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Μεταβολισμός λιποπρωτεινών(γενικά)

C: ελεύθερη χοληστερόλη
CE:εστέρας χοληστερόλης
BA:χολικά άλατα
Ac: Ακέτυλο συνένζυμο Α
LCAT:
CETP:
SRB1:

LDLR: υποδοχέας LDL
LDL-CE:LDL-εστερας χοληστερόλης
VLDL-CE:VLDL-εστερας χοληστερόλης
CM-CE Xυλομικρά-εστερας χοληστερόλης
ABCG5/8:Μεταφορέας χοληστερόλης
NPC1L1: Μεταφορέας χοληστερόλης









• Αθηρογόνες λιποπρωτείνες

• LDL

• IDL

• Υπολείμματα χυλομικρών

• Lp(α)

• Αντιαθηρογόνες λιποπρωτείνες

• HDL



Friedewald formula για την εκτίμηση της LDL 
χοληστερόλης

LDL-C= TC – HDL – (TG/5)
Ο τύπος δεν ισχύει όταν:

• τα τριγλυκερίδια είναι πάνω από 400 mg/dl 

• ApoE2/2 φαινότυπος ή γονότυπος

• Fredrickson τύπου ΙΙΙ υπερλιπιδαιμία

LDL-C= (LDL-C calculated) – Lp[a]/3

Non HDL-C= TC - HDL



Σχέση μεταξύ συγκέντρωσης χοληστερόλης και κινδύνου στεφανιαίας νόσου
σε 36100 άντρες ηλικίας 35-57 ετών. Μελέτη MRFIT











Δυσλιπιδαιμία του μεταβολικού 
συνδρόμου

• Υψηλά TG
• Χαμηλή HDL-C
• Μικρές και πυκνές HDL
• Χαμηλή Apo A1(μεγάλη κάθαρση)

• Μικρές και πυκνές LDL
• Φυσιολογική η λίγο αυξημένη LDL-C

• Βασική διαταραχή: αυξημένη σύνθεση και έκκριση VLDL, ApoB, and TG
• Μεταγευματική υπερλιπιδαιμία (μέτρια ελάττωση της LpL, υψηλή ApoCIII, 

ελαττωματική καταστολή έκκρισης VLDL)

• Υψηλή δραστικότητα ηπατικής λιπάσης (HL)







Α. Ξανθελάσματα Β. Lipemia retinalis C. Ξανθώματα αχίλλειου τένοντα D. Ξανθώματα τενόντων



E. Οζώδη ξανθώματα F. παλαμιαία ξανθώματα G. εξανθηματικά ξανθώματα 











Αντιλιπιδαιμικά

• 1.Ρητίνες
• 2. Στατίνες
• Αναστολείς PCSK9
• 3. Φιμπράτες
• 4. Νικοτινικό οξύ
• 5. Εζετιμίμπη
• 5. ω-3 λιπαρά οξέα
• 6. Νεομυκίνη
• 7. Οιστρογόνα σε εμμηνοπαυσιακές γυναίκες
• 8. Ανάλογα θυρορμόνης με δράση μόνο στη ήπαρ
• 9. Πλασμαφαίρεση
• 10. Μεταμόσχευση ήπατος





Στατίνες- δράσεις

• A. Αναστολή ενζύμου HMG-CoA reductase, μείωση ενδοκυττάριας 
συγκέντρωσης χοληστερόλης, ενεργοποίηση SREBP2, αύξηση έκφρασης 
LDLR, ενδοκύττωση LDL

• B. Μείωση ηπατικής παραγωγής VLDL(δράση στην ομόζυγο οικογενή 
υπερχοληστερολαιμία)

• (Η σύνθεση της χοληστερόλης είναι μέγιστη μεταξύ 12 -2 ΑΜ)

• Μείωση LDL-χοληστερόλης 20-55%. Το ποσοστό μείωσης είναι 
ανεξάρτητο από την αρχική τιμή LDL-χοληστερόλης 

• Μείωση της LDL-C κατά 6% για κάθε διπλασιασμό της δόσης

• Αύξηση HDL-χοληστερόλης(HDL)

• Mείωση τριγλυκεριδίων(VLDL)

• Καρδιοπροστατευτικές δράσεις πέραν της μείωσης της LDL-χοληστερόλης
• Ενδοθήλιο(NO)

• Σταθερότητα της αθηρωματικής πλάκας

• Αντιφλεγμόνώδης δράση

• Μείωση οξείδωσης λιποπρωτεινών

• Προσκόλληση αιμοπεταλίων



Στατίνες

• Ενδείξεις

• Πρωτογενή πρόληψη καρδιαγγειακών συμβαμάτων

• Δευτερογενή πρόληψη καρδιαγγειακών συμβαμάτων

• Οικογενή υπερχοληστερολαιμία

• Παρενέργειες

• Ηπατοτοξικότητα

• Μυοπάθεια(παράγοντες κινδύνου)

• Αλληλεπιδράσεις με άλλα φάρμακα

• Δεν χορηγούνται στην εγκυμοσύνη

• Συγχορήγηση με άλλα αντιλιπιδαιμικά

• Στατίνη +χολεστυραμίνη

• Στατίνη +Νιασίνη

• Στατίνη+ Φιμπράτη

• Στατίνη +αναστολείς PCSK9





Copyrights apply



Αναστολείς PCSK9

Μονοκλωνικά αντισώματα έναντι PCSK9

Αύξηση της έκφρασης των υποδοχέων LDL στην επιφάνεια του 
ηπατοκυττάρου

Μείωση LDL-C 

Συνεργική δράση με τις στατίνες

Ενδείξεις

Δευτεροπαθής πρόληψη καρδιαγγειακών συμβαμμάτων σε ειδικές περιπτώσεις

Οικογενής υπερχοληστερολαιμία



Φιμπράτες

• Μηχανισμός δράσης λιγότερο γνωστός

• Αγωνιστές των υποδοχέων PPARα

• Διέγερση οξείδωσης λιπαρών οξέων στους ιστούς

• Αύξηση σύνθεσης λιποπρωτεινικής λιπάσης

• Μείωση σύνθεσης Apo C3 (αναστολέας LPL)

• Αύξηση Apo ΑI, Apo ΑII

• Aσθενείς με οικογενή δυσβηταλιποπρωτειναιμία απαντούν ιδιαίτερα ευνοικά 
στις φιμπράτες(φάρμακο εκλογής)

• Φάρμακα εκλογής για την αντιμετώπιση σοβαρής υπερτριγλυκεριδαιμίας και 
συνδρόμου χυλομικρών(TG>1000 mg/dl)

• Μπορεί να έχουν ρόλο στη δυσλιπιδαιμία του μεταβολικού συνδρόμου σε 
συνδυασμό με στατίνες

• Ασθενείς με υπερτριγυκεριδαιμία, ελαττώνουν τα TG μέχρι 50% με ποικίλα 
αποτελέσματα στην LDL



Μηχανισμός δράσης νικοτινικού οξέως

Αναστέλλει την λιπόλυση στο λιπώδη ιστό (αναστολή ορμονοευαίσθητης λιπάσης)
και έτσι την κινητοποίηση ελεύθερων λιπαρών οξέων

Πιθανόν αναστέλλει στο ήπαρ το βασικό ένζυμο στη σύνθεση τριγλυκεριδίων 
ακετυλοτρανσφεράση 2 της διακυλογλυκερόλης με αποτέλεσμα 
μειωμένη σύνθεση VLDL από το ήπαρ
Ελάττωση μεταφοράς χοληστερόλης από την HDL στην VLDL

Ελάττωση της κάθαρσης της HDL

Ελάττωση TG 35-50%
Ελάττωση LDL-C 25%
Ηπατοτοξικότητα
Υπεργλυκαιμία
Flushing, κνησμός
Αύξηση επιπέδων ουρικού οξέως



Εζετιμίμπη(zetia)

• Μειώνει την απορρόφηση χοληστερόλης από το έντερο αναστέλλοντας τον 
μεταφορέα NPC1L1

• Μείωση της LDL-χοληστερόλης κατά 15-20%



Θεραπεία σε ετερόζυγη οικογενή 
υπερχοληστερολαιμία (FH)

• Στατίνες : Αποτελούν τη βασική μορφή αντιμετώπισης

• Eζετιμίμπη : πρόσθετη μικρή μείωση LDL-C 10%

• Ρητίνες

• Αναστολείς PCSK9 (evolocumab,alirocumab)

• Νιασίνη

• Συνήθως απαιτείται συνδυαστική θεραπεία για να επιτευχθούν οι 
στόχοι



Θεραπεία σε ομόζυγη FH

• Στατίνες :ακόμη και σε αυτούς χωρίς υποδοχείς (αναστέλλουν την ηπατική 
παραγωγή χοληστερόλης). Ελαττώνουν τη θνητότητα παρά τη μικρή μείωση 
της LDL-C 10-25%

• Eζετιμίμπη : πρόσθετη μικρή μείωση LDL-C 10%

• Αναστολείς PCSK9 (evolocumab, alirocumab)

• Μιπομερσέν(mipomersen) : αναστολέας σύνθεσης apoB, πρόσθετη 
μείωση LDL-C 25%

• Λοπιταμίδη (Lopitamide): από του στόματος αναστολέας MTP μείωση 
LDL-C μέχρι και 50%

• Αφαίρεση λιποπρωτεινών:(αν μετά φαρμακευτική αγωγή παραμένει LDL-
C >300 mg/dl η > 200 mg/dl και ενεργό καρδιαγγειακή νόσο)

• Μεταμόσχευση ήπατος



Θεραπεία λιπιδίων στη πρωτογενή  πρόληψη(γενικές αρχές)

1.Συνιστώνται άσκηση, υγεινή διατροφή και απώλεια σωματικού βάρους όταν 
απαιτείται
2. Η ελάττωση του σχετικού κινδύνου για καρδιαγγειακά συμβάμματα και 
στεφανιαία νόσο με στατίνες είναι ίδια κατά μήκος ενός μεγάλου εύρους 
αρχικής χοληστερόλης(20-30%). Ασθενείς με μικρό κίνδυνο θα έχουν και 
μικρότερο απόλυτο όφελος από θεραπεία με στατίνη
3.Στην πρωτογενή πρόληψη χορηγούμε μόνο στατίνες
Υπολογίζουμε τον 10 ετή κίνδυνο και δίνουμε στατίνη στα άτομα όπου  

η 30% ελάττωση του σχετικού κινδύνου μεταφράζεται σε ικανή ελάττωση του 
απόλυτου κινδύνου λαμβανομένου υπ όψιν του κόστους της αγωγής και των 
παρενεργειών
4.Δεν έχει δειχθεί όφελος από άλλα αντιλιπιδαιμικά πέραν των στατινών 

5. Ασθενείς με οικογενή υπερχοληστερολαιμία αποτελούν ειδική ομάδα και 
αντιμετωπίζονται διαφορετικά





Θεραπεία λιπιδίων(περιλαμβάνεται η υπερχοληστερολαιμία) στη 
δευτερογενή πρόληψη(γενικές αρχές)

1. Δευτερογενής πρόληψη
αφορά άτομα με γνωστή καρδιαγγειακή  νόσο ή που έχουν παρόμοιο κίνδυνο 

καρδιοαγγειακών συμβαμμάτων
2. Οι στατίνες αναμφίβολα μειώνουν τα καρδιαγγειακά συμβάμματα και την συνολική  
θνησιμότητα. Μελέτες επίσης έδειξαν ότι νιασίνη, χολεστυραμίνη και γεμφιμπροζίλη,
αναστολείς PCSK9, ελάττωσαν τα καρδιαγγειακά συμβάμματα. 
3.Σακχαρώδης διαβήτης και καρδιαγγειακός κίνδυνος
4. Όλοι οι ασθενείς πρέπει να λαμβάνουν στατίνη
5. Στόχοι της LDL-C
6. Αν οι στόχοι δεν επιτευχθούν με στατίνη συνιστάται προσθήκη δεύτερου παράγοντα που 
ελαττώνει την LDL-C

Ο δεκαετής καρδιαγγειακός κίνδυνος υπολογίζεται
με βάση διάφορους αλγόριθμους που λαμβάνουν
υπ όψιν  τούς γνωστούς παράγοντες κινδύνου 







Προσέγγιση ασθενούς με 
υπερτριγλυκεριδαιμία(γενικές αρχές)

• Φυσιολογικά <150 mg/dl

• Οριακά 150-199 mg/dl

• Υψηλά 200-499 mg/dl

• Πολύ υψηλά >500 mg/dl

• 1. Αυξημένα τριγλυκερίδια σχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο στεφανιαίας νόσου(Η 
σχέση δεν έχει αποδειχθεί ότι είναι αιτιώδης)

• 2. Αυξημένα τριγλυκερίδια πιθανόν σχετίζονται με αυξημένο καρδιαγγειακό κίνδυνο

• 3. Η υπερτριγλυκεριδαιμία τείνει να συνυπάρχει με άλλες διαταραχές όπως: χαμηλή 
HDL-C, μικρά και πυκνά αθηρογόνα LDL σωματίδια, αντίσταση στη δράση της 
ινσουλίνης, αυξημένη υπερπηκτικότητα και γλοιότητα

• 4. Δευτεροπαθείς αιτίες αύξησης τριγλυκεριδίων

• 5. Χυλομικροναιμία: Xυλομικροναιμία νηστείας(ηπατοσπληνομεγαλία, ξανθώματα, 
απώλεια μνήμης, παγκρεατίτιδα, λιπαιμία των αγγείων του αμφιβληστροειδή(lipemia 
retinalis). Συνήθως μια πρωτοπαθής δυσλιπιδαιμία(πχ ανεπάρκεια LPL) συνυπάρχει 
με κάποιο δευτεροπαθές αίτιο (αρρύθμιστος ΣΔ, οιστρογόνα, γλυκοκορτικοειδή)

• 6. Οικογενής υπερτριγλυκεριδαιμία(συνήθως ετερόζυγες μεταλλάξεις της LPL, 
επίπεδα τριγλυκεριδίων 200-500 mg/dl)

• 7. Οικογενής συνδυασμένη υπερλιπιδαιμία(άγνωστο το πρωτογενές αίτιο)

• 8. Οικογενής δυσβηταλιποπρωτειναιμία(Δύο αλληλόμορφα από Ε2/Ε2, Πρώιμη 
αθηρωμάτωση, συνήθως απαιτείται πρόσθετος παράγων για την πλήρη έκφραση(πχ 
ΣΔ, υποθυρεοειδισμός))



Θεραπεία υπερτριγλυκεριδαιμίας(γενικές 
αρχές)

• 1. Υπάρχουν περιορισμένα δεδομένα για το οποία ασθενείς με υπερτριγλυκεριδαιμία 
απαιτούν θεραπεία

• 2. Επιλογές φαρμακευτικής αγωγής φιμπράτες, νικοτινικό οξυ, ω-3 λιπαρά οξέα

• 3. Για ασθενείς με τριγλυκερίδια μέχρι 500 mg/dl η κύρια ένδειξη για θεραπεία 
αποτελεί η ελάττωση του καρδιαγγειακού κινδύνου και φάρμακο εκλογής αποτελούν 
οι στατίνες μετά από υπολογισμό του κινδύνου

• 4. Για ασθενείς με τριγλυκερίδια πάνω από  500 mg/dl θεραπεία με φιμπράτη 
ακολουθούμενη από στατίνη όταν τα τριγλυκερίδια μειωθούν

• 5. Για ασθενείς με τριγλυκερίδια πάνω από  1000 mg/dl θεραπεία με συνδυσμους 
φιμπράτης, ω-3 λιπαρά και νικοτινικού με σκοπό την ελάττωση του κινδύνου 
παγκρεατίτιδας


