JUI BUKOPHCTAHHS CTaTHHIB
y HALEHTIB 3 MOMIKOKCHHSIM MEUiHKH.
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