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рен артериален байпас хирургия)
CAC coronary artery calcium (коронарен артериа-

лен калций)
CAD coronary artery disease (коронарна артериал-

на болест)
CARE Cholesterol and Recurrent Events
CETP cholesteryl ester transfer protein (холестерил 

естер транспортен протеин)
CHD coronary heart disease (коронарна сърдечна 

болест)
CIMT carotid intima-media thickness (каротидна 

дебелина интима–медия)
CK creatine kinase (креатин киназа)
CKD chronic kidney disease (хронично бъбречно 

заболяване)
CTT Cholesterol Treatment Trialists
CV cardiovascular (сърдечно-съдов/а/о/и)
CVD cardiovascular disease (сърдечно-съдово заболяване)
CYP cytochrome P450 (цитохром Р450)
4D Die Deutsche Diabetes Dialyse
DASH Dietary Approaches to Stop Hypertension
DGAT-2 diacylglycerol acyltransferase-2 (диацилглице-

рол ацилтрансфераза-2)
DHA  docosahexaenoic acid (докозахексаенова 

киселина)
DLCN  Dutch Lipid Clinic Network
EAS European Atherosclerosis Society (Европейско 

дружество по атеросклероза)
EMA European Medicines Agency (Европейска аген-

ция за лекарствата)
EPA eicosapentaenoic acid (ейкозапентоева киселина)
ER  extended release ([с] удължено действие)
ESC  European Society of Cardiology (Европейско 

кардиологично дружество)
ESRD  end-stage renal disease (терминална бъбречна 

болест)
EU  European Union (Европейски съвет)
FACE-BD  Fondamental Academic Centers of Expertise in 

Bipolar Disorders
FATS  Familial Atherosclerosis Treatment Study
FCH  familial combined hyperlipidaemia (фамилна 

комбинирана хиперлипидемия)
FDA   US Food and Drug Administration
FDC  fixed-dose combination (фиксирана дозова 

комбинация)
FH  familial hypercholesterolaemia (фамилна хи-

перхолестеролемия)
FIELD  Fenofibrate Intervention and Event Lowering in 

Diabetes
FOCUS  Fixed-Dose Combination Drug for Secondary 

Cardiovascular Prevention
GFR  glomerular filtration rate ([скорост на] гломе-

рулна филтрация)
GISSI  Gruppo Italiano per lo Studio della 

Sopravvivenza nell’Infarto Miocardico
GP  general practitioner (общопрактикуващ лекар)

GWAS  genome-wide association studies (проучвания 
в целия геном)

HAART  highly active antiretroviral treatment (високо-
активно антиретровирусно лечение)

HATS  HDL-Atherosclerosis Treatment Study
HbA1C  glycated haemoglobin (гликиран хемоглобин)
HeFH  heterozygous familial hypercholesterolaemia (хе-

терозиготна фамилна хиперхолестеролемия)
HDL-C  high-density lipoprotein cholesterol (холесте-

рол в липопротеините с висока плътност)
HF  heart failure (сърдечна недостатъчност)
HHS  Helsinki Heart Study
HIV  human immunodeficiency virus (човешки иму-

нодефицитен вирус)
HMG-CoA  hydroxymethylglutaryl-coenzyme A (хидрокси-

метилглутарил-коензим А)
HPS  Heart Protection Study
HPS2-THRIVE Heart Protection Study 2–Treatment of HDL 

to Reduce the Incidence of Vascular Events
HoFH  homozygous familial hypercholesterolaemia 

(хомозиготна фамилна хиперхолестеролемия)
HTG  hypertriglyceridaemia (хипертриглицелидемия)
HR  hazard ratio
hs-CRP  high-sensitivity C-reactive protein (високо-

чувствителен С-реактивен протеин)
ICD  International Classification of Diseases (Между-

народна класификация на болестите)
IDEAL  Incremental Decrease In End-points Through 

Aggressive Lipid-lowering Trial
IDL  intermediate-density lipoproteins (липопроте-

ини с междинна плътност)
ILLUMINATE Investigation of Lipid Level Management to 

Understand its Impact in Atherosclerotic Events
IMPROVE-IT Improved Reduction of Outcomes: 

Vytorin Efficacy International Trial
JUPITER  Justification for the Use of Statins in Prevention: 

an Intervention Trial Evaluating Rosuvastatin
KDIGO  Kidney Disease: Improving Global Outcomes
LAL  lysosomal acid lipase (лизозомна кисела липаза)
LCAT  lecithin cholesterol acyltransferase (лецитин-

холестерол ацилтрансфераза)
LDL-C  low-density lipoprotein cholesterol (холестерол 

в липопротеините с ниска плътност)
LDLR  low-density lipoprotein receptor (рецептор за 

протеини с ниска плътност)
LEAD  lower extremities arterial disease (артериална 

болест на долните крайници)
LIPID  Long-Term Intervention with Pravastatin 

in Ischemic Disease
LPL  lipoprotein lipase (липопротеин–липаза)
Lp  lipoprotein (липопротеин)
MetS  metabolic syndrome (метаболитен синдром)
MI  myocardial infarction (миокарден инфаркт)
MTP  microsomal triglyceride transfer protein (микро-

зомен триглицерид-трансферен протеин)
MUFA  monounsaturated fatty acid (мононенаситена 

мастна киселина)
NICE  National Institute for Health and Care Excellence
NNRTI  non-nucleoside reverse transcriptase inhibitor 

(инхибитор на не-нуклеотидната обратна 
транскриптаза)

NNT  number needed to treat (необходим брой 
лекувани пациенти)

NPC1L1  Niemann-Pick C1-like protein 1 (Niemann-Pick 
C1-подобен протеин 1)
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NSTE-ACS  non-ST elevation acute coronary syndrome 
(остър коронарен синдром без ST-елевация)

NYHA  New York Heart Association
PAD  peripheral arterial disease (периферна артери-

ална болест)
PCI  percutaneous coronary intervention (перкутан-

на коронарна интервенция)
PCSK9  proprotein convertase subtilisin/kexin type 9 (про-

протеин конвертаза субтилизин/кексин тип 9)
PPAR-a  peroxisome proliferator-activated receptor-a (пер-

окси зо мен пролифератор-активиран рецептор-a)
PROCAM  Prospective Cardiovascular Munster Study
PROSPER  Prospective Study of Pravastatin in the Elderly at 

Risk
PUFA  polyunsaturated fatty acid (полиненаситена 

мастна киселина)
RAAS  renin–angiotensin–aldosterone system (ренин–

ангиотензин–алдостеронова система)
RCT  randomized controlled trial (рандомизирано 

контролирано изпитване)
REACH  Reduction of Atherothrombosis for Continued 

Health
REDUCE-IT  Reduction of Cardiovascular Events with EPA-

Intervention Trial
REVEAL  Randomized Evaluation of the Effects of 

Anacetrapib Through Lipid modification
RR  relative risk (релативен риск)
RYR  red yeast rice (червено-дрожден ориз)
4S  Scandinavian Simvastatin Survival Study
SALTIRE  Scottish Aortic Stenosis and Lipid LoweringTrial, 

Impact on Regression
SAGE  Studies Assessing Goals in the Elderly
SCORE  Systemic Coronary Risk Estimation
SEAS  Simvastatin and Ezetimibe in Aortic Stenosis
SFA  saturated fatty acid (наситена мастна киселина)
SHARP  Study of Heart and Renal Protection
SLE  systemic lupus erythematosus (системен лупус 

еритематозус)
SPARCL  Stroke Prevention by Aggressive Reduction in 

Cholesterol Levels
STEMI  ST elevation myocardial infarction (миокарден 

инфаркт с ST-елевация)
STRENGTH  Outcomes Study to Assess STatin Residual 

Risk Reduction with EpaNova in HiGh CV Risk 
PatienTs with Hypertriglyceridemia

TIA  transient ischaemic attack (транзиторна исхе-
мична атака)

TC  total cholesterol (общ холестерол)
T2DM  type 2 diabetes mellitus (тип 2 захарен диабет)
TG  triglyceride (триглицерид)
TNT  Treatment to new targets
TRL  triglyceride-rich lipoprotein (богат на триглице-

риди липопротеин)
ULN  upper limit of normal (горна граница на нормата)
UMPIRE  Use of a Multidrug Pill In Reducing 

cardiovascular Events
VA-HIT  Veterans Affairs High-density lipoprotein 

Intervention Trial
VLDL  very low-density lipoprotein (липопротеин с 

много ниска плътност)
WHO  World Health Organization (СЗО, Световна 

здравна организация)

Предисловие
Препоръките обобщават и оценяват всички съществува-
щи данни по дадена тема към момента на написването им 
с цел да подпомогнат здравните специалисти в избора на 
най-добрата стратегия на поведение при даден пациент с 
конкретно състояние, вземайки предвид влиянието върху 
клиничния изход, както и отношението риск–полза при спе-
цифични диагностични или терапевтични методи. Насоките 
и препоръките трябва да помагат на здравните професиона-
листи при вземането на решения в тяхната ежедневна прак-
тика. Въпреки това, окончателните решения при конкретния 
пациент трябва да се вземат от отговарящите за пациента 
здравни специалисти след обсъждане с него/нея и при нуж-
да с лицата полагащи грижи за него/нея.

През последните години бяха публикувани голям 
брой препоръки на European Society of Cardiology (ESC) и 
на Европейското дружество по атеросклероза (European 
Atherosclerosis Society, EAS), както и на други дружества и 
организации. Поради значението им за клиничната практи-
ка, бяха утвърдени качествени критерии за разработване 
на препоръки с цел улесняване на решенията вземани от 
потребителя. Указанията за формулиране и публикуване на 
Препоръки на ESC могат да бъдат намерени в уебсайта на 
ESC (http://www.escardio.org/Guidelines-&-Education/Clinical-
Practice-Guidelines/Guidelines-development/Writing-ESC-
Guidelines). Препоръките на ESC представят официалната 
позиция на ESC по дадена тема и редовно се актуализират.

Членовете на тази работна група, включително пред-
ставителите на Европейската асоциация по сърдечно-съ-
дова превенция и рехабилитация (European Association for 
Cardiovascular Prevention & Rehabilitation, EACPR) и на EAS, са 
така подбрани от ESC, че да представляват специалистите 
участващи в медицинските грижи за пациенти със съответ-
ната патология. Избраните експерти в областта предприеха, 
в съответствие с политиката на CPG (Committee for Practice 
Guidelines) на ESC и с одобрението на EAS, подробен преглед 
на публикуваните данни за мерките (включително диагно-
стика, лечение, превенция и рехабилитация) при дадено 
състояние. Беше направена критична оценка на диагностич-
ните и терапевтичните процедури, включително оценка на 
отношението риск–полза. Включени са и количествени дан-
ни за очаквания клиничен изход при по-големи популации, 
ако са налични. Нивото на доказателственост и силата на 
препоръките за конкретните възможни мерки бяха преце-
нени и степенувани в съответствие с предварително изгот-
вените скали, които са дадени в Таблици 1.1 и 1.2.

Експертите от работната и рецензиращата група са пре-
доставили стандартни декларации за конфликт на интереси 
касаещи всички взаимоотношения, които могат да бъдат 
разглеждани като потенциални източници на конфликт 
на интереси. Тези формуляри са събрани в общ документ 
и могат да бъдат намерени в уебсайта на ESC (http://www.
escardio.org/guidelines). Всяка промяна в интереса, която 
възниква по време на периода на написване на документа, 
трябва да бъде съобщена на ESC и EAS и актуализирана. Ра-
ботната група е получила изцяло финансовата си подкрепа 
от ESC без никакво участие на медицинската индустрия.

CPG към ESC проследява и координира подготовката 
на нови препоръки и становища подготвяни от работни 
групи, експертни групи или консенсусни панели. Комите-
тът отговаря и за процеса на одобрение на тези документи. 
Документите на CPG бяха подложени на подробен преглед 
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от CPG и външни експерти, а в този случай и от посочени от 
EAS експерти. След съответна ревизия, тези документи бяха 
одобрени от всички експерти включени в работната група. 
Окончателният документ беше утвърден от CPG и EAS за пуб-
ликуване в European Heart Journal. Документите на CPG бяха 
разработени след внимателно съобразяване с научните и 
медицинските познания и доказателствата съществуващи 
към момента на създаването им.

Задачата за разработване на Препоръките на ESC and EAS 
включват не само интеграция на най-новите изследвания, но 
също и създаване на образователни средства и програми за 
внедряване на препоръките. С цел прилагане на тези доку-
менти се създават сбити джобни версии на препоръките, 
обобщаващи слайдове и електронна версия предназначена 
за дигитални приложения (смартфони и т.н.), както и други 
образователни средства в зависимост от темата. Тези версии 
са съкратени и поради това трябва винаги при нужда да се 
консултираме с пълната текстова версия, която е безплатно 
достъпна в уебсайта на ESC. Националните кардиологични 
дружества към ESC се поощряват да одобряват, превеждат 
и прилагат всички документи на CPG (препоръки и стано-
вища). Програмите за внедряване са необходими, защото е 
доказано, че изходът от дадено заболяване може да бъде по-

влиян благоприятно при цялостно приложение на клинич-
ните препоръки.

Необходими са и обследвания и регистри за потвър-
ждаване, че реалната ежедневна практика съответства на 
указанията в препоръките, което завършва цикъла между 
клинично изследване, написване на препоръки, разпрос-
транение на същите и прилагане в клиничната практика.

Здравните специалисти се насърчават да вземат изцяло 
предвид Препоръките на ESC и EAS при вземането на кли-
нични решения, както и при определянето и прилагането на 
превантивни, диагностични или терапевтични медицински 
стратегии. Препоръките на ESC и EAS обаче в никакъв случай 
не отменят индивидуалната отговорност на здравните спе-
циалисти да вземат правилни решения върху конкретното 
състояние на всеки пациент и след обсъждане с него/нея, а 
при нужда и с лицата полагащи грижи за пациента. Задъл-
жение на медицинския специалист е и да се съобразява с 
правилата и разпорежданията отнасящи се за лекарствата и 
изделията към момента на предписването им.

1. Какво значи превенция 
на сърдечно-съдово заболяване?

1.1. Дефиниция и основания
Сърдечно-съдовото заболяване (CVD) убива всяка година>4 
милиона души в Европа. Тя убива повече жени [2.2 million 
(55%)] отколкото мъже [1.8 million (45%)], въпреки че сърдечно-
съдовите (CV) смъртни случаи във възрастта под 65 години са 
по-чести при мъжете (490 000 vs. 193 000).1 Превенцията се де-
финира като координиран набор от дейности на популацион-
но ниво или насочени към даден индивид, целящи изкореня-
ване, елиминиране или минимизиране на влиянието на CV 
болести и свързаната с тях инвалидност. CVD остава водеща 
причина за заболяемост и смъртност, въпреки подобрението 
на клиничния изход при CVD. Повечето пациенти преживяват 
първия си епизод на CVD и носят висок риск от рецидиви. До-

Таблица 1: Класове на препоръките

Класове на 
препоръките Дефиниция Препоръки за употреба

Клас I Доказателства и/или общо съгласие, че дадено 
лечение или процедура е благоприятно(а), 
полезно(а), ефективно(а).

Препоръчва се/
показано(а) е

Клас II Противоречиви доказателства и/или 
разнопосочност на мненията относно 
полезността/ефикасността на дадено лечение или 
процедура.

Клас IIa Тежестта на доказателствата/мненията е в 
полза на полезността/ефикасността.

Трябва да се вземе 
предвид

Клас IIb Полезността/ефикасността е по-слабо 
подкрепена от доказателства/мнения.

Може да се вземе 
предвид

Клас III Доказателства и/или общо съгласие, че дадено 
лечение или процедура не е полезно(а)/
ефективно(а), а в някои случаи може да бъде 
увреждащо(а)

Не се препоръчва

Таблица 2: Нива на доказателственост

Ниво на доказател-
ственост А 

Данни, получени от многобройни 
рандомизирани клинични изпитва-
ния или мета-анализи.

Ниво на доказател-
ственост В 

Данни, получени от единично 
рандомизирано клинично изпит-
ване или големи нерандомизирани 
проучвания.

Ниво на доказател-
ственост С 

Консенсус на експертни мнения и/
или малки проучвания, ретроспек-
тивни проучвания, регистри.
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пълнително, честотата на някои рискови фактори, а именно 
диабет и затлъстяване, нараства. Значението на CV превенция 
остава безспорно и трябва да се осъществи на следните нива: 
(i) сред общото население чрез пропагандиране на здраво-
словен начин на живот2 и (ii) на индивидуално ниво, при лица 
с умерен до висок риск от CVD или при пациенти с установена 
CVD чрез противопоставяне на нездравословния начин на 
живот (напр. нискокачествена храна, обездвиженост, тютюно-
пушене) и чрез намаляване на високите нива на CV рискови 
фактори, като повишени стойности на липидите и кръвното 
налягане. Превенцията намалява ефективно влиянието на 
CVD; елиминирането на рискови за здравето навици може да 
направи възможно предотвратяването на най-малко 80% от 
CVD, а даже и 40% от злокачествените болести, като по този 
начин има допълнителна стойност по отношение други хро-
нични болести.3,4

1.2. Разработка на препоръките 
на обединената работна група

Настоящите препоръки представляват подкрепен от доказа-
телства консенсус на европейска работна група включваща 
Европейското кардиологично дружество и Европейското 
дружество по атеросклероза (EAS).

Чрез оценяване на съвременните данни и идентифика-
ция на оставащите празноти в знанията целящи превенция 
на дислипидемията, Работната група формулира препоръки 
насочващи действията по превенция на CVD в клиничната 
практика чрез контролиране на повишените плазмени нива 
на липидите. Работната група спазваше качествените кри-
терии за разработване на препоръки, които могат да бъдат 
намерени в http://www.escardio.org/Guidelines-&-Education/
Clinical-Practice-Guidelines/Guidelinesdevelopment/Writing-
ESC-Guidelines. Препоръките са степенувани в класове (Таб-
лица 1) и разделени на нива на доказателственост (Таблица 2).

Този документ е разработен за специалистите по здравни 
грижи с цел улесняване на информираната комуникация с ин-
дивидите във връзка с техния CV риск и ползите от възпри-
емане и поддържане на здравословен начин на живот и ранна 
модификация на техния CV риск. В допълнение, тези препоръ-
ки дават на здравните специалисти инструмент за осъществя-
ване на съвременни интервентни стратегии и за интеграция 
на тези стратегии в национална или регионална профилак-
тична мрежа и превръщането им в част от локалните здравни 
услуги, което съответства на указанията в Global Status Report 
on Noncommunicable Diseases 2010 (Глобален доклад за със-
тоянието на незаразните болести 2010) на СЗО (WHO).5

Има се предвид всеобхватен подход към CV риск.6 Това 
означава, че освен подобряването на начина на живот и на-
маляването на нивата на рисковите фактори при пациенти с 
установена CVD и при лица с повишен риск от развитие на 
CVD, здравите хора от всички възрасти трябва да бъдат по-
ощрявани да възприемат или продължат здравословен на-
чин на живот. Здравните специалисти играят важна роля за 
постигане на тези цели в клиничната им практика.

1.3. Цена–ефективност на превенцията
През 2009 г разходите за здравеопазване свързани със CVD 
в Европа се изчисляват на 106 милиарда евро, което пред-
ставлява ~9% от общите разходи за здравеопазване в Евро-
пейския съюз (EU).8 В САЩ се предвижда преките годишни 

разходи за CVD да нараснат трикратно между 2010 и 2030 г.9 
Така, CVD представлява значителна икономическа тежест 
за обществото и това налага ефективен подход към пре-
венцията на CVD. Съществува консенсус в полза на подхода 
комбиниращ стратегии за подобряване на CV здраве сред 
населението като цяло от детска възраст нататък с действия 
за подобряване на CV здраве при хората с повишен риск от 
CVD или с установена CVD.

Повечето проучвания правещи оценка на икономическа-
та ефективност на превенцията на CVD комбинират данни от 
клинични изследвания със симулативни подходи, докато 
данните от рандомизирани контролирани изпитвания (RCTs) 
са относително оскъдни.7,10,11 Резултатите цена–ефективност 
зависят в значителна степен от параметри, като възраст на 
таргетната популация, общия риск от CVD в популацията и 
цената на различните интервенции. От тук, резултатите по-
лучени в една държава биха могли да не са валидни за друга. 
Нещо повече, промени като въвеждане на генерични лекар-
ства могат значително да променят икономическата ефек-
тивност.12 По принцип, промените в начина на живот могат 
да бъдат икономически по-ефективни на ниво население, 
отколкото лекарственото лечение (Таблица 3).

Повече от половината от намалението на CV смъртност 
през последните три десетилетия се отдава на промени в 
CV рискови фактори на популационно ниво, преди всичко 
намаляване на нивата на холестерола и кръвното налягане, 
както и на тютюнопушенето.13–16 Тази благоприятна тенден-
ция отчасти се заличава от повишението на други рискови 
фактори, като затлъстяване и диабет тип 2.13–16 Застаряване-
то на населението също допринася за повишаването на аб-
солютния брой събития свързани със CVD.17

За няколко интервенции на популационно ниво е дока-
зано, че засягат ефективно начина на живот на хората водей-
ки до следните успехи: осъзнаване и знание по какъв начин 
рисковите фактори на начина на живот са довели до нара-
стване на CVD през последните десетилетия и несъмнено 

Таблица 3: Причини за възприемане на здравосло-
вен начин на живот

Препоръки Класа Нивоb Изтc

Мерките целящи водене на здра-
вословен начин на живот са иконо-
мически по-ефективни на ниво на-
селение от лекарствените намеси.

IIa B 7

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.

Каре 1: Ключови бележки

•	 Превенцията на CVD чрез промени в начина на живот или 
медикаменти е икономически ефективна в много ситуации, 
включително при базиращи се на населението подходи и 
при действия насочени пряко към високорисковите лица.

•	 Икономическата ефективност зависи от няколко фактора, 
включително базалния CV риск, цената на лекарствата или 
други намеси, реимбурсните процедури и усвояването на 
превантивни стратегии

CV = сърдечно-съдов; CVD = сърдечно-съдово заболяване.
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имат принос за намаляването на тютюнопушенето и холес-
тероловите нива. Нещо повече, законодателството поощря-
ващо здравословния начин на живот, като намален прием 
на сол и забрани за тютюнопушене, се оказа икономически 
ефективно средство за превенция на CVD.18–22

Понижаването на нивата на холестерола в кръвта с по-
мощта на статини10,11,23–25 и подобреният контрол на кръвно-
то налягане също са икономически ефективни.26,27 От друга 
страна, значителен дял от пациентите на хиполипидемично 
лечение или на антихипертензивни лекарства не провеждат 
достатъчно оптимално лечение или не достигат терапевтич-
ните си цели,28,29 което има клинични и икономически по-
следствия.30 Засилването на мерките помагащи за спазване 
на лечението е икономичски ефективно.31,32

Има предположения, че ако на цялото население на въз-
раст над 55 години се предпише едно единствено хапче (pill) 
съдържащо комбинация от CV лекарства (полипил [polypill]), 
това би могло да предотврати до 80% от събитията свързани 
със CVD33 и да бъде икономически ефективно.34 Част от ико-
номическата ефективност на полипила се дължи на подобре-
нието в придържането към лечението, но коя комбинация от 
лекарства е с най-добро отношение разходи–ефективност и 
при коя таргетна популация все още не е установено.35

Значително количество данни правят количествена 
оценка на относителните усилия и разходи съвързани със 
здравеопазването. Усилията могат да бъдат онагледени чрез 
пирамидата на здравните въздействия (Фигура 1), в която 
намесите с най-широко отражение върху населението пред-
ставляват основата, а намесите с предимно индивидуална 
насоченост се намират на върха ѝ.36

Отношението разходи–ефективност при CV превенция се 
пресмята в различни видове контекст. Според WHO, промени 
свързани с политиката и околната среда биха могли да дове-
дат до намаление на CVD във всички страни цени при разход 
<1 US$ на човек на година, докато интервенциите на инди-
видуално ниво са значително по-скъпи.37 Доклад на National 
Institute for Health and Care Excellence (NICE) изчислява, че на-
ционална програма намаляваща с 1% CV риск в Обединеното 
кралство (UK) би предотвратила 25 000 случая на CVD и би до-
вела до спестяване на 40 млн. евро годишно.38 Смъртността от 
коронарна артериална болест (CAD) би могла да бъде намале-
на наполовина с доста скромна редукция на рискови факто-
ри,39 а има предположения, че само осем хранителни приори-
тета биха намалили наполовина смъртността от CVD.40

Съществува консенсус, че всички нива на пирамидата 
подлежат на повлияване, но акцентът трябва да бъде насо-
чен към второто ниво. Прицелването на въздействията вър-
ху здравето към долните нива на пирамидата е насочено и 
към социално-икономическото разделение при CV здраве, 
което не е намаляло въпреки големия напредък в лечението 
на CVD през последните декади.9,10

2. Общ сърдечно-съдов риск

2.1. Оценка на общия сърдечно-съдов риск
CV риск в контекста на тези препоръки означава вероят-
ността дадено лице да развие фатално или нефатално атеро-
склеротично CV събитие през определен период от време.

2.1.1. Основания за оценка на общия  
сърдечно-съдов риск

Всички съвременни насоки за превенция на CVD в клинич-
ната практика препоръчват оценка на общия риск от CAD 
или CV риск, тъй като атеросклеротичната CVD обикновено 
е резултат от въздействието на редица рискови фактори, а 
превенцията на CVD при дадено лице трябва да се съобрази 
с неговия/нейния общ CV риск: колкото по-висок е рискът, 
толкова мерките трябва да бъдат по-интензивни.

Съществуват много системи за оценка на риска, които са 
проучени изчерпателно, включително различни Фрамингам-
ски модели,41 Система за количествена оценка на коронарния 
риск (Systemic Coronary Risk Estimation, SCORE),42 ASSIGN (мо-
дел за оценка на CV риск на Scottish Intercollegiate Guidelines 
Network),43 Q-Risk,44 Prospective Cardiovascular Munster Study 
(PROCAM),45 Reynolds,46,47 CUORE,48 Pooled Cohort equations49 
и Globorisk.50 Повечето препоръки използват една от тези сис-
теми за (количествена) оценка на риска.50–52

Едно от предимствата на SCORE е че тя може да бъде ре-
калибрирана за употреба в различни популации чрез коре-
кция за трайни промени в смъртността от CVD и честота на 
рисковите фактори. Калибрирани, специфични за дадената 
страна версии, има в Белгия, Кипър, Чешка република, Гер-
мания, Гърция, Полша, Словакия, Испания, Швейцария и Шве-
ция, а специфичните за страната електронни версии на Босна 
и Херцеговина, Хърватия, Естония, Франция, Румъния, Руска 
федерация и Турция са достъпни в http://www.heartscore.org. 
Други системи за оценка на риска могат също да бъдат калиб-
рирани, но процесът е по-лесен по отношение на смъртност-
та, отколкото на общата честота на събитията. Европейските 
препоръки за превенция на CVD в клиничната практика (вер-

Обсъждане 
и обучение

Клинични 
намеси

Дългосрочни
протективни намеси

Създаване на условия 
индивидът  да взема

най-често здравословни решения

Социо-икономически фактори

Нарастващо
въздействие
върху
населението

Нарастване
на необходимото

индивидуално
въздействие

Фигура 1: Пирамида на здравното въздействие

Каре 2: Празноти в доказателствата

•	 Повечето проучвания цена-ефективност разчитат на симу-
лация. Нужни са повече данни, особено от рандомизирани 
контролирани проучвания.

•	 Ефективността на полипил за първична превенция се нуж-
дае от допълнителни изследвания.
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сия 2012)6 препоръчват използване на SCORE, тъй като тя се 
базира на голяма база данни от европейски кохорти.

Рискови карти като SCORE имат за цел да улеснят оценка-
та на риска при видимо здрави лица без документирана CVD. 

Пациенти, които са имали клинично събитие, като остър ко-
ронарен синдром (ACS) или инсулт са с много висок риск от 
други усложнения и автоматично се класират за оценка на 
рисковите фактори и приложение на мерки (Таблица 6).

Холестерол (mmol/l)

Непушач Пушач Непушач Пушач

Ж Е Н И

Възраст

М Ъ Ж Е

Си
ст

ол
но

 к
ръ

вн
о 

на
ля

га
не

≥15%
10%–14%
5%–9%
3%–4%
2%
1%
<1%

10-годишен
риск от

фатална CVD
сред

високорискова
популация

Фигура 2: Таблица SCORE: 10-годишен риск от фатално сърдечно-съдово заболяване (CVD) сред популация с висок 
риск от CVD на базата на следните рискови фактори: възраст, пол, тютюнопушене, систолно кръвно наляга-
не и общ холестерол. За превръщане на риска от фатална CVD в общ риск от твърди CVD събития (фатални 
+ нефатални) числото трябва да се умножи по 3 при мъже и по 4 при жени и с малко по-малки числа при 
стари хора. Забележете: таблицата SCORE се използва само при лица без манифестна CVD, диабет, хронично 
бъбречно заболяване, фамилна хиперхолестеролемия или много високи нива на индивидуалните рискови 
фактори, тъй като тези хора имат вече висок риск и се нуждаят от интензивна намеса в рисковите им фактори.
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Простите принципи за рискова оценка, разработени в тези 
препоръки, могат да бъдат дефинирани по следния начин:
(1) Лица с
•	 документирана CVD,

•	 диабет тип 1 или тип 2,
•	 много високи нива на отделни рискови фактори,
•	 хронично бъбречно заболяване (CKD) (вижте точка 9.9)

Холестерол (mmol/l)

Непушач Пушач Непушач Пушач

Ж Е Н И

Възраст

М Ъ Ж Е

Си
ст

ол
но

 к
ръ

вн
о 

на
ля

га
не

≥15%
10%–14%
5%–9%
3%–4%
2%
1%
<1%

10-годишен
риск от

фатална CVD
сред

високорискова
популация

Фигура 3: Таблица SCORE: 10-годишен риск от фатално сърдечно-съдово заболяване (CVD) сред популации с нисък 
CVD риск на базата на следните рискови фактори: възраст, пол, тютюнопушене, систолно кръвно налягане и 
общ холестерол. За превръщане на риска от фатална CVD в общ риск от твърди CVD събития (фатални + нефа-
тални) числото трябва да се умножи по 3 при мъже и по 4 при жени и с малко по-малки числи при стари хора. 
Забележете: таблицата SCORE се използва само при лица без манифестна CVD, диабет, хронично бъбречно 
заболяване, фамилна хиперхолестеролемия или много високи нива на индивидуалните рискови фактори, 
тъй като тези хора имат вече висок риск и се нуждаят от интензивна намеса в рисковите им фактори.
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са автоматично с много висок или висок общ CV риск. При 
тях не са необходими модели за изчисляване на риска; всич-
ки те имат нужда от активни мерки по отношение на всички 
рискови фактори.
(2) При всички останали лица се препоръчва приложение 

на система за рискова оценка, като SCORE, с цел изчис-
ляване на тоталния CV риск , тъй като много хора имат 
няколко рискови фактора, които в комбинация могат да 
дадат неочаквано високи нива на CV риск.

SCORE изчислява 10-годишния кумулативен риск от първи 
фатален атеросклеротичен инцидент, като миокарден ин-
фаркт, инсулт или друга оклузивна артериална болест, вклю-
чително внезапна сърдечна смърт. Стойностите на риска са 
дадени под формата на разделни таблици за високо- и нис-
корисковите региони в Европа (Фигури 2 и 3). Включени са 
кодове на МКБ (International Classification of Diseases, ICD), 
които са свързани със смърт със съдов атеросклеротичен 
произход. Други системи оценяват само риска от CAD.

Причините за въздържане от система, която оценява 
фаталните вместо общите фатални  + нефатални събития, 
са, че нефаталните инциденти са зависими от дефиницията, 
динамиката в диагностичните резултати и методите за пот-
върждаване, които са податливи на вариации, което води до 
използване на силно вариабилни множители за превръщане 
на фаталните в общи събития. Допълнително, таблиците за 
общи събития, за разлика от базиращите се на смъртността 
таблици, не могат да бъдат калибрирани по начин, който да 
ги направи подходящи в различни популации.

Естествено, рискът от комбинацията включваща фатални 
и нефатални събития е по-висок, а клиницистите често искат 
точно той да бъде изчислен. Данните от SCORE показват, че 
тоталният риск от CV събития е почти три пъти по-висок от 
риска за фатална CVD при мъже, така че SCORE риск 5% съот-
ветства на ~15% общ риск от твърди показатели за (фатална 
+ нефатална) CVD; множителят е ~4 при жени и по-нисък при 
по-възрастни лица.

Клиницистите често питат за прагове, след надвърляне 
на които започва прилагане на определени интервенции. 
Това е проблематично, тъй като рискът е континуум и няма 
граница, над която има автоматично показания за лекарства. 

Същото се отнася за всички континуитетни рискови факто-
ри, като плазмен холестерол или систолно кръвно налягане. 
По тази причина, предлаганите в този документ цели са из-
раз на това схващане.

Особен проблем представляват млади хора с високо 
ниво на рисковите фактори; ниският абсолютен риск може 
да скрие много високите нива на риск, които налагат пред-
писване на интензивни промени в начина на живот. С цел 
мотивиране на младите хора да не отлагат промените в не-
здравословния си начин на живот, може да се окаже полезно 
изчисляването на релативния им риск, което илюстрира как 
промените в начина на живот могат да намалят значително 
релативния риск (Фигура 4).

Друг подход към този проблем при млади хора е да се 
използва понятието „възраст на CV риск”. Възрастта на риска 
при дадено лице с няколко CV рискови фактора е равна на 
възрастта на лице, която има същата степен на риск при иде-
ални нива на рисковите фактори. Така например, 40-годиш-
но лице с високи нива на рисковете може да има рискова 
възраст ≥60 години. Рисковата възраст е интуитивен и лесно 
разбираем начин за илюстриране на възможното скъсяване 
на очакваната продължителност на живота, на което ще бъде 
изложен млад човек с нисък абсолютен, но висок релативен 
риск от CVD, ако не се вземат превантивни мерки. Рисковата 
възраст може да бъде оценена визуално чруз разглеждане 
на таблицата SCORE (както е показано във Фигура 5). В тази 
таблица възрастта на риска е изчислена чрез сравняване с 
лица с идеални нива на рисковите фактори, които са: непу-
шач, общ холестерол 4 mmol/L (155 mg/dL) и систолно арте-
риално налягане 120 mmHg. Рисковата възраст се изчислява 
автоматично и като част от последната версия на HeartScore 
(http://www.HeartScore.org).

Доказано е, че рисковата възраст е независима от из-
ползвания краен CV критерий,51,52 което избягва дилемата 
дали да се използва система за рискова оценка на базата 
на смъртността от CVD или на базата на по-атрактивния, 
но по-малко надежден краен критерий обща честота на CV 
събития Рисковата възраст може да се използва във всяка 
популация, независимо от базалния риск или дългосрочните 
промени в смъртността и следователно избягва нуждата от 
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Фигура 4: Таблица на релативния 10-годишен риск от сърдечно-съдова смърт. Моля, забележете, че тази таблица по-
казва РЕЛАТИВЕН, а не абсолютен риск. Рисковите са РЕЛАТИВНИ спрямо 1 в ляво долу. По този начин, лице 
попадащо в дясното горно квадратче е с релативен риск, който е 12 пъти по-висок от този на лицето, което 
попада долу вляво..
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рекалибриране. Понастоящем, рисковата възраст се препо-
ръчва като инструмент за подпомагане на комуникацията, 
особено с по-млади хора с нисък абсолютен риск, но с висок 
релативен риск. В днешно време не се препоръчва лечение-
то да се основава на рисковата възраст.

Доживотният риск е друг метод за илюстриране на вли-
янието на рисковите фактори, който може да бъде полезен 
при по-млади лица.53 Колкото по-голямо е обременяването 
с рискови фактори, толкова по-висок е доживотният риск. 
Този подход създава представи за голям риск при по-мла-
ди хора, поради по-продължителния им период на излагане 
на рисковете. Следователно, той е по-полезен като метод 
за илюстриране на риска, отколкото за насочване на лече-
нието, тъй кто терапевтичните изпитвания са се базирали на 
фиксиран период на проследяване, а не на доживотния риск 
и подобен подход би довел най-вероятно до прекомерна 
употреба на лекарства при млади хора.

Друг проблем е свързан със старите хора. В някои въз-
растови категории мнозинството, особено от мъжете, имат 
изчислен риск от CV смърт надхвърлящ нивата от 5–10% 
само въз основа на възрастта (и пола), дори когато нивата 
на другите CV рискови фактори са относително ниски. Това 

може да доведе до прекомерна употреба на лекарства при 
лица в напреднала възраст и трябва да бъде преценено 
внимателно от клинициста. Скорошна работа показа, че 
β-коефициентите се променят със стареенето и че SCORE 
надценява риска при по-стари хора.54 Статията включва 
таблици при лица на възраст над 65 години. Въпреки че те 
имат полза от спиране на тютюнопушенето и контрол на хи-
пертонията и хиперлипидемията, ситуацията се нуждае от 
клинична преценка с цел избяване на нежеланите ефекти на 
свръхмедикацията.

SCORE включва таблици с общ холестерол (TC) и таблици 
с отношението TC  :  холестерол в липопротеините с висока 
плътност (HDL-C). Последваща работа върху базата данни на 
SCORE показа, че HDL-C може да има по-голям принос към 
оценката на риска, ако се въведе като самостоятелен пара-
метър, а не като съотношение. Например, HDL-C модифици-
ра риска на всяко негово ниво в холестероловите таблици 
на SCORE.55 Нещо повече, този ефект се наблюдава при двата 
пола и във всички възрастови групи, включително при по-
стари жени. Това е особено важно при нива на риска непо-
средствено под 5-процентовия праг за интензивна модифи-
кация на риска; много от лицата с такъв риск са показани за 
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3%–4%
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<1%

10-годишен
риск от

фатална CVD
сред

високорискова
популация

Рискът при този 40-го-
дишен мъж пушач с 
рискови фактори е ра- 
вен (3%) на риска при 
60-годишен мъж с 
идеално ниво на риско-
вите фактори – следо-
вателно, възрастта на 
риска му е 60 години.

Фигура 5: Илюстрация на концепцията за възраст на риска.
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по-интензивни мерки, ако техният HDL-C е нисък. Таблици 
включващи HDL-C могат да бъдат намерени в уебсайта на 
ESC (http://www.escardio.org/guidelines). Допълнителното 
отражение на HDL-C върху оценката на риска е илюстрира-
но във Фигури 6 и 7. В тези таблици HDL-C се използва по ка-
тегориен начин. Електронната версия на SCORE, HeartScore 
(http://www.heartscore.org), беше модифицирана, така че да 
използва HDL-C на континуитетна основа, което е още по-до-
бър вариант; ние препоръчваме употребата на тази версия 
с цел повишаване на точността на рисковата оценка. HDL-C 
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Фигура 6: Функция на риска без холестерола в липопротеините с висока плътност (HDL-C) при жени сред популации с висок 
сърдечно-съдов риск, с дадени примери за изчисления съответен риск при различни стойности на на HDL-C.

Каре 3: Как се използват таблиците за количестве-
на оценка на риска

За да направите оценка на 10-годишния риск от CV смърт, трябва 
да намерите таблицата отнасяща се за неговия/нейния пол, ста-
тус на тютюнопушене и възраст. В таблицата намерете квадрат-
чето, което е най-близко до кръвното нлягане и ТС на лицето. 
Рисковата оценка трябва да се измести нагоре, когато възрастта 
на пациента е близо до следващата възрастова категория.

Първоначално рискът се оценява въз основа на TC и систолно-
то кръвно налягане преди лечението, ако са известни. Колкото 
по-дълго продължава лечението и колкото е по-ефективно, 
толкова по-голямо е намалението на риска, но по принцип той 
не може да бъде намален с повече от около една трета от ба-
залния риск. Например, при лице провеждащо антихипертен-
зивно лекарствено лечение с неизвестни стойностите на кръв-
ното налягане преди лечението, ако общият CV SCORE риск 
сега е 6%, общият CV риск преди лечението може да е бил 9%.

На нискорисковите пациенти трябва да се дадат указания как 
да запазят нискорисковия си статус. Тъй като няма общовъз-
приета долна граница, интензивността на препоръчваните 
мерки трябва да нараства с нарастването на риска.

Таблиците могат да бъдат използвани за даване на известни 
насоки относно очаквания ефект от понижаване на рисковите 
фактори, като се има предвид, че понижаването на риска из-
исква време преди да настъпи и че резултатите от рандомизи-
раните контролирани изпитвания по принцип дават по-висока 
стойност на ползата. По принцип, при тези които спират тютю-
нопушенето, кумулативният риск намалява бързо наполовина.

Каре 4: Уточнения

Таблиците способстват за оценка на риска и мерките, но трябва да 
се интерпретират в светлината на знанията и опита на клиницис-
та, както и на предтестовата вероятност пациентът да има CVD.

Рискът ще бъде надценен в страни с понижаваща се смъртност 
от CVD, а подценен в страни с нарастваща смъртност. Този про-
блем се решава чрез рекалибриране (www.heartscore.org).

Рисковите оценки излизат по-ниски при жени, отколкото при 
мъже. Рискът обаче само се отлага при жените; рискът при 
60-годишна жена е подобен на този при 50-годишен мъж. В 
крайна сметка, от CVD умират повече жени, отколкото мъже.

Релативният риск може да бъде неочаквано висок при млади хора, 
дори когато нивата на абсолютен риск са ниски. Таблицата на рела-
тивния риск (Фигура 4) и изчислената възраст на риска (Фигура 5) мо-
гат да помогнат за идентификация и даване на съвети на такива лица.
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има като цяло скромен, но полезен ефект за прецизиране 
на рисковата оценка,56 но този ефект не е универсален, тъй 
като може и да липсва в някои нискорискови популации, 
особено тези с относително високи средни нива на HDL-C.57

2.1.2. Как да използваме таблиците 
за количествена оценка на риска

Що се отнася до европейските страни и страните с кардио-
ло гич ни дружества, които членуват в ESC, нискорисковите 
таблици трябва да се имат предвид за използване в Австрия, 
Белгия, Кипър, Чешка република, Дания, Финландия, Фран-
ция, Германия, Гърция, Исландия, Ирландия, Израел, Италия, 
Люксембург, Малта, Холандия, Норвегия, Португалия, Сан 
Марино, Словения, Испания, Швеция, Швейцария и Обеди-
неното кралство. Макар че всяка точна граница е обект на 
спорове, в тези препоръки границата за определяне на даде-
на страна като „нискорискова” се основава на коригираната 
за възраст смъртност от CVD през 2012 година (<225/100 000 
при мъжете и <175/100 000 при жените) (http://apps.who.int/
gho/data/node.main.A865CARDIOVASCULAR?lang=en).
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Фигура 7: Функция на риска без холестерола в липопротеините с висока плътност (HDL-C) при мъже сред популации 
с висок сърдечно-съдов риск, с дадени примери за изчисления съответен риск при различни стойности на 
на HDL-C.

Каре 5: Фактори модифициращи величината 
на риска в SCORE 

Социална депривация: стои в основата на много от причините за CVD.

Затлъстяване и централен тип затлъстяване измерени съответ-
но по индекса на телесната маса и обиколката на талията.

Липса на физическа активност.

Психо-социален стрес, включително изчерпана жизненост.

Фамилна анамнеза за преждевременна CVD (мъже: <55 години; 
жени: <60 години).

Автоимунни и други възпалителни състояния.

Големи психиатрични нарушения.

Лечение за инфекция с човешкия имунодефицитен вирус (HIV).

Предсърдно мъждене.

Левокамерна хипертрофия.

Хронично бъбречно заболяване.

Синдром на обструктивна сънна апнея.
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Високорисковите таблици трябва да се имат предвид 
във всички останали страни. В някои от тези страни рис-
кът е толкова висок, че високорисковата таблица може да 
подценява риска в тях. Това са страни с риск от CVD смърт-
ност повече от два пъти по-голям от граничната стойност 
за нискорисковите страни съгласно статистиката на WHO 
за 2012 година (http://apps.who.int/gho/data/node.main.
A865CARDIOVASCULAR?lang=en): ≥450/100  000 при мъже-
те или ≥350/100  000 при жените (Албания, Алжир, Армения, 
Азербайджан, Беларус, България, Египет, Грузия, Казахстан, 
Киргизстан, Латвия, БЮР Македония, Република Молдова, 
Рус ка федерация, Сирийска арабска република, Таджикистан, 
Тюркменистан, Украйна и Узбекистан). Останалите високо-
рискови страни са Босна и Херцеговина, Хърватия, Естония, 
Угария, Литва, Черна гора, Мароко, Полша, Румъния, Сърбия, 
Словакия, Тунис и Турция. Забележете, че няколко страни са 
предприели национална калибрация с цел включване на тен-
денции във времето по отношение на смъртността и разпрос-
транението на рисковите фактори. Такива таблици вероятно 
отразяват по-точно актуалните нива на риска. Социалната 
депривация и психо-социалният стрес създават условия за 
повишен риск.57 При хора с междинен риск включването на 
други, включително метаболитни фактори, като повишен апо-
липопротеин B (apoB), липопротеин(a) [Lp(a)], триглицериди 
(TGs), високочувствителен С-реактивен протеин (hs-CRP) или 
наличие на албуминурия, може да подобри рисковата кла-
сификация. Много други маркери също са свързани с пови-
шен риск от CVD, макар че за малко от тях е доказано, че са 
свързани с яса нужда от прекатегоризация. Общият CV риск 
е по-висок от получения в таблиците на SCORE при безсимп-
томни лица с патологични маркери за субклинично съдово 
увреждане, което се долавят чрез изследване на коронарния 
артериален калций (CAC), индекса глезен–ръка (ankle-brachial 
index, ABI), скоростта на пулсовата вълна или с каротидна ул-

трасонография. В сравнителни проучвания с тези маркери, 
CAC е показал най-големи основания за рекатегоризация.58–60

Лицата нуждаещи се от рекласификация принадлежат 
към групата с междинен CV риск. Следователно, употребата 
на методи за изследване на горните маркери представлява 
интерес по отношение на тази група (клас IIa, ниво на дока-
зателственост B). Граничните стойности, които трябва да се 
използват, когато тези маркери се вземат предвид като мо-
дификатори на общия CV риск, са CAC скор >400 Agatston-
ови единици, ABI <0.9 или >1.40, скорост на аортната пулсова 
вълна 10  m/s и наличие на плаки при каротидна ултрасо-
нография. Някои фактори, като висок HDL-C или apoA1 и фа-
милна анамнеза за дълголетие, могат и да намалят риска.

2.2. Рискови нива
Оценката на общия CV е част от континуум. Граничните стой-
ности, които се използват за дефиниране на висок риск са от-
части произволни и се базират на рискови нива, при които в 
проведените клинични изпитвания ползата е била очевидна. В 
клиничната практика трябва да се обърне внимание на практи-
чески въпроси свързани с локалните системи на здравеопазва-

Каре 6: Ключови бележки 

При видимо здрави лица CVD риск е най-често резултат от някол-
ко взаимодействащи си рискови фактори. Те са база за оценка на 
общия CV риск и мерките срещу него.

Скрининг за рискови фактори, включително липиден профил, 
трябва да се има предвид при мъже на възраст >40 години и при 
жени >50-годишна възраст или след менопауза.

Системите за количествена оценка на риска, като SCORE, могат да 
помогнат за вземане на последователни решения относно необхо-
димите мерки и за избягване на недостатъчно или свръх-лечение.

Някои лица декларират за себе, че имат висок или много висок 
риск от CVD, без нужда от оценка на риска и настояват за незабав-
но обръщане на внимание на всички рискови фактори.

Това се отнася за пациенти с документирана CVD, диабет или CKD.

Всички системи за оценка на риска са относително груби и нала-
гат да се обърне внимание на уточняващите бележки.

В електронните системи за оценка на риска, като HeartScore 
(www.heartscore.org) могат да се въведат допълнителни фактори 
повлияващи риска.

Използването на система за оценка на тоталния риск дава възмож-
ност за гъвкав поход – ако отделният рисков фактор не може да се 
коригира в достатъчна степен – общият риск все пак може да бъде 
намален чрез опити за по-строг контрол на други рискови фактори.

Таблица 4: Рискови категории

Много 
висок 
риск

Лица с един от следните рискове:
•	 Документирана сърдечно-съдово заболяване 

(CVD), клинично проявена или сигурна при образ-
ната диагностика. Документираната CVD включва 
преживян миокарден инфаркт (MI), остър коро-
нарен синдром (ACS), коронарна реваскулариза-
ция (перкутанна коронарна интервенция [PCI]), 
коронарна артериална байпас-хирургия (CABG) и 
други артериални реваскуларизационни проце-
дури, инсулт и транзиторна исхемична атака (TIA) 
и периферна артериална болест (PAD). Сигурна 
документирана CVD при образната диагностика 
означава находка, която показва силно предраз-
положение към клинични събития, като сигни-
фикантна плака при коронарна ангиография или 
каротиден ултразвук.

•	 DM с увреждане на таргетен орган, като проте-
инурия или с голям рисков фактор, като тютюно-
пушене, хипертония или дислипидемия.

•	 Тежка CKD (GFR <30 mL/min/1.73 m2).
•	 Калкулирана SCORE ≥10%  за 10-годишен риск от 

фатална CVD.

Висок 
риск

Лица със:
•	 Силно повишени отделни рискови фактори, по-

специално холестерол >8 mmol/L (>310 mg/dL) 
(напр. при фамилна хиперхолестеролемия) или 
BP ≥180/110 mmHg.

•	 Повечето други лица с DM (някои млади хора с ди-
абет тип 1 могат да имат нисък или умерен риск).

•	 Умерена CKD (GFR 30–59 mL/min/1.73 m2).
•	 Калкулирана SCORE ≥5%, но <10% за 10-годишен 

риск от фатална CVD.

Умерен 
риск

SCORE е ≥1%, но <5% за 10-годишен риск от фатал-
на CVD.

Нисък 
риск SCORE <1% за 10-годишен риск от фатална CVD.

ACS = остър коронарен синдром; AMI = остър миокарден инфаркт; BP = 
кръвно налягане; CKD = хронично бъбречно заболяване; DM = захарен ди-
абет; GFR = (скорост на) гломерулна филтрация; PAD = периферна артери-
ална болест; SCORE = системна количествена оценка на коронарния риск 
(Systematic COronary Risk Estimation); TIA = транзиторна исхемична атака.
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не и здравно осигуряване. Лицата с висок риск трябва да бъдат 
идентифицирани и лекувани, но и тези с умерен риск трябва 
също да получат професионални инструкции свързани с начи-
на на живот; в някои случаи при тях е необходима лекарствена 
терапия целяща контрол на плазмените им липиди.

При тези лица може реално да се осъществи:
 Ȥ предотвратяване на допълнителното покачване на 

общия им CV риск,
 Ȥ повишаване на съзнанието за опасностите дължащи 

се на CV риск,
 Ȥ подобрение на информираността за риска и
 Ȥ поощряване на усилията за първична превенция.

Нискорисковите лица трябва да получат съвети, които да 
им помогнат да запазят това състояние. И така, интензитетът на 
превантивните действия трябва да бъде съобразен с индиви-
дуалния общ CV риск на пациента. Най-силната движеща сила 
на общия CV риск е възрастта, която може да се разглежда като 
„време на експонация” към рискови фактори. Това поставя на 
дневен ред въпроса, че във високорискови страни повечето 
по-стари хора, които пушат, са кандидати за липидопонижава-
що лекарствено лечение, дори и ако имат задоволитени нива на 
кръвно налягане. На клиницистите се препоръчва категорично 
да използват клиничния си опит при вземане на терапевтични 
решения при по-възрастни хора, с твърдо намерение за прила-

гане на мерки по отношение на начина на живот, включително 
на първо място спиране на тютюнопушенето.

Имайки предвид горните съображения, ние предлагаме 
посочените в Таблица 4 нива на общ CV риск.

Таблица 6: Препоръки за оценка на риска

Препоръки Класа Нивоb

Оценка на общия риск с помощта на сис-
теми за оценка на риска, като  SCORE, се 
препоръчва при безсимптомни лица на 
възраст >40 без данни за CVD, диабет, CKD 
или фамилна хиперхолестеролемия.

I C

Високо- и много високорискови лица могат 
да бъдат открити на базата на документира-
на CVD, захарен диабет, умерена до тежка 
бъбречна болест, много високи нива на ин-
дивидуалните рискови фактори, фамилна 
хиперхолестеролемия или висок SCORE-риск 
и са с висок приоритет за интензивно консул-
тиране върху всички рискови фактори.

I C

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
CVD = сърдечно-съдово заболяване; SCORE = Systemic Coronary 
Risk Estimation (системна оценка на коронарния риск).

Таблица 5: Стратегиите за интервенция като функция от общия сърдечно-съдов риск и нивото на холестерола в 
липопротеините с ниска плътност

Общ CV риск
(SCORE)

%

Нива на LDL-C

<70 mg/dL
<1.8 mmol/L

70 до <100 mg/dL
1.8 до <2.6 mmol/L

100 до <155 mg/dL
2.6 до <4.0 mmol/L

155 до <190 mg/dL
4.0 до <4.9 mmol/L

≥190 mg/dL
≥4.9 mmol/L

<1 Безлипидна 
интервенция

Безлипидна 
интервенция

Безлипидна 
интервенция

Безлипидна 
интервенция

Промени в начина 
на живот, при не-

достатъчен контрол 
да се има предвид 

лекарство

Класa /Нивоb I/C I/C I/C I/C IIa/A

≥1 до <5 Безлипидна 
интервенция

Безлипидна 
интервенция

Промени в начина 
на живот, при не-

достатъчен контрол 
да се има предвид 

лекарство

Промени в начина 
на живот, при не-

достатъчен контрол 
да се има предвид 

лекарство

Промени в начина 
на живот, при не-

достатъчен контрол 
да се има предвид 

лекарство

Класa /Нивоb I/C I/C IIa/A IIa/A I/A

≥5 до <10 
или висок 
риск

Безлипидна 
интервенция

Промени в начина 
на живот, при 
недостатъчен 

контрол да се има 
предвид лекарство

Промени в начина на 
живот с едновременен 

прием на лекарства

Промени в начина на 
живот с едновременен 

прием на лекарства

Промени в начина на 
живот с едновременен 

прием на лекарства

Класa /Нивоb IIa/A IIa/A IIa/A I/A I/A

≥10 или много 
висок риск

Промени в начина 
на живот, да се 

има предвид 
лекарствоc

Промени в начина 
на живот с едно-

временен прием на 
лекарства

Промени в начина на 
живот с едновременен 

прием на лекарства

Промени в начина на 
живот с едновременен 

прием на лекарства

Промени в начина на 
живот с едновременен 

прием на лекарства

Класa /Нивоb IIa/A IIa/A I/A I/A I/A

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c При пациенти с миокарден инфаркт трябва да се вземе предвид статинова терапия независимо от нивата на общия холестерол.
CV = сърдечно-съдов; LDL-C = холестерол в липопротеините с ниска плътност; SCORE = Systematic Coronary Risk Estimation (системна оценка на 
коронарния риск).
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2.2.1. Интервентни стратегии базиращи се 
на риска

Таблица 5 представя предлаганите интервентни стратегии 
като функция от общия CV риск и нивото на холестерола 
в липопротеините с ниска плътност (LDL-C). Този стъпало-
виден подход се базира на данни от много мета-анализи и 
единични RCTs, които показват значително степенувано на-
маление на CVD в отговор на намалението на нивата на TC и 
LDL-C.61–71 Тези изпитвания показват постоянно, че колкото 
по-високо е началното ниво на LDL-C, толкова по-голяма е 
абсолютната редукция на риска, докато релативната риско-
ва редукция остава на постоянно ниво при всяко конкретно 
базално ниво на LDL-C. Съвети относно отделните видове ле-
карствено лечение са дадени в раздел 6.

3. Оценка на лаборатор ните 
липидни и аполипопротеинови 
параметри

Скрининг за дислипидемия е винаги показан при лица с кли-
нични прояви на CVD, в клинични условия свързани с пови-
шен риск CVD и изобщо винаги, когато има нужда от рисков 

скрининг. В няколко клинични ституации дислипидемията 
може да има допълнителен принос към повишения риск 
от развитие на CVD. Автоимунните хронични възпалителни 
състояния, като ревматоиден артрит, системен лупус ери-
тематозус (SLE) и псориазис са свързани с повишен CV риск 
и дислипидемия. В допълнение, при жените диабетът или 
хипертонията по време на бременност са рискови индика-
тори, а при мъжете  – еректилната дисфункция. Пациенти с 
CKD са също с повишен риск от CVD събития и трябва да бъ-
дат подложени на скрининг за дислипидемии. Клиничните 
прояви за генетични дислипидемии, включително ксантоми, 
ксантелазми и ранен аркус корнеалис (<45-годишна възраст) 
трябва да бъдат търсени, тъй като те могат да бъдат сигнал 
за наличие на тежко липопротеиново нарушение, по-специ-
ално фамилна хиперхолестеролемия (FH), която е най-често-
то моногенно нарушение свързано с преждевременна CVD. 
Антиретровирусните терапии могат да бъдат свързани с ус-
корена атеросклероза. Скриниг за дислипидемии е показан 
и при пациенти с периферна артериална болест (PAD) или 
при наличие на повишена каротидна дебелина интима–ме-
диа (CIMT) или каротидни плаки.

Скрининг за дислипидемии трябва да се има предвид 
при всички мъже на възраст ≥40 години и при жени на въз-
раст ≥50 години или след менопауза, особено при наличие 
на други рискови фактори (вижте точка 2.2). Показан е скри-
ниг и при деца на пациенти с тежка дислипидемия, които, 
ако са засегнати, трябва да се проследяват в специализира-
ни кабинети. Препоръчва се скрининг за значими липопро-
теинови нарушения на членовете на семействата на пациен-
ти с преждевременна CVD (вижте раздел 10) (Таблица 7).

С цел базална липидна оценка се предлага използване 
на следните анализи: TC, TGs, HDL-C, LDL-C изчислен по фор-

Таблица 8: Препоръки за липидни анализи с цел 
оценка на сърдечно-съдовия риск

Препоръки Класа Нивоb

LDL-C трябва да се използва като главен 
липиден анализ. I C

Препоръчва се изследване на HDL-C пре-
ди лечението. I C

Анализът на TG допълва информацията за 
риска и е показан за диагностика и избор 
на лечение.

I C

Препоръчва се изчисляване на не-HDL-C, 
особено при лица с високи TG. I C

Ако може да се изследва, apoB служи за 
алтернатива на не-HDL-C. IIa C

Lp(a) се препоръчва в избрани случаи с ви-
сок риск и при лица с фамилна анамнеза за 
преждевременна CVD (вижте Каре 7).

IIa C

TC може да се има предвид, но обикновено 
не е достатъчен за характеризация на дисли-
пидемията преди започване на лечение.

IIb C

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
Apo = аполипопротеин; CVD = сърдечно-съдово заболяване; HDL-C = 
холестерол в липопротеините с висока плътност; LDL-C = холестерол 
в липопротеините с ниска плътност; Lp = липопротеин; TC = общ хо-
лестерол; TG = триглицериди.

Таблица 7: Препоръки за липидни анализи с цел 
оценка на сърдечно-съдовия риск

Препоръки Класа Нивоb

TC се използва за оценка на общия CV риск 
с помощта на SCORE. I C

Препоръчва се LDL-C да се използва като ос-
новен липиден анализ за скрининг, оценка 
на риска, диагноза и лечение. HDL-C е силен 
независим рисков фактор и препоръките са 
да се използва в алгоритъма HeartScore.

I C

Анализът на TG добавя информация за ри-
ска и е показан за рискова оценка. I C

Не-HDL-C е силен независим рисков фак-
тор и трябва да се има предвид като рисков 
маркер, особено при лица с високи TG.

I C

ApoB трябва да се има предвид като алтерна-
тивен рисков маркер, когато изследването му 
е възможно, особено при лица с високи TGs.

IIa C

Lp(a) трябва да се има предвид в избрани ви-
сокорискови случаи, при пациенти с фамил-
на анамнеза за преждевременна CVD и за 
рекласификация при лица с граничен риск.

IIa C

Отношението apoB/apoA1 може да се има 
предвид като алтернативен анализ за рис-
кова оценка.

IIb C

Отношението не-HDL-C/HDL-C може да се има 
предвид като алтернатива, но HDL-C използва-
но в HeartScore дава по-точна оценка на риска.

IIb C

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
Apo = аполипопротеин; CKD = хронично бъбречно заболяване; CVD = 
сърдечно-съдово заболяване; HDL-C = холестерол в липопротеините с 
висока плътност; LDL-C = холестерол в липопротеините с ниска плътност; 
Lp  = липопротеин; SCORE = Systemic COronary Risk Estimation (система 
оценка на коронарния риск); TC = общ холестерол; TG = триглицериди.
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мулата на Friedewald, ако TGs не са повишени (>4.5 mmol/L 
или >400 mg/dL) или с директен метод и не-HDL-C. Когато е 
възможно, apoB може да се има предвид като еквивалент 
на не-HDL-C. Допълнители плазмени липидни анализи, кои-
то влизат в съображение, са Lp(a), отношение apoB : apoA1 
и отношение не-HDL-C:HDL-C (Таблици 7 и 8).

Директните методи за анализ на HDL-C и LDL-C са широ-
ко използвани в днешно време и надеждни при пациенти 
с нормални липидни нива.72 При хипертриглицеридемия 
(HTG) обаче се установява, че тези методи са ненадеждни, 
с вариращи резултати и вариации между различните ко-
мерсиални методи. Следователно, стойностите получени в 
тези условия с директни методи могат да надценят или под-
ценят нивата на LDL-C и HDL-C. Изследването на не-HDL-C 
може да преодолее някои от тези проблеми, но той е все 
още зависим от точния анализ на HDL-C. Алтернатива на 
не-HDL-C може да бъде анализът на apoB. Анализът на apoB 
е точен, с малки вариации, и се препоръчва като алтерна-
тива, когато има възможност да се направи. Съществуват и 
тестове „до леглото на пациента” използващи сухи химич-
ни методи. Тези тестове дават ориентировъчна стойност и 
трябва да бъдат потвърдени от анализ извършен в серти-
фицирана лаборатория.

3.1. На гладно или не на гладно?
По традиция, кръвни проби за липиден анализ се вземат на 
гладно. Както беше установено напоследък, пробите взети 
на гладно и постпрандиално дават сходни резултати за TC, 
LDL-C и HDL-C. TGs се повлияват от храненето, което води, в 
зависимост от състава на храната и изминалото време след 
последното хранене, до средно с ~0.3 mmol/L (27 mg/dL) по-
високи стойности. В оценката на риска постпрандиалните 
нива имат предсказваща стойност подобна на тези на гладно 
и също могат да се използват при скрининг и оценка на об-
щия риск.73–76 Трябва да се подчертае обаче, че рискът може 
да бъде подценен при пациенти с диабет, а в едно проучване 
пациентите с диабет са имали до 0.6 mmol/L по-нисък LDL-C 
в проби взети постпрандиално.77 Всъщност, за последваща 
характеризация на тежките дислипидемии и проследяване 
на пациенти с HTG се препоръчват проби на гладно.

3.2. Вътре-индивидуални вариации
Има значителни вътре-индивидуални вариации на плазме-
ните липиди. Докладвани са вариации на TC 5–10% , а на TGs 
>20%, особено при пациенти с HTG. Това се дължи до извест-
на степен на различни аналитични методи, но и на фактори 
на заобикалящата среда, като диета и физическа активност, 
а има и сезонни вариации с по-високи нива на TC и HDL-C 
през зимата.78

3.3. Липидни и липопротеинови анализи
В тази част трябва да се подчертае, че повечето системи 
за оценка на риска и на практика всички изпитвания на 
лекарства се базират на TC и LDL-C, а клиничните ползи от 
използването на други параметри, включително apoB, не-
HDL-C и различни съотношения, макар и в някои случаи 
логични, се базират на post hoc анализи. Не-HDL-C беше 
напоследък лансиран от локално разработени препоръки, 
като NICE, използващи рисковия калкулатор QRISK2.79,80 Ма-

кар че ролята на алтернативните анализи вече е уточнена, 
традиционните измерители на риска, като TC, LDL-C и HDL-
C запазват централната си роля и са подкрепени от голя-
ма база данни. Нещо повече, много клинични изпитвания 
установиха без никакво съмнение, че особено при високо-
рискови лица понижаването на TC или LDL-C е свързано със 
сигнификантно статистическо и клинично намаление на CV 
инциденти и смъртност. Следователно, TC и LDL-C остават 
главните цели указани в тези препоръки. По няколко при-
чини обаче не-HDL-C и apoB се препоръчват като вторич-
ни цели. При пациенти с повишени нива на TG трябва да се 
вземе предвид допълнителният риск, който носят богатите 
на TG липопротеини. Допълнително, някои от методоло-
гичните проблеми с директните методи за изследване на 
HDL-C и LDL-C могат да бъдат намалени.

3.3.1. Общ холестерол
TC се препоръчва да се използва за количествена оценка на 
общия CV риск в SCORE. В отделни случаи обаче ТС може да 
бъде подвеждащ. Това е особено характерно при жените, 
които имат често по-високи нива на HDL-C и при лица с ди-
абет или с високи нива на TGs, които са често с ниски нива 
на HDL-C. За достатъчно достоверна оценка на риск трябва 
да бъдат изследвани поне LDL-C и HDL-C. Забележете, че при 
пациенти с фамилна хиперлипидемия (включително FH) или 
с ТС >7.5 mmol/L (290 mg/dL) не е необходимо изчисляване 
на общия риск. Тези пациенти са винаги с висок риск и се 
нуждаят от специално внимание.

3.3.2. Холестерол в липопротеините 
с ниска плътност

В повечето клинични проучвания LDL-C се изчислява по 
формулата на Friedewald.

Формула на Friedewald, mmol/L: LDL-C = TC  – HDL-C  – 
(TG/2.2); в mg/dL: LDL-C = TC – HDL-C – (TG/5).

Изчислената стойност на LDL-C е свързана с редица 
предпоставки:
•	 Може да има натрупване на методологични грешки, тъй 

като формулата изисква три отделни анализа – на TC, TGs 
и HDL-C.

•	 Прeдпоставено е постоянно отношение холестерол:TG в 
липопротеините с много ниска плътност (VLDL). При ви-
соки стойности на TG (>4.5 mmol/L или >400 mg/dL) фор-
мулата не трябва да се използва.

•	 Формулата на Friedewald може да бъде недостатъчно на-
деждна, когато кръвта не е взет на гладно. В тези случаи 
може да се определи не-HDL-C.
Въпреки ограниченията си, изчислената стойност на LDL-

C е широко използвана. При много нисък LDL-C или при па-
циенти с високи стойности на TGs, формулата на Friedewald 
може подцени LDL-C, дори да даде отрицателни стойности. 
Има директни методи за определяне на LDL-C, но те не са 
широко използвани. По принцип, сравненията между изчис-
ления и директния LDL-C показват добро съответствие.81 Ня-
кои от ограниченията на формулата на Friedewald могат да 
бъдат преодоляни с директните методи Установено е обаче, 
че директните методи са ненадеждни при пациенти с HTG и в 
тези случаи трябва да бъдат използвани с повишено внима-
ние72; те могат също да подценят много ниски стойности на 
LDL-C. При тези обстоятелства като алтернатива могат да се 
имат предвид анализите на не-HDL-C или apoB.
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3.3.3. Холестерол в в липопротеините  
с невисока плътност

Не-HDL-C се използва като количествен показател на общото 
количество атерогенни липопротеини в плазмата [VLDL, VLDL 
остатъци, липопротеин с междинна плътност (IDL), LDL, Lp(a)] и 
е в близка зависимост от нивата на apoB. Не-HDL-C се изчисля-
ва лесно по формулата TC минус HDL-C. Някои нови препоръки 
указват не-HDL-C като по-добър рисков показател от LDL-C.82

Публикувани са няколко анализа сравняващи тези параме-
три в рискови алгоритми, но данните от тях са нееднозначни. В 
някои доклади не-HDL-C показва превъзходство, но в други се 
съобщава, че LDL-C и не-HDL-C дават сходна информация.83–85

Не-HDL-C показва силна предсказваща стойност и, въ-
преки че научната основа в рандомизирани клинични из-
питвания е по-слаба, в някои ситуации има практически ос-
нования за използване на не-HDL-C вместо LDL-C. Не-HDL-C 
е прост за изчисляване и не изисква допълнителни анализи. 
Формулата на Friedewald, както и директните изследвания 
на LDL-C, имат ограничена роля при лица с HTG и при лица 
с много нисък LDL-C. Не-HDL-C включва атерогенните богати 
на TG липопротеини (VLDL, IDL и остатъци), което има важно 
значение предвид новата информация от проучвания въху 
ролята на цялостния геном (genome-wide association studies, 
GWASs) и менделовото разпределение76,86–89 подкрепящи 
тезата, че TGs и остатъчните частици са каузални фактори в 
атерогенезата.

Тъй като всички изпитвания използват LDL-C, ние все пак 
го препоръчваме като първична цел на лечението. Не-HDL-C 
обаче трябва да се използва като вторична цел, когато при-
целната стойност на LDL-C е постигната. Прицелните стойно-
сти на не-HDL-C се изчисляват лесно: прицелни стойности на 
LDL-C плюс 0.8 mmol/L (30 mg/dL).

3.3.4. Холестерол в липидите с висока плътност
В няколко изпитвания беше доказано, че ниският HDL-C е си-
лен и независим рисков фактор, поради което той е включен 
в повечето инструменти за оценка на риска, включително 
HeartScore. Изпитванията показват неизменно, че много ви-
соките нива на HDL-C не са свързани с атеропротекция.90 На 
базата на епидемиологични данни, нивата на HDL-C свързани 
с повишен риск за мъже са <1.0 mmol/L (40 mg/dL) а за жени-
те са <1.2 mmol/L (48 mg/dL). Въпросът за каузалната роля на 
HDL-C в протекцията срещу CVD е обект на няколко изпитва-
ния използващи менделова рандомизация.87,89,91,92 Скорошни 
проучвания внушават, че HDL играе сложна роля в атероге-
незата и че наличието на дисфункционален HDL има може би 
по-важно значение от нивото на HDL-C.93–95 Повечето използ-
вани анализи са с високо качество, но конкретният използван 
метод трябва да бъде съпоставен с наличните референтни 
методи и контролиран в международни програми за качест-
во. Трябва също да се има предвид, че HTG може да доведе 
до неточности при директните методи за анализ на HDL-C.72

3.3.5. Триглицериди
TGs се определят с точни ензимни методи. Рядка грешка се 
наблюдава при пациенти с хиперглицеролемия, при които 
се отчитат фалшиво много високи стойности на TGs. Висо-
ките нива на TG са свързани често с нисък HDL-C и високи 
нива на малки плътни LDL частици. Редица мета-анализи по-
казват, че TGs са независим рисков фактор.96,97 Нещо повече, 
скорошни генетични данни подкрепят твърдението, че по-
вишените нива на TG са пряка причина за CV болест.76,88

Скорошни проучвания подсказват, че TGs взети пост-
прандиално може би имат информативна стойност по от-
ношение на липопротеиновите остатъци свързани с пови-
шен риск.76,86,98,99 За целите на общия скрининг и за рискова 
оценка могат да се използват TGs взети постпрандиално.

3.3.6. Аполипопротеини
От техническа гледна точка изследването на apoB и apoA1 има 
предимства. Съществуват добри имуно-химични методи съв-
местими с конвенционалните автоматични анализи. Качест-
вото на анализите е добро, не се изисква пробите да са взети 
на гладно и те не се влияят от значително повишени TG нива.

Аполипопротеин B. ApoB е главният липопротеин от се-
мействата на атерогенните липопротеини (VLDL, IDL и LDL). 
ApoB е добър количествен показател за броя на тези части-
ци в плазмата. Това може да има важно значение при високи 
концентрации на малки плътни LDL. Няколко проспективни 
проучвания са показали, че apoB има еднаква стойност с тази 
на LDL-C и не-HDL-C в предсказването на риска. ApoB не е 
оценяван като първична цел на лечението в клинични изпит-
вания, но няколко post hoc анализи на клинични проучвания 
внушават, че apoB може да бъде не само рисков маркер, но 
и цел на лечението.100 Основен недостатък на apoB е, че не е 
включен в алгоритми за изчисляване на глобалния риск и не 
е бил предварително дефинирана терапевтична цел в кон-
тролирани изпитвания. Нови данни от мета-анализ83,90 по-
казват, че apoB не показва някакви предимства пред не-HDL-
C или традиционните липидни съотношения.101 По подобен 
начин, apoB не е показал предимства пред традиционните 
липидни маркери при лица с диабет в проучването FIELD 
(Fenofibrate Intervention and Event Lowering in Diabetes).102 
Напротив, в друг мета-анализ, обхващащ LDL-C, не-HDL-C и 
apoB, последният е показал превъзходство като маркер за 
CV риск.103 При възможности за анализ на apoB, той може да 
се използва като вторична цел, подобно на не-HDL-C.

Аполипопротеин A1. ApoA1 е основният протеин в HDL-
C и дава задоволителна количествена представа за концен-
трациите на HDL-C. Всяка частица HDL обаче може да носи от 
една до пет молекули apoA1. Плазмени нива на apoA1 <120 
mg/dL за мъже и <140 mg/dL за жени съответстват приблизи-
телно на стойности на HDL-C, които се считат за ниски.

Аполипопротеин B : аполипопротеин A1, общ холес-
терол : липопротеин с висока плътност и холестерол в 
липопротеините с невисока плътност : холестерол в ли-
попротеините с висока плътност. Съотношенията между ате-
рогенните липопротеини и HDL-C или apoA1 (TC:HDL-C, non-
HDL-C:HDL-C, apoB : apoA1) са полезни за рискова оценка, но 
не за диагностика или като цели на лечението. Компоненти-
те на отношението трябва да се имат предвид поотделно.

Аполипопротеин CIII. ApoCIII беше идентифициран като 
потенциално важен нов рисков фактор.104–106 ApoCIII е ключов 
регулатор на метаболизма на TG, а високите плазмени нива на 
apoCIII са свързани с високи плазмени нива на VLDL и TGs. Нещо 
повече, мутациите за загуба на функция са свързани с ниски TGs, 
както и намален риск от CVD.106,107 ApoCIII е идентифициран като 
нова потенциална терапевтична цел, която се намира в процес 
на проучване, но дали играе роля в клиничната практика е неиз-
вестно и рутинното му изследване не се препоръчва.108

3.3.7. Липопротеин(a)
В няколко проучвания се установи, че Lp(a) е допълнителен 
независим рисков маркер; генетични данни всъщност по-
казват, че той играе каузална роля в патофизиологията на 
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атеросклеротичната съдова болест и аортната стеноза.109–111 
Lp(a) има общи свойства с LDL, но съдържа уникален про-
теин, аполипопротеин(а) [apo(a)], който е структурно подо-
бен на плазминоген. Плазменото ниво на Lp(a) е до голяма 
степен генетично определено. Същестуват няколко метода 
за изследване на Lp(a), но е необходима стандартизация 
между различните анализи.112 Измерването на Lp(a) показва 
изключителна стабилност във времето. Плазменият Lp(a) не 
се препоръчва за рисков скрининг сред общото население; 
системно измерване на Lp(a) обаче трябва да се има пред-
вид при хора с висок риск от CVD или фамилна анамнеза за 
преждевременна атеротромбозна болест (Каре 7).109 Рискът 
се приема за сигнификантен, когато Lp(a) е над 80-та персен-
тила (50 mg/dL).109 Има данни, че включването на Lp(a) в рис-
ковата оценка води до точна рекласификация113,114 и трябва 
да се има предвид при пациенти, които се намират на грани-
цата между висок и умерен риск.

При няколко от новопоявилите се липидопонижаващи 
лекарства се отчита намаление на Lp(a). Пропротеин конвер-
таза субтилизин/кексин тип 9 (PCSK9) инхибитори и никоти-
новата киселина понижават Lp(a) с ~30%.115–117 Не е доказан 
ефект върху CVD събития при насочено към Lp(a) лечение. 
Антисенс лекарства с насоченост към гена за Lp(a) понижа-
ват с до 80% циркулиращите нива на този протеин. Разумна 
възможност при рискови пациенти с повишен Lp(a) е интен-
зификация на лечението на модифицируемите рискови фак-
тори, включително LDL-C.

3.3.8. Размери на липопротеиновата частица
Липопротеините са хетерогенни и има данни, че субкласове 
LDL и HDL може би имат различен принос в количествената 
оценка на риска от CVD.118 Каузалният принос на отделните 
субкласове за развитие на атеросклероза е неуточнен. Оп-
ределянето на малките плътни LDL може да се разглежда 
като поява на нов рисков фактор и може би ще се използва 
в бъдеще, но понастоящем не се препоръчва за определяне 
на риска.119

3.3.9. Генотипизация
Няколко гена се свързват с CVD. Публикувани са големи GWASs 
на коронарната сърдечна болест (CHD), както и на съответни-
те биомаркери и рискови фактори. Понастоящем не се препо-
ръчва генотипизацията да се използва за оценка на риска, тъй 
като известните рискови локуси са отговорни за малка част от 
риска.120 За целите на диагностиката на специфични генетич-
ни хиперлипидемии трябва да се има предвид генотипизация 
на аполипопротеин Е (apoE) и на гени свързани с FH [рецепто-
ри за липопротеина с ниска плътност (low-density lipoprotein 
receptors, LDLRs), apoB и PCSK9]. Генетичната диагностика е 

важна: за фамилен скрининг при FH, с цел уточняване на диа-
гнозата при пациенти с граниничен LDL-C и за подобряване на 
придържането към терапията от страна на пациента.121

ApoE съществува в три изоформи (apoE2, apoE3 и apoE4). 
ApoE-генотипизация се използва главно за диагностика на 
дисбеталипопротеинемията (apoE2 хомозиготност) и е пока-
зана в случаи с тежка комбинирана хиперлипидемия. Нара-
стването на знанията за съчетан полиморфизъм на липопро-
теините подчертава значението на полигенетичния фон на 
фамилните хиперлипидемии.67,122

В Таблица 7 са дадени препоръки относно липидните 
анализи за оценка на риска от CVD, в Таблица 8 са избро-
ени препоръките за липидни анализи за характеризация на 
дислипидемиите преди лечение, а в Таблица 9 са дадени пре-
поръки за липидните анализи като цели на лечението с цел 
превенция на CVD.

4. Цели на лечението
Значението на понижаването на LDL-C с цел превенция 
на CVD се подчертава изрично и в Препоръки на EAS/ESC 
2011 за поведение при дислипидемии,125 и в Препоръки на 
American Heart Association/American College of Cardiology 
(AHA/ACC) за лечение на холестерола в кръвта с цел нама-
ляване на атеросклеротичния CV риск при възрастни.71 
Предлаганите подходи за постигане на въпросната редук-
ция на LDL-C са различни. Работната група ангажирана с раз-
работването на актуализирани препоръки на EAS/ESC 2016 
за дис ли пи де мии те проучи задълбочено този въпрос. Беше 
установено, че американският експертен панел се придър-
жа към простия набор от твърди доказателства извлечени от 
резултатите в RCTs. Въпреки това, няма и едно RCT в подкре-

Каре 7: Лица, при които трябва да се има предвид 
скрининг за липопротеин(a)

Лица с:

•	 Преждевременна CVD

•	 Фамилна хиперхолестеролемия

•	 Фамилна анамнеза за преждевременна CVD и/или повишен 
Lp(a)

•	 Рецидивираща CVD, въпреки оптималното липидопонижа-
ващо лечение

•	 ≥5% 10-годишен риск от CVD съгласно SCORE

Таблица 9: Препоръки за липидни анализи като тера-
певтична цел за превенция на сърдечно-
съдово заболяване

Препоръки Класа Нивоb Изтc

LDL-C се препоръчва като главна 
цел на лечението. I A 64, 68

TC трябва да се има предвид като 
цел на лечението при липса на дру-
ги анализи.

IIa A 64, 123

Не-HDL-C трябва да се има предвид 
като вторична цел на лечението. IIa B 103

ApoB трябва да се има предвид 
като вторична цел на лечението, 
когато е наличен.

IIa B 103, 124

HDL-C не се препоръчва като цел 
на лечението. III A 92, 93

Отношението apoB/apoA1 и не-
HDL-C/HDL-C не се препоръчват 
като цели на лечението.

III B 103

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
Apo = аполипопротеин; HDL-C = холестерол в липопротеините с 
висока плътност; LDL-C = холестерол в липопротеините с ниска 
плътност; TC = общ холестерол.
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па на препоръките на AHA/ACC за употреба на високи дози 
статини при всички високорискови лица, независимо от 
базалното ниво на LDL-C. Европейската работна група прие, 
че свеждането на настоящите знания за CV превенция само 
до резултати от RCTs ограничава използването на същест-
вуващия потенциал за превенция на CVD. Съгласуването на 
изводите от много различни подходи (от фундаментална на-
ука, клинични наблюдения, генетика, епидемиология, RCTs 
и т.н.) допринася за разбиране на причините за CVD и на 
потенциала за превенция. Работната група си дават сметка 
за ограничеността на някои от източниците на данни и при-
емат, че RCTs не са проучили системно различни LDL-C цели, 
но прие, че е подходящо данните да се разглеждат в тяхната 
цялост. В крайна сметка, работната група признава, че избо-
рът на всяка дадена прицелна стойност на LDL-C е възможен 
обект на обсъждане, предвид непрекъснатия характер на 
зависимостта между понижението на LDL-C и намаляването 

на риска. Особено внимание беше обърнато на резултатите 
от системни обзори утвърждаващи дозо-зависимото нама-
ление на CVD следващо понижаването на LDL-C; колкото по-
голямо е понижението на LDL-C, толкова по-голяма е риско-
вата редукция.65,66 Ползите от понижението на LDL-C не са 
специфични за статиновата терапия.63 Не е определено ниво 
на LDL-C, под което ползата спира или настъпва вреда.

Съществува значителна индивидуална вариабилност на 
отговора на LDL-C към приложеното диетично и лекарствено 
лечение,61 която традиционно се има предвид с цел адапти-
ране на подхода към лечението. Общата редукция на CV риск 
трябва да бъде индивидуализирана и може да бъде по-спе-

Таблица 10: Цели и задачи на сърдечно-съдовата 
превенция

Тютюно-
пушене Да не се приема тютюн под никаква форма.

Диета Здравословна диета бедна на наситени мазнини 
с акцент върху пълнозърнести житни храни, зе-
ленчуци, плодове и риба.

Физическа 
активност

2.5–5 h умерено интензивна физическа актив-
ност седмично или 30–60 min през повечето дни.

Телесно 
тегло

BMI 20–25 kg/m2, обиколка на талията <94 cm 
(мъже) и <80 cm (жени).

Кръвно 
налягане <140/90 mmHga

Липиди
Основната 
цел е
LDL-Cb

Много висок риск: LDL-C <1.8 mmol/L (70 mg/dL) 
или намаление с минимум 50%, ако базалниятb е 
между 1.8 и 3.5 mmol/L (70 и 135 mg/dL).

Висок риск: LDL-C <2.6 mmol/L (100 mg/dL) или 
намаление с минимум 50%, ако базалниятb е 
между 2.6 и 5.2 mmol/L (100 и 200 mg/dL).

Нисък до умерен риск: LDL-C <3.0 mmol/L (115 mg/dL).

Вторична цел е не-HDL-C <2.6, 3.4 и 3.8 mmol/L 
(100, 130 и 145 mg/dL) при лица със съответно 
много висок, висок и умерен риск.

HDL-C: не е цел, но стойности >1.0 mmol/L (40 mg/dL) 
при мъже и >1.2 mmol/L (48 mg/dL) при жени показ-
ват по-нисък риск.

TG: не е цел, но стойности <1.7 mmol/L (150 mg/dL) 
показват по-нисък риск, а по-високите нива по-
казват, че има нужда от търсене на други рискови 
фактори.

Диабет HbA1c: <7% (<53 mmol/mol).

a Прицелните стойности на BP могат да бъдат по-ниски при някои 
пациенти с диабет тип 2127 и при някои високорискови пациенти 
без диабет, които са в състояние да толерират антихипертензивна 
политерапия.70

b Терминът „базален LDL-C” се отнася за нивата при лица, които не 
взема никакви липидопонижаващи лекарства.
BMI = индекс на телесна маса; HbA1с = гликиран хемоглобин; HDL-C = 
холестерол в липопротеините с висока плътност; LDL-C = холесте-
рол в липопротеините с ниска плътност; TG = триглицериди.

Таблица 11: Препоръки към целите на лечението 
при холестерола в липопротеините с 
ниска плътност

Препоръки Класа Нивоb Изтc

При пациенти с МНОГО ВИСОК 
CV рискd препоръчваната цел е 
LDL-C <1.8 mmol/L (70 mg/dL) или 
намаление с минимум 50%, ако 
базалният LDL-Ce е между 1.8 и 
3.5 mmol/L (70 и 135 mg/dL).

I B
61, 62, 
65, 68, 
69, 128

При пациенти с ВИСОК CV рискd 
препоръчваната цел е LDL-C 
<2.6  mmol/L (100 mg/dL) или 
намаление с минимум 50%, ако 
базалният LDL-Ce е между 2.6 и 
5.2 mmol/L (100 и 200 mg/dL).

I B 65, 129

При лица с НИСЪК или УМЕРЕН 
рискd трябва да се има предвид като 
цел LDL-C <3.0 mmol/L (<115 mg/dL).

IIa C -

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
d За дефиниции, вижте точка 2.2.
CV = сърдечно-съдов; LDL-C = холестерол в липопротеините с 
нис ка плътност.

Каре 8: Препоръки към целите на лечението за 
холестерола в липопротеините с ниска 
плътност (LDL-C) – примери

Пациент A Много висок риск, LDL-C >1.8 mmol/L (>70 mg/dL) 
на статин: целта остава <1.8 mmol/L (70 mg/dL).

Пациент B Висок риск, LDL-C >2.6 mmol/L (>100 mg/dL) на 
статин: целта остава <2.6 mmol/L (100 mg/dL).

Пациент C
Много висок риск, LDL-C 1.8–3.5 mmol/L  
(70–135  mg/dL) без фармакологична терапия: 
целта е минимум 50% понижение.

Пациент D
Висок риск, LDL-C 2.6–5.2 mmol/L (100–200 mg/dL) 
без фармакологична терапия: целта е минимум 
50% понижение.

Пациент E
Много висок риск, LDL-C >3.5 mmol/L (135 mg/dL) 
не по време на фармакологична терапия: целта е 
<1.8 mmol/L (70 mg/dL).

Пациент F
Вискорисков LDL-C >5.2 mmol/L (200 mg/dL) не 
по време на фармакологична терапия: целта е 
<2.6 mmol/L (100 mg/dL).
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цифична, ако има дефинирани цели. Определянето на цели 
може да помогне на взаимоотношенията пациент–лекар. Ус-
тановено е, че приложението на подход с определяне на кон-
кретна цел най-често улеснява придържането към лечението, 
въпреки че това консенсусно мнение не е напълно проучено. 
Поради изброените причини, европейската работна група 
подкрепя целевия подход към липидното лечение, а конкрет-
ните терапевтични цели са съобразени с нивото на общия CV 
риск. Има някои данни, че понижаването на LDL-C отвъд цели-
те определени в предишните препоръки на EAS/ESC е свър-

зано с намаляване на CV събития.126 По тази причина, изглеж-
да разумно LDL-C да бъде понижено до възможно най-ниски 
стойности, особено при пациенти с много висок CV риск.

Прицелните стойности на липидите са част от комплекс-
ната стратегия за редукция на CV риск, обобщена в Табли-
ца  10. Мотивите, отнасящи се за нелипидните цели, са даде-
ни в съвместни препоръки за превенция на ESC 2016.485

Целевият подход към липидите има за главна цел пони-
жение на LDL-C. При пациенти с много висок общ CV риск 
целта е LDL-C <1.8 mmol/L (70 mg/dL). Трябва да бъде постиг-

Таблица 12: Влияние на конкретни промени в начина на живот върху нивата на липидите

Величина на ефекта Ниво на доказателственост Източници

Намеси в начина на живот целящи понижаване на TC и LDL-C

Намаляване на транс-мазнините в храната +++ А 136, 139

Намаляване на наситените мазнини в храната +++ А 136, 137

Увеличаване на фибрите в храната ++ А 140, 141

Консумация на функционални храни обогатени с фитостероли ++ А 142, 143

Консумация на добавки с червено-дрожден ориз ++ А 144–146

Намаляване на излишното телесно тегло ++ А 147, 148

Намаляване на холестерола в храната + В 149

Повишаване на обичайната физическа активност + В 150

Консумация на продукти със соев протеин +/– В 151

Намеси в начина на живот целящи понижаване на богатите на TG протеини

Намаляване на излишното телесно тегло +++ А 147, 148

Намаляване на приема на алкохол +++ А 152, 153

Повишаване на обичайната физическа активност ++ А 150, 154

Намаляване на общото количество въглехидрати в храната ++ А 148, 155

Употреба на добавки с n-3 полиненаситени мазнини ++ А 156, 157

Намаляване на консумацията на моно- и дизахариди ++ В 158, 159

Заместване на наситените с моно- или полиненаситени мазнини + В 136, 137

Намеси в начина на живот целящи повишаване на HDL-C

Намаляване на транс-мазнините в храната +++ А 136, 160

Повишаване на обичайната физическа активност +++ А 150, 161

Намаляване на излишното телесно тегло ++ А 147, 148

Намаляване на въглехидратите в храната и заместване с ненасите-
ни мазнини

++ А 148, 162

Употебяващите алкохол лица могат да продължат да консумират 
малко количество

++ В 152

Отказ от тютюнопушене + В 163

Сред храните богати на въглехидрати да се предпочитат тези с 
нисък гликемичен индекс и високо съдържание на фибри

+/– С 164

Ограничаване на консумацията на моно- и дизахаради +/– С 158, 159

HDL-C = холестерол в липопротеинити с висока плътност; LDL-C = холестерол в липопротеините с ниска плътност; TC = общ холестерол; TG = триглицериди.
Величината на ефекта (+++ = изразени ефекти, ++ = по-слабо изразени ефекти,  + = малък ефект, – = липса на ефект) и нивото на доказателственост 
се отнасят за влиянието на всяка модификация в храненето върху плазмените нива на даден клас липопротеини.
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ната и минимум 50% редукция на базалната стойност (ако тя е 
>1.8 mmol/L). При лица с висок общ CV риск целта е ниво на LDL-
C <2.6 mmol/L (100 mg/dL). Трябва да бъде постигната и мини-
мум 50% редукция на базалната стойност [ако тя е >2.6 mmol/L 
(100 mg/dL)]. При лица с умерен общ CV риск прицелната стой-
ност на LDL-C e <3 mmol/L (115 mg/dL) (Таблица 11).

При поставяне на вторични цели препоръките са:
 Ȥ не-HDL-C <2.6 mmol/L (100 mg/dL) и <3.4 mmol/L (130 

mg/dL) при лица с много висок и съответно висок 
общ CV риск (клас IIa, ниво B).100,130

 Ȥ apoB <80 mg/dL и <100 mg/dL при лица с много висок 
и съответно висок общ CV риск (клас IIa, ниво B).100,131

Определени са по подразбиране и вторични цели за не-HDL-
C и за apoB; те получават средна оценка, тъй като не са ши-
роко проучени в RCTs. Клиницисти, които изследват apoB в 
ежедневната си практика, могат да използват прицелни нива 
<100 mg/dL и <80 mg/dL за лица с висок и съответно много 
висок общ CV риск. Специфичната цел за не-HDL-C трябва да 
бъде с 0.8 mmol/L (30 mg/dL) по-висока от съответната цел 
за LDL-C; коригиране на липидопонижаващата терапия съо-
бразено с тези вторични цели може да се има предвид след 
постигане на целта за LDL-C при пациенти с много висок CV 
риск, въпреки че ползата от този подход по отношение на 
клиничния изход подлежи на уточняване. Към днешна дата, 
няма клинични проучвания включващи определени цели за 
нивата на HDL-C или TG, въпреки че повишеният HDL-C пред-
сказва регресия на атеросклерозата, а ниският HDL-C е свър-
зан с излишък на събития и смъртност при пациенти с CAD, 
дори когато LDL-C е <1.8 mmol/L (70 mg/dL). Липсват обаче 
данни от клинични изпитвания за ефекта от повлияването 
тези параметри с цел допълнително понижение на CV риск.

Клиницистите трябва да използват клиничния си опит за да 
преценят дали е необходима допълнителна интензификация на 
лечението при пациенти с висок ии много висок общ CV риск.

5. Промени в начина на живот 
целящи подобряване 
на плазмения липиден профил

Ролята на храненето в превенцията на CVD беше подложена 
на подробен преглед.132–134 Има солидни данни, показващи че 
диетичните фактори могат да повлияят на атерогенезата пряко 
или чрез ефекти върху традиционните рискови фактори, като 
плазмени липиди, кръвно налягане или нива на глюкозата.

Беше направен преглед на резултатите от RCTs за отноше-
нието между различни диетични модели и CVD.132 Някои наме-
си са довели до значителна превенция на CVD, докато други не 
са имали такъв ефект. С цел получаване на цялостна картина на 
въздействието на хранителните модификации върху CV риск 
бяха проведени различни мета-анализи, които не дадоха едно-
посочни резултати.135,136 Това се дължи не само на методологич-
ни проблеми, по-специално недостатъчен размер на извадката 
или кратко времетраене на много от изпитванията включени в 
систематичния преглед, но и на трудностите да се оцени вли-
янието на отделен диетичен фактор, независимо от останали-
те диетични промени. Такива проучвания рядко позволяват 
дадено понижение на CV риск да се обясни с една единствена 
диетична компонента. Тези ограничения показват, че е необхо-
дима предпазливост при интерпретацията на резултатите в ме-
та-анализи на RCTs свързани с влиянието на отделна диетична 
промяна върху CVD, особено когато противоречат на същест-

вуващите глобални изследвания, включително клинични про-
учвания на рискови фактори и епидемиологични наблюдения. 
В този аспект е логично, че един мета-анализ върху връзката 
между подобрението на плазмения липопротеинов профил и 
честотата на CV събития е показал, че понижаването на не-HDL-
C води до рискова редукция независимо от участващите меха-
низми (статини, смоли, диета и чревен байпас).131

В заключение, наличните данни от RCTs разглеждащи въ-
проса как да бъдат модифицирани обичайните хранителни 
навици, така че да доведат до превенция на CVD, показват, 
че по-широко проучени модели на хранене, като диетата в 
Dietary Approaches to Stop Hypertension (DASH) имаща отно-
шение към контрола на кръвното налягане и средиземномор-
ската диета са доказано ефективни средства за намаляване на 
CV рискови фактори и вероятно допринасят за превенция на 
CVD.133 Те се характеризират с висока консумация на плодове, 
зеленчуци и пълнозърнести житни продукти, чест прием на 
варива, ядки, риба, птиче месо и нискомаслени млечни про-
дукти и ограничен прием на сладкарски изделия, подсладени 
със захар напитки и червено месо. В диетата DASH и средизем-
номорската диета по-голямата част от хранителните мазнини 
имат нетропически растителен вместо животински произход; 
най-важната разлика между тях е, че в средиземнорската 
диета преобладава екстра върджин зехтин. Последният тип 
хранене се доказа в RCTs като ефективно средство за редуци-
ране на CV болести при първична и вторична превенция.137,138 
Изпитване PREDIMED, многоцентрово рандомизирано интер-
вентно проучване проведено в Испания, е имало специфична 
задача да направи оценка на ефекта на средиземноморската 
диета обогатена с екстра върджин зехтин или смесени ядки 
върху големите CV събития [миокарден инфаркт (MI), инсулт 
или смърт по CV причини] при лица с висок CV риск, но без 
CVD към момента на включване. Обогатената с екстра вър-
джин зехтин или ядки средиземноморска диета е намалила 
значимо честотата на големите CV инциденти с почти 30%.137 
Въпреки силната подкрепа на намесите в начина на живот с 
цел превенция на CVD идваща от PREDIMED и други интер-
вентни проучвания със CV крайни критерии обаче, повечето 
данни свързващи храненето със CVD се базират на обсерва-
ционни проучвания и изследвания на ефектите на диетични-
те промени върху CV рискови фактори.

Влиянието на промените в начина на живот и функцио-
налните храни върху липопротеините е дадено в числа и об-
общено в Таблица 12; в тази таблица величината на ефектите 
и нивото на доказателственост се отнасят за въздействието 
на промените в храненето върху специфичен липопротеи-
нов клас, а не върху крайните CV критерии.

5.1. Влияние на начина на живот върху 
нивата на общия холестерол и на 
холестерола в липопротеините 
с ниска плътност.

Наситените мастни киселини (saturated fatty acids, SFAs) 
са диетичен фактор с най-голям ефект върху нивата на LDL-C 
(повишение с 0.02–0.04 mmol/L или 0.8–1.6 mg/dL на LDL-C за 
всеки допълнителен 1% енергия идващ от наситени мазни-
ни).165 Стеариновата киселина, за разлика от други SFAs (лав-
рова, миристинова и палмитинова), не повишава нивата на 
ТС. Ненаситени транс мастни киселини могат да бъдат наме-
рени в незначителни количества (обикновено <5% от обща-
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та мазнина) в млечни продукти и месо от преживни животни. 
„Частично хидрогенираните мастни киселини” с индустриа-
лен произход представляват главният източник на транс 
мастни киселини в храната; средната консумация на транс 
мастни киселини варира от 0.2% до 6.5% от общия енерги-
ен прием сред различни популации.166 Количествено, транс 
мастните киселини в храната имат повишаващ LDL-C ефект 
съизмерим с този на SFAs; но докато SFAs повишават нивата 
на HDL-C, транс мастните киселини ги понижават.137 Ако 1% 
от хранителната енергия получена от SFAs бъде заменена 
с n-полиненаситени мастни киселини (n-6 polyunsaturated 
fatty acids, PUFAs), LDL-C се понижава с 0.051 mmol/L (2.0 mg/
dL); ако бъде заменена с мононенаситени мастни киселини 
(monounsaturated fatty acids, MUFAs), понижението ще бъде с 
0.041 mmol/L (1.6 mg/dL); ако бъде заменена с въглехидрати, 
понижението ще бъде с 0.032 mmol/L (1.2 mg/dL). PUFAs от 
клас n-3 нямат хипохолестеролемичен ефект; напротив, ко-
гато се използват във високи дозировки (>3 g/ден), ефектът 
върху нивата на LDL-C е или неутрален, или леко покачване 
[особено с докозахексаенова киселина (DHA)] при едновре-
менно понижение на TGs.165

Съществува положителна зависимост между хранител-
ния холестерол и смъртността от CAD, която е частично неза-
висима от нивата на ТС. Няколко експериментални проучва-
ния при хора оценяващи ефекта на хранителния холестерол 
върху холестероловата абсорбция и липидния метаболизъм 
разкриват изразена вариабилност между индивидите.167,168 
Въглехидратите в храната са „неутрални” по отношение 
на LDL-C; по тази причина, богатата на въглехидрати храна 
представлява една от възможностите за замяна на насите-
ните мазнини в диетата. Главен недостатък на прекалената 

им консумация обаче са неблагоприятните ефекти върху 
плазмените нива на TGs и HDL-C.165 Хранителните фибри 
(особено от разтворимия тип), които присъстват във вари-
вата, плодовете, зеленчуците и пълнозърнестите житни хра-
ни (овес, ечемик) имат пряк хипохолестеролемичен ефект. 
Следователно, въглехидратните диети богати на фибри са 
добър хранителен заместител на наситените мазнини целящ 
да постигне максимални хранителни ефекти върху нивата на 
LDL-C и да сведе до минимум неблагоприятните ефекти на 
храната с богато съдържание на въгехидрати върху другите 
липопротеини.140 От друга страна, подмяната на наситените 
мазнини с рафинирани въглехидратни храни и напитки не се 
препоръчва, тъй като те могат да повишат плазмените нива 
на TGs и да понижат нивата на HDL-C.

Редукцията на телесното тегло също повлиява TC и LDL-
C, но величината на ефекта е относително малка; при лица с 
висока степен на затлъстяване се наблюдава понижаване на 
концентрацията на LDL-C с ~0.2 mmol/L (8 mg/dL) за всеки 10 
kg загубено тегло; редукцията на LDL-C е по-голяма, ако загу-
бата на тегло се постигне с бедна на мазнини диета.147,148 Още 
по-малка е редукцията на нивата на LDL-C, която се постига с 
редовни физически упражнения.150,169 Благоприятните ефек-
ти от редукцията на телесното тегло и физическите упраж-
нения върху CV рисков профил надхвърлят понижението на 
LDL-C и включват не само други липопротеинови класове, но 
и други рискови фактори.

В Таблица 13 са обобщени намесите в начина на живот целя-
щи намаляване на TC и LDL-C. Предвид културното разнообра-
зие на европейските попуулации, те трябва да бъдат претворе-
ни в практически модели на поведение, които са съобразени с 
локалните навици и социо-икономически фактори.

Таблица 13: Диетични препоръки за понижаване на холестерола в липопротеините с ниска плътност и подобрява-
не на липопротеиновия профил като цяло

Предпочитат се Да се използват умерено Да се използват в ограничени   количества

Зърнени храни Пълнозърнести Рафиниран хляб, ориз и паста, 
корнфлейкс Торти, мафини, пайове, кроасани

Зеленчуци Сурови и обработени    зелен-
чуци Картофи Зеленчуци приготвени в масло или сметана

Варива Леща, боб, бакла, грах, нахут, соя

Плодове Пресни или замразени плодове
Сушени плодове, желе, кон-
фитюр, захаросани плодове, 

сорбета, близалки

Сладки неща  
и подсладители Не-калорични продсладители Захар, мед, шоколад, бонбони Кексове, сладоледи, фруктоза, безакалкохол-

ни напитки

Месо и риба Суха и мазна риба, пиле без 
кожата

Тънки резени говеждо, агнешко, 
свинско или телешко, морска 

храна, мекотели с черупка

Кренвирши, салами, бекон, свински ребра, 
хотдог, карантия

Млечни храни и яйца Обезмаслено мляко и йогурт
Нискомаслено мляко, ниско-

маслено сирене и други млечни 
продукти, яйца

Обикновено сирене, сметана, пълномаслено 
мляко и йогурт

Мазнини за готвене 
и сосове

Оцет, горчица, безмаслен 
дресинг

Зехтин, нетропически растител-
ни масла, маргарини, салатни 

дресинги, майонеза, кечуп

Транс-мазнини и твърди маргарини (трябва 
да се избягват), палмово и кокосово масло, 

свинска мас, тлъст бекон

Ядки/семена Всички, несолени (без кокос) Кокос

Готварски процедури Грил, варене, на пара Задушаване, печене Пържене
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5.2. Влияние на начина на живот 
върху нивата на триглицеридите

Богатата на мононенаситени мазнини диета подобрява значимо 
инсулиновата чувствителност в сравнение с богатата на наси-
тени мазнини диета.170 Това става успоредно с понижението на 
TG нива, най-вече в постпрандиалния период.171 Още по-забе-
лежим хипотриглицеридемичен ефект се наблюдава, когато на-
ситените мазнини се заменят с n-6 PUFA. Голямо понижение на 
TGs може да се получи с високи дози дълговерижни n-3 PUFAs; 
диетичният подход само на базата на естествени храни обаче 
е рядко свързан с достатъчен прием, с който да се постигнат 
клинично значими ефекти. За тази цел трябва да се използват 
фармакологични добавки или изкуствено обогатени с n-3 PUFAs 
храни.172 При лица с тежка HTG, при които се установява наличие 
на хиломикрони и на гладно, правилният подход е да се намали 
до минимум общото количество мазнини в храната (<30 g/ден). 
При тези пациенти може да се има предвид употреба на сред-
новерижни TGs (от C6 до C12), с което се избягва образуването 
на хиломикрони, тъй като те се транспортират директно и мета-
болизират в черния дроб след преминаване в порталната вена.

Глюкозният и липидният метаболизъм са силно свързани, а 
всяко смущение във въглехидратния метаболизъм предизвикано 
от богата на въглехидрати диета води и до повишаване на TG кон-
центрации.148,165 Колкото по-голямо и по-бързо е това смущение, 
толкова по-изразени са метаболитните последствия. Повечето 
вредни ефекти на богатата на въглехидрати диета могат да бъдат 
сведени до минимум чрез забавяне на разграждането и абсорб-
цията. Гликемичният индекс позволява сред богатите на въглехи-
драти диети да се идентифицират тези с „бърза” и тези с „бавна” 
резорбция. По-специално, неблагоприятни ефекти на богатата 
на въглехидрати диета върху TGs настъпват главно при консума-
ция на богати на рафинирани въглехидрати храни, но те са много 
по-слабо изразени, ако диетата се базира на широка употреба на 
храни богати на фибри с нисък гликемичен индекс. Това е особено 
валидно за хора с диабет или метаболитен синдром (MetS).173,174

Обичайната консумация на значителни количества (>10% 
от енергията) фруктоза с храната допринася за повишаване 
на TGs, особено при лица с HTG. Тези ефекти са дозо-зави-
сими; при редовна консумация на фруктоза между 15 и 20% 
от общия енергиен прием, плазмените TG нива се покачват с 
30–40%. Захарозата, дизахарид съдържащ глюкоза и фрукто-
за, представлява важен източник на фруктоза в храната.158,175

Редукцията на телесното тегло подобрява инсулиновата 
чувствителност и понижава TG нива. В много проучвания 
редукцията на телесното тегло е довела до понижение на 
TG нива с 20–30%; този ефект обикновено се запазва, ако не 
бъде възстановено началното тегло. Редовните физически 
упражнения понижават плазмените TG нива в по-голяма сте-
пен от редукцията на телесното тегло.150,169,176

Алкохолният прием има голямо отражение върху TG нива. 
Докато при лицата с HTG дори и малко количество алкохол 
може да предизвика допълнително покачване на TG концен-
трации, сред общото население алкохолът упражнява вредни 
ефекти върху TG нива само при прекомерен прием.152,177

5.3. Влияние на начина на живот 
върху нивата на холестерола 
в липидите с висока плътност

SFAs повишават нивата на HDL-C успоредно с LDL-C; на-
против, транс-мазнините ги понижават.137 Консумацията на 

MUFA като заместител на SFAs няма почти никакъв ефект 
върху HDL-C, докато n-6 PUFAs предизвикват лек спад. По 
принцип, n-3 мастните киселини имат ограничен (<5%) или 
никакъв ефект върху нивата на HDL-C.156,172

Повишената въглехидратна консумация като изокалори-
ен заместител на мазнините е свързана със значимо пониже-
ние на HDL-C [0.01 mmol/L (0.4 mg/dL) за всеки 1% енергийна 
субституция]. В това отношение гликемичният индекс и съ-
държанието на фибри по-скоро не играят значима роля.178,179 
Влиянието на приема на фруктоза/захароза върху HDL-C не 
изглежда различно от това на други рафинирани въглехи-
драти.158,159 Умерената алкохолна консумация е свързана с 
повишение на нивата на HDL-C в сравнение с въздържате-
ли в дозо-зависимо съотношение. Редукцията на телесното 
тегло има благоприятно влияние върху нивата на HDL-C: 
покачване с 0.01 mmol/L (0.4 mg/dL) се наблюдава за всеки 
килограм понижение на телесното тегло след стабилно от-
слабване. Аеробната физическа активност съответстваща 
на изразходване на обща енергия 1500–2200 kcal/седмица, 
като 25–30 km ускорен ход седмично (или всяка еквивалент-
на активност), може да повиши нивата на HDL-C с 0.08–0.15 
mmol/L (3.1–6 mg/dL).176 Спирането на тютюнопушенето 
може също да способства за покачване на HDL-C, при усло-
вие че не бъде позволено наддаване на тегло; последното се 
наблюдава често скоро след спиране на пушенето.163

5.4. Препоръки за начина на живот 
целящи подобряване на плазмения 
липиден профил

LDL-C е липопротеинът, който представлява основна цел за 
намаляване на CV риск, поради което заслужава специално 
внимание в оценката на мерките към начина на живот полез-
ни за превенция на CVD. За диетата, която се препоръчва на 
общото население и по-специално на лицата с повишен CV 
риск обаче, е вероятно подходящо не само да понижава LDL-
C, но и да е в състояние да подобрява плазмените TG нива и 
нивата на HDL-C (Таблица 12). Тази глава се фокусира върху 
диетични и други фактори от начина на живот, които оказват 
ефект върху липидите. Трябва да се има предвид, че компо-
нентите на храненето, други фактори от начина на живот и 
загубата на тегло също допринасят за понижаване на общия 
CV риск чрез влиянието си върху други рискови фактори, 
напр. хипертония, субклинично възпаление или нарушена 
инсулинова чувствителност.

5.4.1. Телесно тегло и физическа активност
Тъй като наднорменото тегло, обезитетът и абдоминалният 
тип затлъстяване често допринасят за дислипидемия, кало-
рийният прием трябва да бъде намален, а изразходването 
на енергия увеличено при тези с прекомерно тегло и/или 
абдоминален тип затлъстяване. Наднорменото тегло се оп-
ределя като индекс на телесната маса (body mass index, BMI) 
≥25–30 kg/m2, а затлъстяването като BMI ≥30 kg/m2.

Абдоминалният тип затлъстяване може да се открие лес-
но чрез измерване на поясната обиколка; това трябва да се 
направи при всички лица с наднормно тегло, с дислипиде-
мия и с повишен CV риск. Стойности на поясната обиколка 
>80 cm за жени от всякакъв етнос и >94 cm за мъже с евро-
пейски произход или >90 cm за мъже с азиатски произход 
показват наличие на абдоминален адипозитет, дори и при 
хора с нормално тегло (Таблица 14).180 Дори и скромната ре-
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дукция на телесното тегло (5–10% от базалното телесно те-
гло) подобрява липидните нарушения и повлиява благопри-
ятно другите CV рискови фактори, които често са налице при 
лица с дислипидемия.147 Още по-изразен хиполипидемичен 
ефект настъпва, когато понижението на теглото е по-чувст-
вително, както се наблюдава при пациенти с тежко затлъс-
тяване подложени на бариатрична хирургия. Това лечение 
изглежа предизвиква благоприятни ефекти не само върху 
общия рисков профил, но и върху CV събития.181

Понижение на телесното тегло може да се постигне чрез на-
маляване на консумацията на енергийно плътни храни до сте-
пен на индуциране на калоричен дефицит от 300–500 kcal/ден. 
С цел дългосрочна ефективност, това указание трябва да ста-
не част от структурирани интензивни програми за обучение 
върху начина на живот. С цел улесняване на поддръжката на 
телесно тегло близо до целта, винаги е уместно на пациенти с 
дислипидемия да се дадат съвети за участие в редовни физиче-
ски упражнения с умерена интензивност.150

Скромното понижение на теглото и редовните физиче-
ски упражнения с умерена интензивност са много ефективно 
средство за превенция на диабет тип 2 и подобряване на всич-
ки метаболитни нарушения и CV рискови фактори групиращи 
се с инсулиновата резистентност, които са често свързани с 
абдоминален тип затлъстяване. Трябва да се насърчава физи-
ческа активност със стремеж да се извършват редовни еже-
дневни физически упражнения за най-малко 30 min/ден.169

5.4.2. Мазнини в храната
Максимално възможното ограничаване на приема на транс-
мазнини е ключова мярка за диетична превенция на CVD. 
Усилията за избягване консумацията на храни приготвени с 
преработени източници на транс-мазнини е най-ефикасният 
начин за намаляване на транс-мазнините до <1% от енергия-
та. Тъй като транс мастните киселини произведени при час-
тична хидрогенация на растителни масла се равнява на 80% 
от общия прием, хранителната индустрия играе важна роля 
за намаляване на съдържанието на транс мастни киселини 
в използваните храни. Що се отнася до наситените мазнини, 
консумацията им трябва да бъде <10% от общия калориен 
прием и трябва да бъде още повече намалена (<7% от енер-
гията) при хиперхолестеролемия. При повечето лица е при-
емлив широк диапазон на прием на мазнини, който зависи 
от индивидуалните предпочитания и характеристики. Все 

пак, приемът на мазнини равняващ се на >35% от погълнати-
те калории обикновено е свързан с повишен прием на наси-
тени мазнини и по-висок калораж. От друга страна, ниската 
консумация на мазнини и масла повишава риска от недоста-
тъчен прием на витамин Е и есенциални мастни киселини и 
може да допринесе за неблагоприятни промени в HDL-C.165

Приемът на мазнини трябва да става предимно за сметка 
на източници на MUFAs, както и на n-6 и n-3 PUFAs. Приемът на 
n-6 PUFAs обаче трябва да се ограничи до <10% от енергийния 
прием с цел свеждане до минимум на риска от липидна пе-
роксидация на плазмени липопротеини и избягване на всяко 
клинично значимо понижение на HDL-C.182 Няма достатъчно 
данни, за да бъдат направени препоръки относно оптимално-
то съотношение n-3:n-6 мастни киселини.182,183 Приемът на хо-
лестерол в храната трябва да бъде редуциран (<300 mg/ден), 
особено при лица с високи плазмени нива на холестерол.

5.4.3. Въглехидрати и фибри в храната
Въглехидратният прием трябва да варира между 45 и 55% от 
общия енергиен прием. Консумацията на зеленчуци, варива, 
плодове, ядки и пълнозърнести храни трябва особено да се на-
сърчава, заедно с всички останали храни богати на диетични 
фибри и/или с нисък гликемичен индекс. Мастно-модифицира-
ната диета осигуряваща 25–40 g от общия хранителен прием 
на фибри, включително поне 7–13 g разтворими фибри, е с до-
бра поносимост, ефективен и препоръчителен с цел контрол 
на плазмените липиди; от друга страна, няма никакви мотиви 
да се препоръчват много ниско-въглехидратни диети.164

Приемът на захари не трябва да надхвърля 10% от обща-
та енергия (в допълнение към количеството съдържащо се в 
натурални храни, като плодове и млечни продукти); по-рес-
триктивни съвети относно захарите могат да бъдат полезни 
при тези, които се нуждаят от редукция на телесното си те-
гло или при високи плазмени TG стойности, MetS или диабет. 
Безалкохолните напитки трябва да се консумират умерено 
от общото население и трябва драстично да се ограничат 
при лица с повишени TG стойности.158,159

5.4.4. Алкохол
Умерената алкохолна консумация [до 20 g/ден (2 едини-

ци) за мъже и 10 g/ден (1 единица) за жени] е приемлива за 
употребяващи алкохолни напитки лица, при условие че TG 
нива не са повишени.

5.4.5. Тютюнопушене
Спирането на тютюнопушенето води до отчетлива полза по 
отношение на общия CV риск и по специално HDL-C, но тряб-
ва да се обърне особено внимание лицата спиращи пушене-
то да не увеличат телесното си тегло.163

5.5. Хранителни добавки 
и функционални храни за лечение 
на дислипидемиите

Развити са нови хранителни стратегии за подобряване на 
дисипидемиите. Те се базират на промяна в някои „рискови” 
хранителни компоненти или насърчаване на консумацията 
на „здравословни” функционални храни и/или хранителни 
добавки със специална насоченост; тези т.нар. нутрацевтици 
могат да се използват като алтернатива или като допълнение 
към липидопонижаващи лекарства.184 Хранителната оценка 

Таблица 14: Цели и задачи на сърдечно-съдовата 
превенция

Обиколка на талията

Кавказка (Европоидна) раса Мъже ≥94 cm, жени ≥80 cm

Южна Азия, Китай, Япония Мъже ≥90 cm, жени ≥80 cm

Южна и Централна Америка
Използвайте препоръките за 
Южна Азия до получаването 
на по-специфични данни.

Под-Сахарска Африка
Използвайте европейските 
данни до получаването на по-
специфични данни.

Източно Средиземноморие и 
Близък Изток (Арабско насе-
ление)

Използвайте европейските 
данни до получаването на по-
специфични данни.
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на функционалните храни включва не само търсене на кли-
нични данни за благоприятни ефекти съответстващи на подо-
брено здраве или намаляване на болестния риск, но и демон-
страция на добра поносимост и липса на големи нежелани 
реакции. Доказването на претенциите за здравословност от-
насящи се до дадена храна трябва да се базират на резултати 
от интервентни проучвания при хора, които са потвърждават 
изявените претенции. Данните за функционалните храни, с 
които разполагаме досега, не са пълни; основен недостатък 
е липсата на базиращи се на диета интервентни изпитвания с 
достатъчна продължителност, така че да съответстват на ес-
тествената еволюция на дислипидемиите и CVD.

5.5.1. Фитостероли
Главните фитостероли са ситостерол, кампестерол и 
стигмастерол. Те се срещат естествено в растителните масла 
и в по-малки количества в зеленчуците, пресните плодове, 
кестените зърнените култури и варивата. Хранителният при-
ем на растителни стероли варира между средно 250 mg/ден 
в северна Европа и ~500 mg/ден в средиземноморски стра-
ни. Фитостеролите се конкурират с холестерола за интести-
нална резорбция, като по този начин променят нивата на ТС.

Фитостероли се добавят към маргарини и растителни масла 
(функционален маргарин, масло и готварско олио), както и към 
йогурт и други храни; храните, в които са вложени в еквивалент-
ни дози обаче, не влияят значимо на холестерол-понижаващата 
ефективност на фитостеролите.142 Дневната консумация на 2 g 
фитостероли може да понижи ефективно със 7–10% TC и LDL-
C (с известна степен на хетерогенност между индивидите), но 
има малък или няма ефект върху HDL-C и TG нива.143 Въпреки че 
ефектът от консумацията на растителни стероли върху нивата 
на TC е очевиден, все още не са проведени проучвания на ре-
зултантния ефект върху CVD. Мета-анализът на Robinson et al.131 
показва обаче, че понижението на LDL-C се превръща в CV пол-
зи, независимо от участващия механизъм. Необходимо е дълго-
срочно проследяване с цел потвърждаване на безопасността 
на редовната употреба на обогатени с фитостероли продукти. 
Възможното намаление на нивото на каротеноидите и мастно-
разтворимите витамини от стеролите/станолите може да бъде 
предотвратено с балансирана диета богата на тези хранителни 
съставки.185 Въз основа на понижаването на LDL-C и отсъствие-
то на неблагоприятни сигнали, функционалните храни с расти-
телни стероли/станоли (най-малко 2 g/ден с основното хранене) 
може да се има предвид (i) при лица с високи холестеролови 
нива и интермедиерен или нисък глобален CV риск, които не 
покриват критериите за фармакотерапия; (ii) като добавка към 
фармакологичната терапия при високо- и много високорискови 
пациенти, които не успяват да достигнат прицелните стойности 
на LDL-C на фона на статини или имат статинова непоносимост; 
и (iii) при възрастни и деца (>6 години) с FH, при спазване на съ-
временните препоръки.142

5.5.2. Монаколин и червено-дрожден ориз
Червено-дрожденият ориз (red yeast rice, RYR) е източник на 
ферментирал пигмент използван в Китай като оцветител за 
храна и овкусител в продължение на векове. Хипохолесте-
ролемичните ефекти на RYR са свързани със статино-подо-
бен механизъм – инхибиция на хидроксиметилглутарил-ко-
ензим А (HMG-CoA), редуктазата  – на монаколините, които 
представляват активната съставка. Различните комерсиални 
препарати на RYR имат различни концентрация моноколини 
и понижават TC и LDL-C в различна степен,145 но дългосроч-
ната безопасност на редовната консумация на тези проду-

кти не е изцяло документирана. Все пак, при някои хора 
консумирали тези нутрацевтици се съобщава за странични 
ефекти подобни на тези наблюдавани при статини. Нещо 
повече, качеството им може да варира в широки граници. В 
едно RCT от Китай при пациенти с CAD, приложеният частич-
но пречистен екстракт от RYR е довел до редукция на реку-
рентните събития с 45%.144 Не е проведено друго изпитване 
с цел потвърждаване на тези данни. Клинично значим хипо-
холестеролемичен ефект (до 20% редукция) е наблюдаван с 
препарати от RYR осигуряващи дневна доза ~2.5–10 mg мо-
наколин K.146 Нутрацевтици съдържащи пречистен RYR може 
да се имат предвид при лица с повишени концентрации на 
плазмения холестерол, които в светлината на общия си CV 
риск нямат показания за лечение със статини.

5.5.3. Хранителни фибри
Наличните данни последователно демонстрират TC- и LDL-C-
понижаващ ефект на водноразтворимите фибри от овесен и 
ечемичен бета-глюкан. Храни обогатени с тези фибри показ-
ват добра поносимост и ефективност и се препоръчват с цел 
понижаване на LDL-C в дневна доза минимум 3 g/ден.186,187

5.5.4. Соев протеин
Соевият протеин се сочи като способен да предизвика скро-
мен LDL-C-понижаващ ефект, когато замества животински 
протеини в храната.151 След отчитане на промените в други 
компоненти на храната обаче това не се потвърждава.

5.5.5. Поликозанол и берберин
Поликозанол е натурална смес от дълговерижни алифатни 
алкохоли екстрахирани главно от восъка на захарната тръс-
тика.188 Проучвания показват, че поликозанол от захарна 
тръстика, ориз или пшеничен зародиш нямат значим ефект 
върху LDL-C, HDL-C, TGs, apoB, Lp(a), хомоцистеин, hs-CRP, фи-
бриноген или факторите на кръвосъсирването.189

Що се отнася до берберин, скорошен мета-анализ е на-
правил оценка на ефектите му върху плазмените липиди при 
хора; с такава цел са проведени шест изпитвания: групата с 
берберин се състои от 229 пациенти, а контролната група – 
от 222 пациенти.190 Проучванията, показващи статистически 
значима хетерогенност, са проведени до едно в Китай при 
лица от азиатски етнос. Сравнителната оценка между бербе-
рин и намеси в начина живот или плацебо показват, че в бер-
бериновата група LDL-C и плазмените TG нива са по-ефек-
тивно редуцирани отколкото в контролната група. Поради 
липса на достатъчно качествени рандомизирани клинични 
изпитвания обаче, ефикасността на берберин за лечение на 
дислипидемия се нуждае от допълнително потвърждение.

5.5.6. n-3 ненаситени мастни киселини
Обсервационни данни подкрепят мнението, че приемът на 
риба (минимум два пъти седмично) и добавки съдържащи 
дълговерижни n-3 мастни киселини в ниска дозировка може 
да понижи риска от CV смърт и инсулт в рамките на първична-
та превенция, но няма големи ефекти върху метаболизма на 
плазмените липопротеини.183 Фармакологични дози n-3 маст-
ни киселини (2–3 g/ден) понижават TG нива с до 30%, но по-ви-
соките дозировки може да увеличат LDL-C. Алфа-линоленова-
та киселина (средноверижна n-3 мастна киселина съдържаща 
се в кестените, някои зеленчуци и масла от някои семена) 
има по-слаб ефект върху TG нива. Дълговерижните n-3 PUFAs 
също понижават постпрандиалния липемичен отговор.156,172
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5.6. Други характеристики на здравослов-
ната диета допринасящи за превенция 
на сърдечно-съдовите заболявания

Резултатите от изпитване PREDIMED са отчетливо в подкрепа 
на диета инспирирана от традиционния средиземноморски 
начин на хранене като ефективен подход за приложение на 
фактора начин на живот за превенция на CVDs. Този вид диета 
се характеризира с редовна консумация на екстра върджин 
зехтин, плодове, ядки, зеленчуци и зърнени храни; умереният 
прием на риба и пилешко месо и ниският прием на млечни 
продукти, червено месо, обработени меса и сладки; по време 
на хранене се консумира умерено количество вино.137 Храни-
телните съставки избрани въз основа на този модел на хране-
не се препоръчват за първична и вторична превенция на CVD.

Важна характеристика на на този вид диета е консума-
цията на големи количества различни плодове и зеленчуци, 
които осигуряват достатъчно количество и разнообразие 
от минерали, витамини и антиоксидантни, по-специално 
полифеноли. В момента се натрупват нови данни за възмож-
ни благоприятни ефекти на тези вещества – съдържащи се 
и в зехтина, червеното вино, кафето, чая и какаото – върху 
субклиничното възпаление и ендотелната функция, както и 
благоприятният им ефект върху плазмените TGs на гладно и 
особено в постпрандиалния период.

Що се отнася до консумацията на риба, препоръките към 
общата популация са за поне две порции седмично с цел 
превенция на CVD, едновременно с редовна консумация на 
други хранителни източници на n-3 PUFAs (ядки, соево мас-
ло и масло от ленено семе). За вторична превенция вече не 

се препоръчва употреба на добавки с n-3 PUFA, предвид но-
вите данни, които показват, че няма полза по отношение на 
CVD от тези добавки при лица, които вече са преживяли CV 
инцидент. Предишните RCTs, показващи благоприятен ефект 
на омега-3 добавки, не са проведени по заслепен начин или 
са позволявали употреба на ниски дози стандартни CV меди-
кации (например статини).

Приемът на сол трябва да се ограничи до <5 g/ден чрез на-
маляване на количеството готварска сол използвана за овкуся-
ване на храната, но особено чрез редукция на консумацията на 
храни, чиято трайност и повишена чрез осоляване; тези препо-
ръки са по-стриктни при лица с хипертония или MetS.132–134

Изборът на храни с цел понижаване на TC и LDL-C е обоб-
щен в Таблица 13. В Каре 9 са изброени мерките по отноше-
ние на начина на живот и подборът на здравословна храна 
за повлияване на общия CV риск. Всички индивиди трябва 
да получат указания за начин на живот целящ понижаване на 
риска от CVD. Високорисковите лица, особено тези с дисли-
пидемия, трябва да получат по възможност специализирани 
хранителни инструкции.

6. Лекарства за лечение 
на хиперхолестеролемия

6.1. Статини
6.1.1. Механизъм на действие
Статините намаляват синтеза на холестерол в черния дроб 
чрез компетитивна инхибиция на HMG-CoA редуктазната 
активност. Намалението на вътреклетъчната концентрация 
на холестерол предизвиква повишена експресия на LDLR 
по повъхността на хепатоцитите, което има за резултат по-
вишено захващане на LDL-C от кръвта и понижена плазмена 
концентрация на LDL-C и други apoB-съдържащи липопро-
теини, включително богати на TG частици.

Степента на редукция на LDL-C е дозо-зависима и варира 
между различните статини (допълнителна Фигура A и допъл-
нителна Таблица A).191 Съществуват и значителни вариации в 
понижението на LDL-C между отделните индивиди при една 
и съща доза дадено лекарство.61

Недостатъчният отговор към статиново лечение в кли-
нични проучвания се дължи до известна степен на лош 
комплайанс, но може да бъде обяснен и с генетична основа 
включваща вариации в гените за холестеролов метаболизъм 
и статиново усвояване и метаболизъм в черния дроб.192,193 

Допълнително тряба да се имат предвид състояния водещи 
до повишен холестерол (напр. хипотиреоидизъм). Всъщност, 
вариациите в статиновия отговор между индивидите нала-
гат задължително мониториране на индивидуалния отговор 
след започване на терапията.

6.1.2. Ефикасност на превенцията на сърдечно-
съдовото заболяване в клинични проучвания

Статините са сред най-проучените лекарства за превенция на 
CVD, а и разглеждането на отделни проучвания излиза извън 
рамките на настоящите препоръки. Редица широкомащабни 
изпитвания демонстрираха, че статините намаляват значи-
телно CV заболяемост и смъртност в рамките на първичната и 
вторичната превенция, при двата пола и във всички възрасто-
ви групи. Има и данни, че статините забавят прогресията или 
даже водят до регресия на коронарната атеросклероза.

Каре 8: Обобщение на мерките засягащи начина на 
живот и избора на здравословна храна с цел 
повлияване на общия сърдечно-съдов риск

Препоръките към храната винаги трябва да държат сметка за 
местните хранителни навици; трябва обаче да се насърчава 
интерес към избора на здравословна храна в други общности.

Храната трябва да бъде разнообразна. Калорийният прием 
трябва да се коригира с цел предотвратяване на наднормено 
тегло и затлъстяване.

Трябва да се насърчава консумация на плодове, зеленчуци, ва-
рива, ядки, пълнозърнести житни храни и (особено мазна) риба.

Храните богати на транс- или наситени мазнини (твърди мар-
гарини, тропически масла, тлъсто или готвено месо, бонбони, 
сметана, масло, обикновено сирене) трябна да бъдат заменени 
с горните храни и с мононенаситени мазнини (екстра върджин 
зехтин) и полиненаситени мазнини (нетропически растителни 
масла) с цел транс-мазнините да съставляват <1.0% от общия 
енергиен прием, а наситените мазнини <10% (<7% при наличие 
на високи плазмени холестеролови нива).

Приемът на сол трябва да бъде намален до <5 g/ден чрез из-
бягване на трапезната сол, ограничаване на солта при готвене 
и избор на пресни и замразени непосолени храни; много от 
готовите и лесни за консумация храни, включително хлебни 
продукти, са с високо съдържание на сол.

На тези, които консумират алкохолни напитки, трябва да се 
препоръча умереност (<10 g/ден за жени и <20 g/ден за мъже), 
а на пациенти с хипертриглицеридемия - въздържание.

Приемът на напитки и храни с добавена захар, особено безалкохол-
ните напитки, трябва да се ограничи, особено при лица с наднорме-
но тегло, хипертриглицеридемия, метаболитен синдром или диабет.

Трябва да се насърчава физическа активност целяща редовни 
физически упражнения за не по-малко от 30 min/ден всеки ден.

Трябва да се избягва употреба и излагане на тютюневи продукти.
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Мета-анализи. Направени са голям брой мета-анализи 
с цел изследване на ефекта на статините сред по-големи 
популации и в подгрупи.64–66,68,129,194–200 В анализа на голяма 
база данни на Cholesterol Treatment Trialists (CTT) са включе-
ни >170 000 участници и 26 RCTs със статини.64 В него се съ-
общава за 10% пропорционална редукция на общата смърт-
ност и 20% пропорционална редукция на случаите на смърт 
от CAD при всяка понижение на LDL-C с 1.0 mmol/L (40 mg/
dL). Рискът от големи коронарни инциденти намалява с 23%, 
а рискът от инсулт намалява със 17% при всяко понижение 
на LDL-C с 1 mmol/L (40 mg/dL). Ползите са били от еднакъв 
порядък във всички изследвани подгрупи. Благоприятните 
ефекти са сигнификантни през първата година, но още по-
големи в следващите години. Не е установено повишение 
на риска от смърт по не-CV причини, включително злока-
чествена болест, при лица получаващи статини. Други ме-

та-анализи потвърждават горните резултати и достигат по 
същество до еднакви изводи. Повечето от мета-анализите 
включват проучвания при първична превенция, както и при 
вторична превенция. Абсолютната полза от статиновото 
лечение може да не бъде толкова отчетлива при първична 
превенция, когато пациентите са типично с по-нисък риск. 
Няколко мета-анализа проучват специфично първичната 
превенция със статини.66,68,199 Най-големият от тях е публи-
куван като кохранов обзор през 2013 г.200 Анализът включва 
19 проучвания с различни статини при донякъде различни 
включващи критерии. В този анализ общата смъртност е на-
маляла с 14%, CV инциденти с 27%, фаталните и нефаталните 
коронарни инциденти с 27% и инсултът с 22% за всяка ре-
дукция на LDL-C с 1 mmol/L (40 mg/dL). Релативната редукция 
на риска при първична превенция е почти същата като тази 
наблюдавана при вторична превенция. Сходни резултати са 

Допълнителна таблица А : Процентно намаление на холестерола в липопротеините с ниска плътност (LDL-C) необ-
ходимо за постигане на целите като функция от стартовата стойност.

Starting LDL-C Reduction to reach LDL-C goal, %

mmol/L ~mg/dL <1.8 mmol/L 
(~70 mg/dL)

<2.6 mmol/L
(~100 mg/dL)

<3 mmol/L
(~115 mg/dL)

>6.2 >240 >70 >60 >55

5.2–6.2 200–240 65–70 50–60 40–55

4.4–5.2 170–200 60–65 40–50 30–45

3.9–4.4 150–170 55–60 35–40 25–30

3.4–3.9 130–150 45–55 25–35 10–25

2.9–3.4 110–130 35–45 10–25 <10

2.3–2.9 90–110 22–35 <10 –

1.8–2.3 70–90 <22 – –
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Допълнителна фигура A: Системен преглед и мета-анализ на терапевтичната еквивалентност на статините.
ATOR = аторвастатин; FLUVA = флувастатин; LOVA = ловастатин; PRAVA = правастатин; SIMVA = симвастатин; ROSU = розувастатин; PITA = питавастатин.
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наблюдавани в анализи на статиново лечение при лица с ни-
сък риск от съдова болест.66 Трябва да се подчертае обаче, 
че при лица с по-нисък риск абсолютната редукция на риска 
е също по-ниска.

Наличните понастоящем данни от мета-анализи подсказ-
ват, че клиничната полза е до голяма степен независима от 
вида статин, но зависи от степента на понижаване на LDL-C, 
поради което избраният статин трябва да се съобрази с при-
целната стойност на LDL-C goal за дадения пациент.

Предлага се следната схема:
•	 Количествена оценка на общия CV на дадения пациент.
•	 Запознаване на пациента с решенията свързани с овла-

дяване на CV риск.
•	 Определяне на прицелните стойности на LDL-C за даде-

ното рисково ниво.
•	 Изчисляване на процентната редукция на LDL-C необхо-

дима за постигане на тази цел.
•	 Избор на статин и доза, които най-често осигуряват оп-

ределената редукция.
•	 Отговорът към статиновото лечение е вариабилен, по 

тази причина може да се наложи контролирано повиша-
ване на дозата.

•	 Ако с най-високата толерирана статинова доза не се дос-
тига поставената цел, трябва да се обсъдят лекарствени 
комбинации.

•	 Допълнително, при лица с много висок и висок риск 
трябва да се постигне редукция на LDL-C с ≥50%.
Има, разбира се, общи критерии за избор на лекарства. 

Фактори, като клинично състояние на лицето, придружава-
щи медикации, лекарствена поносимост, локална лечебна 
традиция и лекарствена цена играят основна роля за опре-
деляне на окончателния избор на лекарство и доза.

Други ефекти на статините. Въпреки че главият ефект 
настатините е понижаване на LDL-C, има вероятност за ре-
дица други потенциално важни ефекти (плейотропни ефек-
ти на статините).201,202 Потенциално значими за превенцията 
на CVD сред тези ефекти са противовъзпалителните и анти-
оксидантните ефекти на статиновото лечение. Те са устано-
вени ин витро и в експериментални системи, но клиничното 
им значение остава неясно.203

Направена е оценка и на ефектите на статините върху ре-
дица други клинични състояния, включително деменция,204 
чернодробна стеатоза,205 онкологични болести,206,207 ве-
нозен тромбоемболизъм208 и поликистичен овариален 
синдром.209 Получените данни са противоречиви и до този 
момент не са доказани клинично значими ефекти при тези 
състояния. Статините понижават и TGs с 30–50%, а могат и да 
повишат HDL-C с 5–10%. Относно показанията за статини при 
HTG, вижте точка 7.4.

Предполагаемият ефект върху болестта на Алцхаймер 
беше напоследък разгледан в кохранов анализ, който не 
съобщава за сигурен положителен ефект от статините. От 
друга страна, публикуваните отделни случаи на неврокогни-
тивни нежелани ефекти не се потвърдиха в анализи на по-
големи популации от пациенти или в мета анализи.210

6.1.3. Нежелани ефекти на статините
Статините се различават по своята абсорбция, бионалич-
ност, свързване с плазмените протеини, екскреция и раз-
творимост. Ловастатин и симвастатин са лекарствени пред-
шественици, докато останалите съществуващи статини се 
предлагат в активните си форми. Степента им на резорбция 
варира между 20 и 98%. Много статини претърпяват значи-

телен чернодробен метаболизъм през цитохром P450 изо-
ензими (CYPs), с изключение на правастатин, розувастатин и 
питавастатин. Тези ензими са локализирани главно в черния 
дроб и чревната стена. Въпреки че статините по принцип са 
с добра поносимост, когато се предписват статини трябва да 
се имат предвид някои нежелани ефекти.

Мускулатура. Мускулните симптоми са най-често опис-
ваните клинично значими нежелани ефекти на статиново-
то лечение.57 Рабдомиолизата е най-тежката форма на ста-
тин-индуцирана миопатия, характеризираща се със силни 
мускулни болки, мускулна некроза и миоглобинурия, която 
потенциално може да доведе до бъбречна недостатъчност и 
смърт. При рабдомиолизата нивата на креатин киназата (CK) 
са повишени най-малко 10 пъти, често до 40 пъти над горната 
граница на нормата.211 Честотата на рабдомиолизата се из-
числява на 1–3 случая/100 000 пациенто-години.212 По-често 
описвана форма на мускулен нежелан ефект е мускулната 
болка и чувствителност (миалгия) без покачване на CK или 
големи функционални нарушения. Действителната честота 
на този нежелан ефект обаче е неизвестна и варира между 
различните съобщения. В мета-анализи на RCTs не е доказа-
на повишена честота в групите лекувани със статини.213,214 
От друга страна, в обсервационни проучвания съобщавана-
та честота варира между 10 и 15%.215,216 Едно проучване със 
специфична насоченост към ефектите от статините върху 
мускулните симптоми дава ~5% честота на мускулните оп-
лаквания.217 Диагнозата се базира на клинични наблюдения 
и на това дали симптомите изчезват след спиране на стати-
ните и рецидивират след повторно включване. Симптомати-
ката често е неясна, а връзката със статиновото лечение е 
често трудно доказуема. При пациенти с висок риск от CVD 
от първостепенна важност е диагнозата да се докаже преди 
пациентът да бъде лишен от полезните ефекти на статиново-
то лечение. Идентифицирани са рискови фактори за нежела-
ни мускулни ефекти. Сред тях трябва да се обърне особено 
внимание на взаимодействието с придружаващата лекар-
ствена терапия (вижте по-долу). Предлаганият практически 
подход при мускулна симптоматика е даден в допълните-
лен материал. При пациенти с висок или много висок риск 
от CVD, трябва да се има предвид лечение с най-високата 
поносима доза статин, в комбинация с инхибитор на холес-
тероловата абсорбция, а по възможност трябва да се има 
предвид и PCSK9 инхибитор.218,219 Няколко проучвания пока-
заха значителен LDL-C-понижаващ ефект при алтерниращо 
приложение, например през ден или два пъти седмично, на 
аторвастатин или розувастатин.57,220 Въпреки че липсват из-
питвания с клиничен краен резултат, този вид лечение тряб-
ва да се има предвид при високорискови пациенти, които не 
толерират ежедневен прием на статин.

Черен дроб. Активността на аланин аминотрансферазата 
(ALT) в плазмата се използва най-често за оценка на хепато-
целуларно увреждане. Леки покачвания на ALT настъпват 
при 0.5–2.0% от пациентите на статиново лечение, по-често 
при мощни статини или високи дози. Обичайната дефиниция 
за клинично значимо покачване на ALT е трикратно повише-
ние спрямо горната граница на нормата (ULN) в две отдел-
ни изследвания. За лекото повишение на ALT не е доказано, 
че има връзка с истинска хепатотоксичност или промени в 
чернодробната функция. Прогресията към чернодробна не-
достатъчност е изключително рядка, поради което вече не 
се препоръчва рутинно мониториране на ALT по време на 
статиново лечение.221 Пациенти с леко начално, дължащо 
се на стеатоза, повишение на ALT са проучени по време на 
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статиново лечение и няма данни, че статините причиняват 
влошаване на чернодробната болест.222–224

Диабет. Има данни показващи повишен риск от дисгли-
кемия и развитие на диабет тип 2 при пациенти на статиново 
лечение. В мета-анализ включващ 91 140 лица относителни-
ят риск е нараснал с 9% спрямо плацебо. Абсолютният риск 
се е увеличил с 0.2%.

Наблюдава се и минимално, клинично незначимо покач-
ване на гликирания хемоглобин (HbA1C). Броят необходим 
за поява на един случай на диабет се изчислява на 255 за пе-
риод от 4 години.225 Рискът обаче е по-голям при употреба 
на по-мощни статини във високи дози,226 а рискът от диабет 
е по-висок в напреднала възраст и при наличие на други ри-
скови фактори за диабет, като наднормено тегло или инсули-
нова резистентност.227 В заключение, абсолютната редукция 
на риска от CVD при високорискови пациенти надхвърля 
възможните неблагоприятни ефекти от малкото повишение 
на честотата на диабета.

Бъбреци. Ефектът на статиновото лечение върху бъбреч-
ната функция все още се дебатира. Скорошен кохранов ана-
лиз не открива потвърждение за благоприятни ефекти върху 
бъбречната функция въз основа на проучвания, в които е из-
следван креатининов клирънс; не се наблюдават и неблаго-
приятни ефекти.228 Повишена честота на протеинурията се 
съобщава при всички статини, но е по-подробно анализирана 
при розувастатин, най-вероятно заради честата протеинурия 
наблюдавана при по-висока доза (80 mg). При доза от 80 mg се 
съобщава честота 12%. С одобрените дози до 40 mg честота-
та е много по-ниска и съответства на тази при други статини. 
Протеинурията предизвикана от статини е с тубуларен произ-
ход и вероятно се дължи на намалена тубулна реабсорбция, а 
не на гломерулна дисфункция.229 В експериментални системи 
се установява понижена пиноцитоза в бъбречните клетки. 
Статин-индуцираната понижена пиноцитоза е пряко свърза-
на с инхибицията на холестероловата синтеза.230 В клинични 
изпитвания честотата на протеинурията е по начало ниска и в 
повечето случаи не надвишава тази с плацебо.231

6.1.4. Взаимодействия
Редица важни лекарствени взаимодействия със статини са 
описани като повишаващи риска от неблагоприятни ефекти. 

Инхибиторите и индукторите на ензимните пътища участ-
ващи в статиновия метаболизъм са обобщени в Таблица 15. 
Всички съществуващи статини, с изключение на праваста-
тин, розувастатин и питавастатин, са подложени на интен-
зивен чернодробен метаболизъм посредством CYPs. Тези 
изоензими присъстват главно в черния дроб и червата. 
Правастатин не се преработва от системата CYP, а се метабо-
лизира чрез сулфация и конюгация. Най-голямо е изобили-
ето на CYP3A изоензими, но други изоензими, като CYP2C8, 
CYP2C9, CYP2C19 и CYP2D6 често участват в метаболизма на 
статините. И така, други фармакологични субстрати на посо-
чените CYPs могат да се намесят в статиновия метаболизъм. 
От друга страна, статиновата терапия може да се намеси в 
катаболизма на други лекарства, които се метаболизират от 
същата ензимна система.

Комбинацията от статини и фибрати могат да засилят 
риска от миопатия. Този риск е най-висок за гемфиброзил, 
поради което комбинацията гемфиброзил плюс статини 
трябва да се избягва. Повишението на риска от миопатия 
при комбиниране на статини с други фибрати, като фенофи-
брат, безафибрат или ципрофибрат изглежда слабо.234,235 
Повишеният риск от миопатия при никотиновата киселина 
се дебатира, но скорошни обзори не откриват риск от ми-
опатия във връзка с това лекарство.236,237

6.2. Секвестранти на жлъчните 
киселини

6.2.1. Механизъм на действие
Жлъчните киселини се синтезират в черния дроб от холесте-
рол и се излъчват в чревния лумен, но повечето жлъчна ки-
селина се връща в черния дроб от терминалния илеум чрез 
активна абсорбция. Двата по-стари секвестранта на жлъчни 
киселини, холестирамин и колестипол, са свързващи жлъчна 
киселина обменни смоли. Напоследък беше въведено синте-
тичното лекарство колесевелам. Секвестрантите на жлъчна 
киселина не се абсорбират системно и и не се променят от 
храносмилателните ензими, поради което благоприятните 
клинични ефекти са индиректни. Чрез свързване на жлъч-
ните киселини лекарствата предотвратяват навлизането 
на жлъчни киселини в кръвта и по този начин отстраняват 
голяма част от жлъчните киселини от ентеро-хепаталната 
циркулация. Лишеният от жлъчка черен дроб, синтезира по-
голямо количество жлъчка от чернодробните депа на холес-
терол. Намаленото връщане на жлъчна киселина към черния 
дроб води до увеличаване на ключовите ензими отговорни 
за синтезата на жлъчни киселини от холестерол, по-специ-
ално CYP7A1. Засилването на холестероловия катаболизъм 
до жлъчни киселини предизвиква компенсаторно повише-
ние на активността на чернодробните LDLR, което води до 
отстраняване на LDL-C от циркулацията и по този начин до 
понижение на нивата на LDL-C. Тези средства понижават и 
нивата на глюкозата при хипергликемични пациенти. Ско-
рошен кохранов обзор установява, че колесевелам, доба-
вен към други противодиабетни средства, показва значими 
ефекти върху гликемичния контрол; необходими са обаче 
още проучвания за отражението върху CV риск.238

6.2.2. Ефикасност в клинични проучвания
При максимална доза от 24 g холестирамин, 20 g колестипол 
или 4.5 g колесевелам се наблюдава понижение на LDL-C с 
18–25%. Не се съобщава за значим ефект върху HDL-C, до-

Таблица 15: Лекарства, които потенциално взаимо-
действат със статини метаболизирани 
от CYP3A4, с което се повишава риска от 
миопатия и рабдомиолиза

Лекарства против 
инфекция

Калциеви  
антагонисти

Други

Итраконазол Верапамил Циклоспорин

Кетоконазол Дилтиазем Даназол

Позаконазол Амлодипин Амиодарон

Еритромицин Ранолазин

Кларитромицин Сок от грейпфрут

Телитромицин Нефазодон

HIV протеазни 
инхибитори

Гемфиброзил

По Egan and Colman232 и Wiklund et al.233
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като при някои предразположени пациенти TGs могат да се 
покачат.

В клинични изпитвания секвестрантите на жлъчни ки-
селини имат голям принос за доказване на значението на 
понижения LDL-C за намаляване на риска от CV събития при 
лица с хиперхолестеролемия, а ползата е пропорционална 
на степента на понижение на LDL-C. Проучването им обаче 
предшества въвеждането на много от съвременните сред-
ства за лечение.239–241

6.2.3. Неблагоприятни ефекти и взаимодействия
Нежеланите гастро-интестинални ефекти (най-често 

флатуленция, констипация, диспепсия и гадене) са често на-
лице при тези лекарства, дори и в ниски дози, което огра-
ничава практическото им приложение. Тези неблагоприятни 
ефекти могат да бъдат потиснати чрез започване на лече-
нието в ниски дози и прием на лекарствата с обилно коли-
чество течности. Дозата трябва да се повишава постепенно. 
Има съобщения за понижена абсорбция на мастноразтво-
рими витамини. Тези лекарства могат при някои пациенти 
да повишат допълнително нивата на циркулиращите TGs. 
Секвестрантите на жлъчните киселини показват големи ле-
карствени взаимодействия с много от често предписваните 
лекарства и следователно трябва да се приемат 4  h преди 
или 1  h след други лекарства. Колесевелам представлява 
по-нова форма секвестрант на жлъчните киселини, който 
показва по-добра поносимост от холестирамин. Колесеве-
лам взаимодейства по-слабо с други лекарства и може да се 
взема едновременно със статини и други лекарства.242

6.3. Инхибитори на холестероловата 
абсорбция

6.3.1. Механизъм на действие
Езетимиб е първото липидопонижаващо лекарство, което 
инхибира интестиналното усвояване на хранителен и жлъ-
чен холестерол, без да повлиява абсорбцията на мастнораз-
творими хранителни съставки. Чрез инхибиция на холес-
тероловата абсорбция на нивото на четковидната граница 
на червата [посредством взаимодействие с Niemann-Pick 
C1-подобен протеин 1 (NPC1L1)], езетимиб намалява количе-
ството холестерол достигащ до черния дроб. В отговор на 
намалената холестеролова доставка черният дроб реагира 
с повишена експресия на LDLR, което от своя страна води до 
повишен клирънс на LDL-C от кръвта.

6.3.2. Ефикасност в клинични проучвания
В клинични проучвания монотерапията с езетимиб пони-
жава LDL-C при пациенти с хиперхолестеролемия с 15–22%. 
Комбинираната терапия с езетимиб и статин осигурява 
допълнителна редукция на нивата на LDL-C с 15–20%. Ефи-
касността на езетимиб в съчетание със симвастатин беше 
обект на изследване при лица с аортна стеноза в проуч-
ване Simvastatin and Ezetimibe in Aortic Stenosis (SEAS),243 
а при пациенти с CKD в Study of Heart and Renal Protection 
(SHARP) (вижте точки 9.7.3 и 9.9.2). И в двете изпитвания, SEAS 
и SHARP, беше демонстрирано понижение на CV събития в 
рамото симвастатин–езетимиб vs. плацебо.243,244

В Improved Reduction of Outcomes: Vytorin Efficacy 
International Trial (IMPROVE-IT) езетимиб е бил прибавен 
към симвастатин (40 mg) при пациенти преживяли ACS.63 
Общият брой на рандомизираните пациенти е 18  144, а за 

срок от 7 години 5314 са претърпели CV инцидент; В групата 
вземащи симвастатин плюс езетимиб са регистрирани 170 
инцидента по-малко от тези в контролната група (32.7 vs. 
34.7%) (P  =  0.016). Средната стойност на LDL-C по време на 
проучването е била 1.8 mmol/L в симвастатиновата група и 
1.4 mmol/L при пациентите вземащи езетимиб плюс симвас-
татин. В това изпитване и исхемичният инсулт е редуциран 
с 21% (P  =  0.008). Няма данни за вреди от допълнителна-
та редукция на LDL-C. В групата пациенти лекувани преди 
това със статини до достигане на прицелните стойности, 
абсолютната полза от добавяне на езетимиб е била малка, 
макар и сигнификантна. Все пак, проучването потвърждава 
предположението, че понижаването на LDL-C със средства 
различни от статините е благотворно и може да се приложи 
без нежелани реакции. Благоприятният ефект на езетимиб 
се потвърждава и от генетични проучвания на мутациите в 
NPC1L1. Установява се, че естествено настъпващите мутации, 
които инактивират този протеин, са свързани с понижен 
плазмен LDL-C и намален риск от CAD.245

Взети заедно с други проучвания, като PRECISE-IVUS,246 
IMPROVE-IT потвърждава очакванията, че езетимиб трябва 
да се използва като терапия от втора линия в съчетание със 
статини, когато терапевтичната цел не е постигната с мак-
симално толерирана статинова доза или при пациенти с не-
поносимост към статини или с противопоказания към тези 
средства.

6.3.3. Неблагоприятни ефекти и взаимодействия
Езетимиб се резорбира бързо и се метаболизира екстензив-
но до фармакологично активен езетимиб глюкуронид. Пре-
поръчваната доза от 10 mg/ден езетимиб може да се приеме 
сутрин или вечер без оглед на приема на храна. Не са устано-
вени клинично значими влияния на възрастта, пола или ра-
сата върху фармакокинетиката на езетимиб, а при пациенти 
с леко чернодробно увреждане или лека до тежка бъбречна 
недостатъчност не е необходима корекция на дозата. Езети-
миб може да се приложи едновременно с всякаква доза от 
всеки статин. Не се съобщават големи неблагоприятни ефек-
ти; най-честите нежелани реакции са умерено покачване на 
чернодробните ензими и мускулни болки.

6.4. PCSK9 инхибитори
6.4.1. Механизъм на действие
Напоследък стана достъпен нов клас лекарства, PCSK9 ин-
хибитори, които са насочени срещу протеин (PCSK9) участ-
ващ в контрола на LDLR.247 По-високите нива/функции на 
този протеин в плазмата намаляват експресията на LDLR 
чрез стимулиране след свързване на лизозомния катабо-
лизъм на LDLR и повишаване на концентрациите на LDL-C, 
докато по-ниските нива/функции на PCSK9 водят до по-ни-
ски нива на LDL-C.248 Терапевтичните стратегии са разра-
ботени лавно чрез използване на моноклонални антитела, 
които понижават нивата на LDL-C с ~60%, независимо от 
наличието на фонова липидопонижаваща терапия. Меха-
низмът на действие е свързан с понижение на пазмените 
нива на PCSK9, чието отсъствие води до невъзможност за 
свързване на LDLR. Тъй като това взаимодействие води до 
вътреклетъчно разграждане на LDLR, по-ниските нива на 
циркулиращия PCSK9 има за резултат по-висока експресия 
на LDLRs върху клетъчната повърхност и по този начин ре-
дукция на нивата на циркулиращия LDL-C.248
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6.4.2. Ефикасност в клинични проучвания
Европейската агенция по лекарствата (European Medicines 
Agency, EMA) и Американската администрация по храните и 
лекарствата (US Food and Drug Administration, FDA) одобри-
ха наскоро две моноклонални антитела (Mabs) за контрол на 
повишения LDL-C. Ефикасността по отношение на редукци-
ята на LDL-C е в диапазон 50–70%, независимо от наличието 
на фонова терапия (статини, езетимиб и т.н.); предварителни 
данни от фаза 3 изпитвания показват намаление на CV съби-
тия съответстващо на постигнатата редукция на LDL-C.115,116 
Скорошен мета-анализ повърди тези данни.249 Не се съобща-
ва за съществени ефекти върху HDL-C или плазмените TGs. 
TG ефект трябва да бъде препотвърден в популации с по-ви-
соки плазмени TG нива.

Предвид меанизма на действие, тези лекарства понижа-
ват ефективно LDL-C при всички пациенти със способност 
за експресия на LDLRs в черния дроб. По тази причина, този 
фармакологичен подход е ефективен при преобладаващото 
мнозинство пациенти, включително тези с хетерозиготна FH 
(HeFH) и, макар и в по-малка степен, при тези с хомозиготна 
FH (HoFH) с остатъчна LDLR-експресия. Рецептор-дефицит-
ната HoFH показва слаб отговор към терапията.

Лица с много висок общ CV риск, лица с HeFH (и някои с 
HoFH) на максимално толерирани дози терапия от първа и 
втора линия и/или на афереза и които са с „непоносимост” 
към статини с персистиращи високи нива на LDL-C са логич-
ни кандидати за употреба на тези лекарства.

6.4.3. Неблагоприятни ефекти и взаимодействия
Анти-PCSK9 Mabs се инжектират подкожно, обикновено 
през седмица, в дози до 150 mg. Потенциал за взаимодейст-
вие с перорално абсорбиращи се лекарства липсва, тъй като 
те не не взаимодействат на фармакокинетично или фарма-
кодинамично ниво. Anti-PCSK9 Mabs не модулират пътищата 
участващи в биотрансформацията или лекарственото усвоя-
ване/изгонване от клетките. Сред най-често съобщаваните 
нежелани ефектни са сърбеж в мястото на инжектиране и 
грипоподобни оплаквания. В някои проучвания се описват 
съобщавани от пациентите невро-когнитивни ефекти. Тази 
находка налага допълнителни изследвания.250

6.5. Никотинова киселина
Никотиновата киселина има широко липидо-модулиращо 
действие, покачвайки HDL-C по дозо-зависим начин до 25% 
и понижавайки LDL-C с 15–18%, а TGs с 20–40% в доза 2 g/ден. 
Никотиновата киселина в посочената доза е единственото 
средство за понижаване на нивата на Lp(a) до 30%. След като 
две големи проучвания с никотинова киселина, едното с ни-
ацин с удължено освобождаване251 а другото с ниацин плюс 
ларопипрант,252 не показаха полезни резултати, а по-скоро 
повишаване на честотата на сериозните нежелани реакции, 
в момента в Европа не е одобрено нито едно лекарство съ-
държащо никотинова киселина. За ролята на ниацин при хи-
пертриглицеридемия, вижте глава 7.6.

6.6. Лекарствени комбинации
Въпреки че при много пациенти прицелните стойности на 
LDL-C се постигат с монотерапия, значителна пропорция ви-
сокорискови лица или пациенти с много високи нива на LDL-C 
се нуждаят от допълнително лечение. Има и пациенти, които 

са с непоносимост към статини или не понасят по-високи ста-
тинови дози. В тези случаи трябва да се има предвид комби-
нирана терапия (Таблица 19). Повече информация за статино-
вата непоносимост е дадена в Допълнителна Фигура С.

6.6.1. Статини и инхибитори на холестероловата 
абсорбция

Комбинацията от статини и езетимиб се обсъжда по-горе 
(вижте точка 6.3.2).

6.6.2. Статини и секвестранти на жлъчните 
киселини

Комбинацията от статин и холестирамин, колестипол или 
колесевелам би могла да бъде от полза за достигане на при-
целните стойности на LDL-C. Добавянето на секвестрант на 
жлъчните киселини към статин намалява LDL-C средно с 
още 10–20%. Няма обаче публикувани изпитвания за клини-
чен изход с комбинация от конвенционални секвестранти 
на жлъчните киселини или колесевелам и други лекарства. 
С коронарна ангиография се установява, че комбинацията 
намалява атеросклерозата.253

6.6.3. Други комбинации
При високорискови пациенти, като тези с FH, или в случаи 
на статинова непоносимост, могат да се имат предвид други 
комбинации. Едновременното приложение на езетимиб и 

Таблица 16: Препоръки към фармакологичното 
лечение на хиперхолестеролемията

Препоръки Класа Нивоb Изтc

Повишаване на дозата на пред-
писваните статини до най-ви-
соката препоръчвана доза или 
най-високата толерирана доза с 
цел достигане на определените 
прицелни нива.

I A 62, 64, 
68

В случай на статинова непоноси-
мост трябва да се имат предвид 
езетимиб или секвестранти на 
жлъчни киселини, или комбина-
ция от тях.

IIa C 239, 256, 
257

Ако целта не е постигната, трябва да 
се има предвид комбинация от ста-
тин и инхибитор на холестеролова-
та абсорбция.

IIa B 63

Ако целта не е постигната, трябва 
да се има предвид комбинация от 
статин и секвестрант на жлъчни ки-
селини.

IIb C

При пациенти с много висок риск и 
персистиращ висок LDL-C, въпреки 
лечението със статин в максимално 
толерирани дози в комбинация с 
езетимиб или при пациенти с непо-
носимост към статини, може да се 
има предвид PCSK9 инхибитор.

IIb C 115, 116

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
LDL-C = холестерол в липопротеините с ниска плътност; PCSK9 = 
пропротеин конвертаза субтилизин/кексин тип 9.
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секвестранти на жлъчните киселини (колесевелам, колести-
пол или холестирамин) е довело до допълнителна редукция 
на нивата на LDL-C без допълнителни нежелани ефекти в срав-
нение с постоянния самостоятелен прием на секвестранти на 
жлъчните киселини.254 Не са правени проучвания за клини-
чен изход с тези комбинации. Функционални храни съдържа-
щи фитостероли, както и растителни стерол-съдържащи таб-
летки допълнително понижават нивата на LDL-C с 5–10% при 
пациенти вземащи постоянна доза статин, а тази комбинация 
е и добре поносима и безопасна.142,255 Фитостеролите и расти-
телните стероли трябва да се вземат след хранене. Все още не 
се знае обаче, дали това би могло да намали риска от CVD, тъй 
като не са проведени изпитвания за CV клинични резултати с 
растителни стероли или станоли в комбинация с други липи-
допонижаващи лекарства. Комбинацията от червени дрожди 
и статини не се препоръчва.

При пациенти с много висок риск, с персистиращ висок 
LDL-C, въпреки лечението с максимално толерирана статинова 
доза в комбинация с езетимиб, или при пациенти със статинова 
непоносимост, може да се има предвид PCSK9 инхибитор.

Препоръки за лечение на хиперхолестеролемия са даде-
ни в Таблица 16.

7. Лекарства за лечение 
на хипертриглицеридемията

7.1. Триглицериди и риск от сърдечно-
съдово заболяване

Въпреки че ролята на TGs като рисков фактор за CVD е 
обект на голям дебат, нови данни потвърждават ролята на 
богатите на TGs протеини като рисков фактор за CVD.87 Го-
леми проспективни проучвания докладваха, че постпран-
диалните TGs предсказват по-точно риска от CAD от TGs 
на гладно.98,99 Скорошни данни от генетични проучвания 
използващи менделова рандомизация показват последо-
вателна връзка на постпрандиалните TG нива и остатъчния 
холестерол с повишен риск от CV събития и общата смърт-
ност.86,107 Остатъчният холестерол е изчислен параметър в 
тези проучвания и се равнява на TC – (HDL-C + LDL-C). Тези 
генетични данни затвърдиха позицията на остатъчния хо-
лестерол като каузален фактор за атеросклероза и CV съ-
бития.75 Напоследък се оказа, че остатъчният холестерол е 
добър сурогатен маркер за TGs и остатъците.90 Обременя-
ването с HTG като рисков фактор за CVD се подчертава от 
факта, че към една трета от възрастните индивиди имат TG 
нива >1.7 mmol/L (150 mg/dL).258 HTG се обуславят от раз-
лични причини (Таблица 17), с най-важна роля за CV пре-
венция от които е полигенният ѝ характер.

7.2. Дефиниция 
на хипертриглицеридемията

Дефиницията на различните категории повишени TG нива 
на гладно показва леки вариации в различни препоръки и 
указания.67,259 Съгласно консенсусния документ на EAS, лека 
до умерена HTG има при TGs >1.7 mmol/L (150 mg/dL), но <10 
mmol/L (880 mg/dL); TGs >10 mmol/L се определят като тежка 
HTG.260 Възраст/пол, раса/етнос и начин на живот са модули-
ращи фактори на популационно ниво за серумните TGs. Сред 
населението на Копенхаген ~27% са имали TGs >1.7 mmol/L.75 

Тежката HTG е рядка и е типично свързана с моногенни мута-
ции. Тежката HTG е свързана с повишен риск от панкреатит.

7.3. Стратегии за контрол на плазмените 
триглицериди

Желателно е ниво на TGs на гладно ≤1.7 mmol/L (150 mg/dL). 
Първата стъпка е да се обсъдят възможните причини за HTG и 
да се направи оценка на общия CV риск. Главна цел е да бъде 
постигнато нивото на LDL-C определено въз основа на сте-
пента на общия CV риск. За разлика от изобилието от доказа-
телства за ползите от редукцията на LDL-C, данните за полза 

Таблица 17: Възможни причини за хипертриглице-
ридемия

Генетично предразположение

Затлъстяване

Диабет тип 2

Алкохолна консумация

Храна с високо съдържание на прости въглехидрати

Бъбречна болест

Хипотиреоидизъм

Бременност (физиологичните триглицеридни концентрации 
се удвояват по време на третия триместър)

Парапротеинемия и автоимунни нарушения, като системен 
лупус еритематозус

Редица лекарства, включително:
•	 Кортикостероиди
•	 Естрогени, особено пероралните
•	 Тамоксифен
•	 Антихипертензивни средства: адренергични бета-блокира-

щи средства (в различна степен), тиазиди
•	 Изотретиноин
•	 Свързващи жлъчните киселини смоли
•	 Циклоспорин
•	 Антиретровирусни режими (протеазни инхибитори)
•	 Психотропни лекарства: фенотиазини, второ поколение анти-

психотици

Таблица 18: Препоръки за лекарствено лечение при 
хипертриглицеридемия

Препоръки Класа Нивоb Изтc

Лекарствено лечение трябва да 
се има предвид при високориско-
ви пациенти с TG >2.3 mmol/L  
(200 mg/dL).

IIa B 261, 262

Статиново лечение може да се 
обсъди като първи лекарствен 
избор с цел намаляване на CVD 
риск при високорискови лица с 
хипертриглицеридемия.

IIb B 263, 264

При високорискови пациенти 
с TG >2.3 mmol/L (200 mg/dL), 
въпреки статиновото лечение, 
може да се има предвид фенофи-
брат в комбинация със статини.

IIb C 261–264

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
CVD = сърдечно-съдово заболяване; TG = триглицериди.
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от понижаване на наднормените TG нива са все още скромни 
и са извлечени главно от подгрупи или post hoc анализи. Ско-
рошни данни за TGs като каузален рисков фактор могат обаче 
да насърчат понижаването на TG (Таблица 18).

Въпреки че рискът от CVD е увеличен, когато TGs на глад-
но са >1.7 mmol/L (150 mg/dL),87 употребата на лекарства за 
понижаване на TGs може да се има предвид само при ви-
сокорискови лица, ако TGs са >2.3 mmol/L (200 mg/dL) и не 
могат да бъдат понижени с мерките върху начина на живот. 
Наличните фармакологични намеси включват статини, фи-
брати, PCSK9 инхибитори и n-3 PUFAs.

За информация относно промените в начина на живот, 
моля вижте раздел 5.

7.4. Статини
Тъй като статините имат значими ефекти върху смъртност-
та, както и върху повечето параметри на клиничен изход 
от CVD, тези лекарства са първият избор за намаляване на 
общия риск от CVD и умерено повишените TG нива. По-мощ-
ните статини (аторвастатин, розувастатин и питавастатин) 
демонстрират силно понижаване на TG нива, особено във 
високи дози и при пациенти с повишени TGs. В подгрупови 
анализи на статинови изпитвания рисковата редукция е ед-
наква при лица с HTG и при нормотриглицеридемични лица.

7.5. Фибрати
7.5.1. Механизъм на действие
Фибратите са антагонисти на пероксизомния пролифера-
тор-активиран рецетор-а (PPAR-a), действащ посредством 
транскрипционни фактори регулиращи различни стъпки от 
липидния и липопротеиновия метаболизъм. Взаимодейст-
вайки с PPAR-a, фибратите ангажират различни кофактори и 
регулират генната експресия. В резултат на това, фибрати-
те показват добра ефикасност на понижаване на TG нива на 
гладно, както и на постпрандиалните TGs и богати на TG ли-
попротеин (TG-rich lipoprotein, TRL) остатъчни частици. HDL-
C-повишаващият ефект на фибратите е слаб.263

7.5.2. Ефикасност в клинични изпитвания
Клиничните ефекти на фибратите са илюстрирани главно в 
пет проспективни RCTs: Helsinki Heart Study (HHS), Veterans 
Affairs High-density lipoprotein Intervention Trial (VA-HIT), 
проучване Bezafibrate Infarction Prevention (BIP), проучване 
Fenofibrate Intervention and Event

Lowering in Diabetes (FIELD) и проучване Action to Control 
Cardiovascular Risk in Diabetes (ACCORD), където фенофибрат 
е добавян към статинова терапия.261,262,265–267

Макар че Helsinki Heart Study докладва значима редук-
ция на CV събития с гемфиброзил, нито FIELD, нито проучва-
не ACCORD са показали редукция на общия показател за CV 
клиничен изход. Съобщава се за понижение на честотата на 
нефаталния MI, макар и често след post hoc анализи. Ефек-
тът е бил по-очевиден при лица с повишени TG/ниски HDL-C 
нива. Данните за другите параметри на клиничния изход ос-
тават противоречиви. Само едно проучване, ACCORD, е ана-
лизирало ефекта от фибрат като добавка към лечението със 
статин. В два скорошни мета-анализа не се установява като 
цяло полза.268,269 Резултатите от други мета-анализи говорят 
за възможна редукция на големите CV събития при лекувани 
с фибрат пациенти с високи TGs и нисък HDL-C, но без нама-

ляване на смъртността от CVD или общата смъртност.270–272 
Така, ефикасността на фибратите като цяло е много по-слаба 
от тази на статините. Най-общо казано, възможните ползи от 
фибратите се нуждаят от потвърждение.

7.5.3. Неблагоприятни ефекти и взаимодействия
Фибратите по начало показват добра поносимост с леки неже-
лани ефекти, като гастроинтестинални нарушения се съобща-
ват при <5% от пациентите, а кожни обриви при 2%.273 По прин-
цип, миопатията, покачванията на чернодробните ензими и 
холелитиазата са най-добре познатите нежелани ефекти свър-
зани с фибратна терапия.273 В проучването FIELD се наблюдава 
малко, но сигнификантно покачване на честотата на панкре-
атита (0.8% vs. 0.5%) и белодробния емболизъм (1.1% vs. 0.7%) 
и несигнификантна тенденция към нарастване на дълбоката 
венозна тромбоза (1.4% vs. 1.0%) при приемащите фенофибрат 
в сравнение с плацебо; това съответства на данните от други 
фибратни проучвания.261 Покачвания на CK (>5 пъти ULN) и ALT 
(>3 пъти ULN) се съобщават по-често при пациенти на фенофи-
брат, отколкото на плацебо, но честотата на тези нарушения 
остава <1% и в двете терапевтични групи. В проучването FIELD 
се съобщава за един случай на рабдомиолиза в плацебо-гру-
пата и три случая във фенофибратната група.261 Има съобще-
ния, че рискът от миопатия е 5.5 пъти по-голям при употреба на 
фибрат като монотерапия в сравнение с употребата на статин. 
Рискът от миопатия е по-голям при пациенти с CKD и варира 
при различните фибрати и статини използвани в комбинация. 
Това се обяснява с фармакологичното взаимодействие между 
различни фибрати и глюкуронидацията на статините. Гемфи-
брозил инхибира метаболизма на статините по пътя на глюку-
ронидацията, което води до силно повишаване на плазмените 
концентрации на статините. Тъй като фенофибрат няма обща 
фармакокинетика с гемфиброзил, рискът от миопатия е много 
по-малък при тази комбинирана терапия.273

Има съобщения, че фибратите като клас повишават в 
краткосрочни и дългосрочни проучвания серумния креати-
нин и хомоцистеин. Повишаването на серумния креатинин 
при фибратна терапия изглежда напълно обратимо след 
спиране на лекарството. Данните от мета-анализи подсказ-
ват, че понижението на изчислената гломерулна филтрация 
(glomerular filtration rate, GFR) не е израз на нежелани ефекти 
върху бъбречната функция.274 Покачването на хомоцистеина 
от фибратите се разглежда като относително невинно явле-
ние по отношение на риска от CVD. Фибрат-индуцираното 
покачване на хомоцистеина обаче може да притъпи ефекта 
от повишението на HDL-C и apoA1, а това може да доприне-
се за по-малка от очакваната полза от фенофибрат по отно-
шение на параметрите за клиничен изход.275 Повишеният 
хомоцистеин индуцира и тромбоза, а засилената тенденция 
към венозна тромбоза в проучването FIELD е била свързана 
с базалните хомоцистеинови нива, но не е отчетена взаимо-
връзка между нарастването на хомоцистеина от фибратите 
и венозните тромбоемболични събития.276

7.6. Никотинова киселина
7.6.1. Механизъм на действие
Има съобщения, че никотиновата киселина намаляват по-
тока на мастни киселини към черния дроб и секрецията на 
VLDL от него. Този ефект се предизвиква най-вероятно час-
тично от действието на хормон-чувствителната липаза в 
мастната тъкан. Ключовите места на действие на никотино-
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вата киселина са черен дроб и мастна тъкан. В черния дроб 
никотиновата киселина инхибира диацилглицерол ацил-
трансфераза-2 (DGAT-2), което води до намалена секреция на 
частици VLDL от черния дроб, което е свързано и с редукция 
на частиците IDL и LDL.277 Никотиновата киселина повишава 
HDL-C и apoA1 главно чрез стимулация на производството 
на apoA1 в черния дроб.277 Ефектите на никотиновата кисе-
лина върху липолизата и мобилизацията на мастни кисели-
ни в адипоцитите са добре установени.

7.6.2. Ефикасност в клинични изпитвания
Никотиновата киселина има множество ефекти върху се-
румните липиди и липопротеини.277 Никотиновата кисели-
на редуцира активно не само TGs, но и LDL-C, което е израз 
на ефекта ѝ върху apoB-съдържащите протеини. Никоти-
новата киселина повишава apoA1-съдържащите липопро-
теини, което се изразява в покачване на HDL-C и apoA1. В 
дневна доза 2  g тя намалява TGs с 20–40%, LDL-C с 15–18% 
и повишава HDL-C с 15–35%.257,277,278 Благоприятен ефект 
върху ангиографските показатели се съобщава във Familial 
Atherosclerosis Treatment Study (FATS) и в HDL-Atherosclerosis 
Treatment Study (HATS).279

Две големи рандомизирани клинични изпитвания 
[Atherothrombosis Intervention in Metabolic Syndrome with Low 
HDL/High Triglycerides: Impact on Global Health Outcomes (AIM-
HIGH) и Heart Protection Study 2-Treatment of HDL to Reduce 
the Incidence of Vascular Events (HPS2-THRIVE)] използващи 
съответно никотинова киселина с удължено освобождаване 
(extended release, ER) vs. плацебо в допълнение към симваста-
тин и ER никотинова киселина/ларопипрант vs. плацебо при 
пациенти лекувани със симвастатин (плюс, при показания, 
езетимиб) не успяват да докладват благоприятни резултати 
от терапиите върху CV клиничен изход и поставят под въпрос 
позицията и ползата от ниацин при овладяване на липиди-
те.251,252 Нещо повече, в ниациновите групи е настъпило по-
вишение на честотата на тежките нежелани ефекти. Тъй като 
EMA е суспендирала ER никотинова киселина/ларопипрант, 
това терапевтично средство не е достъпно в Европа.

7.7. n-3 мастни киселини
7.7.1. Механизъм на действие
n-3 мастните киселини [ейкозапентаенова киселина (EPA) и 
DHA] се използват във фармакологични дози за понижаване 
на TGs. n-3 мастните киселини (2–4 g/ден) повлияват серум-
ните липиди и липопротеини, по-специално концентрации-
те на VLDL. Подлежащият механизъм не е изяснен, въпреки 
че е може би поне отчасти свързан със способността им да 
взаимодействат с PPARs и с намалена секреция на apoB.

7.7.2. Ефикасност в клинични изпитвания
n-3 мастните киселини редуцират TGs, но ефектът им върху 
другите липопротеини е незначителен. Нужни са по-под-
робни данни за клиничния изход, за да бъде обосновано 
предписването на n-3 мастни киселини.280 Препоръчваните 
общи дози EPA и DHA с цел намаляване на TGs варират меж-
ду 2 и 4 g/ден. Три скорошни проучвания при лица с високи 
TGs използващи EPA съобщават за сигнификантна редукция 
на серумните TG нива до 45% по дозо-зависим начин.281–283 
Ефикасността на омега-3 мастните киселини за намаляване 
на серумните TGs се съобщава и в мета-анализи.284 Един ме-
та-анализ включва 63 030 лица от 20 изпитвания и съобщава 

за липса като цяло на ефект от омега-3 мастни киселини вър-
ху комбинирания показател за CV събития {релативен риск 
[RR] 0.96 [95% доверителен интервал (CI) 0.90, 1.02]; P = 0.24} 
или общата смъртност [RR 0.95 (95% Cl 0.86, 1.04); P  =  0.28]. 
Основен страничен ефект са гастро-интестиналните сму-
щения.285 FDA одобри употребата на n-3 мастни киселини 
(продукти с прескрипция) като добавки към диетата при 
TGs >5.6 mmol/L (496 mg/dL). Въпреки че скорошно японско 
проучване при пациенти с хиперхолестеролемия съобщава 
за 19% редукция на клиничния CV изход,286 данните оста-
ват неокончателни, а клиничната им ефикасност изглежда 
свързана с нелипидни ефекти.287,288 В момента се провеж-
дат две рандомизирани плацебо-контролирани изпитва-
ния [Reduction of Cardiovascular Events with EPA-Intervention 
Trial (REDUCE-IT) и Outcomes Study to Assess STatin Residual 
Risk Reduction with EpaNova in HiGh CV Risk PatienTs with 
Hypertriglyceridemia (STRENGTH)] проучващи потенциалните 
ползи от EPA върху CV клиничен изход при лица с повишени 
серумни TGs. REDUCE-IT има за цел да рекрутира ~8000 лица, 
а STRENGTH – 13 000 лица.

7.7.3. Безопасност и взаимодействия
Приложението на n-3 мастни киселини изглежда е безопасно 
и лишено от клинично значими взаимодействия. Антитром-
бозните им ефекти обаче могат да повишат склонността към 
кървене, особено когато са дадени заедно с аспирин/клопи-
догрел. Напоследък, едно проучване свързва рискът от про-
статен карцином с висок хранителен прием на n-3 PUFAs.289

8. Лекарства повлияващи 
холестерола в липопротеините 
с висока плътност (Таблица 20)

Ниските нива на HDL-C съставляват силен независим и нега-
тивен предиктор на риска от преждевременно развитие на 
атеросклероза.83 Нещо повече, повишението на CV риск свър-
зано с ниски нива на HDL-C е особено драматично в диапазо-
на на HDL-C между 0.65 и 1.17 mmol/L (25 до 45 mg/dL).260 Ре-
зултатите от мета-анализ на четири интервентни изпитвания, 
които включват употреба на вътресъдов ултразвук за оценка 
на промените в обема на коронарния атером, показват, че 
покачвания на HDL-C с ≥7.5%, заедно с редукция на LDL-C до 
прицелна стойност 2.0 mmol/L (<80 mg/dL) представлява ми-
нимално изискване за регресия на плаката.290

Лица с диабет тип 2 или тези със смесена или комбинирана 
дислипидемия, състояния на бъбречна и чернодробна недос-

Таблица 19: Обобщение на ефикасността на лекар-
ствените комбинации за повлияване на 
смесените дислипидемии

Комбинация от статини и фибрати може да се има предвид и по 
време на проследяване за миопатия, но комбинацията с гем-
фиброзил трябва да се избягва.

Ако TGs не се повлияват достатъчно от статини или фибрати, 
може да се има предвид предписване на n-3 мастни киселини с 
цел допълнително намаление на TGs; тези комбинации са без-
опасни и с добра поносимост.

TGs = триглицериди.
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татъчност или автоимунни болести често се представят с ниски 
плазмени концентрации на HDL-C. В допълнение към ниския 
HDL-C, тези болестни състояния показват умерена или висо-
ка степен на HTG. Вътресъдовият метаболизъм на богатите на 
TGs липопротеини (главно VLDL) е тясно свързан с този на HDL. 
Лекарствено-индуцираните покачвания на HDL-C могат да до-
ведат до редукция на холестероловото съдържание на VLDL и 
LDL. Големината на редукцията на холестерола във VLDL (VLDL-
C) и LDL-C при тези обстоятелства показва тенденция към зна-
чителна различия, в зависимост от специфичните механизми 
на действие на прилаганите фармакологични средства, както 
и от приложената доза и от базалния липиден фенотип. Заедно 
с това, процентното покачване на HDL-C по време на лечение 
показва тенденция да бъде по-голямо при лицата с най-ниски 
базални нива. Наличните възможности за покачване на ниски-
те нива на HDL-C са относително малко. Докато нивата на HDL-C 
могат да бъдат повишени с до 10% чрез приложение на про-
мени в начина на живот, включително редукция на телесното 
тегло, физически упражнения, спиране на тютюнопушенето и 
умерена консумация на алкохол, много от пациентите се нуж-
даят и от фармакологични намеси, когато се търси повишение 
на HDL-C. Досега обаче няма ясни преки доказателства, че по-
качването на HDL-C действително води до превенция на CVD. 
Скорошни проучвания целящи проверка на тази хипотеза не са 
успели да докажат благоприятен ефект [ILLUMINATE (торцетра-
пиб), Dalcetrapib Outcomes (dal-OUTCOMES), ACCELERATE (ева-
цетрапиб), HPS2-THRIVE (никотинова киселина плюс статин), 
AIM-HIGH (никотинова киселина на фона на статин)], макар че 
подборът на популация в последните две проучвания може би 
не е бил оптимален. Текущото проучване с един инхибитор на 
холестерилов естер-трансферния протеин (CETP), Randomized 
Evaluation of the Effects of Anacetrapib Through Lipid modification 
(REVEAL), ще осигури повече информация.

8.1. Статини
Статините предизвикват скромни покачвания на HDL-C. В ме-
та-анализ291 на няколко интервентни проучвания при дисли-
пидемични пациенти покачванията на HDL-C са варирали в 
зависимост от приложената доза съответен статин; покачва-
нията са били типично в диапазона 5–10%. Поради голямата 
редукция на атерогенните apoB-съдържащи липопротеини 
от статините е трудно да се направи оценка до каква степен 
ефектът върху нивата на HDL-C допринася за наблюдаваната 
постоянно редукция на общия CV риск в статинови интер-

вентни изпитвания. Въпреки този ефект обаче, повишеният 
CV риск свързан специфично с ниските нива на HDL-C е бил 
само частично коригиран със статиново лечение в изпитва-
не Treatment to New Targets (TNT).292

8.2. Фибрати
Фибратите като клас се различават по потенциала си да мо-
дулират атерогенния липиден профил чрез едновременно 
понижение на TG нива (до 50%) и покачване на HDL-C (до 10–
15% в краткосрочни проучвания). HDL-повишаващият ефект 
обаче е значително по-малък (~5%) в дългосрочни интевент-
ни изпитвания при лица с диабет тип 2261,262; тази разлика 
вероятно отразява различния им относителен афинитет за 
свързване с PPARs и особено с PPAR-a.293

8.3. Никотинова киселина
Никотиновата киселина изглежда повишава HDL-C чрез час-
тично потискане на катаболизма на HDL и главно чрез увели-
чаване на синтезата на apoA1 в черния дроб. Вторият ефект 
се разглежда като най-важен за функциите на HDL.263 Ефи-
касността ѝ в клининични изпитвания, нежеланите ефекти и 
лекарствените взаимодействия са описани в точка 7.6.

8.4. Инхибитори на холестерил естер 
трансферния протеин

Към днешна дата, най-ефикасният фармакологичен подход 
за покачване на ниските нива на HDL-C включва директна 
инхибиция на CETP от малкомолекулни инхибитори, които 
могат да индуцират покачване на HDL-C със ≥100% на дозо-
зависима база. От трите разработени първоначално CETP 
инхибитори (торцетрапиб, далцетрапиб и анацетрапиб) тор-
цетрапиб беше оттеглен след излишък от смъртни случаи в 
рамото с торцетрапиб на изпитването Investigation of Lipid 
Level Management to Understand its Impact in Atherosclerotic 
Events (ILLUMINATE).294 Изпитване Assessment of Clinical Effects 
of Cholesteryl Ester Transfer Protein Inhibition with Evacetrapib 
in Patients at a High-Risk for Vascular Outcomes (ACCELERATE) с 
евацетрапиб при лица с остър коронарен синдром на стати-
ни беше прекратено, поради безполезност. Ретроспективно, 
изглежда че неблагоприятните ефекти на торцетрапиб се 
дължат главно на странична токсичност свързана с активи-
ране на ренин-ангиотензин-алдостероновата система (RAAS). 
Резултатите от изпитването на дацетрапиб (Dal-OUTCOMES) 
не показват ефекти при пациенти с ACS. Фаза III изпитвания с 
анацетрапиб (REVEAL) се провеждат в момента.

8.5. Бъдещи перспективи
На хоризонта се задават големи разработки в търсене на 
ефикасни средства за покачване на HDL-C и apoA1 с при-
дружаваща полза по отношение на атеросклерозата и CV 
инциденти. Сред тях най-големият интерес е фокусиран 
върху apoA1-миметичните пептиди, които участват активно 
не само в ефлукса на целуларен холестерол, но могат да уп-
ражнят и широк кръг от биологични действия, включително 
противовъзпалителни и имуно-модулиращи ефекти. Гене-
тичните проучвания подсказващи, че ниският HDL-C не иг-
рае каузална роля при CVD може да породи съмнения върху 
възможностите на тези терапевтични подходи.

Таблица 20: Препоръки когато се предвижда лече-
ние на нисък холестерол в липопроте-
ините с висока плътност

Препоръки Класа Нивоb Изтc

Статините и фибратите повиша-
ват HDL-C в еднаква степен и мо-
гат да се имат предвид.

IIb B 262, 292

Ефикасността на фибратите да 
повишават HDL-C може да е на-
малена при лица с диабет тип 2.

IIb B 261, 262

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
HDL-C = холестерол в липопротеините с висока плътност.
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9. Лечение на дислипидемията 
в различни клинични ситуации

9.1. Фамилни дислипидемии
Нивата на плазмените липиди до голяма степен се определят 
от генетични фактори. В по-крайните си форми това се мани-
фестира като фамилна хиперлипидемия. Идентифицирани са 
редица моногени липидни нарушения; сред тях FH е най-чес-
та и силно свързана с CVD. По принцип, най-честият модел 
на унаследяване при пациенти с дислипидемия не предпо-
лага, че има едно основно генетично (моногенно) разстрой-
ство причиняващо нарушението, а тя се дължи по-скоро на 
унаследяване на повече от един липопротеинови генни ва-
рианти, които поотделно имат относително слаб ефект, но в 
комбинация с друг или други гени оказва по-голямо влияние 
върху TC, TGs или HDL-C. Моделът на унаследяване е полиге-
нен.295 Често се установява, че висок LDL-C, високи TGs или 
нисък HDL-C имат няколко члена на фамилията.

9.1.1. Фамилна комбинирана хиперлипидемия
Фамилната комбинирана хиперлипидемия (FCH) е много 
честа дислипидемия (1:100) и важна причина за преждевре-
менна CAD. FCH се характеризира с повишени нива на LDL-C, 
TGs или и двете заедно. Фенотипът варира даже и сред чле-
новете на една и съща фамилия.

FCH показва значително фенотипно припокриване с диа-
бет тип 2 и MetS. FCH е комплексна болест, а фенотипът се оп-
ределя от множество гени за податливост и околната среда. 
Фенотипът, даже в рамките на фамилията, показва голяма меж-
ду- и вътре-индивидуална вариабилност по отношение на ли-
пидните стойности (TGs, LDL-C, HDL-C и apoB). По тази причина, 
диагнозата често се пропуска в клиничната практика; комбина-
цията от apoB >120 mg/dL + TGs >1.5 mmol/L (133 mg/dL) с фа-
милна анамнеза за преждевременна CVD може да се използва 
за идентификация на лицата, които най-вероятно имат FCH.296 
Напоследък се провеждат изследвания за определяне на гене-
тични маркери; има надежди, че този подход ще улесни диагно-
стиката на тази често срещана генетична дислипидемия.

Концепцията за FCH има клинична стойности и при оцен-
ката на CV риск. Тя подчертава едновременно значението на 
фамилната анамнеза за вземане на решение колко интензив-
но да се лекува дислипидемията и на факта, че повишените 
нива на LDL-C са по-рискови, когато са придружени от HTG. 
Статиновото лечение понижава CV риск в еднаква относител-
на степен при лица с и без HTG. Тъй като абсолютният риск е 
често по-голям при лица с HTG, те биха могли по тази причи-
на да имат голяма полза от хипохолестеролемична терапия.

9.1.2. Фамилна хиперхолестеролемия
9.1.2.1. Хетерозиготна фамилна хиперхолестеролемия
FH е честа моногенна дислипидемия причиняваща прежде-
временна CVD, поради доживотно повишените плазмени нива 
на LDL-C. Ако бъдат оставени без лечение, мъжете и жените 
с хетерозиготна FH (HeFH) типично развиват CAD преди 55- и 
съответно 60-годишна възраст. При ранно диагностициране и 
правилно лечение обаче, рискът от CAD може да бъде намален 
драстично, до степен че някои проучвания дори предполагат 
нормална очаквана продължителност на живота.

Честотата на HeFH сред населението по-рано се изчис-
ляваше на 1/500; скорошни проучвания върху цялостни по-

пулации обаче подсказват, че честотата е по-висока, в някои 
популации до 1/137.297 На базата на екстраполация на налич-
ните данни, честотата на HeFH се определя между 1/200 и 
1/250, което означава, че общият брой случаи е между 14 и 
34 милиона в целия свят.121,298 Само малка част от тях са иден-
тифицирани и правилно лекувани. Изчисленията показват, 
че рискът от CHD сред лица със сигурна или вероятна HeFH 
е минимум 10 пъти по-голям.

FH е моногенна болест причинена от мутации тип загуба 
на функция в гените за LDLR или apoB, или поява на функ-
ционални мутации в гена за PCSK9; 95% от FH се причинява 
от мутации в гена за LDLR. Повече от хиляда различни мута-
ции причиняващи FH са идентифицирани в LDLR. Различни-
те мутации водят до понижена функция или пълна загуба на 
функция. Пълната загуба на рецепторна функция е свързана 
с по-тежка болест. Общо 4–5% от FH се причинява от мута-
ции в apoB, водещи до намалено свързване с LDLR, а ~1% се 
предизвиква от мутации в PCSK9 водещи до повишен ката-
болизъм на LDLR.

Таблица 21: Диагностични критерии на Dutch Lipid 
Clinic Network за фамилна хиперхолес-
теролемия301

Критерии Точки

1) Фамилна анамнеза
Роднина по права линия с преждевременна (мъже: 
<55 години; жени: <60 години) коронарна или съдо-
ва болест, или

роднина по права линия с LDL-C над 95-та персентила 1

Роднина по права линия с тендинозни ксантоми и/
или аркус корнеалис, или

деца <18-годишна възраст с LDL-C над 95-та персен-
тила (вижте точка 9.1.2.3)

2

2) Клинична анамнеза
Пациенти с преждевременна (мъже: <55 години; 
жени: <60 години) коронарна артериална болест

2

Пациенти с преждевременна (мъже: <55 години; жени: 
<60 години) мозъчна или периферна съдова болест

1

3) Физикален статусa

Тендинозни ксантоми 6

Наличие на аркус корнеалис преди 45-годишна възраст 4

4) LDL-C levels
LDL-C ≥ 8.5 mmol/L (325 mg/dL) 8

LDL-C 6.5–8.4 mmol/L (251–325 mg/dL) 5

LDL-C 5.0–6.4 mmol/L (191–250 mg/dL) 3

LDL-C 4.0–4.9 mmol/L (155–190 mg/dL) 1

5) DNA анализ
Функционална мутация в гена на LDLR, apoB или 
PCSK9 gene 

8

Избира се само един скор от дадена група, най-висо-
кият приложим
Диагноза (диагнозата се базира на общия брой 
получени точки)

Диагнозата „сигурна” FH изисква >8 points

Диагнозата „вероятна” FH изисква 6–8 точки

Диагнозата „възможна” FH изисква 3–5 точки

a Точкува се само единият признак (т.е. максимално 6 точки, ако са 
налице и двата признака)
FH = фамилна хиперхолестеролемия; LDL-C = холестерол в ли-
попротеините с ниска плътност.
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Диагностиката на FH се базира в повечето случаи на 
клиничната картина. Разработени са различни критерии 
за диагностика. Обичайно използваните критерии на 
Dutch Lipid Clinic Network (DLCN) са показани в Таблица 
21. Други критерии са тези на регистър Simon Broome или 
на WHO.299,300

Клиничната диагноза HeFH се базира на фамилна 
анамнеза за хиперхолестеролемия или преждевременна 
CHD, клинична анамнеза на пациента за CVD и клинични 
признаци. В крайна сметка, диагнозата може да бъде по-
твърдена чрез откриване на каузални мутации в трите па-
тогенни гена. В повечето проучвания обаче честотата на 
откритите мутации при пациенти с клинично сигурна или 
вероятна HeFH е само 60–70%. Това подсказва, че значите-
лен дял от пациентите с FH имат или полигенна причина 
за болестта, или че участват други, все още неидентифи-
цирани гени.

Генетично тестуване и каскаден скрининг. Пробандите (кон-
кретните случаи) се идентифицират по следните критерии:
•	 плазмен холестерол ≥8 mmol/L (310 mg/dL) при възрас-

тен или възрастен член на фамилията (или >95-та персен-
тила за съответната възраст, пол и страна);

•	 преждевременна CHD при лицето или член на фамилията;
•	 сухожилни ксантоми при лицето или член на фамилията 

или
•	 внезапна преждевременна сърдечна смърт на член на 

фамалията.
Най-ефективният начин за идентификация на нови 

случаи е да се проведе каскаден скрининг на членове-
те на фамилията на конкретен набелязан случай. Каска-
дният скрининг се извършва най-качествено в липиден 
кабинет с обучени сестри и лекари. В повечето фамилии 
случаите могат да бъдат идентифицирани чрез анализ на 
TC или LDL-C. При известна каузална мутация обаче се 
препоръчва генетично тестуване, тъй като засегнатите 
индивиди могат да покажат TC под клиничните диагнос-
тични критерии.

Колкото може по-скоро след поставяне на диагнозата 
трябва да бъде започната холестерол-понижаваща тера-
пия. За подобряване на рисковата оценка се препоръчва 
използване на образна диагностика за откриване на без-
симптомна атеросклероза. Концепцията за кумулативно-
то холестеролово обременяване илюстрира значението 
на ранното лечение (за децата вижте по-долу). Трябва да 
бъде започнато високоинтензивно статиново лечение, в 
повечето случаи комбинирано с езетимиб. Прицелните 
стойности на LDL-C са <2.6 mmol/L (100 mg/dL) или <1.8 
mmol/L (70 mg/dL) при наличие на CVD.

Напоследък бяха регистрирани PCSK9 антитела за упо-
треба при пациенти с FH. Тези лекарства понижават много 
ефикасно LDL-C с до 60% след добавяне към статин. Обя-
вяването на крайни клинични резултати от рандомизира-
ни контролирани проучвания все още предстои, поради 
което употребата на тези лекарства се ограничава. PCSK9 
инхибитори трябва да се имат предвид при пациенти с FH 
и много висок риск, обусловен от наличието на

CVD, фамилна анамнеза за CAD в много млада възраст 
или ниво на LDL-C далече от целта, дори и при максимална 
друга терапия. PCSK9 инхибитори тряба да се имат пред-
вид и при пациенти с HeFH, които не понасят статини и 
при пациенти с FH с високи стойности на Lp(a).

Препоръките за откриване и лекуване на пациенти с 
HeFH са показани в Таблица 22.

9.1.2.2. Хомозиготна фамилна хиперхолестеролемия
Хомозиготната FH (HoFH) е рядка и животозастрашаваща 
болест. Клиничната картина се характеризира с обширни 
ксантоми, изразена преждевременна и прогресираща CVD и 
общ холестерол >13 mmol/L (500 mg/dL). Повечето пациенти 
развиват CAD и аортна стеноза преди 20-годишна възраст и 
умират преди навършване на 30 години. Честотата на HoFH 
се изчислява на 1/160 000–1/300 000. Ранната идентификация 
на тези деца и своевременното им насочване към специали-
зиран кабинет имат решаващо значение. Пациентите трябва 
да бъдат лекувани със съществуващите холестерол-пони-
жаващи лекарства и, когато е възможно, с липопротеинова 

Таблица 22: Препоръки за откриване и лечение на 
пациенти с хетерозиготна фамилна хи-
перхолестеролемия

Препоръки Класа Нивоb

Препоръчва се FH да се търси при пациен-
ти с CHD на възраст под 55 години за мъже 
и 60 години за жени, при лица с роднини с 
преждевременна фатална или нефатална 
CVD, при лица с роднини имащи сухожил-
ни ксантоми и при лица със силно пови-
шен LDL-C [при възрастни >5 mmol/L (190 
mg/dL), при деца >4 mmol/L (150 mg/dL)].

I C

Препоръчва се диагнозата да бъде по-
твърдена с клинични критерии и, ако е 
възможно, DNA анализ.

I C

Препоръчва се извършване на каскаден 
фамилен скрининг при откриване на слу-
чай с FH.

I C

Препоръчва се пациентите с FH да бъдат 
лекувани с високи дози статин, често в 
комбинация с езетимиб.

I C

Трябва да се има предвид, че целта на ле-
чението е LDL-C да достигне <2.6 mmol/L 
(100 mg/dL) или при наличие на CVD <1.8 
mmol/L (70 mg/dL). Ако целта не може да 
бъде достигната, трябва да се има предвид 
максимална редукция на LDL-C с помощта 
на подходящи лекарствени комбинации.

IIa C

Лечение с PCSK9 антитяло трябва да се 
има предвид при пациенти с FH и CVD или 
с други фактори, които ги поставят в мно-
го висок риск за CHD, като например други 
CV рискови фактори, фамилна анамнеза, 
високи стойности на Lp(a) или статинова 
непоносимост.

IIa C

При деца тестуване се препоръчва от 5-го-
дишна възраст или по-рано, ако се подози-
ра хомозиготна FH.

I C

Деца с FH трябва да бъдат приучени да 
спазват правилна диета и да бъдат леку-
вани със статин от  8–10-годишна възраст. 
Целите на лечението трябва да бъдат LDL-
C <3.5 mmol/L (135 mg/dL) във възрастта 
>10 години.

IIa C

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
CHD = коронарна болест на сърцето; CVD = сърдечно-съдово за-
боляване; FH = фамилна хиперхолестеролемия; LDL-C = холесте-
рол в липопротеините с ниска плътност; Lp(a) = липопротеин(a).
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афереза. За по-подробно обсъждане на HoFH, включително 
ролята на PCSK9 инхибиторите и на инхибитора на микро-
зомния триглицерид трансферен протеин (MTP) ломитапид, 
вижте консенсусния документ на EAS върху HoFH.302

9.1.2.3. Фамилна хиперхолестеролемия при деца
FH се диагностицира при деца въз основа на фенотипни кри-
терии, включително повишен LDL-C плюс фамилна анамнеза 
за повишен LDL-C, преждевременна CAD и/или позитивно 
генетично тестуване.303 Изследването на LDL-C в детска въз-
раст разграничава най-добре FH от не-FH. LDL-C ≥5mmol/L 
(190mg/dL) най-вероятно означава FH. При деца с фамилна 
анамнеза за висок холестерол или преждевременна CHD 
разграничителната стойност може да бъде ≥4.0 mmol/L 
(160  mg/dL). Ако пациентът е с известен генетичен дефект, 
диагностичното ниво при детето е ≥3.5 mmol/L (130 mg/dL).

Въпреки че липсват плацебо-контролирани изпитвания 
при деца, има обсервационни проучвания подсказващи, че 
ранното лечение може да намали обременяването с LDL-C, да 
подобри ендотелната функция, значително да смекчи разви-
тието на атеросклероза и да подобри коронарния клиничен 
изход.303 Лечението при деца с FH включва здравословен на-
чин на живот и статиново лечение. Здравословната сърдечна 
диета трябва да бъде въведена в ранния живот, а статиново 
лечение трябва да се вземе предвид във възраст 8–10 години. 
Статиновото лечение трябва да бъде започнато в ниски дози, а 
дозата трябва да се увеличи до постигане на целите. Целта при 
деца >10-годишна възраст е LDL-C <3.5 mmol/L (135 mg/dL), а в 
по-млада възраст минимум 50% редукция на LDL-C.

9.1.3. Фамилна дисбеталипопротеинемия
Фамилната дисбеталипопротеинемия (т.е. хиперлипопро-
теинемия тип III; болест на отстраняването на остатъците 
[remnant removal disease]) е рядка и по принцип се унасле-
дява като автозомно рецесивно нарушение с варираща пе-
нетрантност. Рядко се проявява при жени преди менопауза. 
Мнозинството от случаите са хомозиготни за Е2-изоформата 
на apoE. ApoE има важно значение за чернодробния кли-
рънс на хиломикронни остатъци и IDL. ApoE2 се свързва по-
трудно от изоформи E3 или E4 с чернодробните рецептори. 
Без наличие на придружаваща причина за дислипидемия, 
apoE2-хомозиготността по принцип не причинява синдром 
на фамилна дисбеталипопротеинемия. Синдромът се разви-
ва често при наличие на дислипидемия свързана с HTG, заха-
рен диабет, затлъстяване или хипотиреоидизъм.

Фамилната дисбеталипопротеинемия предизвиква ха-
рактерен клиничен синдром, при който TC и TGs са повишени 
преди лечението, обикновено и двата параметъра са в диапа-
зона 7–10 mmol/L. В тежките случаи пациентите развиват ту-
беро-еруптивни ксантоми, особено върху лактите и коленете, 
и палмарни ксантоми в кожните гънки на дланите и китките. 
Рискът от CAD е много висок и има преобладаване на уско-
рена атеросклероза на феморалните и тибиалните артерии.

Откриването на apoE2-хомозиготност при дислипидеми-
чен пациент е диагностично, а анализът на изоформите на apoE 
е възможен днес в повечето клинични лаборатории. При по-
възрастни пациенти с ксантоми подобни на тези при фамилна 
дисбеталипопротеинемия, за които се доказва че не са хомози-
готни за apoE2, трябва да се търси парапротеин. Лечението 
на фамилната дисбеталипопротеинемия трябва да се води от 
специализиран кабинет. Повечето случаи откликват добре на 
лечение със статин или, при преобладаване на високи TGs, с 
фибрат; често може да е нужна комбинация от статин и фибрат.

9.1.4. Генетични причини за хипертиглицеридемия
Генетичната етиология на HTG изглежда много сложна, с учас-
тие на чести и редки генетични варианти.67,304 Умерените 
покачвания на TG нива (2.0–10.0 mmol/L) се получават от по-
лигенни ефекти на много гени повлияващи производството 
и отстраняването на VLDL. За целите на CV превенция трябва 
да се имат предвид полигенните умерени покачвания на TGs. 
Тежката моногенна HTG причинява панкреатит и отлагане на 
липиди. Досега са разпознати мутации в шест гена (LPL, apoC2, 
apoA5, LMF1, GPIHBP1 и GPD1) с моногенен ефект водещ до сил-
но покачване на серумните TGs поради разрушаване на пъти-
щата за отстраняване на хиломикроните. Тези мутации се унас-
ледяват по автозомно-рецесивен начин и са редки. Дълбоките 
нарушения в катаболизма на хиломикроните и VLDL води до 
хиломикронемия и TG нива >11.2 mmol/L (1000 mg/dL) с мътен 
и млекоподобен серум. Тежка HTG е наблюдавана при пациен-
ти, които са хомозиготни или с комибинирана хетерозиготност 
на мутациите за ензима липопротеин липаза (LPL) и за други 
гени свързани с катаболизма на богатите на TGs липопротеини. 
Наскоро беше разработена и тестувана в клинични изпитвания 
генна терапия за дефицит на LPL,305 а алипогенът типарвовек 
беше одобрен от EMA през 2013 г. Мутация тип придобиване на 
функция в apoC3 водеща до високи нива на apoC3 може също 
да причини тежка HTG чрез инхибиция на активността на LPL, 
докато мутациите тип загуба на функция са свързани с благо-
приятен липиден профил с ниски TG нива.306 Тези данни правят 
възможно превръщането на apoC3 в нов обект на липидната 
лекарствена терапия. В заключение, разработката на нови те-
рапевтични възможности при тази рядка болест пораждат 
нужда от повишено внимание и скрининг при тези пациенти.

9.1.4.1. Действия за предотвратяване на острия панкреа-
тит при тежка хипертриглицеридемия

Рискът от панкреатит е клинично значим, ако TGs надхвърлят 
10 mmol/L (880 mg/dL), а действията за превенция на остър 
панкреатит стават задължителни. За отбелязване, HTG е причи-
на за ~10% от всички случаи на панкреатит, а пациентите могат 
да развият панкреатит, дори когато TG им концентрация е 5–10 
mmol/L (440–880 mg/dL). Нови данни от проспективно кохортно 
проучване (n = 33 346) показват, че рискът от остър панкреатит 
нараства сигнификантно с квартилите на серумните TGs, което 
подчертава, че серумните TGs като рисков фактор са може би 
подценени.307 Всеки фактор, който повишава производството на 
VLDL, може да увеличи риска от панкреатит, а консумацията на 
алкохол е най-честият допринасящ фактор. Ако пациентът има 
оплаквания, трябва да бъде хоспитализиран и трябва да се при-
ложи внимателно и често проследяване на TG стойности. Рестри-
кцията на калориите и съдържанието на мазнини (препоръчват 
се 10–15%) в храната, и въздържанието от употреба на алкохол са 
задължителни. Трябва да бъде започната фибратна терапия (фе-
нофибрат) с n-3 мастни киселини (2–4 g/day) като допълнително 
лечение или никотинова киселина. При тежки случаи може да се 
има предвид и ломитапид.67 При пациенти с диабет трябва да се 
започне инсулинова терапия с цел постигане на добър гликеми-
чен контрол. По принцип, рязко понижение на TG стойности се 
наблюдава в рамките на 2–5 дена. В остри условия бързо пони-
жение на TG нива може да се постигне с плазмафереза.308

9.1.5. Други генетични нарушения на  липопро-
теиновия метаболизъм (Таблица 23)

Понякога се срещат пациенти с изключително ниски нива 
на LDL-C или HDL-C. Най-честата генетична хиполипидемия е 
хипобеталипопротеинемията, която се унаследява доминант-
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но и често се дължи на „окастряне” на apoB. Серумният LDL-C 
е типично между 0.5 и 1.5 mmol/L (20–60 mg/dL). Това по прин-
цип няма клинично значение. По-дълбок дефицит на apoB се 
среща при абеталипопротеинемия, когато стеатореята и не-
врологичните или други усложнения налага специализирано 
лечение. Почти липсващи нива на HDL-C се срещат при болест 
на Tangier (аналфалипопротеинемия), а много ниски нива на 
HDL-C се срещат при дефицит на лецитин холестерол ацил-
трансфераза (LCAT). Тези две състояния са свързани с отчет-
ливи клинични синдроми и изискват специализирано изслед-
ване. Много високи нива на HDL-C се откриват при пациенти 
с дефицит на CETP. В хетерозиготната форма се наблюдават 
типично нива от 2.0–2.4 mmol/L (80–90 mg/dL), а при хомози-
готи – нива ≥5 mmol/L (200 mg/dL). Това не е свързано с ате-
росклеротична болест и може да има връзка с понижен риск.

Дефицитът на лизозомна кисела липаза (LAL) или бо лест-
та на натрупване на холестеролов естер (при деца с болест на 
Wolman) е рядка причина (рецесивно предаване) за повишен 
LDL-C и нисък HDL-C придружени от хепатомегалия и микрове-
зикуларна хепатостеатоза. Статиновото лечение понижава LDL-
C и следователно може да препази от CVD при тези пациенти, 
но не може да спре прогресията на чернодробното увреждане. 
В близко бъдеще ензимната заместителна терапия със себели-
паза алфа би могла да предложи терапевтично решение.309

9.2. Деца
Прием на липидопонижаващи лекарства трябва да се има 
предвид само при FH. В останалите случаи на дислипидемия 
при деца фокусът трябва да бъде върху диетата и лечението на 
подлежащите метаболитни нарушения. Пациенти с HoFH тряб-
ва да бъдат лекувани с липидопонижаващи лекарства колкото 
е възможно по-рано, а същото се отнася и за пациенти с HeFH 
с изключително висок LDL-C, т.е. ≥400 mg/dL (~10.3 mmol/L).310 
При останалите деца с HeFH статиновата терапия по принцип 
се отлага до възрастта между 8 и 10 години. Има данни от ка-
ротидни ултразвукови измервания, че при деца с HeFH в срав-
нение със сиблинги, които не са унаследили HeF, може да се 

открие повишена CIMT от 6-годишна възраст нататък и че про-
гресията с увеличаване на CIMT може да се забави със стати-
нова терапия и/или афереза.311 Точната възраст за стартиране 
на статиновото лечение обаче е въпрос на клинична преценка.

9.3. Жени
Малка част от няколкото проучвания оценяващи отраже-
нието на липидопонижаващата терапия върху първичната и 
вторичната превенция на CAD включват, обикновено малък 
брой, жени, а често резултатите не са дадени поотделно за 
всеки пол.312 Последният мета-анализ на CTT обаче показва 
сходна относителна полза при мъжете и жените.65

9.3.1. Първична превенция
Ползата от статините при първичната превенция е по-слабо 
доказана при жените, отколкото при мъжете. Това може би се 
дължи на по-ниския им базален риск и по-слабото им пред-
ставяне в изпитвания и сочи нужда от балансирано включ-
ване на половете и достатъчен брой за откриване на малки 
абсолютни терапевтични ефекти в бъдещи изпитвания.

Кохрановият анализ от 2013 г. показва понижение на об-
щата смъртност, съдовите събития и реваскуларизациите при 
използване на статини за първична превенция. Ефектите при 
жени са подобни на тези при мъже.200 При постменопаузални 
жени плаковата руптура се намира като по-честа причина за 
ACS, отколкото плаковата ерозия и корелира с нивата на TC.313

Скорошен мета-анализ на статинови изпитвания в база-
та данни на CTT сравнява ефектите от статиновата терапия 
при мъже с тези при жени.65 Пропорционалната (релатив-
ната рискова) редукция на големите коронарни инциденти, 
коронарната реваскуларизация и инсулта не се различават 
значимо при половете. Понижаване на общата смъртност се 
наблюдава при жени и мъже, което показва, че статиновата 
терапия има сходна ефективност. Установява се сигнифи-
кантно понижение на съдовите събития в първична пре-
венция при жени и при мъже. И така, употребата на статини 

Таблица 23: Генетични нарушения на липопротеиновия метаболизъм

Нарушение Честота Ген(и) Ефект върху липопротеините

HeFH 1 на 200–250
LDLR

APO B
PCSK9

↑ LDL-C

HoFH 1 1 на 160 000–320 000
LDLR

APO B
PCSK9

↑↑ LDL-C

FCH 1 на 100/200 USF1 + модифициращи гени ↑ LDL-C  ↑ VLDL-C  ↑ apoB

Фамилна дисбеталипопротеинемия 1 на 5000 APO E ↑↑ IDL и хиломикронови 
остатъци (βVLDL)

Фамилен дефицит на липопротеин 
липаза 1 на 106 LPL

APO C2 ↑↑ хиломикрони и VLDL-C

Болест на Tangier (ан-алфалипопро-
теинемия) 1 на 106 ABCA1 ↓↓ HDL-C

Фамилен дефицит на LCAT 1 на 106 LCAT ↓ HDL-C

apo = аполипопротеин; FCH = фамилна комбинирана хиперлипидемия; HeFH = хетерозиготна фамилна хиперхолестеролемия; HoFH = хомозиготна 
фамилна хиперхолестеролемия; HDL-C = холетерол в липопротеините с висока плътност; IDL = липопротеин с междинна плътност; LCAT = лецитин 
холестерол ацилтрансфераза; LDL-C = холестерол в липопротеините с ниска плътност; VLDL = холестерол в липопротеините с много ниска плътност.

41Препоръки на ESC/EAS



трябва да се има предвид за първична превенция при жени с 
висок CV риск и показания еднакви на тези при мъжете.

9.3.2. Вторична превенция
Разполагаме с повече данни от големи RCTs за вторична пре-
венция при жени. Резултатите от тези изпитвания неизмен-
но показват, че лепидопонижаващата терапия понижава 
значително CV събития при тези пациенти, въпреки че не 
е демонстрирано понижение на рисковия показател обща 
смъртност. Мета-анализът на Walsh и Pignone314 докладва 
26% редукция на CV смъртност, 29% редукция на MI и 20% 
обща редукция на проявите на CAD в кохорта от 8272 жени с 
предшестваща CVD лекувани главно със статини. Мета-ана-
лизът на CTT също показва, че обобщената полза е подобна 
при мъже и жени.65 Следователно, вторичната превенция 
при жени трябва да включва рутинно статин-базирана липи-
допонижаваща терапия при същите препоръки и терапев-
тични цели, които се прилагат при мъже.

9.3.3. Нестатинови липидопонижаващи 
лекарства

До скоро не разполагахме със сигурни данни за кардиопро-
тективни ефекти. Проучването IMPROVE-IT63 включва паци-
енти на възраст минимум 50 години, които са били хоспита-
лизирани през предшестващите 10 дни за ACS (24% жени). 
Комбинацията симвастатин–езетимиб се сравнява с моно-
терапията със симвастатин. Честотата на комбинирания 
краен критерий смърт по CV причини, MI или инсулт е била 
сигнификантно по-ниска, с 1.8 процентни пункта в групата с 
комбинирано лечение, а ползата от симвастатин–езетимиб 
се отнася и за жени.63

Липидното проучване ACCORD показва по-слабо пони-
жение на първичните събития с комбинирана терапия при 
жени, но анализът на скорошното проучване FIELD показва 
последователна редукция на CV събития при жени и мъже.315 
Езетимиб или фибрати, самостоятелно или в комбинация, 
могат да се изпозват в зависимост от вида дислипидемия и 
профила на нежеланите ефекти. Нови данни с PCSK9 инхиби-
тори показват сходна ефикасност в понижаването на LDL-C 
при жени vs. мъже.115,116

9.3.4. Хормонална терапия
Използваните напоследък трето поколение ниско-дозови ес-
троген–прогестин перорални контрацептиви най-вероятно 
не повишават нежеланите коронарни инциденти316 и могат 
да се използват след базална оценка на липидния профил при 
жени с приемливи нива на TC. От друга страна, при жени с хи-
перхолестеролемия [LDL-C >4 mmol/L (160 mg/dL)] или с по-
вече рискови фактори и при тези с висок риск от тромбозни 

инциденти трябва да се препоръчат алтернативни контрацеп-
тивни мерки.317 Заместителната естрогенова терапия, въпре-
ки някои благоприятни ефекти върху липидния профил, не де-
монстрира полезни ефекти върху липидния профил, не води 
до намаление на CV риск и не се препоръчва с цел превенция 
на CVD при жените.318 По време на бременност и в периода на 
кърмене не трябва да се прилага никакво липидопонижава-
що лекарство, тъй като липсват данни за възможни нежела-
ни ефекти. Могат обаче да се имат предвид секвестранти на 
жлъчните киселини. В Каре 10 са дадени основните мерки за 
лечение на дислипидемията при жени.

9.4. По-възрастни лица
Делът на по-възрастните лица сред населението нараства и 
в резултат на това >80% от хората, които умират от CVD са 
>65-годишна възраст. Делът на пациентите с MI на възраст 
>85 години е нараснал неколкократно.319 Коронарните гри-
жи също са се подобрили при по-възрастни хора с подобря-
ване на прогнозата след първи MI.320 Насочената рискова 
редукция към по-възрастното население е важна, тъй като 
CVD или субклиничната атеросклероза са обичайно явление 
при тях, а дислипидемията е честа.

Резултатите от мета-анализ на холестерола в кръвта и съ-
довата смъртност показват, че високият TC е значим рисков 
фактор за смърт от CAD във всички възрасти, но тази връзка 
е по-слаба при по-възрастни лица; 1 mmol/L (38.7 mg/dL) по-
нисък TC е свързан с една втора [hazard ratio (HR) 0.44] по-ни-
ска смъртност от CAD във възрастовата група 40–49 години в 
сравнение с HR 0.85 при лица на възраст 80–89 години.321,322 
Освен че при най-възрастните хора се наблюдава релативна 
рискова редукция, повишената честота на CAD означава, че 
абсолютният брой случаи във връзка с холестерола е най-
висок в тази група. Данните за лечението в същата група, 
особено във възрастта >80–85 години, са ограничени, а при 
много възрастните хора решенията трябва да се вземат въз 
основа на клинична преценка.

9.4.1. Първична превенция
Най-важният способ за превенция на CVD при по-възрастни 
хора е стимулиране на здравословен начин на живот и редук-
ция на рисковите фактори от ранна възраст. Няколко проуч-
вания са показали, че здравословният начин на живот в ранна 
възраст предотвратява CVD в по-късна възраст и намалява 
доживотния риск от CVD.53,323–325 Доживотната превенция 
включва отказ от тютюнопушене, контрол на кръвното на-
лягане, здравословен начин на хранене, редовни физически 
упражнения и контрол на телесното тегло. Няма проучване 
за първична превенция със специфична насоченост към по-
възрастното население.326 Наличните данни се базират на по-
дгрупов анализ в контролирани проучвания. В скорошен ме-
та-анализ са включени лица на възраст >65 години (n = 24 674) 
от осем проучвания.327 Статиновото лечение е редуцирало MI 
(RR 0.61) и инсулта (RR 0.76). Редукцията на общата смъртност 
не е сигнификантна (RR 0.94). В проучването Air Force/Texas 
Coronary Atherosclerosis Prevention (AFCAPS-TEXCAP), риско-
вата редукция е била сходна над и под медианата на възрас-
тта (57 години за мъже и 62 години за жени).328 В изпитване 
Justification for the Use of Statins in Prevention: an Intervention 
Trial Evaluating Rosuvastatin (JUPITER) post hoc анализ на лица 
по-стари и по-млади от 70 години показва, че релативната ре-
дукция на риска от комбиниран показател за CVD е сходна в 

Каре 10: Подход към дислипидемията при жени

Лечение със статин се препоръчва с цел първична превенция 
на CAD при жени с висок риск.64, 65

Статини се препоръчват с цел вторична превенция при жени 
със същите показания и цели, както при мъжете.64, 65

Липидопонижаващи лекарства не трябва да се дават, когато се 
планира бременност, по време на бременност или в периода 
на кърмене. Все пак могат да се имат предвид секвестранти на 
жлъчни киселини (които не се резорбират).
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двете групи. Необходимият брой болни лекувани 4 години с 
цел превенция на един голям инцидент е 24 в групата на по-
възрастните и 36 в групата на по-младите.329

9.4.2. Вторична превенция
Много малък броя проучвания са насочени и към вторич-
на превенция при по-възрастното население. Проучване 
Prospective Study of Pravastatin in the Elderly at Risk (PROSPER) 
включва пациенти на възраст 70–82 с CVD или с висок риск от 
CVD.330 Пациентите са лекувани с правастатин 40 mg дневно 
или плацебо. Релативната рискова редукция на комбинира-
ния CAD-показател е 15%, докато инсултът не показва редук-
ция. В изпитване Studies Assessing Goals in the Elderly (SAGE) 893 
patients на възраст 65–83 години със стабилна CAD са набра-
ни за лечение с аторвастатин 80 mg или правастатин 40 mg.331 
Групата с аторвастатин е показала по-ниска обща смъртност 
(HR 0.33) и несигнификантна тенденция към редукция на го-
лемите CAD-събития. Подгрупов анализ в рандомизирани 
изпитвания е направен за няколко проучвания. В изпитване 
Scandinavian Simvastatin Survival Study (4S) пациенти на въз-
раст >65 години са показали релативна рискова редукция 
подобна на тази при по-млади пациенти.332 В Heart Protection 
Study (HPS) 20 536 лица са разпределени да получават симвас-
татин или плацебо. След 5 години релативната редукция на 
риска е 18% за коронарна смърт и 25% за коронарни събития. 
Редукцията е била сходна във възрастовите групи <65, 65–70 
и >70 години.333 Подобни резултати са получени в подгрупови 
анализи на изпитвания Long-Term Intervention with Pravastatin 
in Ischemic Disease (LIPID),334 Cholesterol and Recurrent Events 
(CARE)335 и TNT.336 Въз основа на данни от изпитване LIPID, ав-
торите изчисляват, че за период от 6 години на 1000 лекувани 
пациенти се предотвратяват 45 смъртни случая и 47 големи 
коронарни инциденти в по-възрастната група, в сравнение с 
22 смъртни случая и 32 големи коронарни инциденти при по-
млади пациенти за същия период от време.

В мета-анализ на CTT коефициентите на ефекта от стати-
ните върху големите съдови събития са съответно 0.78, 0.78 и 
0.84 във възрастовите групи <65, 65–75 и >75 години.64 Резул-
тати от проучване на регистъра на MI в Швеция демонстрират, 
че статиновото лечение е свързано с по-ниска CV смъртност 
при много възрастни пациенти след MI без (което е важно да 
се подчертае) повишаване на риска от онкологична болест.337

9.4.3 Неблагоприятни ефекти, взаимодействия 
и спазване

Безопасността и нежеланите ефекти на статините са обект 
на специално внимание при по-възрастни хора, защото те 
често имат коморбидности, вземат много лекарства и имат 
нарушена фармакокинетика и фармакодинамика. Взаимо-
действията статин–друго лекарство са проблем, главно по-
ради потенциалния риск от мускулни статинови нежелани 
ефекти, като миалгия без покачване на СК, миопатия с по-
качване на СК и рядката, но сериозна рабдомиолиза. Стати-
новото лечение трябва да бъде започнато в ниска доза с цел 
избягване на нежеланите реакции и след това да бъде титри-
рано до постигане на оптимални нива на LDL-C с подходяща 
доза. При по-стари хора има по-малка вероятност да бъде 
предписано липидопонижаващо лечение или за спазване на 
статиновата терапия в сравнение с по-млади лица или таки-
ва на средна възраст. Причини за непридържане към лече-
нието са цената, нежеланите ефекти, коронарните събития 
настъпващи въпреки провежданото липидопонижаващо ле-

чение и погрешното схващане, че лекарството не е полезно. 
Подобряването на познанията за CV риск, режима на лече-
ние и потенциалните ползи от редовната статинова терапия 
може да подобри спазването на лечението.

В Таблица 24 са дадени препоръки за лечение на дисли-
пидемия при по-възрастни пациенти.

9.5. Диабет и метаболитен синдром
Диабетът показва тенденция за нарастваща честота в све-
товен мащаб, а изчисленията показват, че броят на диабе-
тиците ще нарасне от ~350 милиона към днешна дата до 
550 милиона към 2030 г.338 Въпреки значителния напредък 
в лечебните стратегии намаляващи риска от CVD, тя остава 
водеща причина за морбидност и смъртност при пациенти 
със захарен диабет тип 2 (T2DM). Изчислено е, че 50-годишно 
лице с диабет губи средно 6 години живот, а ~58% от тази 
разлика се дължи на по-честа съдова болест.339 Диабетът 
сам по себе си е рисков фактор за CVD и е свързан с по-ви-
сок риск от CVD, даже в още по-голяма степен при жените. 
Въпреки че разликата в риска от CVD между лицата с и без 
диабет намаля значимо през последните десетилетия, все 
още съществува силна зависимост между дибет и съдов 
клиничен изход.340,341 Скорошни данни показват, че диабе-
тът сам по себе си повишава риска от CVD средно около два 
пъти, но рискът показва широки вариации в зависимост от 
популацията.342 Важен факт е, че лицата с диабет и CAD имат 
сигнификантно по-висок риск от бъдещи CV събития. Хипер-
тонията, дислипидемията и абдоминалното затлъстяване 
често съпътстват T2DM и допълнително увеличават риска, 
който е най-висок при лица с T2DM и признаци на MetS.343,344 
Важно е, че диабетът поражда още по-голям риск от смърт 
след ACS, въпреки съвременните терапии, което подчертава 
лошата прогноза при коронарно болни с T2DM и нужда от 
интензивна терапия.345

Таблица 24: Препоръки за лечение на дислипидемия-
та при по-възрастни лица

Препоръки Класа Нивоb Изтc

Препоръчва се лечението със 
статини при по-възрастни хора 
с установена CVD да се провежда 
по същия начин, както при по-
млади пациенти

I A 334, 337

Тъй като по-старите хора често 
имат коморбидности и имат про-
менена фармакокинетика, липи-
допонижаващата терапия трябва 
да бъде започната с по-ниска доза 
и след това титрирана с повишено 
внимание до достигане на прицел-
ните липидни нива, които са ед-
накви на тези при по-млади лица.

IIa C

Статинова терапия трябва да се 
има предвид при по-възрастни 
без CVD, особено при наличие на 
хипертония, тютюнопушене, диа-
бет и дислипидемия.

IIa B 62, 64, 
65

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
CVD = сърдечно-съдово заболяване.
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Още по-чести са състоянията предразполагащи към 
диабет, като т.нар. метаболитен синдром. Терминът MetS 
означава струпване на различни кардио-метаболитни ри-
скови фактори: централно затлъстване, повишени серумни 
TGs, понижен HDL-C, намален глюкозен толеранс и високо 
кръвно налягане.346,347 Скорови системи, които прилагат 
дихотомия на тези параметри, могат да пропуснат някои от 
асоцииираните фактори; практичният подход е при иденти-
фициране на даден компонент да се направи системна про-
верка за други компоненти.

MetS идентифицира лица с по-висок риск от CVD от общо-
то население. Данни от скорошен мета-анализ показват, че 
лица с MetS имат двукратно повече CV събития и нарастване 
с 1.5 пъти на общата смъртност.348 Как да бъде доловен до-
пълнителният риск над традиционните рискови фактори в 
клиничната практика е дебатиран въпрос. Комбинацията от 
голяма поясна обиколка и повишение на TGs е прост и евтин 
скринингов метод за разграничаване на лица с MetS с висок 
риск от CVD подлежащи на глобална рискова оценка.180

9.5.1. Специфични особености 
на дислипидемията при инсулинова 
резистентност и диабет тип 2 (Таблица 25)

Диабетната дислипидемия е комбинация от плазмени ли-
пидни и липопротеинови нарушения, които са метаболитно 
взаимосвързани. Повишаването на големите частици VLDL 
при T2DM дава начало на последователни събития, които 
образуват атерогенни остатъци, малки плътни LDL и малки 
богати на TGs плътни частици HDL.349 Тези компоненти не са 
изолирани нарушения, а са тясно свързани помежду си. И 
LDL частиците, и HDL частиците показват различни промени 
в състава си, които се отразяват на тяхната функция. Нива-
та на apoCIII са особено повишени при лица с T2DM.350 TRL 
остатъци, малките плътни LDL и малките плътни HDL, взети 
заедно, обхващат атерогенния липиден профил, който се 
характеризира и с повишена концентрация на apoB, пора-
ди повишен брой apoB-съдържащи партикули. Важно е, че 
TRLs, включително хиломикроните, VLDL и техните остатъци 
носят една молекула apoB, също като LDL-частиците. Сле-
дователно, малигненият характер на диабетната дислипи-

демия не се разкрива винаги чрез липидните изследвания 
използвани в клиничната практика, тъй като LDL-C може да 
остане в нормални граници. Той може да бъде разкрит по-
добре чрез изследване на не-HDL-C. Покачване на TGs или 
нисък HDL-C се наблюдава при около половината от лицата 
с T2DM.351 Патологичните признаци на липидния профил 
предшестват началото на T2DM с няколко години и са чести 
при лица с централен тип затлъстяване, MetS и T2DM.

9.5.2. Данни за липидопонижаващата терапия
9.5.2.1. Холестерол в липопротеините с ниска плътност
LDL-C се определя като главна цел на липидопонижаващата 
терапия при диабет. Изпитвания проведени специално при 
лица с T2DM, както и подгрупи индивиди с диабет в големи 
статинови изпитвания постоянно демонстрират значими 
ползи от статиновата терапия по отношение на проявите на 
CVD при лица с T2DM.64 В проведените мета-анализи стати-
новата терапия понижава 5-годишната честота на големи CV 
събития с 23% за всяка редукция на LDL-C с 1 mmol/L, неза-
висимо от началния LDL-C или други базални характеристи-
ки.64 Мета-анализът направен от CTT показва допълнително, 
че лицата с T2DM получават релативна рискова редукция, 
която е сравнима с тази наблюдавана при недиабетици, но 
тъй като абсолютният риск е по-голям, абсолютната полза 
също е по-голяма, което води до по-ниска стойност на пока-
зателя „необходим брой лекувани” (number needed to treat, 
NNT). Нови проучвания подсказват повишена честота на ди-
абета при пациенти лекувани със статини.225 Този ефект не 
трябва да отслаби вниманието ни към статиновото лечение 
на пациентите, тъй като сумарната полза по отношение на 
CV събития остава.

9.5.2.2. Триглицериди и холестерол в липопротеините с ви-
сока плътност

Клиничните ползи постигани с лечение на атерогенната 
дислипидемия (високи TGs и ниски HDL-C) са все още тема 
на обсъждане. Въпреки че Helsinki Heart Study докладва за 
значима редукция на CV клиничен изход с гемфиброзил, 
нито FIELD, нито проучване ACCORD не показват подобре-
ние на общия CV изход.261,262,265 Изпитване FIELD не успява 
да постигне значима редукция на първичната крайна CV 
цел (смърт от CAD или нефатален MI). Проявите на CVD на-
маляват значимо с 11%. Post hoc анализ на FIELD показва, 
че фенофибрат е намалил CV събития с 27% при лицата с 
повишени TGs [>2.3 mmol/L (~204 mg/dL)] и понижен HDL-C 
(NNT = 23).351 Изпитване ACCORD потвържава тези изводи: 
пациенти със съчетание на TG нива в по-високата третина 
[≥2.3 mmol/L (204 mg/dL)] и HDL-C ниво в по-ниската трети-
на [≤0.88 mmol/L (34 mg/dL)], представляващи 17% от всички 
участници, изглежда имат полза от добавяне на фенофибрат 
към симвастатин.262

Post hoc анализ на пациенти с нисък HDL-C [<1 mmol/L 
(~40 mg/dL)] и повишени TGs [>1.80 mmol/L (~160 mg/dL)] в 
изпитване 4S trial демонстрира релативен риск от големи ко-
ронарни събития 0.48 със симвастатин. Релативният риск от 
обща смъртност е респективно 0.44.352 В съответствие с тези 
данни, мета-анализ на фибрати за превенция на CVD при 
11 590 лица с T2DM показва, че фибратите намаляват сигни-
фикантно риска от нефатален MI с 21%, но не променят риска 
от обща смъртност или коронарна смъртност.353

Идеята за повишаване на HDL-C изглежда привлекател-
на на базата на силната връзка между ниския HDL-C и пови-
шения риск от CVD в обсервационни проучвания. Липсват 

Таблица 25: Обобщение на дислипидемията при ме-
таболитен синдром и диабет тип 2

Дислипидемията при MetS представлява група липидни и ли-
попротеинови нарушения, включително покачване на гладно 
и след нахранване на TG, apoB, и LDL с ниска плътност при по-
нижен HDL-C и apoA1.

Не-HDL-C или apoB са добри сурогатни маркери за TRLs и ос-
татъци и са вторична цел на терапията. Стойности на не-HDL-C 
<3.4 mmol/L (<130 mg/dL) или apoB <100 mg/dL са желателни 
при лица с висок риск и съответно <2.6 mmol/L (<100 mg/dL) и 
<80 mg/dL при тези с много висок риск.

Увеличената обиколка на талията и покачването на TG са лесен 
начин за откриване на високорискови лица с MetS.

Атерогенната дислипидемия е един от главните рискови фак-
тори за CVD при хора с диабет тип 2.

apoB = аполипопротеин B; CVD = сърдечно-съдово заболяване; HDL-C 
= холестерол в липопротеините с висока плътност; LDL-C = холестерол 
в липопротеините с ниска плътност; MetS = метаболитен синдром; TG = 
триглицериди; TRLs = богати на триглицериди липопротеини.
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данни за благоприятен ефект от покачването на HDL-C, а 
модификациите в начина на живот са метод на първи избор, 
поради многостранните си ефекти.

9.5.3. Лечебни стратегии при лица с диабет тип 2 
и метаболитен синдром

На всички лица с T2DM и MetS трябва да се препоръчат 
промени в начина на живот с цел подобряване на ате-
рогенния липиден профил (вижте раздел 5). Съветите за 
диета трябва да бъдат съобразени с индивидуалните нуж-
ди. Ако прицелните стойности на LDL-C не са постигнати 
с максимални толерирани дози статини, лекарствените 
комбинации могат да предложат допълнително пониже-
ние на LDL-C, но данните от проучвания за клиничен из-
ход са недостатъчни.354 Пациенти с T2DM на възраст <40 
години с малка продължителност на терапията, без други 
рискови фактори, без усложнения и с ниво на LDL-C <2.6 
mmol/L (100 mg/ dL) вероятно нямат нужда от липидопо-
нижаващи лекарства.

9.5.4. Диабет тип 1
Диабет тип 1 е свързан с висок риск от CVD, особено при 
пациенти с микроалбуминурия и бъбречна болест.355 Си-
гурни доказателства подкрепят тезата, че хипергликемията 
ускорява атеросклерозата. Нови данни подчертават съче-
таването на MetS и диабет тип 1, което води до т.нар. двоен 
диабет, който повишава риска от CVD.356

Липидният профил при лица с диабет тип 1 с добър 
гликемичен контрол е „свръхнормален” и се характеризи-
ра със субнормални TGs и LDL-C, докато HDL-C е обикнове-
но около горната граница на нормата или леко повишен. 
Това се обяснява с подкожното приложение на инсулин, 
което повишава активността на LPL в адипозната тъкан и 
скелетната мускулатура и съответно скоростта на метабо-
лизиране на VLDL-частиците. Съществуват обаче потенци-
ално атерогенни промени в състава на HDL- и LDL-части-
ците. При всички пациенти с диабет тип 1 и при наличие 
на микроалбуминурия и бъбречна болест се препоръчва 
понижаване на LDL-C (с минимум 30%) със статини като 
първи избор (при нужда могат да се имат предвид и ле-
карствени комбинации), независимо от базалните концен-
трации на LDL-C.

Препоръките за лечение на дислипидемия при диабет 
са показани в Таблица 26.

9.6. Пациенти с остър коронарен 
синдром и пациенти подложени 
на перкутанна коронарна 
интервенция

Пациенти, които са прекарали наскоро ACS имат висок 
риск от получаване на други CV инциденти. При тези паци-
енти липидно лечение трябва да бъде предприето в конте-
кста на комплексната статегия за овладяване на глобалния 
риск, която включва корекции в начина на живот, лечение 
на рисковите фактори и употреба на кардиопротективни 
лекарства в определени подгрупи. Идеално това може да се 
координира добре чрез участие в програма за мултидисци-
плинарна сърдечна рехабилитация.

9.6.1. Специфични моменти в подхода 
към липидите при остър коронарен синдром

Данни от специфични изпитвания358–360 и мета-анализи под-
крепят рутинна ранна употреба на срочна, интензивна и про-
дължителна статинова терапия. Ние, например, препоръчва-
ме да бъде започната високоинтензивна статинова терапия 
през първите 1–4 дни след хоспитализация за въпросния ACS; 
дозата трябва да цели достигане на LDL-C <1.8 mmol/L (~70 
mg/dL) или 50% редукция на LDL-C, както е посочено в Табли-
ца 11 за терапевтичните цели. Употреба на по-нискоинтензив-
на статинова терапия трябва да се има предвид при пациенти 
с повишен риск за нежелани ефекти от високоинтензивни 
статини (напр. напреднала възраст, чернодробно увреждане, 
бъбречно увреждане или потенциални взаимодействия с ос-
новна придружаваща терапия). Езетимиб понижава допълни-
телно LDL-C и носи допълнителна полза (6.4% релативна рис-
кова редукция на комбинирания клиничен изход) в съчетание 
със симвастатин при пациенти прекарали ACS.63 Резултатите 
от проучвания с PCSK9 инхибитори, които включват пациенти 
след ACS/много високорискови пациенти, са обещаващи,115,116 
очакват се окончателни доказателствени проучвания.

Повторно изследване на липидите трябва да се направи 
4–6 седмици след ACS с цел определяне дали са достигнати ли-
пидните цели и дали има проблеми с безопасността; след това 
терапевтичният режим може да бъде съответно коригиран.

Добавянето на високо рафинирани n-3 PUFAs е намалило 
смъртността при преживели MI в едно проучване (Gruppo 
Italiano per lo Studio della Sopravvivenza nell’Infarto Miocardico 

Таблица 26: Препоръки за лечение на дислипидемията при диабет

Препоръки Класa Нивоb Изтс

При всички пациенти с диабет тип 1 и  микроалбуминурия и/или бъбречна болест се препоръчва понижаване на 
LDL-C (с минимум 50%) със статини като първи избор, независимо от базалните концентрации на LDL-C. I C 64, 357

При пациенти с диабет тип 2 и CVD или CKD, както и при тези без CVD, които са на възраст >40 години с един или 
повече рискови фактори за CVD или маркери за увреждане на таргетен орган, препоръчваната цел при LDL-C 
е <1.8 mmol/L (<70 mg/dL), а вторичната цел при не-HDL-C е <2.6 mmol/L (<100 mg/dL) и при apoB <80 mg/dL.

I B 62, 64

При всички пациенти с диабет тип 2 без допълнителни рискови фактори и/или данни за увреждане на таргетен 
орган първичната цел е LDL-C <2.6 mmol/L (<100 mg/dL). Вторичните цели са не-HDL-C <3.4 mmol/L (<130 mg/dL) 
и apoB <100 mg/dL.

I B 62, 64

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източници подкрепящи препоръките.
apoB = аполипопротеин B; CKD = хронично бъбречно заболяване; CVD = сърдечно-съдово заболяване; HDL-C = холестерол в липопротеините с 
висока плътност; LDL-C = холестерол в липопротеините с ниска плътност.
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(GISSI)], но не успява да промени клиничния изход в две по-
нови изпитвания използващи съвременни почиващи на 
доказателства превантивни терапии (повечето пациенти са 
били на статини) и следователно не може да се препоръча в 
рутинната практика.361 Освен това, при пациенти с наскоро 
преживян ACS CETP-инхибиторът далцетрапиб не е намалил 
риска от рекурентни CV събития.362

9.6.2. Специфични моменти в подхода 
към липидите при пациенти подложени 
на перкутанна коронарна интервенция

В мета-анализ на отделни пациенти от 13 рандомизирани 
проучвания включващ 3341 пациенти беше показано, че 
предварителното включване на високи дози статини (вари-
ращо между >2 седмици и единична доза) при статин-наивни 
пациенти (11 проучвания) или насищане с висока доза ста-
тин при пациенти получавали хронична статинова терапия 
намалява перипроцедурния MI и 30-дневните нежелани съ-
бития при пациенти подложени на перкутанна коронарна 
интервенция (PCI).363–365 При всички, с изключение на едно, 
проучвания PCI е извършена в условията на стабилна ангина 
или по планов начин при ACS без ST-елевация (NSTE-ACS). В 
единственото включено в мета-анализа проучване при пър-
вична PCI коронарният кръвоток се е подобрил.366 И така, 
стратегията за рутинно краткотрайно предварително лече-
ние или насищане (на фона на хронична терапия) с висока 
доза статин преди PCI трябва да се има предвид при планова 
PCI или при NSTE-ACS (клас IIa, ниво на доказателственост 
A).363–365 Високодозовото предварително статиново лечение 
или насищане преди първична или забавена PCI при MI с 
ST-елевация (STEMI) се нуждае от допълнително проучване. 
Предварителното статиново лечение е ефективно и за нама-
ляване на риска от контраст-индуцирано остро бъбречно ув-
реждане след коронарна ангиография или интервенция.367

Препоръки за липидопонижаваща терапия при пациен-
ти с ACS и пациенти подложени на PCI са дадени в Таблица 27.

9.7. Сърдечна недостатъчност 
и клапни болести

9.7.1. Превенция на инцидентната сърдечна 
недостатъчност при пациенти с коронарна 
артериална болест

Изявата на сърдечна недостатъчност (HF) повишава риска 
от смърт и заболяемост три до четири пъти в сравнение с 
пациенти без HF. Сборни резултати от RCTs подсказват, че 
понижаването на холестерола чрез статиново лечение на-
малява инцидентната HF с 9–45% при пациенти с CAD.368,369 
Четири ключови проспективни RCTs сравняват по-интен-
зивната с по-малко интензивната лекарствена терапия. 
По-интензивният подход намалява честотата на хоспитали-
зацията за HF със средно 27% при пациенти с остра и ста-
билна CAD без предшестваща HF.358,370–372 Няма обаче дан-
ни, че статините могат да предотвратят HF с неисхемичен 
произход.

9.7.2. Хронична сърдечна недостатъчност
Пациентите със HF имат по-нисък TC и LDL-C от пациен-
тите без HF. За разлика от пациентите без HF, ниският TC 
предвещава лоша прогноза при HF. Рутинно приложение 
на статини при пациенти със HF не се препоръчва. В две 
големи RCTs373,374 не е имало полза по отношение на твър-
дите крайни критерии, като CV смъртност и нефатален MI 
и инсулт, въпреки намаляването на хоспитализациите373,375 
и значителната редукция на LDL-C и hs-CRP при пациенти 
с предимно систолна сърдечна недостатъчност. Във всеки 
случай, няма данни за вреда при пациенти на статиново ле-
чение след поява на HF и следователно не е нужно спиране, 
ако пациентите са вече на такава медикация. n-3 PUFAs мо-
гат да донесат известна полза. В RCT GISSI-HF се установява 
сигнификантна полза по отношение на първичната крайна 
цел (обща смъртност и хоспитализация за HF) при пациенти 
със HF в NYHA (New York Heart Association) клас II–IV.376

Таблица 27: Препоръки за липидопонижаваща терапия при пациенти с остър коронарен синдром и пациенти под-
ложени на перкутанна коронарна интервенция

Препоръки Класa Нивоb Изтс

Препоръчва се започване и провеждане на лечение със статини във високи дози рано след хоспитализацията 
при всички пациенти с ACS без противопоказания или анамнеза за непоносимост, независимо от началните 
стойности на LDL-C.

I A 64, 
358–360

Ако при пациентите след ACS с най-високата толерирана доза статин не се постига прицелната стойност на LDL-
C, трябва да се има предвид езетимиб в комбинация със статини. IIa B 63

Ако с най високата толерирана доза статин и/или езетимиб не се постига прицелната стойност на LDL-C, може 
да се има предвид добавяне на PCSK9 инхибитори към липидопонижаващата терапия; също и самостоятелно 
или в комбинация с езетимиб при пациенти със статинова непоносимост или противопоказания за статини.

IIb C 115, 116

Контролно изследване на липидите трябва да се направи 4–6 седмици след ACS с цел установяване дали са 
достигнати прицелни стойности на LDL-C <1.8 mmol/L (<70 mg/dL) или – ако базалните стойности са между 1.8 и 
3.5 mmol/L (70 и 135 mg/dL) – дали те са се понижили с минимум 50%, а и дали са се появили проблеми свързани 
с безопасността. След това терапевтичните дози трябва да се коригират по съответния начин.

IIa C

При планова PCI или при NSTE-ACS, преди PCI, (на фона на провеждащата се хронична терапия) трябва да се има 
предвид рутинно краткосрочно предварително лечение или насищане с високи дози статини . IIa A 363–365

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източници подкрепящи препоръките.
ACS = остър коронарен синдром; LDL-C = холестерол в липопротеините с ниска плътност; NSTE-ACS = остър коронарен синдром без ST-елевация; 
PCI = перкутанна коронарна интервенция; PCSK9 = пропротеин конвертаза субтилизин/кексин тип 9.
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9.7.3. Клапна болест
Аортната стеноза повишава риска от CV събития и смърт. Пред-
положенията за връзка между аортната стеноза, LDL-C и Lp(a), 
както и между холестерол и повишен риск от калцификация 
на биопротезни клапи съответстват на ранни обсервационни 
неконтролирани изпитвания показващи полезни ефекти от аг-
ресивно липидопонижаване изразяващи се в забавяне на ево-
люцията на аортната стеноза. Това наблюдение обаче не се по-
твърди в RCTs.243,377,378 Scottish Aortic Stenosis and Lipid Lowering 
Trial, Impact on Regression (SALTIRE; 155 пациенти, 80 mg аторвас-
татин или плацебо), изпитвания SEAS (1873 пациенти, симваста-
тин 40 mg плюс ezetimibe 10 mg или плацебо) и Aortic Stenosis 
Progression Observation: Measuring Effects of Rosuvastatin 
(ASTRONOMER; 269 пациенти, розувастатин 40 mg или плацебо) 
не успяха да покажат намаляване на прогресията на аортната 
стеноза или свързаните събития при пациенти с лека до умере-
на аортна стеноза. Все пак, исхемичните събития са намалели 
с 21% в изпитване SEAS. Допълнително, в post hoc анализ на 
RCTs Incremental Decrease In Endpoints Through Aggressive Lipid-
lowering Trial (IDEAL) и Stroke Prevention by Aggressive Reduction 
in Cholesterol Levels (SPARCL) високодозовата спрямо обичайно-
дозова статинова терапия или плацебо не повлиява заболяе-
мостта от аортната клапна стеноза сред пациенти без известна 
аорта клапна стеноза.379 Аортната клапна склероза (калцифика-
ция на аортните платна без нарушаване на екскурзиите на плат-
ната или сигнификантен трансвалвуларен манометричен гра-
диент) е свързана с повишен риск от CAD, дори и при отсъствие 
на по-рисков профил. При тези пациенти статините, приложени 
в по-ранен стадий на развитие на болестта, могат да бъдат по-
лезни по отношение на еволюцията на аортната клапна болест 
и на CAD; това наблюдение се нуждае обаче от допълнително 
изследване.380 Що се отнася до ревматичната митрална стено-
за и биопротезните клапи, малки обсервационни проучвания 
предполагат полза от статиново лечение.381,382

Препоръки за липидопонижаваща терапия при пациен-
ти със HF и клапни болести са дадени в Таблица 28.

9.8. Автоимунни болести
Автоимунните болести, включително ревматоиден артрит, 
SLE, псориазис и анти-фосфолипиден синдром, се характе-
ризират с ускорена атеросклероза и последваща по-висока 
CV заболяемост и смъртност в сравнение с общото насе-
ление.383–385 Смята се, че имунната система участва в пато-
генезата на атеросклерозата. Възпалителни компоненти 
на имунния отговор, както и автоимунни елементи (напр. 
автоантитела, автоантигени и автореактивни лимфоцити) 
участват в този процес. Тези болести се характеризират с 
възпалителен васкулит и ендотелна дисфункция. Следова-
телно, при тези пациенти трябва да се обърне особено вни-
мание на лечението на конвенционалните рискови фактори 
за CVD, включително дислипидемията. Статините са ефек-
тивно средство за понижаване на болестната активност, CV 
събития и смъртността (особено при първична превенция) 
в тези условия, а спирането им повишава MI и смъртност-
та.386 Няма обаче категорична индикация за употреба на 
липидопонижаваща терапия само въз основа на наличието 
на такава болест (Таблица 29). Освен това, при тази пациенти 
не е определена специфична прицелна стойност на LDL-C, 
различна от съответстващата на индивидуалния общ риск.

9.9. Хронично бъбречно заболяване
CKD се дефинира като нарушения на бъбречната структу-
ра или функция продължаващи >3 месеца със значение за 
здравето. CKD може се класифицира въз основа на GFR на пет 
категории.387 При възрастното население понижената GFR е 
свързана с повишен риск от CVD, независимо от други CV ри-
скови фактори.388–391 CV смъртност при пациенти в стадий 3 и 
стадий 4 на CKD е съответно два пъти и три пъти по-голяма в 
сравнение с пациенти с нормална бъбречна функция.391 Па-
циенти с CKD и установена CVD имат много по-висока смърт-
ност, отколкото пациентите със CVD и нормална бъбречна 
функция.392 По тази причина, пациентите с CKD се считат за 
високорискови (стадий 3 на CKD) или много високорискови 
(стадий 4–5 на CKD или на диализа) и при тези пациенти не е 
необходимо използване на модели за рискова оценка.

9.9.1. Липопротеинов профил при хронично 
бъбречно заболяване

Липидният профил показва едновременно количествени и 
качествени нарушения, които се влошават с намаляването 
на GFR и са най-манифестни при лица с краен стадий на бъ-
бречна болест (ESRD). В началните стадии на CKD TGs са спе-
цифично повишени, а HDL-C понижен; покачването на TGs се 
дължи на повишена продукция и нарушено отстраняване на 
TRLs във връзка с промени в регулаторните ензими и проте-
ини. В резултат на това, нивата на не-HDL-C и apoB levels са 
отчетливо повишени. Подкласовете на LDL показват измест-
ване към излишък на малки плътни LDL частици. При пациен-

Таблица 28: Препоръки за лечение на дислипидеми-
ята при сърдечна недостатъчност или 
клапна болест

Препоръки Класа Нивоb Изтc

Холестерол-понижаваща тера-
пия със статини не се препоръч-
ва (но не е и вредна) при пациен-
ти със сърдечна недостатъчност, 
когато липсват други показания 
за употребата им.

III A 373, 374

n-3 PUFAs 1 g/ден могат да се имат 
предвид като добавка към опти-
малното лечение при пациенти 
със сърдечна недостатъчност.

IIb B 376

Холестерол-понижаващо лече-
ние не се препоръчва при паци-
енти с аортна клапна стеноза без 
CAD и при липса на други показа-
ния за употреба.

III A 243, 377, 
378

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
CAD = коронарна артериална болест; PUFAs = полиненаситени 
мастни киселини.

Таблица 29: Препоръки за лечение на дислипиде-
мията при автоимунни болести

Препоръки Класа Нивоb

Не се препоръчва универсална употреба 
на липидопонижаващи лекарства. III C

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
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ти с ESRD катаболизмът на LDL е значително забавен, което 
води до явно повишение на нивата на ТС и LDL-C. Нивата на 
плазмения Lp(a) също започват рано да се покачват, поради 
удължения престой на тези частици в циркулацията. В край-
на сметка, повечето пациенти с CKD стадий 3–5 имат смесена 
дислипидемия, а липидният им профил е високо атерогенен, 
с неблагоприятни промени във всички липопротеини.

9.9.2. Данни върху липидното лечение при пациенти 
с хронично бъбречно заболяване

В системен обзор на 50 проучвания включващи 45 285 учас-
тници ползите и вредите от статините са оценени в сравнение 
с плацебо или никакво лечение (47 проучвания) или друг ста-
тин (3 проучвания) при възрастни с CKD и без базална CVD.393 
Статините са довели до последователно понижение на смърт-
ността и големите коронарни инциденти с 20%; статиновите 
ефекти върху инсулта и бъбречната функция се оказват не-
сигурни. Тези резултати съответстват на резултатите от мета-
анализ на 11 RCTs включващ 21 293 пациенти с CKD, 6857 от 
които са били на диализа.394 При пациенти с CKD без диали-
за лечението със статини е редуцирало общата смъртност с 
34%, CV смъртност с 31%, CV събития с 45%, а инсулта с 34%. 
При пациенти на диализа лечението със статини не е оказало 
ефект върху общата смъртност и инсулта, но е намалило CV 
смъртност с 21%, а CV събития с 19%. CKD стадий 5 (или с диа-
лиза) е всъщност много високорисково състояние, при което 
различни фактори повлияват клиничния изход; резултати от 
RCTs на липидо-модифициращи терапии не дават убедителни 
доказателства за намалени CV събития при тези пациенти.

В изпитване 4D (Die Deutsche Diabetes Dialyse studie), 
включващо кохорта от 1200 пациенти с дибет на хемодиали-
за, аторвастатин не е имал позитивен ефект върху първич-
ния комбиниран краен показател за CVD.395 Резултатите от 
AURORA (A study to evaluate the Use of Rosuvastatin in subjects 
On Regular haemodialysis: an Assessment of survival and 
cardiovascular events), включващо 2776 пациенти на хемоди-
ализа, показват, че розувастатин е понижил LDL-C според оч-
акванията, но не е имал значим ефект върху комбинирания 
краен критерий за CVD.396 Неутралните резултати поставят 
под въпрос ползата от статините при тези високорискови 
пациенти с неблагоприятен клиничен изход.

В проучването SHARP397 комбинираната терапия със 
симвастатин и езетимиб е свързана с по-нисък риск от го-
леми атеросклеротични инциденти (коронарна смърт, MI, 
нехеморагичен инсулт или реваскуларизация) в сравнение 
с плацебо при лица с CKD стадии 3A–5. Изпитването не при-
тежава достатъчна сила да оцени ефектите върху първичния 
изход поотделно за пациентите на диализа и за тези без ди-
ализа, но няма сигурни статистически данни, че пропорцио-
налните ефекти при диализирани пациенти се различават от 
тези при пациенти без диализа; по принцип, CV риск е бил 
много по-нисък при пациентите в изпитването SHARP, откол-
кото при тези в изпитвания AURORA и 4D, което намира от-
ражение в по-ниската честота на събитията и смъртността.

Анализът цена–ефективност на първичната CV превенция 
със статини при CKD398 показва, че статините намаляват аб-
солютния риск от CVD при пациенти с CKD, но че повишеният 
риск от рабдомиолиза и конкурентните рискове свързани с 
прогресиращата CKD отчасти неутрализират тази полза. Един 
системен обзор на ползите и вредите от статините при пациен-
ти с функциониращ бъбречен трансплантат включва 3465 па-
циенти без CHD от 22 проучвания. Авторите правят извод, че 
има вероятност статините да намаляват CV събития, въпреки 

че терапевтичните ефекти на са прецизирани поради хете-
рогенност, различните статинови режими не са податливи на 
сравнение, препоръчват се допълнителни проучвания.228

9.9.3. Безопасност на липидното лечение 
при пациенти с хронично бъбречно заболяване

Безопасността и съобразяването на дозата са важни в 
напреднали стадии на CKD (стадии 3–5), тъй като нежелани-
те ефекти често са дозо-зависими и се дължат на повишени 
концентрации на веществото в кръвта. Трябва да се отдаде 
предпочитание на режими и дозировки, за които е доказа-
но че са благоприятни в RCTs проведени специфично при 
такива пациенти.399 Превенция на коронарни инциденти е 
документирана с флувастатин 80  mg, аторвастатин 20  mg, 
розувастатин 10  mg, симвастатин/езетимиб 20/10  mg, пра-
вастатин 40 mg и симвастатин 40 mg. По-ниски от използва-
ните в изпитвания дози може да са подходящи в азиатските 
страни и при пациенти на полифармация и с коморбидности. 
Освен това, статини, които се елиминират главно по хепата-
лен път са може би за предпочитане (флувастатин, аторвас-
татин, питавастатин). Статини метаболизиращи се от CYP3A4 
могат да доведат до ефекти дължащи се на лекарствени вза-
имодействия и се нуждаят от специално внимание.

9.9.4. Препоръки за липидно лечение при пациенти 
с хронично бъбречно заболяване

На базата на данните за липидно лечение при пациен-
ти с CKD, организацията Kidney Disease: Improving Global 
Outcomes (KDIGO) разработи актуализирани препоръки за 
клиничната практика върху липидното лечение при CKD.399 

Таблица 30: Препоръки за подход към липидите при 
пациенти с умерена до тежка хронично 
бъбречно заболяване

Препоръки Класа Нивоb Изтc

Пациенти с CKD стадий 3–5 тряб-
ва да се считат за такива с висок 
или много висок CV риск.

I A 388–392

При пациенти с независима от 
диализа CKD е показана употре-
ба на статини или комбинация 
статин/езетимиб.

I A 393, 394, 
397

При пациенти със зависима от 
диализа CKD и липса на атеро-
склеротична CVD не трябва да се 
включват статини.

III A 395, 396

При пациенти приемащи вече ста-
тини, езетимиб или комбинация 
статин/езетимиб към момента на 
включване в диализа, тези лекар-
ства трябва да бъдат продължени, 
особено при пациенти със CVD.

IIa C

При възрастни реципиенти на 
бъбречен трансплантат може да 
се има предвид лечение със ста-
тини.

IIb C

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
CKD = хронично бъбречно заболяване; CVD = сърдечно съдова болест.
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Съответните препоръки, но с фокус върху пациентите с ви-
сок или много висок риск от развитие на CVD, са изложени в 
Таблица 30.

9.10. Трансплантация (Таблица 31)
Липидните нарушения са чести при пациенти подложени на 
трансплантация на солидни органи и предразполагат паци-
ентите към развитие на атеросклеротична болест и транс-
плантационна артериална васкулопатия водейки до големи 
съдови събития. Чести общи причини за дислипидемия при 
тези пациенти са диабет, затлъстяване, MetS и CKD. Имуносу-
пресивните лекарствени режими също имат важни неблаго-
приятни ефекти върху липидния метаболизъм. Глюкокорти-
коидната терапия причинява наддаване на тегло и засилва 
инсулиновата резистентност, което води до повишение на 
TC, VLDL и TGs и на размера и плътността на LDL-частиците. 
Калциневрин-инхибиторите повишават активността на чер-
нодробната липаза, понижават LPL и свързват LDLR, което 
води до намален клирънс на атерогенни липопротеини. По-
изразен неблагоприятен ефект върху липидния профил се 
наблюдава с циклоспорин, отколкото с такролимус. Сироли-
мус, структурен аналог на такролимус, причинява дислипи-
демия при почти половината от пациенти, които го приемат. 
Пациентите трябва да получат указания за водене на здраво-
словен начин на живот, какъвто се препоръчва при пациен-
ти с повишен риск от CVD.

Статините имат ефект върху липидите при трансплантира-
ни пациенти подобен на този при общото население. Въпре-
ки че рандомизираните изпитвания показват, че статините 

имат потенциал да подобрят клиничния изход при сърдечно 
трансплантирани пациенти400–402 и бъбречно трансплантира-
ни пациенти,403 количеството данни върху клиничния изход 
не е голямо. Скорошен системен обзор демонстрира силна 
тенденция към редукция на CV инциденти и смъртността със 
статини при пациенти с бъбречна трансплантация.403 Трябва 
да се имат предвид и няколко потенциални лекарствени вза-
имодействия, особено с циклоспорин, който се метаболизира 
през CYP3A4 и може да повиши системната статинова екс-
позиция и риска от миопатия. Флувастатин, правастатин, пи-
тавастатин и розувастатин имат по-малък потенциал за взаи-
модействие.402 Такролимус също се метаболизира от CYP3A4, 
но изглежда има по-малък потенциал за вредно взаимодейст-
вие със статини от циклоспорин. Други лекарства, които по-
влияват активността на CYP3A4, трябва по възможност да се 
избягват и да се използват с изключително повишено внима-
ние при пациенти получаващи инхибитори на калциневрин 
и статини. Статините се препоръчват като средство на първи 
избор за липидопонижаване при трансплантирани пациенти. 
Трябва да се започне с ниски дози при внимателно покачва-
не на дозата и повишено внимание към лекарствени взаи-
модействия. При пациенти на циклоспорин се препоръчва 
започване на терапия с ниска доза правастатин или флувас-
татин. При пациенти с дислипидемия, които не са в състояние 
да вземат статин, като алтернатива при висок LDL-C може да 
се има предвид езетимиб.404 За това лекарство липсват данни 
за клиничен изход и то трябва да се употребява по принцип 
като втори избор. Необходимо е повишено внимание към 
употребата на фибрати, тъй като те могат да понижат нивата 
на циклоспорин и имат потенциал да предизвикват миопа-
тия. Извънредно внимание е необходимо при планиране на 
фибратна терапия в комбинация със статин. Холестираминът 
не е ефективен като монотерапия при пациенти със сърдечна 
трансплантация и крие потенциален риск от намаляване на 
резорбцията на имуносупресантите, който се редуцира при 
разделно приложение.

9.11. Периферна артериална болест
Терминът PAD обхваща артериите на всички съдови области, 
включително каротидни, вертебрални, горни крайници, ме-
зентериални, ренални и долни крайници. В термина често се 
включва и аортата.405 PAD е честа проява на атеросклеро-
зата, а пациентите са с повишен риск от коронарни инциден-
ти, като PAD представлява независим рисков фактор за MI и 
CV смърт.405,406 Повишеният CV риск е довел до включване на 
PAD в списъка на състоянията представляващи „рисков ек-
вивалент” и това налага използване на терапевтични страте-
гии за вторична превенция. Въпреки високия риск от CV за-
боляемост и смъртност обаче, пациентите с PAD обикновено 
не се лекуват достатъчно в сравнение с пациентите с CAD.406

9.11.1. Артериална болест на долните крайници
Ниският ABI (<0.90) има диагностична стойност за артериал-
ната болест на долните крайници (lower extremities arterial 
disease, LEAD). Ниският (<0.90) или високият (>1.40, свързан с 
втвърдяване на артериите) ABI предсказва CV заболяемост 
и смъртност. Холестерол-понижаващата терапия намалява 
риска от исхемични CV събития и влошаване на клаудикаци-
ята, като подобрява извървяното разстояние. Що се отнася 
до сърдечните инциденти, системен обзор на 18 изпитвания 
включващ >10 000 пациенти с холестеролови нива вариращи 

Таблица 31: Препоръки за лечение на дислипидеми-
ята при трансплантирани пациенти

Препоръки Класа Нивоb Изтc

При трансплантирани пациенти 
трябва да се разработи цялостна 
стратегия за овладяване на CV риск.

I C

Статините трябва да се имат пред-
вид като средства на първи избор 
при трансплантирани пациенти. 
Първоначално трябва да се включат 
ниски дози с внимателно повишава-
не на дозата и повишено внимание 
към потенциални лекарствени вза-
имодействия, особено при пациен-
ти приемащи циклоспорин.

IIa B 402

При пациенти с непоносимост към 
статини или със значителна дисли-
пидемия и висок остатъчен риск, 
въпреки максимално толерирана-
та статинова доза, може да се има 
предвид алтернативна или допъл-
нителна терапия: езетимиб, ако 
основното нарушение е повишен 
LDL-C или фибрати, ако основното 
нарушение е хипертриглицериде-
мия и/или нисък HDL-C.

IIb C

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
CV = сърдечно-съдов; HDL-C = холестерол в липопротеините с висо-
ка плътност; LDL-C = холестерол в липопротеините с ниска плътност.
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от нормални до повишени стойности отчита, че липидопони-
жаващата терапия при лица засегнати от атеросклероза на 
долните крайници е свързана с 20% редукция на общия брой 
CV събития, едновременно с несигнификантна 14% редукция 
на общата смъртност.407 По отношение на прогнозата на край-
ника, в регистъра Reduction of Atherothrombosis for Continued 
Health (REACH) употребата на статини е била свързана с ~18% 
по-ниска честота на нежелания клиничен изход на крайни-
ка.408 Даже и в най-напредналите стадии на болестта (критич-
на исхемия на крайника), статиновата терапия е подобрила 
1-годишната смъртност и големите нежелани CV събития и е 
удължила свободната от ампутация преживяемост.409

9.11.2. Каротидна артериална болест
Въпреки че до момента няма рандомизирани проучвания, 
които да са направили оценка дали липидопонижаващото 
лечение намалява честотата на CV събития при пациенти 
избрани на базата на каротидна атеросклеротична болест 
и без предшестващи CV инциденти, липидопонижаващата 
терапия е намалила инсулта в редица проучвания. В мета-
анализ на RCTs включващи >90 000 patients, Amarenco et al.410 
докладват, че статиновата терапия е довела до 21% редук-
ция на честотата на всички инсулти в различни популации и 
че този ефект зависи най-вече от степента на понижение на 
LDL-C. CIMT намалява със статини в RCTs,410,411 но предсказва-
щата роля на този биомаркер (но не и на каротидната плака) 
беше до известна степен компрометирана от получените 
нови данни.60 Скромната регресия на каротидната атерос-
клероза с ниацин в повечето (но не всички) образни проуч-
вания не беше подкрепена от клинична полза в изпитвания 
AIM-HIGH и HPS2-THRIVE.251,252

9.11.3. Съдова болест на ретината
Атеросклеротичните промени в ретиналните артерии коре-
лира с нивата на TC, LDL-C, TG и apoB, а също и с CAD.412 Фено-
фибрат забавя прогресията на диабетната ретинопатия.413,414

9.11.4. Вторична превенция при пациенти 
с аортна абдоминална аневризма

Наличието на абдоминална аортна аневризма представлява 
рисков еквивалент и е свързана с възраст, мъжки пол, лична 
анамнеза за атеросклеротична CVD, тютюнопушене, хипер-
тония и дислипидемия,415 докато диабетиците са, напротив, 
с понижен риск.

Понастоящем няма клинични изпитвания върху редук-
цията на CV риск с липидопонижаваща терапия при пациен-
ти с това състояние. Системни обзори,416 базиращи се пре-
димно на ретроспективни нерандомизирани проучвания, 
съобщават неокончателни данни, че статиновата терапия 
намалява периоперативните CV усложнения и смъртност. В 
RCT, сравняващо аторвастатин 20 mg с плацебо, комбинира-
ният краен критерий сърдечна смърт, MI, инсулт и нестабил-
на ангина е намалял значимо при 100 пациенти подложени 
на съдова несърдечна хирургия, включително корекция на 
абдоминална аортна аневризма.417 В друго двойно-сляпо 
плацебо-контролирано изпитване при 497 пациенти под-
ложени на съдова хирургия, периоперативната терапия с 
флувастатин (80 mg/ден) е била свързана с подобрение на 
постоперативния сърдечен изход.418

На базата на скорошен мета-анализ, статиновата терапия 
е най-вероятно ефективна за превенция на растежа на мал-
ки (<55 mm в диаметър) абдоминални аортни аневризми.419

9.11.5. Реноваскуларна атеросклероза
Въпреки че липидопонижаващата терапия никога не е била 
тестувана в RCT при пациенти с реноваскуларна атероскле-
роза, скорошно популационно-базирано проучване показа, 
че при пациенти на възраст >65 години с атеросклеротична 
реноваскуларна болест рискът от големи кардио-ренални 
комбинирани крайни събития (MI, инсулт, HF, остра бъбреч-
на недостатъчност, диализа и смърт) е бил значимо по-нисък 
от при лекувани отколкото при нелекувани със статини.420

Препоръките за липидопонижаващи лекарства при па-
циенти с PAD са дадени в Таблица 32.

9.12. Инсулт
Инсултът има хетерогенна етиология, включваща сърдечен 
тромбоемболизъм (често във връзка с предсърдно мъждене), 
каротидна артериална и проксимална аортна атеросклероза и 
тромбоемболизъм, цереброваскуларна болест на малките съдо-
ве и интракраниална хеморагия (включително интрацеребрален 
и субарахноидален кръвоизлив). Дислипидемията може да играе 
вариабилна роля в патогенезата на инсулта според конкретната 
етиология. Връзката между дислипидемия и атеротромбозни ин-
циденти, включително исхемичен инсулт и TIA, е добре позната, 
но асоциацията между дислипидемията и други видове инсулт е 
несигурна. Въпреки това, едновременният контрол на други ети-
ологични фактори, като хипертония, има важно значение.

9.12.1. Първична превенция на инсулта
Употребата на статинова терапия при възрастни с висок риск от 
CVD поради LDL-C или други CV рискови фактори, включител-
но артериална хипертония, както и в условията на установена 
CVD, намалява риска от исхемичен инсулт или TIA.64,69,128,330,422–

426 Рисковата редукция на първи исхемичен инсулт е 21% за 
всяко понижение на LDL-C с 1.0 mmol/L64 и сходен при мъже 
и жени.65 Благоприятните ефекти се запазват за дълъг период 
на наблюдение.427 Скорошен мета-анализ на RCTs при лица на 
възраст >65 години с висок CV риск, без установена CV болест, 
показва, че статините понижават сигнификантно честотата на 
MI и инсулта, но не удължават значимо краткосрочната прежи-
вяемост.327 По-интензивното липидопонижаване със статини 
води до по-нисък риск в сравнение с по-слабо интензивни ре-
жими.64,65,128,422 Загрижеността за повишен риск от хемораги-
чен инсулт със статиново лечение не изглежда ообоснована.423 

Таблица 32: Препоръки за липидопонижаващо ле-
чение при пациенти с периферна арте-
риална болест (включително каротидна 
артериална болест)

Препоръки Класа Нивоb Изтc

PAD е много високорисково със-
тояние и при тези пациенти се 
препоръчва липидопонижаваща 
терапия (предимно със статини).

I A 407, 421

Статинова терапия трябва да се 
има предвид с цел превенция 
на прогресията на абдоминална 
аортна аневризма.

IIa B 419

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
PAD = периферна артериална болест.
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Добавянето на езетимиб към симвастатин при пациенти след 
ACS оказва допълнителен благоприятен ефект по отношение 
на исхемичния инсулт или всички инсулти (гранична статис-
тическа значимост за последните).63 Ниацин не е редуцирал 
инсулта в дългосрочно наблюдение при пациенти със CVD в 
изпитвания AIM-HIGH и HPS2-THRIVE.251,252 Всъщност, повише-
ната честота на исхемичния инсулт в изпитването AIM-HIGH и 
тенденцията (P = 0.08) към увеличаване на хеморагичния ин-
султ в изпитването HPS2-THRIVE е породило безпокойство и е 
допринесло за спиране на изпитване AIM-HIGH преди планира-
ното му приключване. Първичната превенция на инсулта има 
принос към общите показания за започване на лечение със 
статини при всички пациенти с установена атеросклеротична 
болест и при пациенти с висок риск за развитие на CVD, в съот-
ветствие с препоръките дадени в Таблица 33.

9.12.2. Вторична превенция на инсулта
След инсулт или TIA пациентите имат повишен риск не само 
от рекурентни цереброваскуларни инциденти, но и от други 
големи CV събития, включително MI. Вторичната превантивна 
терапия със статини намалява риска от рецидивиращ инсулт (с 
12%), MI и съдова смърт.422,428 Предварителното статиново ле-
чение веднага след началото на TIA е било свързано с понижен 
риск от ранен рекурентен инсулт при пациенти с каротидна 
стеноза в анализа на сборни данни, който подкрепя възможно 
най-ранното започване на статини след инсулт.429 Етиологията 
на инсулта обаче може да повлияе отговора към статините, а 
пациенти с данни за атеротромбоза стояща в основата на тех-
ния мозъчно-съдов инцидент вероятно имат най-голяма полза, 
докато тези с хеморагичен инсулн може и да нямат полза.422

9.13. Пациенти с човешки 
имунодефицитен вирус

HIV-инфектираните пациенти типично имат нисък TC и LDL-
C, както и нисък HDL-C, но повишени TGs.430,431 Антиретрови-
русното лечение (ART) или високо-активното антиретрови-

русно лечение (HAART; при което се използват лекарствени 
комбинации) причинява изразено покачване на TC, LDL-C 
и TGs и преобладаване на малките плътни LDL-частици, до-
като HDL-C остава нисък. Обхватът на липидните промени 
се различава между и в рамките на антиретровирусните 
лекарствени класове. По-новите протеазни инхибитори, 
не-нуклеозидните инхибитори на обратната транскрипта-
за (NNRTIs) или интегразните инхибитори засягат в по-мал-
ка степен липопротеиновия метаболизъм. ART намалява и 
инсулиновата чувствителност и предразполага към хипер-
тония и преразпределение на телесните мазнини (липоди-
строфия придружена от липоатрофия, която се изразява в 
загуба на мастна тъкан на лицето, седалището и крайниците 
и/или липохипертрофия, при която има натрупване на маст-
на тъкан по гърдите, шията, гърба или стомашната област), 
което допринася допълнително за риска от CVD. Инфектира-
ните с HIV пациенти имат по-висок риск от CVD в сравнение 
на лицата без HIV-инфекция [RR 1.61 (95% CI 1.43, 1.83)], дока-
то ART (и особено по-старите протеазни инхибитори) увели-
чават допълнително този риск до два пъти [RR 2.00 (95% CI 
1.70, 2.37)].431–433 Рискът от CVD остава висок дори и след 
корекция за традиционни рискови фактори.434 ART може да 
ускори особено много появата на свързани с CAD инциденти 
при млади мъже, които са и тежки пушачи с дислипидемия. 
Независимо от това, абсолютното покачване на риска от CVD 
с ART е умерено и трябва да се съпостави с ползите от лече-
нието на HIV.

Промените в диетата и редовната физическа активност, 
както и преминаването към друг режим на ART, може да ока-
же благоприятно влияние върху дислипидемията, но пове-
чето пациенти се нуждаят въпреки това от фармакологична 
терапия за да достигнат липидните цели. Статините са ефек-
тивни, но трябва да се имат предвид лекарствените взаимо-
действия с ART.

Статини метаболизиращи се в черния дроб през CYP3A4 
или CYP2C9 са податливи на лекарствени взаимодействия с 
протеазни инхибитори и NNRTI ефавиренц. Правастатин не 
се метаболизира значимо през изоензимната система на CYP 
и е следователно предпочитан статин при лица инфектира-
ни с HIV. Предпочитаните статини включват аторвастатин, 
флувастатин, питавастатин и розувастатин, въпреки че е не-
обходимо повишено внимание. Комбинация на симвастатин 
или ловастатин с всеки протеазен инхибитор или ефавиренц 
не се препоръчва. Базата данни на университета в Ливърпул 
(http://www.hiv-druginteractions.org) за взаимодействие с ле-
карства за HIV е много полезен инструмент за проверка на 
лекарствените взаимодействия (Допълнителна Фигура  B). 

Таблица 33: Препоръки за липидопонижаваща те-
рапия с цел първична и вторична пре-
венция на инсулта

Препоръки Класа Нивоb Изтc

Статинова терапия за достигане на 
утвърдените прицелни стойности 
се препоръчва при пациенти с ви-
сок или много висок CV риск с цел 
първична превенция на инсулта.

I A 64, 65, 
422, 426

Липидопонижаваща терапия се 
препоръчва при пациенти с дру-
ги форми на CVD с цел първична 
превенция на инсулта.

I A 63–65, 
422, 426

Интензивна статинова терапия се 
препоръчва при пациенти с анам-
неза за не-кардиоемболичен 
исхемичен инсулт или TIA с цел 
вторична превенция на инсулта.

I A 422, 428

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
c Източник(ци), подкрепящ(и) препоръките.
CVD = съдечно-съдов; CVD = сърдечно-съдова болест; TIA = транзи-
торна исхемична атака.

Таблица 34: Препоръки за липидопонижаващо ле-
чение при пациенти с човешки имуно-
дефицитен вирус

Препоръки Класа Нивоb

Липидопонижаваща терапия (предимно 
статини) трябва да се има предвид при 
пациенти с HIV и дислипидемия с цел по-
стигане на прицелните стойности на LDL-C 
валидни за високорискови лица.

IIa C

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
HIV = човешки имунодефицитен вирус; LDL-C = холестерол в ли-
попротеините с ниска плътност.
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При пациенти, които не понасят лечение със статини въз-
можна алтернатива е езетимиб.435 При преобладаваща HTG 
могат да се предпишат фибрати и рибено масло.436 Употре-
бата на секвестранти на жлъчните киселини не се препоръч-
ва, защото те увеличават TGs, а ефектите им върху резорбци-
ята на антиретровирусните лекарства не са проучени.

Липсват данни за фекта на статините, езетимиб или фи-
братите върху CV събития при дислипидемични пациенти 
инфектирани с HIV.

Препоръките за липидопонижаващи лекарства при па-
циенти с HIV с дадени в Таблица 34.

9.14. Психически нарушения
Наличието на голяма психическа болест, като шизофре-
ния или биполярно разстройство, има вредни ефекти 
върху риска от развитие на CVD. Това е свързано с не-
здравословен начин на живот при мнозинството от тези 
пациенти (обездвижване, небалансирано хранене, тютю-

нопушене), но и с лекарственото лечение. Някои антип-
сихотични средства, антидепресанти, анксиолитици и 
стабилизатори на настроението са свърани с наддаване 
на тегло и кардио-метаболитни нарушения, включително 
дислипидемия и дисгликемия.

При пациенти с първи епизод на нарушение от шиз-
офренния спектър кардио-метаболитни рискови фактори 
са налице от ранната фаза на болестта; това е свързано 
с подлежащото разстройство, нездравословния начин на 
живот и антипсихотичните лекарства, които взаимодейст-
ват помежду си.437 Всичко това обяснява високата честота 
на затлъстяване, MetS, диабет и дислипидемия при паци-
енти с тези психиатрични болести.438 То води и до по-го-
ляма честота на CVD и до повече CV смъртни случаи при 
психиатрични пациенти страдащи от тези заболявания.

Във финландска кохорта от пациенти с шизофрения оч-
акваната продължителност на живота е била около 2 десе-
тилетия по-малка, отколкото при лица на подобна възраст 
сред общото население.439 При пациенти с биполярно 
разстройство е установена редукция на очакваната про-

Селектор за избор на липидопонижаваща терапия
Ревизия август 2013. Пълна информация има на www.hiv-druginteractions.org and www.hiv-druginteractionslite.org

ATV/r DRV/r FPV/r IDV/r LPV/r SQV/r EFV ETV NVP RPV MVC EVG/c RAL ABC FTC 3TC TDF ZDV

Ст
ат

ин
и

Аторвастатин ↑ ↑ ↑153% ↑ ↑490% ↑ ↓43% ↓37% ↓ ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Флувастатин ↔ ↔ ↔ ↑ ↔ ↑ ↑ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Ловастатин ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↓ ↓ ↓ ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Правастатин ↔ ↑81% ↔ ↑ ↔ ↓50% ↓44% ↓ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Розувастатин ↑213% ↑48% ↑8% ↑ ↑107% ↑ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↑48% ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Симвастатин ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↓68% ↓ ↓ ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Ф
иб

ра
ти

Безафибрат ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Клофибрат ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↔

Фенофибрат ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Гемфиброзил ↓ ↓ ↓ ↓ ↓41% ↓ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Езетимиб ↑a ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔

Цветна легенда

Не се очаква клинично сигнификантно взаимодействие.

Тези лекарства не трябва да се прилагат едновременно.

Потенциално взаимодействие, което може да наложи корекция на дозата или стриктно мониториране.

Потенциално взаимодействие със слаб очакван интензитет (<2-кратно ↑AUC или <50% ↓AUC). Не е необходима предварителна корекция на дозировката.

Текстова легенда

↑ Потенциално повишена експозиция на липидопонижаващото лекарство
↓ Потенциално понижена експозиция на липидопонижаващото лекарство
↔ Без значим ефект

 Потенциално повишена експозиция на лекарството за HIV

 Потенциално понижена експозиция на лекарството за HIV

a Не засилва действието на атазанавир
Числата се отнасят за повишена или понижена AUC на липидопонижаващото лекарство, наблюдавани в проучвания за лекарствени взаимодействия.

Допълнителна фигура В: База данни на университета в Ливърпул за взаимодействия с лекарства против HIV.
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дължителност на живота с 12–14 години.440 Сред 654 паци-
енти с биполярно разстройство в кохорта на Fondamental 
Advanced Centers of Expertise in Bipolar Disorders (FACE-
BD), 18.5% покриват критериите за MetS; само 11% и 28% 
от пациентите със съответно хиперхолестеролемия и по-
вишена гликемия на гладно са получили лечение за тези 
състояния.441 Пациенти с гореспоменатите психиатрични 
болести са по принцип по-непридържащи се към хронич-
но лекарствено лечение и по тази причина техните CV ри-
скови фактори са по-лошо контролирани.

CVD е отговорна за голям дял от допълнителната 
смъртност при психиатрични пациенти.442 CVD се разви-
ва повече от десетилетие по-рано при пациенти с бипо-
лярно разстройсто, отколкото в контролната група.443 По 
тази причина при тези пациенти се препоръчва започ-
ване на първична превенция по-скоро по-рано, но не и 
по-късно. Тези тези са добре обобщени в документ за по-
зиция на Европейската психиатрична асоциация подкре-
пена от Европейскат асоциация за изучаване на диабета 
и от ESC.444

Статините са еднакво ефективно средство за пони-
жаване на LDL-C при психиатрични пациенти лекувани 
с второ поколение антипсихотици445; ограничен е обаче 
броят на тези пациенти, при които се вземат превантивни 
мерки включващи начина на живот и употребата на кар-
диопротективни лекарства. Шансовете за използване на 
статини са намалени приблизително наполовина при па-
циенти с шизофрения спрямо контролната група.446

За жалост, досега не са проведени RCTs с „твърди” CV 
показатели за клиничен изход при пациенти с тези голе-
ми психически болести. Разумно е да се очаква, че бла-
гоприятните метаболитни ефекти от лечението, които са 
вече демонстрирани, биха довели до превенция на CV 
събития в дългосрочен план. Остават обаче няколко въ-
проса, които трябва да получат отговор в допълнителни 
проучвания при пациенти с големи психически разстрой-
ства, отнасящи се до дългосрочната безопасност на ста-
тините в съчетание с антипсихотици, които предразпола-
гат и към диабет и до превенцията на преждевременната 
CV смъртност и заболяемост.

В Таблица 35 са дадени препоръките за липидопони-
жаващо лекарствено лечение при пациенти с психични 
разстройства.

10. Мониториране на липидите 
и ензимите при пациенти 
на липидопонижаваща терапия 
(Таблица 36)

Данните от изпитвания кои изследвания трябва да се 
правят с цел проследяване на липидите при пациенти 
провеждащи лечение са ограничени. По подобен на-
чин са ограничени и данните относно изследванията 
за въможна токсичност ALT и CK. Препоръките са по-
скоро плод на консенсус, отколкото на доказателстве-
на медицина.

Отговорът към терапията може да бъде оценен 6–8 
седмици след започването ѝ, но отговорът към промени-
те в начина на живот изисква повече време. Стандартна-
та практика за проследяващо мониториране е 6–12 месе-
ца, но тези интервали на проследяване са условни. Като 
минимум, трябва да се изследва по възможност LDL-C, 
но по-добри решения за поведение вероятно ще бъдат 
взети, ако се направи пълен липиден профил, включи-
телно HDL-C и TGs. Не-HDL-C или apoB трябва също да се 
изследват, за да се използват като вторична цел на ле-
чението. Отделен момент е влиянието на редовното мо-
ниториране на липидите с цел поощряване на придър-
жането на пациента към промените в начина на живот и 
лекарствените режими, които се отразяват положително 
на здравето им, както е установено в редица изследва-
ния. Не е ясно дали само процесът на мониториране има 
решаващо значение за постигане на тази цел или е не-
обходима комбинация от обучение, редовни контакти и 
оценка на придържането.

Преди започване на липидопонижаваща терапия 
се препоръчват кръвни изследвания за безопасност, 
включително базални стойности на ALT и CK целящи 
идентификация на ограничения брой пациенти, при 
които лечението е противопоказано. СК трябва да се 
провери при пациенти с висок риск от миопатия, като 
тези в много напреднала възраст с коморбидности, па-
циенти с предшестваща мускулна симптоматика или па-
циенти с взаимодействащи лекарства. Системен обзор 
установи, че честотата на лекарствено индуцираната 
хепатотоксичност при пациенти приемащи статини е 
неизвестна, но в широкомащабни RCTs са наблюдавани 
само единични случаи.212,214 Скорошните обзори дават 
окуражителни резултати относно безопасността при 
дългосрочна статинова терапия.221,222 Изследване на 
ALT се препоръчва 8–12 седмици след началото на ли-
пидопонижаващата терапия или промяната на дозата, 
но рутинен контрол на ALT по време на лечението не 
се препоръчва и трябва да се направи само при показа-
ния въз основа на клинично наблюдение. При пациенти, 
чиито чернодробни функционални тестове се покачват 
с повече от три пъти над ULN, трябва да се търсят обяс-
нения като прием на алкохол или неалкохолна черно-
дробна стеатоза, а нивата трябва да се проследят. Ако 
те останат повишени, липидопонижаващата терапия 
трябва да бъде спряна, но може и да бъде внимателно 
възобновена на фона на контролни изследвания след 
връщане на нивата към нормата.

Рутинното повторно изследване на СК няма предсказ-
ваща стойност за рабдомиолиза, тъй като нивата ѝ могат 

Таблица 35: Препоръки за липидопонижаващо фар-
макологично лечение при пациенти с 
психически нарушения

Препоръки Класа Нивоb

Големи психични разстройства модифици-
рат общата оценка на CV риск. I C

Подходът към общия CV риск при пациенти 
с психично разстройство не е различен от 
този, който се препоръчва при пациенти с 
висок/много висок CV риск.

I C

При пациенти с психични разстройства тряб-
ва да се обърне особено внимание за придър-
жане към необходимите промени в начина на 
живот и спазване на лекарственото лечение.

I C

a Клас на препоръките.
b Ниво на доказателственост.
CV = сърдечно-съдов.
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да се повишат по много причини, включително мускулно 
нараняване или изтощителни мускулни натоварвания. 
СК обаче трябва да се изследва незабавно при пациенти, 
особено в напреднала възраст, оплакващи се от мускули 
болки и слабост, а лечението трябва да бъде спряно при 
стойности >10 пъти по-високи от ULN. Стратегиите на по-
ведение при покачване на СК са дадени в Таблица 35 и 
в допълнителните материали. Поради повишена честота 
на диабета по време на статиново лечение, трябва да се 
имат предвид редовни проверки на HbA1C при пациенти 
с повишен риск от развитие на диабет, като по-възраст-
ните или тези с MetS, затлъстяване или признаци на ин-
сулинова резистентност.

11. Стратегии за насърчаване 
на възприемането на здраво-
словни промени в начина на жи-
вот и придържането към липи-
домодифициращи терапии

Терминологията, описваща начина по който пациентите 
спазват лекарствените си режими и поддържат поведенчес-
ки промени еволюира във времето, за да включи понятия, 
като съпричастност/спазване, придържане и съгласува-
ност, (compliance, adherence и concordance). Съпричастност 

Таблица 36: Обобщение на препоръките за мониториране на липидите и ензимите при пациенти провеждащи ли-
пидопонижаваща терапия

Изследване на липидите
Колко често трябва да се изследват липидите?
•	  Преди включване на липидопонижаващи лекарства трябва да бъдат направени изследвания минимум два пъти през интервал от 1–12 седми-

ци, с изключение на ситуации, при които е необходимо едновременно лечение, като ACS и пациенти с много висок риск.

Колко често трябва да се правят контролни изследвания на липидите след започване на липидопонижаващо лечение?
•	 8 (±4) седмици след започване на лечението.
•	 8 (±4) седмици след корекция на лечението до постигане на стойности попадащи в прицелния диапазон.

Колко често трябва да се изследват липидите, след като при пациента са достигнати прицелни или оптимални липидни нива?
•	 Веднъж годишно (освен когато има проблеми с придържането или други специфични причини за по-чести контролни изследвания).

Мониториране на чернодробните и мускулните ензими
Колко често трябва да се правят рутинни изследвания на чернодробните ензими (ALT) при пациенти на липидопонижаващи лекарства?
•	 Преди лечението.
•	 Веднъж 8–12 седмици след започване на лекарствено лечение или покачване на дозата.
•	 Рутинно контролно изследване на ALT след това не се препоръчва по време на липидопонижаващо лечение.

Какво трябва да направим, ако чернодробните ензими се повишат при лице приемащо липидопонижаващи лекарства?
При ALT <3x ULN:
•	 •	Продължете	терапията.
•	 •	Направете	контролно	изследване	на	чернодробните	ензими	след	4–6	седмици.
При повишаване на стойностите ≥3x ULN
•	 •	Спрете	липидопонижаващата	терапия	или	намалете	дозата	и	направете	контролно	изследване	на	чернодробните	ензими	в	рамките	на	4–6	

седмици.
•	 •	Внимателно	повторно	започване	на	терапията	може	да	се	има	предвид	след	възвръщане	на	ALT	към	нормата.
•	 •	Ако	стойностите	на	ALT	останат	повишени,	проверете	за	други	възможни	причини.

Колко често трябва да се изследва CK при пациенти приемащи липидопонижаващи лекарства?
Преди лечението
•	 Преди започване на лечението.
•	 Ако базалната CK е 4x ULN, не започвайте лекарствена терапия; направете контролно изследване.
Мониториране
•	 Рутинно мониториране на CK не е необходимо.
•	 Проверете CK, ако пациентът получи миалгия.
Бъдете бдителни за евентуална миопатия и покачване на CK при пациенти с повишен риск, като: по-възрастни пациенти, придружаваща има-
ща отношение км тези промени терапия, политерапия, чернодробна или бъбречна болест или състезателни спортисти.

Какво трябва да направим, ако CK се повиши при лице приемащо липидопонижаваща лекарства?
Направете повторна оценка на показанията за лечение със статини.
При ≥4 x ULN:
•	 При CK >10x ULN: спрете лечението, проверете бъбречната функция и контролирайте СК на 2 седмици.
•	 При CK <10x ULN: при липса на оплаквания продължете липидопонижаващата терапия контролирайки СК.
•	 При CK <10x ULN: при поява на оплаквания спрете статина и проследете СК до нормализирането й, след което възобновете лечението със 

статин в по-ниска доза.
•	 Да се има предвид възможността за преходно покачване на СК по други причини, като физическо натоварване.
•	 Да се има предвид вероятността за миопатия, ако стойностите на СК остават повишени.
•	 Да се има предвид комбинирано лечение или алтернативно лекарствено средство.
При <4 x ULN:
•	 Ако липсват мускулни оплаквания, продължете статиновото лечение (пациентът трябва да бъде предупреден да съобщава за оплаквания: 

проверете СК).
•	 Ако има мускулни оплаквания, контролирайте редовно оплакванията и СК.
•	 Ако симптомите персистират, спрете статина и направете повторна оценка на симптоматиката след 6 седмици, направете повторна оценка 

на показанията за статиново лечение.
•	 Да се има предвид повторно включване на същия или друг статин.
•	 Да се има предвид ниска доза статин, режим на дозиране през ден или веднъж/два пъти седмично или комбинирана терапия.

За подробности относно покачването на СК и лечението на мускулната симптоматика по време на статиново лечение, вижте алгоритъма в до-
пълнителна фигура С.

ACS = остър коронарен синдром; ALT = аланин аминотрансфераза; CK = креатин киназа; ULN = горна граница на нормата.
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Допълнителна фигура C: Алгоритъм за лечение при мускулна симптоматика по време на статиново лечение.211

Симптоматика & CK <4 X ULN CK ≥4 X ULN +/- рабдомиолиза

2–4 седмици „изчистване” от статин

Пресистиране
на симптоматиката:

повторно включване
на статина

Без симптоматика:
продължаване

на статина

Рецидив
на симптоматиката

1) Ниска доза трети вид 
     ефикасен (мощен)а статин;
2) Ефикасенa статин в режим 
     на дозиране през ден 
     или веднъж/два пъти 
     седмично

1) Ниска доза втори вид 
     ефикасена статин;
2) Ефикасенa статин в режим 
     на дозиране през ден или 
     веднъж/два пъти седмично

 

Подобрение на симптоматиката:
втори вид статин в обичайна

или начална доза

6-седмично „изчистване” от статин 
до нормализация на CK: креатинин и симптоматика

Да се обсъди дали обясняваната със статина мускулна симптоматика позволява
продължаване / повторно включване на статин

Цел: достигане на прицелните стойности на LDL-C* с максимално поносима доза статин

Ако целта все още не е постигната: да се имат предвид допълнителни (бъдещи) нови видове терапия: терапия
с PCSK9 моноклонално антитяло, CETP инхибитор

Езетимиб

B + фибрат (без гемфиброзил) A + BA + инхибитор на абсорбцията
на жлъчна киселина

a   Ефикасен статин, като аторвастатин или розувастатин.
* Reiner Z et al. (2011).
CETP = холестерил естер транспортен протеин; CK = креатин киназа; LDL-C= холестерол в липопротеините с ниска плътност; PCKS9 = проте-
ин конвертаза субтилизин/кексин тип 9; ULN = горна граница на нормалния диапазон.
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(compliance) (http://medical-dictionary.thefreedictionary.com/
Compliance) се дефинира като „желание да бъде следван 
предписаният курс на лечение”, но има и допълнително 
значение да се подчиняваш на нареждания по съдейст-
ващ начин. Придържане (adherence) (http://apps.who.int/
medicinedocs/en/d/Js4883e/6.html) се дефинира като „степен 
до която поведението на дадено лице – приемане на лекар-
ства, спазване на диета и/или изпълняване на промени в 
начина на живот – съответства на препоръките на здравно 
лице, които сме се съгласили да спазваме” и буквално оз-
начава да се прилепиш към нещо. И накрая, съгласуваност 
(concordance) (http://www.drugs.com/dict/concordance.html) 
се дефинира като „уговорено, споделено съгласие между 
клинициста и пациента относно лечебния(те) режим(и), по-
следствията и поведението; по-отзивчиви взаимоотноше-
ния от тези основаващи се на спазване и неспазване”.

Термините придържане и съгласуваност се считат сега за 
по-приемливи от понятието съпричастност, но за целите на 
тези препоръки ще бъде използван терминът придържане, тъй 
като той се използва най-често в практиката и проучванията.

11.1. Постигане и придържане 
към здравословни промени 
в начина на живот

В тази глава се разглеждат накратко поведенческите стра-
тегии за насърчаване на възприемането на здравословни 
навици; повече подробности се съдържат в Препоръки на 
ESC за сърдечно-съдова превенция в клиничната практика.6

Отказ от тютюнопушене, здравословно хранене и под-
държане на физическа активност са фундаменти на преван-
тивната кардиология, поради благоприятния си ефект върху 
CV риск, включително модификация на липидния профил. 
Здравословните навици засилват ефективността и намаля-
ват нуждата от лекарствена терапия.

Оказване на помощ на пациентите да осъщестят про-
мени към по-здравословен начин на живот се постига 
най-ефективно чрез официални програми за превантивна 
помощ, вероятно поради интензивното проследяване и 
мултидисциплинарната експертиза осигурявани от тях.447 
В ежедневието обаче придържането към здравословните 
промени в начина на живот и медикаментозните режими са 
предизвикателство за специалистите и пациентите.

Препоръчва се по-скоро комплексен, фокусиран върху 
пациента и семейството му, подход с локализация в един 
здравен център, отколкото лечение на отделни рискови 
фактори с повече от една инервенция осъществявано в раз-
лични центрове. Важно е за спиране на тютюнопушенето, ди-
етичните мерки, физическата активност и психологическата 
подкрепа да се използва експертизата на различни дисци-
плини, независимо дали съответните специалисти са пряко 
ангажирани с пациентите като членове на един тим или тази 
експертиза се постига чрез обучение на лекарите и сестрите 
осигуряващи грижите за пациента.447

Възприемането на ефективни стратегии за помагане на 
пациента да промени поведението си е вече улеснено, по-
ради създаване на йерархична класификация на стратеги-
ите за поведенчески промени.448 Класификацията включва 
разработена система от стандартизирани обозначения на 
поведенческите стратегии, която позволява разбираемо 
описание на комплексните намеси449 в научните доклади и 
последващото им прилагане в клиничната практика.

Каре 11 включва някои полезни методи за даване на съ-
вети на пациента отнасящи се за поведенческите промени.

Важно е допълнително да се познават следните бариери 
пред промените:
•	 Здравословният избор не е винаги лесен избор.
•	 Социо-икономическият статус, културни и заобикалящи 

фактори влияят на поведенческите промени.
•	 Вашите виждания за промяна като здравен специалист 

могат да противоречат на вижданията на лицето, на кое-
то се опитвате да помогнете.

•	 Помагането на хората да се променят изисква от здрав-
ния специалист отделяне на време посветено на подкре-
па и проследяване.

•	 Хората могат да имат противоречиво отношение към про-
мяната на поведението си, което се се нуждае от проучване.

Каре 11: Съвети помагащи за спазване на препоръ-
ките относно промени в начина на живот

1. Запознаване с мотивацията и колебанията на пациента. Съ-
поставяне на мотивите „за” и „против” промените, оценка на 
вероятността пациентът да повярва в собствените си спо-
собности, избягване на общи приказки.

2. Предложение за помощ и установяване на сътрудничество с 
пациента и неговото/нейното семейство.

3. Привличане на партньора и други членове на домакинство-
то или придружители, които биха могли да имат влияние 
върху начина на живот на пациента.

4. При обсъждането на поведенческите промени да се из-
ползва методът OARS (Open-ended questions [задавене на 
въпроси без предварителни ограничения], Affirmation [по-
твърждение], Reflective listening [рефлективно слушане], 
Summarising [обобщение]; http://www.smartrecovery.org/
resources/UsingMIinSR.pdf).

5. Съобразяване на съветите с културата и навиците на паци-
ента и с конкретната ситуация.

6. Използване на метода SMART за договаряне на целите на 
промяната, което значи Specific (специфични), Measurable 
(измерими), Achievable (постижими), Realistic (реалистични) 
и Timely (навременни). Проследяване и регистрация на про-
греса в споделен дневник.

Трябва да знае и да прави
т.е. Важна информация за диагнозата, 

основното лечение и поведението по отношение
на предписаните лекарства

Би било добре да знае и да прави
Информация, която може да се даде, но може и да чака 

до повторна консултация

Не непременно сега, да се направи по-късно
т.е. Осигуряване на информация с помощта на листовки,

брошури или онлайн източници относно
допълнителни услуги, които могат да бъдат осигурени

Фигура 8: Приоритети на информацията в обучението 
на пациента.
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11.2. Придържане към назначенията
Въпреки изобилието на доказателства за ефикасността и 
ефективността на статините за първична и вторична пре-
венция, придържането продължава да бъде постоянна ба-
риера с честотата си <50% демонстрирана в редица проуч-
вания. Придържането намалява в хода на лечението450–454; 
това обаче се отнася за пациенти провеждащи първична 
превенция, за разлика от пациентите провеждащи вторич-
на превенция на CVD, при които се съобщава до 77% пре-
късване на статините в рамките на 2 години. Придържането 
е по-добро при пациенти влючени в клинични изпитвания, 
в сравнение с тези лекувани в реалния живот.455,456 Не е из-
ненадващо, че това непридържане оказва влияние върху 
разходите за здравеопазване, заболяемостта, рехоспита-
лизациите и смъртността.457–461 Ниската честота на придър-

жане не се ограничава само до статините, но се отнася и за 
други липидопонижаващи лекарства и всички медикамени 
използвани за превенция на CVD, както показват системни 
обзори и мета-анализи.462

Причините за непридържане са комплексни и включ-
ват погрешни схващания за поносимостта подобно чести 
при пациенти и при специалисти. Тези бариери не позво-
ляват пациентът да получи максималната полза от лече-
нието си.

В Обединеното кралство през 2014 се разрази спор 
сред общопрактикуващите лекари (GPs) и други лекари463 
във връзка с наскоро актуализираните препоръки от NICE 
предлагащи аторвастатин 20 mg за първична превенция 
на CVD при лица с абсолютен 10-годишен риск от развитие 
на CVD ≥10% изчислен по метода за оценка QRISK2 (http://
www.nice.org.uk/guidance/cg181). Заедно с допълнителното 

Име на
лекарството

Лизиноприл
20 mg

1 таблетка
веднъж дневно

Симвастатин
40 mg

1 таблетка
преди лягане

Метформин
500 mg

2 таблетки, 
два пъти дневно

Габапентин
300 mg

1 таблетка
на 8 часа

Аспирин EC
81 mg

1 таблетка
веднъж дневно

За какво
служи

Сутрин/На закуска

Сърце

Следобед/На обяд Вечер/На вечеря Вечер/Преди лягане

Неврална болка

Диабет

Холестерол

Кръвно налягане

20

500 500

300 300 300

40

Фигура 9: Подсещащи изображения
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противоречие създадено от Abramson et al.464,465 в техния 
анализ на нежеланите ефекти от статините, който впо-
следствие беше коригиран, не е изненадващо, че особено 
GPs показват известна степен на нежелание да действат 
съгласно стратегията на NICE. Ако има липса на локален 
консенсус по предписването на статини за първична пре-
венция, GPs могат да бъдат по-малко склонни да ги пред-
писват и още по-малко склонни да насърчават пациентите 
да се придържат към статиновата си терапия, дори и при 
незначителни нежелани ефекти.

Различни емпирични модели на здравословно пове-
дение и теории на поведенческите промени са в състоя-
ние да предскажат придържането, включително Теория за 
планирано поведение466 и Модел на здравно доверие.467 
Проучвания изследващи придържането към медикацията 
в дългосрочен план идентифицираха фактори, като висо-
ка внушаемост, тежест на състоянието, силна мотивация 
и висока себе-ефикасност, които са свързани с добро при-
държане, докато лоши житейски навици и нисък съзнате-
лен поведенчески контрол са свързани с лошо придържа-
не.468,469 Тези теоретични модели имат обаче недостатък, 
че не отчитат важни социални, икономически и свърза-
ни със системата на здравеопазване и терапия фактори. 
Съвсем наскоро, теоретичният модел COM-B (Capability, 
Opportunity and Motivation),470 разработен от Michie et 
al.,471 който възприема по-широк поглед върху факторите 
повлияващи придържането, предложи рамка за оценка и 
подход към придържането чрез вземане предвид на взаи-
модействието между способност (дефинирана като психо-
логически и физически капацитет на даден индивид да се 
ангажира с определено поведение), възможности (дефи-
нирани като фактори извън контрола на даден индивид) и 
мотивация за придържане.

Идентифицирани са предиктори на непридържането 
към статини,450,472–474 които включват употреба при оп-
ределени лица с цел първична превенция в сравнение с 
употреба при пациенти със заболяване или множество 
рискови фактори, ниски доходи, напреднала възраст, ком-
плексна полифармация, цена и склонност към забравяне 
поради липса на симптоматика и придружаващи психоло-
гически нарушения. Причините за нежелание за вземане 
на първата рецепта за статиново лечение бяха изслед-
вани и в едноетапно телефонно обследване проведено 
в Калифорния при лица включени в RCT.475 Най-честите 
съобщавани причини включват общи предразсъдъци към 
лечението, желание първо да се изпробват мерки свърза-
ни с начина на живот и страх от нежелани ефекти; значи-
телен дял лица обаче съобщават за финансови трудности, 
липса на разбиране по какви причини те се нуждаят от 
вземане на лекарства и за какво служи лекарството (което 
показва необходимост от разглеждане на взаимоотноше-
нията пациент–специалист и лошата здравна грамотност). 
Здравната грамотност се определя като „степен до която 
индивидите имат капацитет да получат, преработят и раз-
берат елементарна здравословна информация и служби 
необходими за вземане на правилни здравословни реше-
ния” (http://nnlm.gov/outreach/consumer/hlthlit.html). Ни-
ската здравна грамотност представлява особен проблем 
за придържането към лечение.475 Пациенти в напреднала 
възраст и тези с нисък социо-икономически статус и хро-
нични здравословни състояния могат да бъдат особено 
уязвими. Тези пациенти могат да се объркат, особено ко-
гато назначенията им са сложни и включват много лекар-

ства (полифармация), които трябва да се вземат повече от 
един път дневно Важни стъпки за увеличаване на възмож-
ностите за полза от здравните намеси са476:

1. Използване на добри междуличностни умения (добър 
визуален контакт, ведро поведение) и съпричастно, а не 
строго отношение.

2. Даване на ясни и прости инструкции за лекарствения 
режим, подкрепени от писмени указания, които могат да 
бъдат видяни от партньора или придружителя.

3. Бавно говорене на прост език и избягване на медицин-
ски жаргон при даването на инструкции.

4. Ограничаване на количеството на указанията до не пове-
че от три основни точки – принцип „нужно е да се знае” 
(Фигура 8).

5. Използване на „обратна връзка”, за да се уверите, че 
указанията са разбрани; напр. „Искам да се уверя, че 
съм обяснил нещата ясно. Нека да видим какво обсъ-
дихме. Кои са трите неща, които ще поддържат холес-
терола Ви нисък?”

6. Използване на допълнителни материали, напр. карти-
ни, видео и аудио-източници с цел по-добро подсеща-
не (Фигура 9).

7. Насърчаване на задаването на въпроси и обсъждане-
то – включване на фамилията или други важни за ин-
дивида лица.

8. Уменията за мотивационно интерюиране могат да по-
могнат на комуникацията с пациенти, които имат про-
тиворечиво отношение или изглеждат против започ-
ване или продължаване на лекарствата:37,477

(a) Съветване на пациентите с помощта на метода OARS 
(Каре 11).

(b) Изполване на модела „получаване–даване–полу-
чаване” за оптимизиране на даваната информация 
(получете информация какво иска пациента да 
знае, дайте тази информация, получете отговор от 
пациента как ще използва тази нова информация в 
своя полза).

(c) Разпознаване и преодоляване на съпротивата на па-
циента.

(d) Поощряване на пациентите в желанието им сами да 
вземат решение за тяхното здраве и лечение.

(e) Анализиране на колебанията на пациента дали да се 
придържа към лечението си.

(f) Изработване на съвместен план за действие и взема-
не на споделено решение.

9. Създаване на себе-ефикасност и увереност при пациен-
та въз основа на теорията за социалното изграждане.478

Способността за идентифициране на пациентите с ниска 
здравна грамотност е важна. Индикатори за такава могат да 
бъдат търсене на помощ при вече напреднала болест, не-
способност за обясняване на оплакванията, извинения като 
„Забравих си очилата” за прикриване на срама свързан с не-
грамотността, пасивното или агресивно поведение и неявя-
ване на планирани прегледи.

Мерките за подобряване на придържането са разгле-
дани в кохранов обзор от 2010 г.,479 който прави преглед 
на мерките за подобряване на придържането към всички 
видове липидопонижаваща терапия, включително сред-
ства за напомняне, опростяване на лекарствените режи-
ми и предоставяне на информация и обучение. Най-ефек-
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тивната мярка се оказват средствата за напомняне, като 
включване на аларми, свързване на приема на лекарства 
с други задачи за задействане на паметта и напомняния 
чрез сестринско телефонно обаждане. Системи за напом-
няне потенциално могат да бъдат разработени с помощта 
на технологични иновации, като употребата на текстови 
съобщения, интернет и приложения за мобилни телефони 
или таблети, които да помогнат при самонаблюдението и 
самообгрижването. Изследванията в областта на придър-
жането изостават в това отношение, главно защото не съ-
ответстват на бързия темп на развитие на технологиите;480 
тези методи могат обаче да постигнат своето в бъдещето с 
увеличаване на познанията.

Предписването на статин трябва да включва подход на 
споделено вземане на решение,481 който ангажира паци-
ента в обсъждане преди започване на лечението, особе-
но когато се има предвид за първична превенция на CVD. 
Това обсъждане трябва да се базира на рискова оценка и 
подходящо представяне на този риск на пациента. Включ-
ването по този начин на пациента дава възможност за по-
добряване и мотивиране на придържането. Обсъждането 
включва не само предписване на статин за повлияване на 
липидите; комплексният подход включва обсъждане на 
всички фактори на начина на живот и други биометрични 
фактори, които допринасят за CV риск.

След като лечението е вече назначено, комуникация-
та трябва да се фокусира върху успешното постигане на 
поставените цели, оценката на придържането и възмож-
ните причини за непридържане, като например нежелани 
ефекти. Що се отнася до липидопонижаващата терапия и 
по-специално статините, медиите изобилстват от погреш-
ни схващания и подвеждащи съобщения. Много пациенти 
съобщават на техните GPs за нежелани ефекти от стати-
ните и това може би се дължи на повишени очаквания за 
такива ефекти. Скорошен голям обзор на RCTs213 установи, 
че много малък брой от 83 880 пациенти получили по за-
слепен начин плацебо-контролирана статинова терапия 
съобщават за действително свързани с лекарството неже-
лани ефекти. Това проучване изчислява показателя PSN, 
дефиниран като пропорция на симптомите несвързани с 
фармакологичното действие, с цел снабдяване на GPs с 
ясен практически измерител за информиране на техните 
пациенти доколко е наистина фармакологически възмож-
но или невъзможно съобщаваните оплаквания да са при-
чинени от статин.

Напоследък бяха публикувани обещаващи резултати 
за подобряване на придържането при първична или вто-
рична превенция чрез употреба на лекарства съдържащи 
фиксирана дозова комбинация (FDC) или „полипил”. RCT 
„Use of a Multidrug Pill In Reducing cardiovascular Events” 
(UMPIRE)482 сравнява FDC съдържаща аспирин, статин 
и две антихипертензивни средства с обичайни мерки 
за първична и вторична превенция при 2004 пациенти 
рандомизирани в Индия и Европа. След 15 месеца се ус-
тановяват статистически значима разлика в съобщеното 
от пациента придържане и повлияването на систолното 
кръвно налягане и LDL-C между въпросната интервенция 
и обичайните грижи. Проучването Fixed-Dose Combination 
Drug for Secondary Cardiovascular Prevention (FOCUS)483 
включва едномоментна първа фаза, която идентифицира 
фактори допринасящи за непридържане след MI при 2118 
пациенти от пет страни от Южна Африка и Европа. Във 
втората фаза 695 пациенти от първата фаза са били ран-

домизирани да получават полипил съдържащ аспирин, 
статин и рамиприл в различни дозировки или трите ле-
карства поотделно. Придържането е измерено чрез само-
оценка по въпросника на Morisky–Green и преброяване на 
таблетките и се оказва статистически значимо по-добро 
в интервентната група в сравнение с обичайния подход 
след 9 месечно наблюдение. Във фаза 1 факторите свърза-
ни с непридържане са били по-млада възраст, депресия, 
сложен лекарствен режим, по-лошо здравно-осигурител-
но покритие и ниско ниво на социална помощ.

Предвид демонстрираната полза от придържането 
при опростено дозиране утановена в коханов обзор 
на намесите за подобряване на безопасността и ефек-
тивната употреба на лекарства от консуматорите,484 
изглежда закономерно, че полипилът съдържащ мно-
жество медикации в една таблетка подобрява придър-
жането. Този обзор установява и че използването на 
програми за самообгрижване или самонаблюдение, 
както и редовният аптечен преглед на предписаното 
лечение с насоченост към отстраняване на ненужните 
лекарства се оказват полезни.

Много от проучванията, включени в кохрановия об-
зор на интервенциите целящи подобряване на придър-
жането към лечението,480 са разчитали на подкрепата на 
обединени професионалисти, като сестри и фармацевти, 
при осъществяването на комплексни мерки, включи-
телно проследяване по телефона, междинни прегледи 
и контролиране на повторните прескрипции. Разгле-
даните интервенции могат да бъдат трудни за възпро-
извеждане в ежедневната клинична практика, поради 
необходимите разходи и наличности на персонал. Раз-
читането на социална подкрепа насочен към пациента 
от непрофесионалисти, като съпрузи, други членове на 
семейството, придружители или други ключови фигури, 
както и непрофесионални групи в общността, може да се 
окаже икономически ефективно средство за подобрява-
не на придържането.

В Каре 12 са дадени редица идеи как да се постъпи, ко-
гато на пациента се предписват множество лекарства, с цел 
подпомагане на придържането.

Каре 12: В помощ на придържането при политерапия

1. По-скоро „договаряне” (а не „диктуване”) на лекарствения 
режим с вашия пациент и съобразяване с неговия/нейния 
начин на живот и нуждите му/й.

2. Потвърждаване на устните указания с ясни писмени ин-
струкции.

3. Опростяване на режима на дозиране и обмисляне на въз-
можности за приложение на фиксирани комбинация, ако 
има такива.

4. Редовна ревизия на лекарствата с цел минимизиране на по-
литерапията (може да се потърси помощ от фармацевта).

5. Насърчаване на самонаблюдението и използването на сред-
ства и техники за подсещане.

6. Даване на информация за честите нежелани ефекти и об-
съждане на стратегиите на поведение.

7. Включване на партньора, други членове на семейството или 
придружителя в лечението на пациента.
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12. Послания „какво да правим и какво да не правим” от препоръките
Препоръки Класa Нивоb

Препоръки за количествена оценка на риска
Оценка на общия риск с помощта на система за количествена оценка на риска, като SCORE, се препоръчва при безсимптом-
ни лица на възраст >40 години без данни за CVD, диабет, CKD или фамилна хиперхолестеролемия. I C

Високо- или много високорискови лица могат да бъдат открити въз основа на документирана CVD, захарен диабет, умерена 
до тежка болест, много високи нива на отделни рискови фактори, фамилна хиперхолестеролемия или висока рискова оцен-
ка в SCORE и те се нуждаят от приоритетно интензивно консултиране по отношение на всички рискови фактори.

I C

Препоръки за липидни анализи с цел оценка на сърдечно-съдовия риск
TC трябва да се използва при оценка на общия CV с помощта на SCORE. I C
Препоръчва се LDL-C да се използва като първичен липиден анализ за скрининг, рискова оценка, диагноза и поведение. 
HDL-C е силен независим рисков фактор и използването му се препоръчва в алгоритъма на HeartScore. I C

Не-HDL-C е силен независим рисков фактор и трябва да се има предвид като рисков маркер, особено при лица с високи TG. I C
Препоръки за липидни анализи с цел характеризация на дислипидемиите преди лечението
LDL-C трябва да се използва като липиден анализ на първи избор. I C
Препоръчва се изследване на HDL-C преди лечението. I C
TG добавя информация за риска и е показан с цел диагностика и избор на лечение. I C
Препоръчва се изчисляване на не-HDL-C, особено при лица с високи TG. I C
Препоръки за липидни анализи като цели на лечението с цел превенция на сърдечно-съдовото заболяване
LDL-C се препоръчва като главна цел на лечението. I A
HDL-C не се препоръчва като цел на лечението. III A
Отношенията apoB/apoA1 и не-HDL-C/HDL-C не се препоръчват като цели на лечението. III B
Препоръки за цели на лечението при холестерола в липопротеините с ниска плътност
При пациенти с МНОГО ВИСОК CV риск препоръчваната цел е LDL-C <1.8 mmol/L (70 mg/dL) или намаление с минимум 50%, 
ако базалният LDL-C е между 1.8 и 3.5 mmol/L (70 и 135 mg/dL). I B

При пациенти с ВИСОК CV риск препоръчваната цел е LDL-C <2.6 mmol/L (100 mg/dL) или намаление с минимум 50%, ако 
базалният LDL-C е между 2.6 и 5.2 mmol/L (100 и 200 mg/dL). I B

Препоръки за фармакологично лечение на хиперхолестеролемията
Статините да се предписват в доза достигаща най-високата препоръчвана доза или най-високата толерирана доза с цел 
постигане на прицелните нива. I A

Препоръки за откриване и лечение на пациенти с хетерозиготна фамилна хиперхолестеролемия
Препоръчва се FH да се търси при пациенти с CHD във възрастта под 55 години за мъже и 60 години за жени, при лица с 
роднини с преждевременна фатална или нефатална CVD, при лица с роднини имащи сухожилни ксантоми и при лица със 
силно повишен LDL-C [при възрастни >5 mmol/L (190 mg/dL), при деца >4 mmol/L (150 mg/dL)].

I C

Препоръчва се извършване на каскаден фамилен скрининг при откриване на случай с FH. I C
Препоръчва се пациентите с FH да бъдат лекувани с високи дози статин, често в комбинация с езетимиб. I C
При децата се препоръчва тестуване от 5-годишна възраст или по-рано, ако се подозира хомозиготна FH. I C
Препоръки за лечение на дислипидемията при по-възрастни лица
Препоръчва се при по-възрастни хора с установена CVD лечението със статини да се провежда по същия начин, както при 
по-млади пациенти I А

Препоръки за лечение на дислипидемията при диабет
При всички пациенти с диабет тип 1 и наличие на микроалбуминурия и/или бъбречна болест се препоръчва понижаване 
на LDL-C (минимум с 50%) на първо място със статини, независимо от базалните концентрации на LDL-C. I C

При пациенти с диабет тип 2 и CVD или CKD, както и при тези без CVD, които са на възраст >40 години и имат един или 
повече рискови фактори за CVD или маркери за увреждане на таргетен орган, препоръчваната цел за LDL-C е <1.8 mmol/L 
(<70 mg/dL), а вторичната цел за не-HDL-C е <2.6 mmol/L (<100 mg/dL), а за apoB е <80 mg/dL.

I В

При всички пациенти с диабет тип 2 без допълнителни рискови фактори и/или данни за увреждане на таргетен орган пър-
вичната цел е LDL-C <2.6 mmol/L (<100 mg/dL). Вторичните цели са не-HDL-C <3.4 mmol/L (<130 mg/dL) и apoB <100 mg/dL. I В

Препоръки за липидопонижаваща терапия при пациенти с остър коронарен синдром и пациенти подложени на перкутанна коронарна интервенция
Препоръчва се започване и провеждане на лечение със статини във високи дози рано след хоспитализацията при всички 
пациенти с ACS без противопоказания или анамнеза за непоносимост, независимо от началните стойности на LDL-C. I А

Препоръки за лечение на дислипидемията при сърдечна недостатъчност или клапна болест
Холестерол-понижаваща терапия със статини не се препоръчва (но не е и вредна) при пациенти със сърдечна недостатъч-
ност, когато липсват други показания за употребата им. III A

Холестерол-понижаващо лечение не се препоръчва при пациенти с аортна клапна стеноза без CAD и при липса на други 
показания за употреба. III A

Препоръки за лечение на дислипидемията при автоимунни болести
Не се препоръчва универсална употреба на липидопонижаващи лекарства. III C
Препоръки за подход към липидите при пациенти с умерена до тежка хронична бъбречна болест
Пациенти с CKD стадий 3–5 трябва да се считат за такива с висок или много висок CV риск. I A
При пациенти с независима от диализа CKD е показана употреба на статини или комбинация статин/езетимиб. I A
При пациенти със зависима от диализа CKD и липса на атеросклеротична CVD не трябва да се включват статини. III A
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13. Приложение
Комитет за практически препоръки на ESC (CPG): 

Jose Luis Zamorano (Председател) (Испания), Victor Aboyans 
(Франция), Stephan Achenbach (Германия), Stefan Agewall 
(Норвегия), Lina Badimon (Испания), Gonzalo Barón-Esquivias 
(Испания), Helmut Baumgartner (Германия), Jeroen J. Bax (Хо-
ландия), Héctor Bueno (Испания), Scipione Carerj (Италия), 
Veronica Dean (Франция), Çetin Erol (Турция), Donna Fitzsimons 
(Обединено кралство), Oliver Gaemperli (Швейцария), Paulus 
Kirchhof (Обединено кралство/Германия), Philippe Kolh (Бел-
гия), Patrizio Lancellotti (Белгия), Gregory Y. H. Lip (Обедине-
но кралство), Petros Nihoyannopoulos (Обединено крал-
ство), Massimo F. Piepoli (Италия), Piotr Ponikowski (Полша), 
Marco Roffi (Швейцария), Adam Torbicki (Полша), António Vaz 
Carneiro (Португалия), Stephan Windecker (Швейцария).

Национални кардиологични дружества членуващи 
в ESC участвали активно в рецензирането на 2016 ESC/EAS 
Guidelines for the managementof dyslipidaemias:

Армения: Armenian Cardiologists Association, Parounak 
H. Zelveian; Австрия: Austrian Society of Cardiology, Peter 
Siostrzonek; Азербайджан: Azerbaijan Society of Cardiology, 
Firdovsi Ibrahimov; Беларус: Belorussian Scientific Society 
of Cardiologists, Volha Sujayeva; Белгия: Belgian Society of 
Cardiology, Marc J. Claeys; Босна и Херцеговина: Association 
of Cardiologists of Bosnia and Herzegovina, Belma Pojskić; Бъл-
гария: Bulgarian Society of Cardiology, Arman Postadzhiyan; 
Хърватия: Croatian Cardiac Society, Davor Miličić; Кипър: 
Cyprus Society of Cardiology, George C. Georgiou; Чешка 
република: Czech Society of Cardiology, Hana Rosolova; Да-
ния: Danish Society of Cardiology, Christian Klausen; Естония: 
Estonian Society of Cardiology, Margus Viigimaa; Финландия: 
Finnish Cardiac Society, Kari Kervinen; Бивша югославска ре-
публика Македония: Macedonian FYR Society of Cardiology, 
Sasko Kedev; Франция: French Society of Cardiology, Jean 
Ferrières; Грузия: Georgian Society of Cardiology, Shalva 
Petriashvili; Германия: German Cardiac Society, Ulrich 
Kintscher; Гърция: Hellenic Cardiological Society, Loukianos 
Rallidis; Унгария: Hungarian Society of Cardiology, Róbert 
Gábor Kiss; Исландия: Icelandic Society of Cardiology, 
Thorarinn Guðnason; Ирландия: Irish Cardiac Society, Vincent 
Maher; Израел: Israel Heart Society, Yaakov Henkin; Италия: 
Italian Federation of Cardiology, Gian Francesco Mureddu; Ка-
захстан: Association of Cardiologists of Kazakhstan, Aisulu 
Mussagaliyeva; Косово: Kosovo Society of Cardiology, Pranvera 
Ibrahimi; Киргизстан: Kyrgyz Society of Cardiology, Erkin 
Mirrakhimov; Латвия: Latvian Society of Cardiology, Gustavs 

Latkovskis; Либия: Libyan Cardiac Society, Hisham Ben Lamin; 
Литва: Lithuanian Society of Cardiology, Rimvydas Slapikas; 
Люксембург: Luxembourg Society of Cardiology, Laurent 
Visser; Малта: Maltese Cardiac Society, Philip Dingli; Молдова: 
Moldavian Society of Cardiology, Victoria Ivanov; Холандия: 
Netherlands Society of Cardiology, Janneke Wittekoek; Норве-
гия: Norwegian Society of Cardiology, Anders Hovland; Пол-
ша: Polish Cardiac Society, Andrzej Rynkiewicz; Португалия: 
Portuguese Society of Cardiology, Quiteria Rato; Руска феде-
рация: Russian Society of Cardiology, Marat Ezhov; Сан Мари-
но: San Marino Society of Cardiology, Marco Zavatta; Сърбия: 
Cardiology Society of Serbia, Milan A. Nedeljkovic; Слова-
кия: Slovak Society of Cardiology, Daniel Pella; Словения: 
Slovenian Society of Cardiology, Zlatko Fras; Испания: Spanish 
Society of Cardiology, Domingo Marzal; Швеция: Swedish 
Society of Cardiology, Lennart Nilsson; Швейцария: Swiss 
Society of Cardiology, Francois Mach; Тунис: Tunisian Society 
of Cardiology and Cardio-Vascular Surgery, Faouzi Addad; Тур-
ция: Turkish Society of Cardiology, Meral Kayıkcıoglu; Украйна: 
Ukrainian Association of Cardiology, Olena Mitchenko; Обеди-
нено кралство: British Cardiovascular Society, David Wald.
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