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Souhrn: Dyslipidemie (DLP) predstavuje nejvyznamnéjsi rizikovy faktor kardiovaskularnich onemocnéni (KVO). Diabetes mellitus
(DM) je také povazovan za silny ukazatel rizika KVO, a proto je v riiznych systémech odhadu globalniho kardiovaskularniho (KV)
rizika kladen na roveri sekundarni prevence KVO. A konecné nejnovéji zmiriovanym rizikem manifestace KVO se stdva i onemoc-
nénfi ledvin. Podle nékterych doporuceni jsou nemocni s onemocnénim ledvin stejné rizikovi jako pacienti s manifestni ICHS (nebo
jinou manifestaci aterosklerdzy) a pacienti s DM. Toto sdéleni si neklade ndroky na ¥eseni slozitého vztahu DLP, DM a nefropatii.
Chce jen upozornit na to, Ze se jedna o problematiku Zivou, vyznamnou, kterd se postupné dostava do centra pozornosti. V prvni
¢asti je diskutovana predevsim diabetickd DLP a moznosti jejiho ovlivnéni. V dalsi ¢asti pak otdzka DLP u onemocnéni ledvin, jeji ri-
zikovosti, moznosti ovlivnéni a posléze i vysledky prvnich intervenénich studii. Ty se zabyvaly jednak vlivem |écby hypolipidemiky
na KV riziko nemocnych, jednak podilem hypolipidemik na zlep3enf ¢ udrzenf renalnich funkci, nebo jaky je jejich vliv na markery
rendlniho postizeni.
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Diabetes, dyslipidaemia and kidney diseases

Summary: Dyslipidemia (DLP) is the most significant risk factor for cardiovascular diseases (CVD). Similarly, the relevance of dia-
betes mellitus (DM) as a CVD risk indicator is so high that it is attributed the same significance as the secondary prevention of CVD
in different systems of global cardiovascular risk assessment. Most recently, also kidney disorders have been increasingly referred to
as a risk factor for the manifestation of CVD. According to some guidelines, patients with kidney disorders are at the same risk as
the patients with manifest IHD (or another manifestation of atherosclerosis), and patients with DM. This paper does not pretend
to resolve the complex relationship between DLP, DM and nephropathy. Its sole objective is to bring attention to the fact that it is
a relevant and significant issue which is gradually becoming a central point of attention. The first part of the article deals primarily
with diabetic DLP and the different options for its management. The second part deals with the role of DLP in kidney disorders, the
risk it represents and the options for its management, as well as with the results of the first intervention studies. The studies focused
on the effect of hypolipidemic therapy on CV risk of patients on the one hand and, on the other hand, on the way hypolipidemic
drugs contribute to the improvement or sustaining of renal functions, or on their influence on renal disease markers.
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Lipidy jako rizikovy faktor
kardiovaskuldrnich

onemocnéni - jak je to u DM

a metabolického syndromu?
Vyznam dyslipidemie (DLP) a hyperli-
poproteinemie (HLP) spociva prede-
véim v tom, Ze jsou vyznamnymi riziko-
vymi faktory (RF) kardiovaskuldrnich
onemocnéni (KVO). O dominantnim
DLP postaveni mezi rizikovymi faktory
svéddi vysledek INTERHEART study [1].

Tato studie zasadila velkou rdnu sta-

lym ,,hledacim® novych, zajimavych
rizikovych faktord. Pres 90 % KV pfi-
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hod je totiz mozno predikovat na za-
kladé téch klasickych, viéem zndmych
rizikovych faktor(i: DLP, hypertenze,
DM a kourenf cigaret. Pfitom pravé
DLP hréla zcela dominantni dlohu.
| kdyz byla v INTERHEART studii HLP
reprezentovana pomérem ApoB/
ApoAl (ktery bychom mohli pro sro-
zumitelnost preloZit jako pomér LDL/
HDL), je stdle povazovan za zakladni
lipidovy rizikovy faktor LDL-cholesterol.
Ten v3ak sdm o sobé nebyvd u DM
a metabolického syndromu vyznam-
néji zvySen. Jak je to tedy s rizikovosti
diabetické DLP?

Diabeticka DLP jako
rizikovy faktor KVO
Diabetickou DLP mtZeme charakteri-
zovat jako DLP s hypertriglyceridemif,
nizkym HDL-cholesterolem, zvySenou
koncentraci apolipoproteinu B (v bu-
doucnu bude tfeba se zaméfit na méreni
hladiny apolipoproteinu B), vyskytem
malych denznich LDL-¢astic (tab. 1).
Dyslipidemie pfi metabolickém syn-
dromu a diabetu miZze byt potenco-
vdna tim, Ze ma pacient genetickou
vlohu, familiarni kombinovanou hy-
perlipidemii nebo familiarni hyperti-
glyceridemii (FCH, FHTG). Pokud se
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Tab. 1. Diabetickd dyslipidemie.

* hypertriglyceridemie

¢ nizky HDL-cholesterol

* zvySeny apolipoprotein B

* malé denzni LDL ¢astice

¢ postprandialni hyperlipidemie

nékdy hovoii o preventivnim dcinku
piti malého mnozstvi alkoholu pro roz-
voj kardiovaskuldrnich onemocnéni,
rozhodné to neplati pro nemocné
s diabetickou DLP s hypertriglyceri-
demif. Vyznam pro potencovani DLP
ma hypotyredza a zajimavé je, Ze v dia-
betické populaci je t€Z8i u Zen nez
u muzd.

LDL ¢&éstice nejsou jednotnou po-
pulaci. Mdme malé denzni, vysoce ate-
rogenni a lehké LDL ¢&astice [Dense
LDL I1I, denzity 1,04-1,06 kg/I (26 nm),
Intermediate LDL Il, denzity 1,03 az
1,04 kg/l (26,6 nm), Light LDL I,
denzity 1,02-1,03 kg/I (17 nm)].

Vyskyt malych denznich ¢astic maze
nékdy komplikovat odhad rizika u ne-
mocnych s DM. Ti mohou byt ve vy-
sokém riziku KVO navzdory ,,normdlni“
celkové hladiné LDL (schéma 1).
Obecné je akceptovdn fakt, Ze diabe-
tickd DLP, respektive riziko DM je z hle-
diska KVO extremné vysoké [2-4].

Apolipoprotein B, majoritni apoli-
poprotein céstic LDL, je zastoupen
stejné v malé denzni ¢éstici i ve velké.
Mdame-li hodné malych denznich ¢as-
tic, p¥i stejné koncentraci LDL-chole-
sterolu celkové, mame zvysené riziko.
Jedinym rozdilem bude apolipopro-
tein B (graf 1). Pravé proto bude uzi-
teéné, podari-li se rozsitit paletu vy-
Setfovacich metod o dostupné a nikte-
rak ndkladné vySetfeni apoB i v Sirsi
klinické praxi.

Ischemickou chorobu srde¢ni nacha-
zime u osob, které maji malé denznf
Céstice a zvy$ené koncentrace apolipo-
proteinu B.

Zastoupeni malych denznich LDL ¢as-
tic nezdvisi na celkové hladiné LDL-cho-
lesterolu, naproti tomu je velice zavisla
na hladiné triglyceridti - malé denzni
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Upraveno podle [11,12,13].

Schéma 1. ,Normalni“ hladiny LDL-C u DM mohou byt zavadéjici...
Malé denzni ¢astice LDL-C vykazuji vy$si aterogenicitu.

riziko vyskytu ICHS

apoB
> 120 mg/dl
W <120 mg/dl

>256,4 A

nejvétsi pramér ¢astic LDL

>256,4 R

Citovdno podle [14].

Graf 1. Riziko vyskytu ICHS v zavislosti na koncentraci apo B a nejvétsim pr-

méru &astic LDL.

studie (vSichni)

lék (diabetici)

primdrni prevence
HPS simvastatin

ASCOT atorvastatin
sekundarni prevence

4S simvastatin
4S Reanalysis simvastatin
CARE pravastatin
GREACE atorvastatin
HPS simvastatin

Tab. 2. Uéinnost vybranych statind u diabetikd.

redukce rizika KVO  redukce rizika KVO

24 33 (p = 0,0003)
20 23 (p = 0,036)
32 55 (p = 0,002)
32 42 (p = 0,001)
23 25 (p = 0,05)

51 58 (p < 0,0001)
24 12 (p < 0,05)

Céstice se vyskytuji pravé u nemocnych
s hypertriglyceridemif, vyrazné se zvy-
Suje od koncentrace triglyceridii od
1,5-1,7 mmol/I [5].

Terapie DLP u diabetika
Lé¢ba diabetické dyslipidemie je jak
nefarmakologicka - dieta, pohyb a opa-

tien{ proti koufent, tak farmakologicka.
U nefarmakologické [é¢by je podstatny
pokles télesné hmotnosti. Neni ddle-
zité mitit na cilové hodnoty neredlné
pro nase pacienty, ale je tfeba védét,
Ze snizeni vdhy o 10 % vede ke 30%
snizeni abdomindlniho visceralniho
tuku, coz povede k vyraznému snizenf
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kardiovaskuldrniho rizika. Velkou roli
bude hrat i normalizace lipidd.

Z farmakologickych pfipravkd po-
uzivdme nejcastéji statiny a fibraty.
U statind se opirdme o subanalyzy
nékterych studif (tab. 2). At jiz Slo
o Heart Protection Study, ASCOT, 4S
¢ dalsi studie s atorvastatinem, sim-
vastatinem i pravastatinem, vidime,
Ze diabetici maji z 1é¢by minimdlné
stejny prospéch jako nediabetici.

Prvni studii u diabetik(i byla studie
CARDS. U 3 000 nemocnych (2 838)
(graf 2) bylo podavano 10 mg ator-
vastatinu. Nemocni neméli dramaticky
zvy$ené hodnoty lipidd, celkovy cho-
lesterol 5,35 mmol/Il, LDL-cholesterol
3 mmol/l, HDL-cholesterol 1,4 mmol/I.
Cilové hodnoty LDL-cholesterolu
pod 2,5 dosahlo 75 % pacientti a do-
konce 25 % pacientli mélo LDL-cho-
lesterol pod hodnotou 2 mmol/I.

Ve studii CARDS bylo prokazano,
Ze atorvastatin v ddvce 10 mg redu-
koval zdvazné kardiovaskularni pf¥i-
hody o 37 %, cévni mozkové pfihody
0 48 % a celkovou mortalitu o 27 %.
Jde jisté o padny diivod pro lécbu
diabetikd statinem.

Jak je to s ucinky fibratd? Fibraty
ovliviiuji aktivitu PPAR receptord.
Zvysuji koncentraci apolipoproteinu Al,
tim zvy3uji koncentraci HDL-choles-
terolu. Snizuji apolipoprotein CllI,
tim snizuji koncentraci triglycerid(
a zvétsuji velikost LDL &astic. ZvySuji
aktivitu lipoproteinové lipazy, coz ve-
de ke snizeni koncentrace triglycerid(
a zvySeni koncentrace HDL-choleste-
rolu. Zvy3end aktivita lipoproteinové
lipazy zlepsuje postprandialni lipemii.

Fenofibrat byl u diabetikli poprvé
studovan v mensi studii DAIS. ]de
o angiograficky dokumentovanou
studii.

Studie DAIS, angiograficky dokumen-
tovand, ukdzala u 418 nemocnych
nasledujici vysledky. Z hlediska kardio-
vaskularnich p¥ihod doslo k 23% re-
dukei (dmrti, infarkt myokardu, PTCA,
chirurgické revaskularizace). Nicméné
$lo o malou studii.
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Relativni redukee rizika 37 % (95% Cl: 17-52)

p = 0,001
& placebo
by 127 p¥ihod
< 104 ,
-2 atorvastatin
IS 83 pfihod
.
>
£
=
0 T T T T T
0 1 2 3 4 4,75  roky
placebo 1410 1351 1306 1022 651 305
atorva 1428 1392 1361 1074 694 328
Citovdno podle [15].

Graf 2. Vliv atorvastatinu na primarni ,,end point“: zdvazné KV pfihody
véetné cévni mozkové prihody studie CARDS.

Tab. 3. Redukce KV pfihod.
DLP

TG (2 2,3 mmol/l)
nizky HDL-C*
TG 22,3 mmol/l plus nizky HDL-C

*M < 1,03 mmol/I; F < 1,29 mmol/|

relativni éetnost éetnost
riziko vyskytu vyskytu

(NNT) placebo placebo
0,76 (26,3) (17,2) (13,4)
0,85 (47,6) (15,1) (13,0)
0,74 (23,3) (17,8) (13,5)

Ve studii FIELD (The Fenofibrate
Intervention and Event Lowering in
Diabetes) se badatelé zamé¥ili na
Ucinky pFidani fenofibratu k zavedené
lécbé diabetikd, u kterych vsak nebyla
indikovdna v dobé zarazeni do studie
hypolipidemickd terapie. Do studie
bylo zatazeno témér 10 000 nemoc-
nych, rozdélenych do 2 vétvi: fenofi-
bratové (200 mg denné) a placebové
[6]. Béhem studie bylo mozno pridat
nemocnym dalsi, studii nesledovanou
hypolipidemickou lécbu vcetné statini,
které pak uzivala vice nez 1/3 nemoc-
nych v placebové vétvi (2krét vice nez
ve vétvi fenofibratové). Primarni cilovy
parametr (4mrti na ICHS a nefatalni
infarkt myokardu) se snizil statisticky
nevyznamné o 11 %, viechny kardio-
vaskularni ptithody poklesly o 11 %,
statisticky vyznamné (p < 0,035). Tento
pokles viech kardiovaskularnich p¥i-

hod byl v souvislosti predevsim s vy-
znamnym sniZzenim revaskularizaci
021% (p <0,003).

Fibraty nejsou statiny a nemaji tak
vyznamny kardioprotektivni potencial.
Fibraty mohou k zavedené |é¢bé sta-
tiny prinést dalsi aditivni tcinek, pro
kombinaéni [é¢bu statinem a fibratem
tedy dlvody jsou. Predevsim by tato
kombinace byla uZite¢nd asi u pacient(
s kombinaci nizkého HDL-choleste-
rolu a vysoké hladiny triglyceridd. Ve
studii FIELD nebyla zaznamendéna je-
dind myopatie.

Studie FIELD byla mnohymi kritizo-
vana predeviim pro zarazeni ne zcela
vhodné skupiny nemocnych. Teprve
pozdéjsi analyzy prokdzaly, Ze skute¢ny
profit méli ve studii skute¢né ti, u kte-
rych to bylo Ize ocekdvat, tedy pa-
cienti s nizkym HDL-cholesterolem,
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albuminurie p = 0,002

retinopatie RN 30 %

15%

amputace p = 0,04 RV
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Citovdno podle [16].

Graf 3. FIELD: Dikazy pro ovlivnéni mikrovaskuldrnich komplikaci DM.
Ucinky nezavislé na stupni glykemické kontroly (HbA,,), soucasné podavané

1é¢bé nebo snizeni krevniho tlaku!

zvySenymi triglyceridy a vibec typic-
kou diabetickou DLP (tab. 3).
Statistické vyznamnosti doséhla re-
dukce mikrovaskularnich komplikacf
diabetu, poklesl pocet laserovych oset-
feni retinopatii [7] a v aktivné lécené
skupiné byl i vyznamné nizsi vyskyt
mikroalbuminurie (graf 3). A na tomto
misté bychom se vlastné mohli zasta-
vit a od problematiky diabetické DLP

prejit k onemocnéni ledvin, kterd
ostatné velmi ¢asto s DM a potazmo
i s DLP (a negativni KV progndzou)
souvisi.

DLP a onemocnéni ledvin

Onemocnént ledvin je vyznamnym ri-
zikovym faktorem KVO, predc¢asné ma-
nifestace ICHS a dalSich aterosklero-
tickych onemocnéni. Pfed¢asnd ma-

nifestace ICHS je hlavni pfic¢inou
uamrti u pacient( po transplantaci led-
vin. Rovnéz dialyzovani nemocni maji
dramaticky vy$si mortalitu na KVO ve
srovnani s béznou populaci (graf 4).

Dokonce jiz mirnd az stiedni re-
nalnfi insuficience je spojena se zvy3e-
nim kardiovaskularni morbidity a mor-
tality (graf 5).

Co se podili na zvySeném kardio-
vaskuldrnim riziku nemocnych s nefro-
logickym onemocnénim? Jisté je to
pFicin vice. Z hlavnich jmenujme arte-
ridIni hypertenzi, dyslipidemii, mozna
i hyperhomocysteinemii, fibrinogen,
akcelerovany zanét, malnutrici, hyper-
fosfatemii, oxida¢ni stres a dalsi. DLP
u nefropatii ma podobny charakter
jako DLP u DM, s vysokou koncen-
traci apoB a zvySenym zastoupenim
»malych denznich LDL*.

Z hlediska ovlivnéni DLP - zlepsenf
progndzy a kardiovaskularniho rizika
nemame zdaleka tolik pozitivnich du-
kazd jako u obecné populace nebo
u diabetikd. U nemocnych po trans-
plantaci ledviny byla provedena stu-
die ALERT. V této studii vedla léc¢ba
fluvastatinem ke snizeni kardidlniho

FOO —rverreeemerrmrreee e

25-34  35-44 45-54

55-64 65-74 75-74 >85

vék (roky)

Mortalita dialyzovanych pacientt
je ve srovnani s béznou populaci

vy,

dramaticky vyssi.

¢ernodska populace
bélosska populace
Zeny

muzi

dialyzovani pacienti

== bézna populace

Citovdno dle [15]

Graf 4. Ro¢ni kardiovaskularni mortalita (%) u dialyzovanych pacientl a v bézné populaci.
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Primarni vysledek
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Graf 5. Jiz mirnd az stfedni rendlni insuficience je spojena se zvySenou kardiovaskuldrni morbiditou a mortalitou.

Studie HOPE. Citovdno podle [17].

umrti a infarktu myokardu o 35 % za
snizeni LDL-cholesterolu 0 32 % (graf 6).

Ve studii ,,4D“ bylo 1 200 diabetikd
2. typu ve véku 18-80 let, lé¢enych he-
modialyzou (HD) < 2 roky, s LDL-cho-
lesterolem 2,1-4,9 mmol/| a triglyce-
ridy < 11,4 mmol/l randomizovano
k lécbé atorvastatinem (20 mg) nebo
placebem se stfredni dobou sledovani
asi 2,5 roku [9]. Primarni parametr
byla kardiovaskuldrni smrt, sekundarni
parametry byly celkovd mortalita, ne-
fatalni kardiovaskularni p¥ihody, ce-
rebrobaskularni pfthody a stfedni pro-
centudlni zména lipidd proti vstupnf
hodnoté. Zavéry muzeme shrnout
nasledovné:

Pramérny vék pacientl byl 65,7 let,
BMI 27, HbA,_ 6,8 %, albumin 38 g/,
Hb 109 g/I, TK 145/76 mm Hg, 17 %
pacient(l bylo po IM, 30 % mélo ICHS,
35 % srdeéni selhani NYHA [1I-lll,
CMP prodélalo 18 %, ICHDK mélo
44 %, 50 % pacientt uzivalo ACEl a 50 %
pacient(l uZivalo antiagregancia.

U pacientdl |écenych atorvastatinem
klesl celkovy cholesterol z 5,63 na
3,9 mmol/l, LDL-cholesterol 23,18 na

Vnit¥ Lék 2008; 54(5): 511-517
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Graf 6. Kumulativni incidence srde¢ni smrti ve studii ALERT. Citovano podle

[18].

1,89 mmol/|, triglyceridy klesly z 3,17 na
2,91 mmol/l, u pacient( lé¢enych pla-
cebem se srovnatelné vstupni para-
metry béhem sledovani nezménily.

Primdrni parametr - kardiovasku-
larni smrt se béhem 5,5 roku snizil
nevyznamné o 8 %, viechny kardialn{
prihody klesly vyznamné o 18 %, ce-
rebrovaskularni ptrihody stouply ne-
vyznamné o 33 %.

Lécba byla bezpecna, vyznamny vze-
stup CK byl zaznamendn jen u néko-
lika nemocnych, rabdomyolyza nebyla
zaznamenana viibec.

Na presvédcivéjsi vysledky si (snad)
pockdme do zvetejnéni dalsich studii -
studie AURORA (rosuvastatin) a stu-
die SHARP (kombinace ezetimib +
simvastatin).
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Schéma 2. Farmakologicka
lé¢ba DLP pfi DM.

Snizit LDL-C

(apoB, ,,small dense“, pocet éastic)
* statin

* ezetimibe

* pryskyfice

Zvysit HDL-C

° niacin

* fibrat

* rimonabant

Snizit TG

* optimdlni kompenzace glykemie
* fibrat, niacin ®-3 mastné kyseliny
* rimonabant

Schéma 3. Farmakologicka lé¢ba
diabetické DLP- kombinace.

Snizit LDL-C
* statin + ezetimib
* statin + pryskyfice

* (statin + niacin)

Zvysit HDL-C

° niacin + statin

e fibrat (niacin) + statin
(rimonabant)

Snizit TG

* optimalni kompenzace glykemie -
antidiabetika (metformin) +
hypolipidemika, rimonabant

« fibrat, niacin -3 mastné kyseliny,
(statiny) v kombinaci

Vysledky studii, které sledovaly moz-
nost ovlivnéni renalni funkce hypolipi-
demickou lé¢bou statiny i fibraty, prece
jen néjaké pozitivni vysledky pfinesly.
Tonelli sledoval vliv lécby pravastati-
nem na renalni funkce u pacientl se
stiednf chronickou renalnf insuficienct
a kardiovaskularnim onemocnénim.
4159 pacienttl po IM, se sérovym cho-
lesterolem < 6,3 mmol/l randomizo-
vanych k [é¢bé pravastatinem nebo
placebem (studie CARE) bylo rozdé-
leno podle kalkulované glomerularni
filtrace. U celé skupiny pacientt s GF
< 60 ml/min nebyl zjistén vyznamny
vliv pravastinu na progresi chronické
rendlni insuficience. U pacientd s GF
< 50 ml/min ale byla rychlost progre-
se chronické rendlnf insuficience u pa-
cientll léCenych pravastatinem vy-
znamné nizsf nez u pacientd lécenych
placebem.

V daldf studii pak byl na mensim
poctu nemocnych ovéfovén vliv ator-
vastatinu. 56 proteinurickych pacient(
s CHRI bylo randomizovano k ro¢nf
|é¢bé atorvastatinem nebo placebem.
Vsichni pacienti byli soucasné léceni
ACEl nebo AlIA. Proteinurie klesla
a GF zGstala stabilnf u pacientd léce-
nych atorvastatinem, u pacient( |éce-
nych placebem se proteinurie nezmé-
nila a doslo k poklesu GF. Atorvastatin
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snizil rychlost progrese CHRI u pa-
cientl lé¢enych ACEI nebo AllA.
Obdobna data ziskal pro fibraty
(gemfibrozil), subanalyzou studie VA-
-HIT opét Tonelli. 2 531 pacientd s is-
chemickou chorobou srde¢ni, HDL-cho-
lesterol < 1,0 mmol/l a LDL-choleste-
rol < 3,6 mmol/| bylo randomizovéno
k lécbé gemfibrozilem nebo placebem
(studie VA-HIT). 1 046 pacientd mé-
lo clearance kreatininu < 75 ml/min
(30-75 ml/min). Gemfibrozil snizil
(u celé sledované populace) incidenci
primarniho sledovaného parametru
(fatdIniho nebo nefatdlniho infarktu
myokardu) o 27 %. U pacient(i s CHRI
snizil gemfibrozil riziko fatdlniho a ne-
fatdlniho infarktu myokardu a cévni
mozkové ptihody o 26 %, neovlivnil
ale celkovou mortalitu a potfebu ko-
ronarnich revaskularizaci. Vyskyt ne-
zadoucich ucinkd byl stejny u pacientd
lé¢enych gemfibrozilem i placebem,
u pacientd lécenych gemfibrozilem
ale doslo castéji k trvalému vzestupu
sérového kreatininu (5,9 vs 2,8 %).
Analyza byla provedena u podskupiny
399 pacientd, kteti méli vstupni kal-
kulovanou glomerularni filtraci 30 az
59 ml/min a u kterych byly dostupné
v priibéhu 5Sletého sledovani opako-
vané hodnoty sérového kreatininu.
Rychlost ztraty glomeruldrni filtrace
se mezi pacienty [é¢enymi gemfibro-

zilem a placebem nelidila, a to ani
v podskupinach nemocnych definova-
nych dle hladin sérovych lipidd, vstupni
rendlni funkce, pfitomnosti diabetu
¢i metabolického syndromu, ato i po
vyloucen( 5 pacient( se vzestupem CK,
u kterych mohl byt akutni vzestup sé-
rového kreatininu disledkem rabdo-
myolyzy. Ve vyskytu trvalého zvySeni
sérového kreatininu se pacienti lé¢enf
gemfibrozilem a placebem nelisili.

Pro fenofibrat jsou podobna data
dostupna ze subanalyzy studie DAIS.
Mikroalbuminurie byla mérena v ro¢-
nich intervalech u 314 pacientt s dia-
betem 2. typu, ktefi byli randomizo-
vani k 1é¢bé fenofibratem nebo pla-
cebem. 214 pacientd mélo vstupné
normoalbuminurii, 97 pacientd bylo
mikroalbuminurickych. V prabéhu
sledovan( (stfedni doba 38 meésic(i)
doslo k progresi albuminurie u 18 %
pacientl lécenych placebem, ale jen
u 8 % pacient( |é¢enych fenofibratem.
Na tomto efektu se podilelo zejména
niZsi riziko progrese normoalbuminu-
rie do mikroalbuminurie (20/113 vs
3/101, p < 0,001).

Vyznam hypolipidemické |é¢by je
u nemocnych s rendlnim onemocné-
nim v soucasné dobé ovéfovan v fadé
studii. U diabetikd jiz vime, Ze pro-
gnézu lze hypolipidemickou lé¢bou
vyznamné zlepsit.

Pokusme se na zavér shrnout lécbu
diabetické DLP (schéma 2):

Hlavnim cilem je LDL-cholesterol.
Budeme jej ovliviiovat pfedevsim sta-
tiny nebo kombinacf statiny + ezeti-
mib. Dal$im cilem je zvysit HDL-cho-
lesterol, uZijeme pFedeviim niacin
(v kombinaci s laropiprantem k blo-
kaci nezadoucich dcinkd), ev. fibrat.
Daéle je tfeba snizit triglyceridy. Opti-
malni kompenzaci glykemie, stale platf
také indikace fibrath, dale niacin
a w-3mastné kyseliny. Podstatny je
fakt, Ze budoucnost pat# kombinaéni
[é¢bé (schéma 3).

U diabetické dyslipidemie budeme
kombinovat ke snizeni LDL-choleste-
rolu statin s ezetimibem, statin s prys-
kyFici, ev. statin s niacinem. Ke zvySen{
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Uéinn4 latka 60-90
atorvastatin ne
cerivastatin ne
fluvastatin ?
lovastatin ne
pravastatin ne
simvastatin ?
kyselina nikotinova ne
cholestipol ne
cholestyramin ne
colesevelam ne
bezafibrit 1k 50%
clofibrat 1k 50%
ciprofibrat ?
fenofibrat 1k 50%
gemfibrozil ne

Tab. 4. Hypolipidemika - davkovani pfi snizené rendlni funkci.

15-59 <15
ne ne

d k 50% 1k 50%
? ?

4k 50% 1k 50%
ne ne
? ?
ne 1k 50%
ne ne
ne ne
ne ne

1 k25% zabranit

I k25% zabranit
? ?

4 k25% zabrénit
ne ne

Poznamky

stazeno americkym Uradem
pro kontrolu lé¢iv a potravin

34 % vylu¢ovano ledvinami
neni absorbovén
neni absorbovan
nenf absorbovén

muze T sérovy kreatin
muze T sérovy kreatin
muze T sérovy kreatin
maze T sérovy kreatin
muze T sérovy kreatin

HDL-cholesterolu se bude poddvat
nejcastéji fibrat nebo niacin a ve vét-
8iné ptipadu jej budeme kombinovat
se statinem. Ke snizen triglyceridd bu-
deme kombinovat antidiabetika, hy-
polipidemika; fibrat, statin, niacin
i ®-3mastné kyseliny.

U nemocnych s rendlnf insuficienci
je treba redukovat davky nékterych hy-
polipidemik. Zakladni informace nam
poskytne tab. 4.

Prace byla podpotena grantem NB 7392-3
IGA MZ CR.
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