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I. TỔNG QUAN



Rối loạn lipid máu là tình trạng đặc trưng bởi sự tăng của một hoặc nhiều thành phần lipid trong

huyết tương: Triglyceride, cholesterol, cholesterol ester, phospholipid và lipoprotein (VLDL, LDL)

cùng với sự giảm nồng độ HDL.

1. RỐI LOẠN LIPID MÁU VÀ BIẾN CỐ TIM MẠCH

Tại sao rối loạn lipid máu lại nguy hiểm?

LDL-C nhiều sẽ lắng đọng vào thành mạch máu 

 hình thành mảng xơ vữa động mạch 

 lòng mạch hẹp dần hoặc tắc hoàn toàn.

❑ Nguy cơ gây ra các bệnh tim mạch như:

• Bệnh động mạch vành

• Nhồi máu cơ tim

• Tai biến mạch máu não

❑ Tuổi thọ tăng thì nguy cơ tim mạch tăng

I. TỔNG QUAN

Rối loạn chuyển hóa lipid máu – Cục y tế dự phòng

Rối loạn lipid máu và nguy cơ bệnh tim mạch – Hội tim mạch học quốc gia Việt Nam
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Rối loạn chức năng nội mạc

Giảm NO Kết tập tiểu cầu Giảm tiêu

sợi huyết
Các phần tử kết

dính và BC đơn

nhân

Xơ vữa động mạch

Nứt vỡ, hình thành huyết khối

Hội chứng vành cấp

Đột quỵ não

Rối loạn lipid máu

Thuốc láTăng huyết áp

Đái tháo đường Tuổi

CytokineChế độ ănXơ vữa động mạch được đặc trưng

bởi tình trạng tích lũy dần các

mảng lipid ở thành mạch, gây hẹp

lòng mạch, giảm tưới máu ngoại vi.

Mảng xơ vữa nứt vỡ, kích hoạt

hình thành cục máu đông có thể

gây hội chứng vành cấp.

1. RỐI LOẠN LIPID MÁU VÀ BIẾN CỐ TIM MẠCH

I. TỔNG QUAN
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Maki K.C., Dicklin M.R., Nieman K.M. (2019) Epidemiologic Characterization of Risk for Cardiovascular Diseases. In: Toth P., 

Cannon C. (eds) Comprehensive Cardiovascular Medicine in the Primary Care Setting. Contemporary Cardiology. Humana Press

Sinh bệnh học xơ vữa động mạch

1. RỐI LOẠN LIPID MÁU VÀ BIẾN CỐ TIM MẠCH

I. TỔNG QUAN
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Bệnh lý tim mạch là nguyên nhân gây tử vong hàng đầu.

Tỷ lệ xơ vữa động mạch và biến cố tim mạch tăng dần theo tuổi.

Rối loạn lipid máu và nhất là tăng LDL-C là một trong những yếu tố nguy cơ quan trọng nhất.

→ Việc điều trị và dự phòng các biến cố tim mạch là cần thiết với Statin là liệu pháp đầu tay.

Kannel WB, Gordan T. Evaluation of cardiovascular risk in the elderly: the Framingham study. Bull N Y Acad Med. 1978;54(6):573-591.

1. RỐI LOẠN LIPID MÁU VÀ BIẾN CỐ TIM MẠCH

I. TỔNG QUAN
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I. TỔNG QUAN

2. STATIN

Điều trị rối loạn lipid máu.

Dự phòng tiên phát và thứ phát các biến cố tim mạch.

Chỉ định

Pleiotropic Effects of Statins in Atherosclerotic Disease: Focus on the Antioxidant Activity 

of Atorvastatin - Current Topics in Medicinal Chemistry
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Statin là một thuốc chuyển hóa nhiều qua gan và liên kết mạnh với protein

➢ Dễ gây quá liều. So với những người trẻ tuổi, người lớn tuổi có nhiều

khả năng bị các tác dụng phụ nghiêm trọng hơn khi sử dụng statin:

❑ Do các cơ quan chuyển hóa thải trừ suy yếu: Gan, thận

❑ Lượng mỡ trong cơ thể tăng lên, giảm lượng nước

-> thay đổi thể tích phân bố thuốc

❑ Người lớn tuổi dùng nhiều loại thuốc.

Chúng có thể tương tác với statin và dẫn đến các vấn đề nghiêm trọng.

➢ Nên cân nhắc để hiệu chỉnh liều ở nhóm bệnh nhân này

I. TỔNG QUAN

2. STATIN

Dược động ở người cao tuổi

Pleiotropic Effects of Statins in Atherosclerotic Disease: Focus on the Antioxidant Activity 

of Atorvastatin - Current Topics in Medicinal Chemistry
9



II. LIỆU PHÁP STATIN 

Ở NGƯỜI CAO TUỔI



II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng tiên phát Thử nghiệm WOSCOPS

Tỷ lệ tử vong do mọi nguyên nhân giảm rõ rệt ở nhóm sử dụng pravastatin (HR = 0.87; 95% CI, 0.80-0.94;

P=0.0007). Tử vong do tim mạch giảm 21% (HR = 0.79; 95% CI, 0.69-0.90; P=0.0004).

Ford I, Murray H, McCowan C, Packard CJ. Long-Term Safety and Efficacy of Lowering Low-Density Lipoprotein Cholesterol 

With Statin Therapy: 20-Year Follow-Up of West of Scotland Coronary Prevention Study. Circulation. 2016;133(11):1073-1080.

All-cause mortality Cardiovascular mortality
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Thử nghiệm JUPITER

• Rosuvastatin 20mg/24h cho thấy giảm

rõ rệt các biến cố tim mạch chính, tử

vong do tim mạch, tử vong do mọi

nguyên nhân so với placebo.

• Lợi ích dự phòng vượt trội ở nhóm

bệnh nhân > 70 tuổi (HR, 0.61; 95%

CI, 0.46 - 0.82).

• Thử nghiệm dừng lại sớm vì lợi ích

vượt trội rõ ràng của Rosuvastatin.

Ridker PM. The JUPITER trial: results, controversies, and implications for prevention. Circ Cardiovasc Qual Outcomes. 2009;2(3):279-285.

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng tiên phát
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng tiên phát

Thử nghiệm HOPE-3

• Mức LDL-C được duy trì thấp hơn

(1.02 mmol/L) ở nhóm rosuvastatin.

• Kết cục tổng hợp ban đầu (tử vong do

tim mạch, NMCT không tử vong, đột

quỵ không tử vong) giảm rõ rệt ở

nhóm statin (3.7% so với 4.8%; HR,

0.76; 95% CI, 0.64 - 0.91).

Yusuf S, et al. Cholesterol Lowering in Intermediate-Risk Persons without Cardiovascular Disease. N Engl J Med. 2016;374(21):2021-2031.
13



• Giảm LDL-C bằng liệu pháp statin để dự

phòng tiên phát rất có hiệu quả trong việc

giảm các biến cố tim mạch (chủ yếu NMCT)

trên một loạt các mức LDL-C cơ bản.

• Giảm nguy cơ tương đối tương tự điều trị

statin trong dự phòng thứ phát nhưng giảm

nguy cơ tuyệt đối thấp hơn.

Rosenson RS. Statins: can the new generation make an impression?. Expert Opin Emerg Drugs. 2004;9(2):269-279.

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng tiên phát
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Nguyên tắc sử dụng statin của

ESC 2019 trong dự phòng tiên

phát có gì mới so với 2016?

Hiểu được tầm quan trọng việc

dự phòng bằng statin trên bệnh

nhân lớn tuổi. Guideline ESC

2019 đưa statin với mức khuyến

cáo loại I để dự phòng tiên phát

biến cố tim mạch cho bệnh nhân

từ 40-75 tuổi.

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng tiên phát

Mortensen MB, Nordestgaard BG. 2019 vs. 2016 ESC/EAS statin guidelines for primary 

prevention of atherosclerotic cardiovascular disease. Eur Heart J. 2020;41(31):3005-3015.
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Mortensen MB, Falk E. Primary Prevention With Statins in the Elderly. J Am Coll Cardiol. 2018;71(1):85-94.

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng tiên phát

There is less direct evidence of

benefit among patients aged >75

years who do not already have

evidence of occlusive vascular

disease.

2019

Chưa có nhiều bằng chứng đủ mạnh cho statin trong dự phòng tiên phát ở bệnh nhân > 75 tuổi không có

nguy cơ tim mạch cao.

ESC 2019: Cân nhắc dự phòng tiên phát bằng statin ở BN > 75 tuổi có nguy cơ cao/rất cao (IIb-B)
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Shepherd J, Blauw GJ, Murphy MB, et al. Pravastatin in elderly individuals at risk of vascular 

disease (PROSPER): a randomised controlled trial. Lancet. 2002;360(9346):1623-1630.

Primary endpoint:

Coronary heart disease death, non-fatal myocardial 

infarction, or fatal or non-fatal stroke

Secondary endpoint:

Coronary heart disease death or non-fatal 

myocardial infarction

Thử nghiệm PROSPER
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Shepherd J, Blauw GJ, Murphy MB, et al. Pravastatin in elderly individuals at risk of vascular 

disease (PROSPER): a randomised controlled trial. Lancet. 2002;360(9346):1623-1630.

Placebo (n, %) 

(n=2913)

Pravastatin (n, %) 

(n=2891)

Hazard ratio (95% CI) P value

Primary endpoint:

Coronary heart disease death, non-

fatal myocardial infarction, or fatal or 

non-fatal stroke

473 (16.2) 408 (14.1) 0.85 (0.74–0.97) 0.014

Secondary endpoints:

Coronary heart disease death or non-

fatal myocardial infarction

356 (12.2) 292 (10.1) 0.81 (0.69–0.94) 0.006

Fatal or non-fatal stroke 131 (4.5) 135 (4.7) 1.03 (0.81-1.31) 0.81

Thử nghiệm PROSPER

• Thử nghiệm RCT trên 5804 bệnh nhân 70-82 tuổi sử dụng pravastatin 40mg/ngày so vs giả dược.

• Pravastatin làm giảm 15% nguy cơ tương đối tử vong do tim mạch, NMCT không tử vong, đột quỵ tử vong

hoặc không tử vong (HR, 0.85; 95% CI, 0.74-0.97).
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Heart Protection Study Collaborative Group. MRC/BHF Heart Protection Study of cholesterol lowering with 

simvastatin in 20,536 high-risk individuals: a randomised placebo-controlled trial. Lancet. 2002;360(9326):7-22. 

Tỷ lệ biến cố mạch máu chính giảm rõ rệt ở nhóm sử dụng

statin so với placebo qua các năm theo dõi (p<0.0001)

Figure: Life-table plot of effects of simvastatin allocation on percentages 

having major vascular events
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Heart Protection Study Collaborative Group. MRC/BHF Heart Protection Study of cholesterol lowering with 

simvastatin in 20,536 high-risk individuals: a randomised placebo-controlled trial. Lancet. 2002;360(9326):7-22. 

Hiệu quả của simvastatin giữa các nhóm tuổi không có sự khác biệt đáng kể trong giảm các biến cố

mạch máu chính.

Figure: Effects of simvastatin allocation on first major vascular event in different categories of participant
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Foody JM, Rathore SS, Galusha D, et al. Hydroxymethylglutaryl-CoA reductase inhibitors in older persons with 

acute myocardial infarction: evidence for an age-statin interaction. J Am Geriatr Soc. 2006;54(3):421-430.

• Nghiên cứu quan sát trên 23013 bệnh nhân > 65

tuổi với chẩn đoán NMCT cấp khi xuất viện, phân

2 nhóm có/không kê đơn statin.

• Theo dõi trong 3 năm.

• Tiêu chí chính: Tử vong do mọi nguyên nhân.

Figure 1. Unadjusted Kaplan-Meier estimates of 3-year survival in patients 

prescribed statins at discharge versus patients not prescribed statins at discharge

Liệu pháp statin sau xuất viện cho thấy giảm tỷ lệ tử

vong 11% so với nhóm không được kê đơn statin

(HR=0.89; 95% CI, 0.83–0.96; p = 0.002)
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Foody JM, Rathore SS, Galusha D, et al. Hydroxymethylglutaryl-CoA reductase inhibitors in older persons with 

acute myocardial infarction: evidence for an age-statin interaction. J Am Geriatr Soc. 2006;54(3):421-430.

Tỷ lệ tử vong thấp hơn được quan sát thấy ở

nhóm tuổi < 80 (HR = 0.84, 95% CI, 0.76–0.92)

nhưng chưa thấy sự khác biệt ở nhóm tuổi trên 80

(HR = 0.97, 95% CI, 0.87–1.09).

Figure 2. Adjusted hazard ratio (HR) of 3-year mortality for patients prescribed statins at 

discharges versus patients not prescribed statins at discharge by 5-year age increments.
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Afilalo J, Duque G, Steele R, Jukema JW, de Craen AJ, Eisenberg MJ. Statins for secondary prevention 

in elderly patients: a hierarchical bayesian meta-analysis. J Am Coll Cardiol. 2008;51(1):37-45. 

Phân tích tổng hợp 9 thử nghiệm ngẫu nhiên bao

gồm 19569 bệnh nhân với độ tuổi 65 – 82 tuổi.

Statins for Secondary Prevention in Elderly Patients

A Hierarchical Bayesian Meta-Analysis

Jonathan Afilalo, MD,* Gustavo Duque, MD, PHD,*† Russell Steele, PHD,‡ 

J. Wouter Jukema, MD, PHD,§ Anton J. M. de Craen, PHD, Mark J. 

Eisenberg, MD, MPH*¶

Montreal, Canada; and Leiden, the Netherlands
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Afilalo J, Duque G, Steele R, Jukema JW, de Craen AJ, Eisenberg MJ. Statins for secondary prevention 

in elderly patients: a hierarchical bayesian meta-analysis. J Am Coll Cardiol. 2008;51(1):37-45. 

Mức giảm nguy cơ tương đối tử vong do mọi nguyên nhân là 22% trong 5 năm (RR=0.78, 95% CI, 0.65-0.89).

Statin cho thấy giảm 30% tỷ lệ tử vong do bệnh lý mạch vành (RR=0.70, 95%CI, 0.53-0.83).

Figure 2: Bayesian Forest Plot for All-Cause Mortality Figure 3: Bayesian Forest Plot for Coronary Heart Disease Mortality 
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Afilalo J, Duque G, Steele R, Jukema JW, de Craen AJ, Eisenberg MJ. Statins for secondary prevention 

in elderly patients: a hierarchical bayesian meta-analysis. J Am Coll Cardiol. 2008;51(1):37-45. 

Statin làm giảm 26% nhồi máu cơ tim không tử vong (RR=0.74, 95% CI, 0.60-0.97), giảm 30% tỷ lệ cần tái

thông mạch vành (RR=0.70, 95% CI, 0.53-0.83).

Figure 5: Bayesian Forest Plot for RevascularizationFigure 4: Bayesian Forest Plot for Nonfatal Myocardial Infarction

25



II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Amarenco P, Bogousslavsky J, Callahan A 3rd, et al. High-dose atorvastatin after stroke 

or transient ischemic attack. N Engl J Med. 2006;355(6):549-559.
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Amarenco P, Bogousslavsky J, Callahan A 3rd, et al. High-dose atorvastatin after stroke 

or transient ischemic attack. N Engl J Med. 2006;355(6):549-559.

Atorvastatin 80mg/ngày cho thấy giảm có ý nghĩa tỷ lệ đột quỵ tử vong/không tử vong (HR=0.84, 95% CI,

0.71-0.99), giảm tỷ lệ đột quỵ và cơn thiếu máu não thoáng qua (HR=0.77, 95% CI, 0.67-0.88).
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Amarenco P, Bogousslavsky J, Callahan A 3rd, et al. High-dose atorvastatin after stroke 

or transient ischemic attack. N Engl J Med. 2006;355(6):549-559.

Giảm đáng kể tỷ lệ các biến cố mạch vành và biến cố tim mạch ở nhóm sử dụng Atorvastatin.
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát

Khuyến cáo Class Level

Bệnh nhân có tiền sử đột quỵ nhồi máu não hoặc cơn thiếu máu não thoáng qua có

nguy cơ biến cố tim mạch rất cao, đặc biệt là nguy cơ nhồi máu não tái phát, vì vậy

khuyến cáo điều trị hạ LDL-C tích cực trên nhóm bệnh nhân này.
I A

2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias: 

lipid modification to reduce cardiovascular risk

Khuyến cáo hạ lipid máu trong dự phòng biến cố ASCVD ở bệnh nhân đột quỵ nhồi máu não trước đó

Mach F, Baigent C, Catapano AL, et al. Eur Heart J. 2020;41(1):111-188. 
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Trên tất cả bệnh nhân có bệnh tim mạch với bất kể mức LDL-C ban đầu, hầu hết các

phương pháp điều trị làm giảm LDL-C (bao gồm statin) đều giúp giảm nguy cơ NMCT và

thiếu máu cục bộ cơ tim.

Statin đã được chứng minh lợi ích giảm tỷ lệ tử vong, giảm các biến cố tim mạch trong dự

phòng thứ phát.

Statin đã được chứng minh trong giảm nguy cơ đột quỵ tái phát ở những bệnh nhân tiền

sử đột quỵ nhồi máu não hay TIA. Khuyến cáo điều trị hạ LDL-C tích cực trên nhóm bệnh

nhân này.

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Dự phòng thứ phát
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Mach F, Baigent C, Catapano AL, et al. Eur Heart J. 2020;41(1):111-188. 

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Khuyến cáo Class Level

Điều trị bằng statin được khuyến cáo cho những bệnh nhân cao tuổi mắc ASCVD

tương tự những bệnh nhân trẻ tuổi.
I A

Điều trị bằng statin được khuyến cáo để dự phòng tiên phát, theo mức độ rủi ro, ở

người lớn tuổi ≤ 75 tuổi.
I A

Bắt đầu điều trị bằng statin để dự phòng tiên phát ở người > 75 tuổi có thể được xem

xét, nếu có nguy cơ cao hoặc rất cao.
IIb B

Khuyến cáo rằng statin được bắt đầu với liều thấp nếu có suy thận đáng kể và / hoặc

có khả năng dùng thuốc tương tác và sau đó hiệu chỉnh liều để đạt được mục tiêu

điều trị LDL-C.
I C

2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias: 

lipid modification to reduce cardiovascular risk

Khuyến cáo điều trị rối loạn lipid máu ở người cao tuổi
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Mach F, Baigent C, Catapano AL, et al. Eur Heart J. 2020;41(1):111-188. 

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

Chiến lược can thiệp điều trị rối loạn lipid

máu dựa vào NCTM và mức LDL-C ban đầu

trong dự phòng tiên phát và thứ phát.

CV = cardiovascular; LDL-C = low-density lipoprotein cholesterol; 

SCORE = Systematic Coronary Risk Estimation.
aClass of recommendation.
bLevel of evidence.
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Nissen SE, Tuzcu EM, Schoenhagen P, et al. Effect of intensive compared with moderate lipid-lowering therapy 

on progression of coronary atherosclerosis: a randomized controlled trial. JAMA. 2004;291(9):1071-1080.

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

LDL-C mục tiêu?

Mảng xơ vữa thoái triển khi giảm LDL-C trên 50% 

so với mức nền.

 Giảm nguy cơ nứt vỡ.

 Giảm các biến cố tim mạch.

Mục tiêu LDL-C ở người cao tuổi là bao nhiêu?

Có phải càng thấp càng tốt không?
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

LDL-C mục tiêu?

LDL-C càng thấp, tỷ lệ xuất hiện các biến cố càng giảm.

Giugliano RP, Pedersen TR, Park JG, et al. Clinical efficacy and safety of achieving very low LDL-cholesterol concentrations with the 

PCSK9 inhibitor evolocumab: a prespecified secondary analysis of the FOURIER trial. Lancet. 2017;390(10106):1962-1971.

Thử nghiệm FOURIER

Primary endpoint:

Cardiovascular death, myocardial infarction, stroke, 

coronary revascularisation, or hospital admission for 

unstable angina.

Secondary endpoint:

Cardiovascular death, myocardial infarction, or stroke
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

1. CHỈ ĐỊNH STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI 

LDL-C mục tiêu?

Điều trị statin ở nhóm bệnh

nhân lớn tuổi nên xem xét

dựa vào phân tầng nguy cơ

cũng như mức LDL ban đầu,

tình trạng bệnh lý nền của

mỗi cá nhân và nguy cơ

tương tác thuốc. Từ đó đưa

ra LDL-C mục tiêu phù hợp.

Mach F, Baigent C, Catapano AL, et al. Eur Heart J. 2020;41(1):111-188. 
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Tiêu chí

Nhóm bệnh nhân hưởng lợi từ statin

Cường độ statin

Tính ưa nước của statin

Thời gian bán huỷ

Tương tác thuốc

Chức năng thận

Tính kinh tế

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

2. TIÊU CHUẨN LỰA CHỌN STATIN
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

2. TIÊU CHUẨN LỰA CHỌN STATIN

Nhóm bệnh nhân hưởng lợi từ statin

Grundy SM, Stone NJ, Bailey AL, et al. J Am Coll Cardiol. 2019;73(24):3168-3209.

2018 AHA/ACC Multisociety Guideline on the

Management of Blood Cholesterol

Sau khi cân nhắc dùng thuốc,

cường độ liều statin được lựa

chọn tùy thuộc vào nhóm bệnh

nhân hưởng lợi từ việc dùng

statin và LDL-C mục tiêu.
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

2. TIÊU CHUẨN LỰA CHỌN STATIN

Cường độ statin

Mức độ giảm LDL-C của các statinGiảm LDL-C của các statin theo liều

https://www.uchealth.org/coordinatedcareco/provider_insider/issue-4/pharmacy-integration-insights/

2016 ESC/EAS Guidelines for the Management of Dyslipidaemias
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

2. TIÊU CHUẨN LỰA CHỌN STATIN

Tính ưa nước của statin

Statin ưa nước sẽ hạn chế liên kết mô

→ lựa chọn nếu có tác dụng phụ liên quan cơ

• Statin có t1/2 ngắn → dùng buổi tối

• Statin có t1/2 dài sử dụng bất kỳ thời điểm

nào trong ngày.

Thời gian bán hủy

https://www.uchealth.org/coordinatedcareco/provider_insider/issue-4/pharmacy-integration-insights/
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Đa số các statin chuyển hóa qua gan thông

qua enzym CYP450 (trừ Pravastatin không qua

CYP450, Rosuvastatin và Pitavastatin ít chuyển

hóa).

Tương tác mạnh với Macrolid

Việc phối hợp clarithromycin hoặc

erythromycin với simvastatin hoặc atorvastatin

làm tăng nguy cơ mắc bệnh cơ và hội chứng

tiêu cơ vân cấp do statin

→ Cân nhắc việc dừng statin tạm thời hoặc lựa

chọn kháng sinh khác.

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

2. TIÊU CHUẨN LỰA CHỌN STATIN

Tương tác thuốc

Các thuốc tương tác với statin qua CYP3A4 làm tăng

nguy cơ tiêu cơ vân

Mach F, Baigent C, Catapano AL, et al. Eur Heart J. 2020;41(1):111-188. 
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• Atorvastatin và fluvastatin ít bài tiết qua nước tiểu, có thể là lựa

chọn tốt nhất ở những người bị suy giảm chức năng thận.

• Atorvastatin không cần chỉnh liều ở BN suy thận.

• Fluvastatin chưa được nghiên cứu ở liều lớn hơn 40mg ở BN 

suy thận nặng, thận trọng dùng ở đối tượng này ở liều cao hơn.

Liệu pháp statin cần thời gian điều trị lâu dài do đó chọn thuốc cũng cần cân nhắc về vấn đề kinh tế, sự tuân

thủ của bệnh nhân là một trong các yếu tố ảnh hưởng đến hiệu quả điều trị.

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

2. TIÊU CHUẨN LỰA CHỌN STATIN

Chức năng thận

Tuân thủ của bệnh nhân và dung nạp statin

https://www.uchealth.org/coordinatedcareco/provider_insider/issue-4/pharmacy-integration-insights/
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[1] Jick H, et al. Statins and the risk of dementia. Lancet. 2000;356(9242):1627-1631.

[2] Newman CB, et al. Statin Safety and Associated Adverse Events: A Scientific Statement From the American 

Heart Association. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2019;39(2):e38-e81.

Atorvastatin hoặc fluvastatin được khuyến cáo sử dụng

vì không cần hiệu chỉnh liều theo mức lọc cầu thận.

❑ Ở BN CKD, những statin thải trừ qua đường tiểu có thể

gây độc toàn thân, mức độ tuỳ thuộc vào giai đoạn tiến

triển của bệnh.

• BN CKD giai đoạn 1-2: dung nạp tốt với statin liều trung

bình.

• BN CKD giai đoạn 3-5: cần xem xét và hiệu chỉnh liều cho

phù hợp.

• BN CKD giai đoạn cuối: liệu pháp hạ lipid máu ít quan

trọng vì khoảng 60% trường tử vong do loạn nhịp tim và

đột tử.[1]

❑ Bệnh nhân ghép thận:

• Statin được khuyến cáo là liệu pháp đầu tay hạ lipid máu

ở nhóm BN này.

• Nên khởi đầu ở liều thấp sau đó hiệu chỉnh liều cho phù

hợp, xem xét tương tác thuốc giữa statin và thuốc

ƯCMD.

II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

3. STATIN TRÊN NHÓM BỆNH NHÂN ĐẶC BIỆT

Statin trên bệnh nhân mắc bênh thận mạn
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

3. STATIN TRÊN NHÓM BỆNH NHÂN ĐẶC BIỆT

Statin trên bệnh nhân suy tim

Tavazzi L, Maggioni AP, Marchioli R, et al. Effect of rosuvastatin in patients with chronic heart failure (the GISSI-

HF trial): a randomised, double-blind, placebo-controlled trial. Lancet. 2008;372(9645):1231-1239.

Methods: We undertook a randomised, double-blind, placebo-

controlled trial in 326 cardiology and 31 internal medicine centres in

Italy. We enrolled patients aged 18 years or older with chronic heart

failure of New York Heart Association class II–IV, irrespective of

cause and left ventricular ejection fraction, and randomly assigned

them to rosuvastatin 10 mg daily (n=2285) or placebo (n=2289) by a

concealed, computerised telephone randomisation system. Patients

were followed up for a median of 3.9 years (IQR 3.0–4.4). Primary

endpoints were time to death, and time to death or admission to

hospital for cardiovascular reasons. Analysis was by intention to

treat.
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

3. STATIN TRÊN NHÓM BỆNH NHÂN ĐẶC BIỆT

Statin trên bệnh nhân suy tim

Tavazzi L, Maggioni AP, Marchioli R, et al. Effect of rosuvastatin in patients with chronic heart failure (the GISSI-

HF trial): a randomised, double-blind, placebo-controlled trial. Lancet. 2008;372(9645):1231-1239.

Rosuvastatin không mang lại lợi ích trong giảm tỷ lệ tử vong ở bệnh nhân suy tim mạn tính.
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

3. STATIN TRÊN NHÓM BỆNH NHÂN ĐẶC BIỆT

Statin trên bệnh nhân suy tim

Kjekshus J, Apetrei E, Barrios V, et al. Rosuvastatin in older patients 

with systolic heart failure. N Engl J Med. 2007;357(22):2248-2261.

Rosuvastatin in Older Patients with Systolic Heart Failure

Primary outcome: death from cardiovascular causes, 

nonfatal myocardial infarction, and nonfatal strokeRosuvastatin chưa cho thấy lợi ích trong giảm tỷ lệ tử vong

ở bệnh nhân suy tim phân suất tống máu giảm (HFrEF).
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

3. STATIN TRÊN NHÓM BỆNH NHÂN ĐẶC BIỆT

Statin trên bệnh nhân suy tim

Dựa trên những bằng chứng hiện tại, không khuyến cáo sử dụng thường quy statin ở bệnh nhân suy tim

khi không có chỉ định khác (vd, bệnh mạch vành). Chưa có những bằng chứng cho thấy tác hại của statin

sau biến cố suy tim, do đó không cần ngưng statin ở những bệnh nhân đã được điều trị.

2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias: 

lipid modification to reduce cardiovascular risk

Mach F, Baigent C, Catapano AL, et al. Eur Heart J. 2020;41(1):111-188. 
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

3. STATIN TRÊN NHÓM BỆNH NHÂN ĐẶC BIỆT

Statin trên bệnh nhân mắc bênh động mạch ngoại biên 

Heart Protection Study Collaborative Group. J Vasc Surg. 2007;45(4):645-654.

Việc sử dụng simvastatin ở bệnh nhân PAD

cho thấy giảm 16% biến cố mạch máu ngoại

biên so với giả dược, chủ yếu do giảm 20%

nguy cơ tương đối tái thông mạch máu (không

phải mạch vành). Hiệu quả độc lập với mức

LDL-C ban đầu.
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II. LIỆU PHÁP STATIN Ở NGƯỜI CAO TUỔI

3. STATIN TRÊN NHÓM BỆNH NHÂN ĐẶC BIỆT

Statin trên bệnh nhân mắc bênh động mạch ngoại biên 

Bệnh nhân PAD có nguy cơ cao mắc biến cố tim mạch lớn, như: đau tim, đột quỵ, thiếu

máu chi cấp.

Giảm LDL-C tối ưu giúp cải thiện kết cục ở bệnh nhân PAD với giảm mạnh nguy cơ tuyệt

đối. Vai trò của statin trên các biến cố tim mạch chính ở bệnh nhân PAD tương tự ở các

bệnh nhân có bệnh lý ASCVD khác.

Statin nên được cân nhắc sử dụng cho cả bệnh nhân PAD hoặc có nguy cơ cao mắc PAD.

Horodinschi RN, Stanescu AMA, Bratu OG, Pantea Stoian A, Radavoi DG, Diaconu CC. 

Treatment with Statins in Elderly Patients. Medicina (Kaunas). 2019;55(11):721.
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III. ADR VÀ HƯỚNG XỬ TRÍ
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III. ADR VÀ HƯỚNG XỬ TRÍ

1. TỔN THƯƠNG CƠ

Bệnh cơ đặc trưng bởi tình trạng yếu và đau

cơ không rõ nguyên nhân và mức creatine

kinase cao gấp 10 lần giới hạn bình

thường.

Tiêu cơ vân là một hội chứng nặng, với

creatine kinase tăng cao có thể gấp 40 lần

giới hạn bình thường, có thể gây tử vong.

Các ADR xuất hiện thường xuyên hơn ở

những người lớn tuổi và ở những bệnh

nhân có bệnh lý đi kèm như suy gan, suy

thận, bệnh cơ từ trước, suy giáp, đái tháo

đường, ...

Horodinschi RN, Stanescu AMA, Bratu OG, Pantea Stoian A, Radavoi DG, Diaconu CC. 

Treatment with Statins in Elderly Patients. Medicina (Kaunas). 2019;55(11):721.
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1. TỔN THƯƠNG CƠ

Horodinschi RN, Stanescu AMA, Bratu OG, Pantea Stoian A, Radavoi DG, Diaconu CC. 

Treatment with Statins in Elderly Patients. Medicina (Kaunas). 2019;55(11):721.

III. ADR VÀ HƯỚNG XỬ TRÍ

Nên ngừng sử dụng statin ngay lập tức nếu CK cao hơn 10 lần

giới hạn trên của mức bình thường hoặc hơn 5 lần ở bệnh nhân

nguy kịch.

Nếu CK từ 3 - 4 lần giới hạn trên và các triệu chứng nhẹ, có thể

tiếp tục liệu pháp, nhưng phải kiểm tra mức CK sau vài ngày.

10

3 - 4

Không dung nạp
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2. TĂNG MEN GAN

Horodinschi RN, Stanescu AMA, Bratu OG, Pantea Stoian A, Radavoi DG, Diaconu CC. 

Treatment with Statins in Elderly Patients. Medicina (Kaunas). 2019;55(11):721.

III. ADR VÀ HƯỚNG XỬ TRÍ

Tăng nhẹ AST máu gặp ở 0,5-2% bệnh nhân sử dụng statin, chủ yếu statin mạnh, liều cao,

trong 3 tháng đầu.

Tăng AST máu không phản ánh tổn thương hủy tế bào thực sự, ít tiến triển gây ảnh hưởng

đến chức năng gan → không có khuyến cáo theo dõi định kỳ AST ở bệnh nhân sử dụng

statin kéo dài không triệu chứng.

Xét nghiệm AST nên được tiến hành một lần duy nhất sau 8 – 12 tuần kể từ khi bắt

đầu/nâng liều statin. Nếu thấy tổn thương gan mà không tìm thấy nguyên nhân khác, giảm

liều hoặc đổi thuốc.
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3. STATIN VÀ ĐÁI THÁO ĐƯỜNG

III. ADR VÀ HƯỚNG XỬ TRÍ

Sattar N, Preiss D, Murray HM, et al. Lancet. 2010;375(9716):735-742. 

Figure: Association between different statins and development of diabetes 

Phân tích tổng hợp 13 nghiên cứu lớn

trên 91140 bệnh nhân cho thấy statin

tăng 9% nguy cơ ĐTĐ type II có ý

nghĩa thống kê. Nguy cơ tăng cao hơn

ở nhóm người cao tuổi.

Statins and risk of incident diabetes:

a collaborative meta-analysis of

randomised statin trials
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3. STATIN VÀ ĐÁI THÁO ĐƯỜNG

III. ADR VÀ HƯỚNG XỬ TRÍ

Statin

Chẹn kênh

canci type L

Giảm hình thành

ATP
Giảm GLUT-4 Giảm Adiponectin

Giảm khả năng

gắng sức

Giảm tiết insulin
Giảm nhạy cảm

với insulin

Đái tháo đường

Type 2

Aiman U, Najmi A, Khan RA. Statin induced diabetes and its clinical 

implications. J Pharmacol Pharmacother. 2014;5(3):181-185.
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Cần xem xét các yếu tố nguy cơ dẫn đến đái tháo đường như: gan nhiễm mỡ,…

Và phòng tránh các yếu tố tiền đái tháo đường: Thừa cân, hút thuốc lá, lười vận động, ăn uống,...

3. STATIN VÀ ĐÁI THÁO ĐƯỜNG

III. ADR VÀ HƯỚNG XỬ TRÍ

KẾT LUẬN:

• Statin có liên quan đến tăng tỷ lệ đái tháo đường mới

xuất hiện, thường gặp ở người cao tuổi, đặc biệt là

phụ nữ.

• Statin chỉ làm tăng một phần nhỏ nguy cơ mắc mới

đái tháo đường, đặc biệt ở những bệnh nhân đã có

nhiều yếu tố nguy cơ.

• FDA cho rằng lợi ích dự phòng và giảm biến cố tim

mạch của statin vượt xa nguy cơ, không nên ngừng

điều trị statin ở những bệnh nhân mắc bệnh đái tháo

đường từ trước hoặc mới được chẩn đoán.

Horodinschi RN, Stanescu AMA, Bratu OG, Pantea Stoian A, Radavoi DG, Diaconu CC. 

Treatment with Statins in Elderly Patients. Medicina (Kaunas). 2019;55(11):721.
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3. STATIN VÀ ĐÁI THÁO ĐƯỜNG

III. ADR VÀ HƯỚNG XỬ TRÍ

Figure: Percent change in high-density lipoprotein cholesterol levels over 

the course of the study. 

Pitavastatin làm giảm nguy cơ mắc đái tháo

đường khởi phát so với atorvastatin và

rosuvastatin.[1]

Pitavastatin liều từ 2-4mg hạ LDL-C gần 50%,

tăng HDL-C hơn các nhóm khác.[2]

Nếu bệnh nhân gặp các ADR về cơ do liều sử

dụng hay nguy cơ đái tháo đường, Pitavastatin

có thể được cân nhắc.

[1]. Liu WT, Lin C, Tsai MC, et al. Effects of Pitavastatin, Atorvastatin, and Rosuvastatin on the Risk 

of New-Onset Diabetes Mellitus: A Single-Center Cohort Study. Biomedicines. 2020;8(11):499.

[2]. Sasaki J, Ikeda Y, Kuribayashi T, et al. Clin Ther. 2008;30(6):1089-1101. 
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IV. TỔNG KẾT
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Điều trị bằng statin được khuyến cáo cho những bệnh nhân cao tuổi mắc ASCVD tương tự những

bệnh nhân trẻ tuổi.

Các ADR cần lưu ý: Bệnh cơ, tăng men gan và nguy cơ đái tháo đường. Pitavastatin nên được

cân nhắc ở bệnh nhân nguy cơ đái tháo đường.

IV. TỔNG KẾT

Điều trị bằng statin được khuyến cáo để dự phòng tiên phát, theo mức độ rủi ro, ở người lớn tuổi

≤ 75 tuổi. Người > 75 tuổi có thể được xem xét, nếu có nguy cơ cao hoặc rất cao.

Dựa vào phân tầng nguy cơ, mức LDL ban đầu, bệnh lý nền và nguy cơ tương tác thuốc để đưa

ra LDL-C mục tiêu phù hợp.

Statin được bắt đầu với liều thấp nếu có suy thận đáng kể. Atorvastatin được ưu tiên ở bệnh

nhân CKD. Không khuyến cáo sử dụng statin thường quy ở bệnh nhân suy tim.
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