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Streszczenie

Zaburzenialipidowe (dyslipidemie) u dzieci byty do tej pory kojarzone zuwarunkowaniami genetycznymi (np. rodzinng
hipercholesterolemia). W ostatnich latach, ze wzgledu na niekorzystne zmiany trybu Zycia, poza wrodzonymi postacia-
mi dyslipidemii coraz czesciej stwierdza sie juz u dzieci nabyte, uwarunkowane Srodowiskowo zaburzenia lipidowe, co
niesie za sobg ryzyko rozwoju miazdzycy, a w przysztosci - wystgpienia incydentéw sercowo-naczyniowych. W roku
2021 ukazaty sie polskie rekomendacje dotyczace diagnostyki i leczenia dyslipidemii, w ktérych po raz pierwszy tak
szeroko omowiono takze populacje dziecieca. W artykule przedstawiono metabolizm lipidéw i normy wskaznikéw
lipidowych w wieku rozwojowym. Ponadto opisano najczestsze uwarunkowane genetycznie dyslipidemie, a takze
postacie wtérne do chordéb nerek i cukrzycy. Omoéwiono tez sposoby leczenia zaburzen lipidowych w wieku rozwo-
jowym. Wszystkie dzieci z dyslipidemig wymagaja postepowania niefarmakologicznego. Przedstawiono wskazania
do wdrozenia farmakoterapii, najczesciej stosowane leki, dawkowanie i mozliwe powiktania. Szczegétowo oméwiono
zasady stosowania statyn u dzieci.

Abstract

Lipid disorders (dyslipidemias) in children have so far been associated with genetically determined lipid disorders (such
as familial hypercholesterolemia). Due to unfavorable lifestyle changes in recent years, in addition to congenital forms
of dyslipidemia, acquired, environmentally determined lipid disorders are increasingly being found in children, which
carries the risk of developing atherosclerosis and future cardiovascular incidents. In 2021, Polish recommendations for
diagnosing and treating dyslipidemia were published, for the first time including the pediatric population. The article dis-
cusses lipid metabolism in humans and the norms of lipid indices in developmental age. In addition, the most common ge-
netically determined dyslipidemias are presented, as well as forms secondary to kidney disease and diabetes. In addition,
the article discusses treatment options for lipid disorders in developmental age. All children with dyslipidemia require
non-pharmacological management. The indications for implementing pharmacotherapy, the most commonly used drugs,
dosage, and possible complications are also discussed. The use of statins in children is discussed in detail.
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Wstep

Problem zaburzen lipidowych w populacji dzieciecej po-
jawia sie najczesciej w kontekscie dziedzicznych dysli-
pidemii oraz coraz czesciej wystepujacej otytosci wsrod
dzieci i mtodziezy. Ze wzgledu na marginalizacje proble-
mu w tej grupie wiekowej i brak rejestracji duzej czesci
lekéw hipolipemizujacych dla pacjentéw niepetnoletnich
przez dtuzszy czas pediatrzy borykali sie z brakiem ja-
snych wytycznych dotyczacych postepowania w przy-
padku zaburzen lipidowych u dzieci. W ostatnich latach
coraz czesciej podnosi sie problem dyslipidemii w bada-
niach, przedefiniowujac skale i ciezar konsekwencji tego
zjawiska, a takze szukajac optymalnej $ciezki terapeu-
tycznej nie tylko dla pacjenta dorostego. W niniejszej
pracy omoéwiono zaburzenia lipidowe u dzieci oraz pod-
sumowano aktualng wiedze i wytyczne w tej dziedzinie.

Charakterystyka lipidow

Lipidy (ttuszcze) to heterogenna grupa zwigzkow che-
micznych o dwdch cechach wspdlnych, ktérymi sg nieroz-
puszczalnos¢ w wodzie i rozpuszczalnos$é w rozpuszczal-
nikach niepolarnych. Zwigzki te petnig istotne funkcje
w organizmie. S3 najbardziej energetyczng sktadowa
pokarmowa, dostarczajac okoto 9 kcal w 1 g (w przy-
padku biatka lub weglowodanéw jest to okoto 4 kcal
w 1 g). Stuza jako rozpuszczalnik dla witamin (gtownie
z grupy A, D, E, K). Stanowig izolator termiczny, budujac
tkanke ttuszczowa podskérng oraz otaczajac narzady
wewnetrzne, a takze izolator elektryczny jako gtéwna
sktadowa ostonki mielinowej. Sg réwniez podstawowym
sktadnikiem btony komdrkowej i umozliwiajg transport
w osoczu innych lipidoéw. Moga stuzy¢ takze jako substra-
ty w procesie syntezy innych, istotnych biologicznie sub-
stancji, np. hormondw steroidowych [1]. Aby mdoc wypet-
nia¢ te wszystkie funkcje, niezbedna jest podaz lipidéw
dwiema drogami - endo- i egzogenna. Zrédto wewnetrz-
ne to gtdéwnie acetylo-koenzym A (acetylo-CoA), ktory
otrzymywany z weglowodandéw, w sytuacji nadmiernej
podazy energii w pozywieniu moze byc¢ przeksztatcany
w wolne kwasy ttuszczowe w procesie liponeogenezy.
Liponeogeneze i lipogeneze, czyli przeksztatcanie wol-
nych kwaséw ttuszczowych w triglicerydy, w warunkach
fizjologicznych stymuluje m.in. hiperinsulinemia. Od-
wrotny proces uzyskiwania energii z wolnych kwasow
ttuszczowych ma miejsce w procesie 3-oksydacji w sy-
tuacji niedoboru energii - np. przy gtodzeniu badZ po
wyrzucie katecholamin w stresie. Zrédta zewnetrzne to
zwierzece lub roslinne triglicerydy, sterole i fosfolipidy
btonowe, zawarte w spozywanym pokarmie i rozktadane
do przyswajalnych form przy udziale enzymoéw - lipazy
$linowej, lipazy zotadkowej, z6tci, lipazy trzustkowej, fos-
folipazy, esterazy karboksylowej, lipazy jelitowej i fosfa-
tazy alkalicznej. Kwasy ttuszczowe o krétkich i srednio
dtugich tancuchach (do 12 atoméw wegla) oraz glicerol
zostajg wchtoniete w dwunastnicy i zytg watrobowa
trafiajg do watroby, zas kwasy ttuszczowe o dtugich tan-
cuchach, cholesterol, monoglicerydy, fosfolipidy oraz
glicerol, roztozone w dystalnym odcinku jelita cienkie-
go, trafiajg do enterocytéw, gdzie zachodza dwa istotne
procesy - resynteza triglicerydéw z wolnych kwaséw
ttuszczowych i glicerolu oraz estryfikacja cholesterolu za
pomocy acylotransferazy acylo-CoA:cholesterol (ACAT).
Triglicerydy wymagaja dodatkowo dotaczenia czaste-
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czek apolipoproteiny (apo) B-48, a nastepnie apoA-I
i apoC-ll, formujac kolejno prechylo- i chylomikrony.
W ten sposéb dochodzi do ostatecznego przygotowa-
nia lipidéw do transportu do watroby, gdzie moga ulegac¢
kolejnym przeksztatceniom, lub do tkanek docelowych,
gdzie sg metabolizowane. Triglicerydy nie mogg prze-
chodzié¢ z osocza bezposrednio do tkanek - muszg zostac
roztozone przez lipaze lipoproteinows (ang. lipoprotein li-
pase, LPL), co umozliwia ich transport przezbtonowy. Tam
uwolnione kwasy ttuszczowe moga zosta¢ wykorzystane
jako materiat energetyczny, substraty do syntezy nowych
triglicerydéw, odktadanych w cytozolu, albo substraty do
budowy btony komoérkowej [2].

Transport osoczowy lipidéw

W osoczu lipidy wystepujg w nastepujacych postaciach:
estrow cholesterolu (36%), fosfolipidow (30%), triglice-
rydow (16%), cholesterolu (14%) i niezestryfikowanych
wolnych kwasow ttuszczowych (4%). Sposrdd nich jedy-
nie te ostatnie cechuja sie polarnoscia i jako takie moga
by¢ transportowane po potaczeniu z albuminami. Aby
pozostate grupy, czyli niepolarne triglicerydy i estry cho-
lesterolowe oraz amfipatyczne (tj. jednoczesnie polarne
i niepolarne) czasteczki fosfolipidéw i cholesterolu, mo-
gty by¢ transportowane w osoczu, wymagaja przytacze-
nia odpowiednich biatek lub dodatkowo uprzedniego
ztaczenia sie miedzy sobg, tj. czasteczek niepolarnych
z amfipatycznymi, w celu utworzenia rozpuszczalnych
w wodzie czasteczek lipoprotein. Proces ten umozli-
wia prawidtowy metabolizm lipidéw, w ktérym ttuszcze
wchtoniete w enterocytach czy zsyntetyzowane w wa-
trobie moga w postaciach odpowiednio chylomikronéw
oraz lipoprotein o bardzo matej gestosci (ang. very low
density lipoprotein, VLDL) trafi¢ do wtasciwych tkanek.
W odwrotnym procesie, tj. w ,odzyskiwaniu” lipidow
zmagazynowanych w tkance ttuszczowej, lipoproteiny
uczestniczg w duzo mniejszym stopniu, poniewaz jest to
gtownie transport wolnych kwasow ttuszczowych (zwia-
zanych z albuminami), za to odgrywaja kluczowa role
w transporcie cholesterolu. Zaburzenia przemiany lipo-
protein wywotuja hipolipoproteinemie lub hiperlipopro-
teinemie, o ktérych wiecej w dalszej czesci artykutu [3].
Grupy lipoprotein rozrdznia sie ze wzgledu naich gestosc,
wynikajaca ze stosunku biatek do lipidow w czasteczce,
zas$ rodzaj tych biatek, czyli apolipoprotein, determi-
nuje funkcje danej grupy. Wyrézniamy cztery najbar-
dziej istotne pod wzgledem funkcji i diagnostyki klasy -
czasteczki o najmniejszej gestosci, czyli chylomikrony,
pochodzace z procesu wchtaniania triglicerydéw i innych
lipidéw w jelitach, nastepnie - wraz ze zwiekszajacg sie
gestoscia - lipoproteiny o bardzo matej gestosci (VLDL),
tworzone w watrobie w celu przenoszenia triglicerydéw,
lipoproteiny o matej gestosci (ang. low density lipoprotein,
LDL), bedace gtéwnym srodkiem transportu cholesterolu
do tkanek obwodowych, oraz lipoproteiny o duzej gesto-
$ci (ang. high density lipoprotein, HDL), odpowiadajace za
odwrotny kierunek transportu cholesterolu (z tkanek do
watroby) oraz uczestniczace w metabolizmie VLDL i chy-
lomikrondéw [2, 4]. Wspomniane wczesniej apolipopro-
teiny oproécz bycia sktadowa lipoprotein spetniajg wiele
funkcji - stuza jako kofaktory enzyméw, np. apoC-ll dla
lipazy lipoproteinowej czy apoA-1 dla acylotransferazy
lecytynowo-cholesterolowej (ang. lecithin-cholesterol acy-
Itransferase, LCAT), czyli osoczowego odpowiednika we-
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Tabela 1. Wartosci referencyjne wskaznikow lipidowych u dzieci wg [6] w modyfikacji wtasnej

Cholesterol catkowity <170 170-199 >200
LDL <110 110-129 2130
Nie-LDL <120 120-144 >145
Triglicerydy

0-9lat <75 75-99 2100
10-19 lat <90 90-129 >130
HDL >45 40-45 <40
Apolipoproteina B <90 90-109 >110
Apolipoproteina A-1 >120 115-120 <115

HDL - lipoproteiny o duzej gestosci; LDL - lipoproteiny o matej gestosci

wnatrzkomérkowej ACAT pod wzgledem funkcji, moga
by¢ inhibitorami enzyméw, jak apoA-Il i apoC-IIl dla
LPL, apoC-l dla biatka przenoszacego estry cholesterolu
(ang. cholesteryl ester transfer protein, CETP), oraz stano-
wig ligandy dla receptoroéw lipoprotein w tkankach, np.
apoB-100iapoE dlareceptoradla LDL (LDL-R), apoE dla
biatka pokrewnego receptorowi LDL (ang. LDL receptor-
-related protein, LRP) oraz apoA-I| dla receptora dla HDL
(HDL-R) [5].

Dyslipidemie u dzieci

Dyslipidemia to ogdélny termin medyczny, ktéry odnosi
sie do zaburzen stezenia lipidow we krwi. Obejmuje nie-
prawidtowosci zwigzane ze stezeniem nie tylko choleste-
rolu, ale réwniez triglicerydéw i innych lipidéw. U dzieci
mozemy wyroéznic trzy zakresy stezen danej frakgji lipi-
dowej - prawidtowy, graniczny oraz zbyt wysoki lub ni-
ski, ktéry bedzie wyznacznikiem rodzaju dyslipidemii [6].
Wartosci referencyjne wg rekomendacji amerykanskich
podsumowano w tabeli 1.

Dyslipidemia moze mie¢ charakter wtérny (spowodo-
wany innymi schorzeniami lub stanami) lub pierwotny
(zwiagzany bezposrednio z genetyka lub czynnikami $ro-
dowiskowymi). WSsréd dyslipidemii uwarunkowanych
genetycznie wyrdzniamy dwie gtéwne grupy zaburzen -
hiperlipidemie i hipolipoproteinemie.

Dotychczas najwiekszy nacisk w diagnostyce zaburzen
lipidowych u dzieci ktadziono na pacjentéw chorujacych
na rézne postacie rodzinnej hipercholesterolemii (ang.
familial hypercholesterolemia, FH). Jest to jedna z naj-
czestszych dziedzicznych chordéb lipidowych, charakte-
ryzujaca sie podwyzszonym stezeniem cholesterolu LDL.
Schorzenie to spowodowane jest zmniejszong produkcja
LDL-R poprzez mutacje w genach odpowiedzialnych za
metabolizm cholesterolu, takich jak LDL-R lub PCSK?, ko-
dujacy proproteinowg konwertaze subtylizyny/keksyny
typu 9 (biatko regulujace stezenie cholesterolu poprzez
kontrolowanieilosci LDL-R napowierzchnihepatocytow).
Dzieci z FH od urodzenia cechujg sie zwiekszonym steze-
niem cholesterolu LDL, a jesli pozostaja nieleczone, mogg
by¢ narazone na wczes$niejsze wystapienie incydentéw
sercowo-naczyniowych, co istotnie pogarsza ich jakos$¢
zycia i zmniejsza jego dtugosc. Z tego powodu od dawna
znane sy metody pozwalajgce na wczesne rozpoznanie

ileczenie FH udzieci,choéby programy skriningowe[7, 8].
Rodzinna hipercholesterolemia nie jest jednak najczest-
szym typem hiperlipidemii dziedzicznej, cho¢ najlepiej
poznanym i opisanym. Wsréd pozostatych choréb wy-
rézniamy m.in. rodzinng ztozong hiperlipidemie, rodzin-
na dysbetalipoproteinemie czy rodzinng hipertriglicery-
demie. Typy i podtypy hiperlipidemii uwarunkowanych
genetycznie podsumowano w tabeli 2.

Druga grupa wrodzonych dyslipidemii to wspomniane
hipolipoproteinemie, czyli zaburzenia przebiegajace z ob-
nizeniem stezenia jednej lub wiecej frakcji lipoprotein.
Wiekszos¢ z nich jest chorobami rzadkimi, a ich objawy
wynikaja raczej z niedoboru witamin rozpuszczalnych
w ttuszczach - np. w zespole chylomikronemii czy abetali-
poproteinemii, w ktérych uposledzony jest transport chy-
lomikronow z enterocytow do watroby [9]. Z drugiej stro-
ny w grupie tych schorzen znajduje sie rowniez rodzinny
niedobdér wspomnianej juz LCAT - choroba obarczona
wysoka Smiertelnoscia ze wzgledu na odktadanie sie cho-
lesterolu w tkankach, w tym w nerkach, prowadzace do
ich niewydolnosci. Dzieje sie tak z powodu catkowitego
lub czedciowego braku LCAT, ktéry uniemozliwia efek-
tywna estryfikacje cholesterolu i jego usuwanie z tkanek
przez HDL[10]. Ciekawym przyktadem innego zaburzenia
z tej grupy dyslipidemii jest niedobdér apolipoproteiny B,
ktory jest zaliczany do hipolipoproteinemii tylko dlatego,
ze apolipoproteina B jest niezbedna dla formowania i sta-
bilizacji lipoprotein,w tym LDL, a zatem jej niedobér moze
prowadzi¢ do uposledzeniaich funkcji, cho¢ sama choroba
przebiega z podwyzszonym osoczowym stezeniem LDL
i jej manifestacja kliniczna jest zblizona raczej do obrazu
hiperlipidemii i podobnie leczona. Wybrane hipolipopro-
teinemie zaprezentowano w tabeli 3.

Dotychczas z populacja dziecieca kojarzono gtéwnie po-
stacie dziedziczne, ze wzgledu na nasilone objawy wy-
stepujace czesto juz w dziecinstwie, a takze istotne po-
wiktania, takie jak zawat serca czy udar mézgu, w bardzo
mtodym wieku. W ostatnich latach uwage zwraca jednak
coraz czestsze diagnozowanie u dzieci pierwotnej posta-
ci dyslipidemii, wynikajacej nie z zaburzen genetycznych,
ale z niezdrowego stylu zycia. Zaburzenia przemian li-
pidow wspotwystepuja z nadmierng masg ciata, a przy-
czyne stanowi niska aktywnos$c¢ ruchowa i nadmierna
podaz energii z pozywieniem, ktéra nie moze zostac wy-
korzystana nawet mimo zwiekszonego zapotrzebowania
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Tabela 2. Hiperlipidemie uwarunkowane genetycznie

: : Zwiekszona . . . Poczatek
Synonim Zaburzenie frakeja Gtéwne objawy Leczenie objawow
Rodzinna
hiperchylomikronemia/ L
a zesp6t Buergera- LLPL S Dziecinstwo
Gruetza OZT, lipemia retinalis, (kolka
| Rodzinny niedobor Nieprawidtowe chylomikrony | wysiewne kepki zétte, Dieta brzuszna
b anolino zotein cl pa 0C2 hepatosplenomegalia i wysiewne
polipop y p kepki zotte)
c _ Osoczowy
inhibitor LPL
. Kepki zotte/zottaki Zywice
al i erclilg(ljezsl?enri)lemia 1 LDL-R LDL ptaskie, arcus senilis, jonowymienne, urogzotlenia
1l P z6ttaki sciegien statyny, niacyna
b Rodzinna ztozona L LDL-R LDL B Statyny, niacyna, Dziecinstwo
hiperlipidemia T apoB VLDL fibraty po dorostos¢
Rodzinna Zaburzenie Z6ttaki guzkowate, . Zazwyczaj
n dysbetalipoproteinemia | syntezy apoE2 IDL z6ttaki dtoniowe Fibraty, statyny 30.-60.r.z.
T produkcja
v Rodzinna VLDL VLDL OZT (przy wysokim Fibraty, niacyna, Okres
hipertriglicerydemia 1 eliminacja stezeniu TG) statyny dorastania
VLDL
T produkcja L
v _ VLDL DL . Niacyna, fibraty | DZiecifistwo
! produkcja LPL chylomikrony po dorostosé

apo - apolipoproteina; IDL - lipoproteiny o posredniej gestosci; LDL - lipoproteiny o matej gestosci; LDL-R - receptor dla LDL;
LPL - lipaza lipoproteinowa; HDL - lipoproteiny o duzej gestosci; OZT - ostre zapalenie trzustki; VLDL - lipoproteiny o bardzo
matej gestosci

Tabela 3. Wrodzone hipolipoproteinemie

Choroba Mechanizm Frakcja Leczenie
L HDL Zmetnienie rogowki,

Rodzinny niedobér niewydolnos$é nerek, Dieta, przeszczep
TLDL - - =
acylotransferazy I LCAT 1 VLDL niewydolnos$¢ watroby, rogéwki,

lecytynowo-cholesterolowej 171G niedokrwistos¢, przedwczesna dializoterapia
miazdzyca (rzadko)
Hepatosplenomegalia,
Choroba tangierska Mutacja ABCA1 1 HDL neuropqtle_obwoldovye, Dieta, niacyna,
171G zmetnienie rogéwki, gemfibrozyl
pomaranczowe migdatki
Bole brzucha, biegunka, Dieta. suplementacia

Zespot chylomikronemii Mutacja SAR1B L LDL ttuszczowe stolce, » supiern )

R c o . witamin
hepatomegalia, kardiomiopatia
LTG Biegunka ttuszczowa, niedobor
Abetalipoproteinemia 1 apoB-48 1 LDL witamin ADEK, akantocytoza, | Dieta, suplementacja
pop 1 apoB-100 L VLDL polineuropatia, zwyrodnienie witamin
1 chylomikrony barwnikowe siatkéwki

Niedobdr apolipoproteiny B 1 apoB-100 T LDL Kepki zo.{t.e/_z?ftak.l P*.""Slf'e’ Niacyna, st:f\tyna,

arcus senilis, zéttaki Sciegien ezetymib

apo - apolipoproteina; LCAT - acylotransferaza lecytynowo-cholesterolowa; LDL - lipoproteiny o matej gestosci; HDL -
lipoproteiny o duzej gestosci; TG - triglicerydy; VLDL - lipoproteiny o bardzo matej gestosci

w okresie rozwojowym. Problem ten zdaje sie narasta¢ -  triglicerydéw z krwi, a takze insulinoopornosci, zwieksza-
w niektorych badaniach epidemiologicznych dyslipide-  jacej synteze kwaséw ttuszczowych w watrobie, co powo-
mia diagnozowana jest u co pigtego dziecka[11, 12]. duje hipertriglicerydemie [13]. W przypadku wystapie-

nia cukrzycowej choroby nerek, ale réwniez wszystkich
Dyslipidemie moga mie¢ réwniez charakter wtérny, po-  innych choréb uszkadzajacych nerki, moze dochodzi¢ do
jawiajac sie w przebiegu innych choréb. Przyktadem jest  przewlektej choroby nerek (PChN), ktéra takze moze po-
cukrzyca, w ktérej w réznych mechanizmach dochodzido  wodowacd dyslipidemie. Gtéwnga przyczyna dyslipidemii
hiperglikemii prowadzacej do zwiekszonej produkcji tri- w PChN jest utrata funkgji filtracyjnej, co uniemozliwia
glicerydow. W przebiegu cukrzycy moze réwniez docho-  efektywne usuwanie VLDL oraz chylomikronéw przez
dzi¢ do zmniejszenia aktywnosci LPL, co hamuje usuwanie  nerki, np. poprzez obnizony klirens i akumulacje apoC-Ili
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we krwi, i prowadzi do hamowania rozktadu triglicerydéw
przez LPL w osoczu [14]. Kolejna przyczyna jest obnizona
aktywnos¢ LCAT, wystepujgca w przebiegu PChN, zwtasz-
cza w schytkowej niewydolnosci nerek [15], co prowadzi
do spadku stezenia HDL, jak we wrodzonym niedoborze
tego enzymu. To wtasnie dwie wymienione frakcje, czyli
HDL i triglicerydy, wystepuja w nieprawidtowych steze-
niach u pacjentéw z PChN, podczas gdy stezenie frakcji
LDL pozostaje na ogoét w granicach normy. Innym schorze-
niem nefrologicznym, typowym dla wieku rozwojowego,
jest zespdt nerczycowy, w ktérym dochodzi do rozszczel-
nienia bariery filtracyjnej nerek. Efektem jest utrata albu-
min z moczem i kompensacyjna nadprodukcja VLDLi LDL,
cho¢ poglad ten jest kwestionowany z powodu braku jed-
noznacznych dowodoéw z badan eksperymentalnych [16].
Oprocz albumin tracone sg rowniez apolipoproteiny, np.
apoA-l i apo-Il, budujace czasteczki HDL, co moze spowo-
dowacd obnizenie stezeniate] frakcji lipidowejwe krwi[17].
Oprocz tego w zespole nerczycowym moze rowniez do-
chodzi¢ do zwiekszonej produkcji PCSK9, co podwyzsza
stezenie frakcji LDL [18].

Ponadto dyslipidemie mogg by¢ efektem stosowania
u dzieci lekow, takich jak nieselektywne beta-adrenoli-
tyki, diuretyki tiazydowe, inhibitory szlaku mTOR (ang.
mammalian target of rapamycin) i neuroleptyki[19].

Znaczenie dyslipidemii

Podstawowym schorzeniem zwigzanym ze zwiekszonym
osoczowym stezeniem LDL jest miazdzyca. Mimo ze jest
to problem kojarzony gtéwnie z populacjg dorostych,
zwtaszcza z wielochorobowoscia, coraz czesciej dotyka
rowniez dzieci - przede wszystkim ze wzgledu na rosna-
cy problem nieprawidtowego odzywiania i zbyt matej ak-
tywnosci fizycznej, ktéry oprécz nadmiernej masy ciata,
moze prowadzi¢ réwniez do hipercholesterolemii.

Rozwdj miazdzycy zaczyna sie od uszkodzenia btony we-
wnetrznej (Srédbtonka) naczynia krwionosnego. Uszko-
dzenia te mogg by¢ spowodowane dziataniem réznych
czynnikéw, takich jak palenie tytoniu, nadcisnienie tet-
nicze, cukrzyca czy hiperlipidemia. Uszkodzony $rédbto-
nek wydziela czynniki chemiczne, takie jak czasteczki
adhezyjne i cytokiny, ktére przyciggajg leukocyty do
miejsca uszkodzenia. LDL moze nastepnie przedostac sie
przez uszkodzony srédbtonek do btony srodkowej naczy-
nia krwionosnego, gdzie zostaje utleniony przez wolne
rodniki, co powoduje jego modyfikacje i przeksztatcenie
w tzw. uszkodzony LDL. Takie czasteczki LDL sg skton-
niejsze do przylegania do komoérek srédbtonka i monocy-
téw, ktére rowniez sg przyciggane do uszkodzonej tkanki.
Monocyty przeksztatcajg sie w makrofagi, ktére pobie-
rajg uszkodzony LDL, ale nie bedac w stanie go strawic,
przeksztatcajg sie w komoérki piankowate, co prowadzi
do akumulacji i tworzenia coraz grubszej warstwy blaszki
miazdzycowej. Wraz ze zwiekszaniem sie grubosci blasz-
ki miazdzycowej zmniejsza sie $wiatto naczynia i zwiek-
sza jego sztywnosé, co w konsekwencji moze prowadzic¢
do powaznych powiktan hemodynamicznych, takich jak
zawat serca czy udar mozgu [20, 21].

Innym zaburzeniem wystepujacym w przebiegu dysli-
pidemii jest hipertriglicerydemia, ktéra czesto prowa-
dzi do wystgpienia ostrego zapalenia trzustki. Dzieje
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sie tak z powodu nadmiaru wolnych kwaséw ttuszczo-
wych (uwalnianych z triglicerydéw), ktére przekraczaja
zdolno$¢ wiagzania ich przez albuminy osoczowe i moga,
taczac sie z wapniem, tworzy¢ zatory ttuszczowe w na-
czyniach krwionos$nych w trzustce. Prowadzi to do ich
uszkodzenia, rozwoju stanu zapalnego, a w konsekwencji
do ostrego zapalenia trzustki, niosgcego za sobg wiele
powiktan, na czele z cukrzyca, infekcjami czy niewydol-
noscig wielonarzadowa [22].

Leczenie dyslipidemii u dzieci

Opracowane w 2021 roku wytyczne diagnostyki i lecze-
nia zaburzen lipidowych, bedace efektem pracy wielu
polskich towarzystw naukowych zajmujacych sie tym
problemem, dostarczyty pediatrom jasne zalecenia co do
postepowania z dzie¢mi z dyslipidemig w codziennej pra-
cy klinicznej [23]. Jest to pierwsze kompleksowe opraco-
wanie dotyczace tej niematej grupy pacjentéw, dotych-
czas bowiem jedynym zaburzeniem lipidowym z jasnymi
zaleceniami postepowania diagnostycznego i terapeu-
tycznego byta hipercholesterolemia rodzinna [24].

Postepowanie niefarmakologiczne

U wszystkich dzieci powyzej 2. roku zycia ze stezeniem
cholesterolu LDL >100 mg/dl i/lub zwiekszonym steze-
niem triglicerydéw, definiowanym jako 2100 mg/dludzie-
ci ponizej 10. roku zycia oraz 2130 mg/dl u pacjentéw
miedzy 10. a 19. rokiem zycia, nalezy prowadzi¢ edukacje
na temat przyczyn i skutkéw dyslipidemii, czynnikéw ry-
zyka choréb serca i naczyn oraz zasad i znaczenia terapii.
Powinno dotyczy¢ to zaréwno pacjenta, jak i wszystkich
cztonkdéw jego rodziny. Zalecenia dotyczace stylu zycia sg
podobne jak u dorostych i obejmujg wdrozenie prawidto-
wej diety, zwiekszenie aktywnosci fizycznej, a w konse-
kwencji normalizacje masy ciata. Efektywnie stosowane
nie obnizajg one znaczaco stezenia LDL, jednak istotnie
redukuja stezenie triglicerydoéw oraz zwiekszajg stezenie
HDL [23].

Dieta

U pacjentéw ze zwiekszonym stezeniem LDL wskazane
jest obnizenie udziatu energii pochodzacej z ttuszczéw
do 30%, w tym mniej niz 7% powinny stanowic ttuszcze
nasycone, ktére nalezy zastgpic¢ nienasyconymi, dobowe
spozycie cholesterolu powinno wynosi¢ mniej niz 200 mg.
Dodatkowo nalezy dazy¢ do zwiekszenia dziennego spo-
zycia btonnika pokarmowego do ok. 10 gw 5.r.z, 15 g
w 10.r.z.oraz20gw 15.r.z., a takze do wiekszego udziatu
w diecie ryb morskich (co najmniej raz lub dwa razy tygo-
dniowo), warzyw, owocdw, orzechdow i nasion oraz stero-
li i stanoli roslinnych (do ok. 2 g na dobe). W przypadku
pacjentéw ze zwiekszonym stezeniem triglicerydéw na-
lezy ograniczy¢ udziat w diecie cukréw prostych na rzecz
btonnika i cukrow ztozonych oraz dazy¢ do normalizacji
masy ciata. Wskazane jest réwniez ograniczenie technik
obrdébki termicznej pozywienia do grillowania oraz goto-
wania w wodzie lub na parze [25].

Aktywnos¢ fizyczna

U dzieci do ukonczenia 2. roku zycia nalezy dazy¢ do cat-
kowitego lub czesciowego ograniczenia czasu spedzane-
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go przed ekranem. W przypadku dzieci >2. roku zycia czas
ten powinien wynosi¢ maks. 2 godziny dziennie. Ponadto
zalecana dobowa aktywnos¢ ruchowa w tym przedziale
wiekowym powinna wynosi¢ co najmniej 90 minut [26].

Uzywki

Pacjentéw niepetnoletnich przyznajacych sie do picia alko-
holu i palenia papieroséw nalezy, podobnie jak dorostych,
namawia¢ do zaprzestania korzystania z tych uzywek.
Zaprzestanie picia alkoholu ma udowodniony korzystny
wptyw na redukcje stezenia triglicerydow [27], natomiast
odejscie od nikotynizmu podnosi stezenie HDL [28].

Leczenie farmakologiczne

Jesli wymienione zalecenia niefarmakologiczne nie przy-
noszg oczekiwanej poprawy po 6 miesigcach stosowania,
nalezy rozpocza¢ farmakoterapie w ramach pierwot-
nej profilaktyki choréb sercowo-naczyniowych (ChSN).
W tym celu konieczne jest uwzglednienie wynikéw ba-
dan wskaznikéw lipidowych, powtérzonych dwukrotnie
w okresie od 2 tygodni do 3 miesiecy, wykonanych na
czczo, oraz ocena czynnikdéw ryzyka wystapienia ChSN.
W przypadku rozpoznania hipertriglicerydemii nalezy
skierowaé dziecko do poradni specjalistycznej w celu
przeprowadzenia szczegétowej diagnostyki przyczy-
ny. W przypadku osoczowego stezenia triglicerydéw
>500 mg/dl nalezy réwnoczesnie ze skierowaniem na
diagnostyke rozpoczaé farmakoterapie w ramach profi-
laktyki wystapienia ostrego zapalenia trzustki. Podobne
postepowanie rekomenduje sie w przypadku podejrzenia
podtoza genetycznego hipertriglicerydemii. W tym celu
mozna stosowac u dzieci statyny, fibraty i kwasy ttusz-
czowe omega-3.

Statyny

Zastosowanie inhibitoréw reduktazy 3-hydroksy-3-me-
tyloglutarylo-CoA (HMG-CoA), zwanych dalej statynami,
nalezy rozwazyc u:

W dzieci w wieku co najmniej 10 lat, nieobarczonych
czynnikami ryzyka oraz ze stezeniem LDL utrzymu-
jacym sie >190 mg/dl;

W dzieci obarczonych co najmniej jednym czynnikiem
duzego ryzyka lub co najmniej dwoma czynnikami po-
$redniego ryzyka oraz ze stezeniem LDL >160 mg/dl;

W dzieci chorych na cukrzyce lub FH oraz ze stezeniem
LDL 2130 mg/dl.

Czynniki duzego ryzyka obejmujg nadcisnienie tetnicze
wymagajace farmakoterapii, niewydolnos$é nerek, wskaz-
nik masy ciata (ang. body mass index, BMI) >97. centyla,
natomiast czynniki posredniego ryzyka to nadcis$nienie
tetnicze bez farmakoterapii, stezenie HDL <40 mg/dI,
BMI pomiedzy 95. a 97. centylem, przewlekta chorobe
zapalna (reumatoidalne zapalenie stawow, toczen rumie-
niowaty uktadowy) oraz zespot nerczycowy.

Terapie statynami moze zleci¢ kazdy lekarz, bez konsul-
tacji specjalistycznej, rozpoczynajac od najmniejszej do-
stepnej dawki stosowanej raz na dobe, wieczorem. Sa to
leki pierwszego wyboru w leczeniu hipercholesterolemii.
Obecnie najwieksze zastosowanie majg atorwastaty-
na i rosuwastatyna. W Polsce preparaty rosuwastatyny
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zarejestrowane sg do stosowania u pacjentéw od 6. roku
zycia, natomiast dla preparatéw atorwastatyny dolna
granica wieku wynosi 10 lat. Przed rozpoczeciem terapii
statynami nalezy oznaczy¢ aktywnos¢ aminotransferazy
alaninowej (ALT), aminotransferazy asparaginianowej
(AST) oraz stezenie kinazy kreatynowej (CK) w surowicy.
Nie nalezy rozpoczynac leczenia, gdy aktywnos$¢ dowol-
nej z wymienionych aminotransferaz wynosi co najmniej
3-krotnos¢ gornej granicy normy (GGN) dla wieku lub
stezenie CK wynosi co najmniej 4-krotnos¢ GGN dla wie-
ku. Pozostate kryteria odstgpienia od terapii statynami
obejmuja nadwrazliwos$¢ na lek, aktywng chorobe watro-
by, niewydolnos¢ nerek, ciezkie infekcje, powazne urazy
i zabiegi operacyjne, nasilone zaburzenia metaboliczne
lub hormonalne oraz niekontrolowang padaczke.

Zalecane dawki dobowe statyn u dzieci wynoszg 5-40 mg
dla atorwastatyny, 5-20 mg dla rosuwastatyny, a dla pra-
wastatyny 5-20 mg u dzieci do 13. roku zycia i 40 mg
u dziecido 18.r.z. Autorzy podaja takze rekomendowana
dawke dobowag simwastatyny, wynoszacg 5-40 mg, jed-
noczesnie nie zalecajac jej stosowania.

W przypadku wystgpienia u pacjenta leczonego statyna-
mi objawéw watrobowych, takich jak bdl brzucha, osta-
bienie czy zé6ttaczka, nalezy oznaczy¢ aktywnos¢ ALT.
W przypadku wystgpienia objawéw miesniowych nalezy
oznaczy¢ stezenie CK w surowicy. Ponadto w celu mo-
nitorowania celéw leczenia nalezy oznaczy¢ lipidogram
6 tygodni po rozpoczeciu farmakoterapii, a takze po kaz-
dej modyfikacji leczenia. Jesli stwierdzono zwiekszong
aktywnos¢ ALT, wynoszaca >3 GGN, nalezy przerwac le-
czenie lub zmniejszy¢ dawke, natomiast jesli aktywnosé
ALT zwiekszyta sie, ale pozostaje <3 GGN, mozna konty-
nuowac leczenie, z ponownym oznaczeniem za 4-6 tygo-
dni. Przy wystgpieniu objawéw miopatii potwierdzonej
badaniami laboratoryjnymi jako nastepstwa terapii sta-
tynami nalezy zaprzestac podawania leku [23].

Cel terapeutyczny stosowania statyn u dzieci to obnize-
nie stezenia LDL <130 mg/dl lub zmniejszenie o 30-50%
w stosunku do stezenia wyjsciowego, aw przypadku dzieci
z cukrzyca, rodzinng hipercholesterolemia lub z chorobg
wiencowa w wywiadzie rodzinnym zdiagnozowana przed
40.r.z. - redukcja LDL do stezenia <100 mg/dl lub zmniej-
szenie o co najmniej 50% w stosunku do stezenia wyjscio-
wego. Po osiggnieciu celu terapeutycznego stezenie lipi-
doéw wystarczy monitorowac 1-2 razy w roku [23, 29].

Inne leki

U pacjentéw leczonych juz statynami mozna rozwazac
taczne podanie kilku lekéw hipolipemizujacych, np. eze-
tymibu w dobowej dawce 10 mg, ale réwniez mipomer-
senu, alirokumabu i ewolokumabu - inhibitoréw PCSK9
(autorzy zalecen nie podaja rekomendowanych dawek
dobowych u dzieci). Z uwagi na ograniczone dane doty-
czace skutecznosci i bezpieczenstwa takiego postepo-
wania u dzieci, podawanie dodatkowych lekéw powinien
nadzorowac specjalista.

Podsumowanie

Ze wzgledu na niekorzystne zmiany trybu zycia w ostat-
nich latach, poza genetycznie uwarunkowanymi dys-



lipidemiami coraz czesciej stwierdza sie juz w wieku
dzieciecym nabyte, uwarunkowane srodowiskowo za-
burzenia lipidowe. Kazdy lekarz rodzinny i pediatra po-
winien umie¢ prawidtowo zinterpretowac lipidogram
u dziecka. Opublikowane w 2021 roku rekomendacje sta-
nowig jasne wytyczne dotyczace diagnostyki i postepo-
wania w dyslipidemiach, takze u dzieci. Podstawg lecze-
nia dyslipidemii w wieku rozwojowym jest postepowanie
niefarmakologiczne. W wybranych, jasno okreslonych
w rekomendacjach przypadkach, stosuje sie postepowa-
nie farmakologiczne, przede wszystkim statyny.
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