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Sthrn: Celosvetovo je akceptovany princip ciefovych hodnét lipidov, ktoré treba v primédrnej a sekundarnej prevencii dosahovat. Na-
priek komplexnej a cielenej starostlivosti (cielové hodnoty LDL-cholesterolu, krvného tlaku a glykémif) zostdvaju pacienti s ate-
rogénnou dyslipidémiou (DLP) (vysoké triacylglyceroly, nizky HDL-cholesterol, vysoky apolipoprotein B a malé denzné LDL castice),
ktora je beznd u pacientov s diabetes mellitus (DM), metabolickym syndrémom alebo kardiovaskuldrnymi ochoreniami (KVO), vy-
staveni vysokému riziku kardiovaskuldrnych prihod a mikrovaskuldrnych komplikacii. Statinova lie¢ba dplne neodstrani vasku-
larne riziko spojené s vysokymi triacylglycerolmi (TG) a nizkymi hladinami HDL-cholesterolu (HDL-C). Ako ukazala naposledy pu-
blikovana 3tidia ACCORD lipid, lipidy-modifikujtci tGéinok fenofibratu, méze mat vyznam v kombindcii so statinom len u presne
definovanej skupiny pacientov s vysokym kardiometabolickym rizikom. U¢innost tejto kombinacie na klinické prihody vak zatial nie je
zndma.
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The significance of fenofibrate in the therapy of atherogenic dyslipoproteinaemia

Summary: There are accepted the lipid levels goals in all world, which are needed to achievement in primary and secondary preven-
tion. Despite efficacy of current standards of care (including achievement of LDL-C, blood pressure and blood sugar goals), patients
with atherogenic dyslipidemia (DLP) (high TG levels, low HDL-C, high apolipoprotein B and small dense LDL-particles), which is
common in patients with diabetes melitus (DM), metabolic syndrome or cardiovascular diseases (KVD), remain exposed to a high
residual risk of major cardiovascular events and microvascular complications. Statin therapy does not adequately address vascu-
lar risk asociated with elevated triglycerides (TG) and low HDL-C levels. As ACCORD lipid trial last time shows, the addition of
lipid-modifying activity of fenofibrate to statin therapy benefited only certain subgroups of patients at increased cardiometabolic

risk.
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Uvod

Ischemickd choroba srdca (ICHS) je
v rozvinutych krajindch najéastejSou
pri¢inou umrti. Predpokladd sa, Ze na-
rast kardiovaskularnych (KV) ocho-
reni bude dalej pokracovat so starnu-
tim populécie. Dyslipoproteinémia je
jedna z primarnych pricin ateroskle-
rézy a KV ochorenf, a preto len t¢inné
intervencie v diagnostike a lie¢be dys-
lipoproteinémii ako integrdlna stcéast
komplexnej stratégie, mdze zabezpedit
efektivnu prevenciu kardiometabolic-
kych ochorenf [1].

Pri volbe hypolipidemika sa riadime
charakterom dyslipoproteinémie a vy-
sledkami intervenénych stidif. Najviac
dokazov pre priaznivé ovplyvnenie kar-
diovaskuldrnej morbidity a mortality
existuje pre statiny [2,3], ktoré by mali
byt u vadsiny os6b zakladom hypoli-
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pidemickej lie¢by. Fibraty sa vyuzivaju
v lie¢be izolovanej hypertriacylglycero-
lémie vacsej nez 7 mmol/l v prevencii
pankreatitidy a v kombinovanej liecbe
so statinmi k ovplyvneniu rezidudlneho
rizika, reprezentovaného zvySenim
triacylglycerolov a znizenim HDL-C [4].
Dobrym voditkom pre volbu lie¢by
mbze byt hladina apolipoproteinu B
(apo B) (u pacientov s vysokymi kon-
centrdciami apo B je vhodné zahdjit
liecbu statinmi). Kombinovand lie¢ba
statiny + fibraty predstavuje dnes pri
spravnej indikacii a aplikdcii vyznamny
spbsob lie¢by dyslipoproteinémii so
znizovanim vysokého kardiovaskular-
neho rizika. Aj ked pre kombinovanu
lie¢cbu mame zatial menej d6kazov z in-
terven¢nych $tadii, mozno predpokla-
dat priaznivy dopad na prognézu KV
ochoreni cez komplexnejsie ovplyvne-

nie lipoproteinového spektra. V stcas-
nej dobe uz prebiehajd 3tudie, ktoré
by mali efektivitu tejto kombinovane;
lie¢by v prevencii KV dokazat.

V tejto prehladovej praci zhrnieme
doterajSie vyznamné vysledky, ktoré
poukdzali, ze fenofibrat moduluje li-
poproteinové spektrum a vedie k po-
klesu aterogénnych malych denznych
LDL castic.

Lipidy - modulujtce Gcinky
fenofibratu
Tretia generacia fibratov zastipena fe-
nofibratom bola syntetizovand v roku
1975 avtom istom roku bol fenofibrat
predstaveny pre klinické pouZivanie vo
Francdzku [5].

Fibraty, a predovietkym ich zéstupca
fenofibrat, komplexne ovplyviiuju para-
metre lipidového spektra na mnohych
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gén pre lipoproteinovu lipazu
gén pre apo Al
gén pre apo All
gén pre apo ClI

gén pre transportér cholesterolu ABCA-I

gén pre receptor SR-BI

Tab. 1. Gény zasahujice do metabolizmu lipidov a lipoproteinov po aktivacii PPARa fenofibratom [7].

zlepenie postprandidlnej lipémie

zniZenie VLDL ¢astic bohatych na triacylglyceroly
zvysi sa HDL-cholesterol a reverzny transport cholesterolu
2vy8i sa HDL-cholesterol a reverzny transport cholesterolu

2vy$i sa aktivita lipoproteinovej lipazy

zlep3i sa postprandidlna lipémia, zniZenie VLDL ¢astic bohatych na triacylglyceroly
2vysi sa transport cholesterolu z vnitra buniek
periférnych tkaniv cez bunkovi membranu

na povrchu hepatocytov viaze HDL ¢astice

drovniach (napr. stimulacia aktivity li-
poproteinovej lipdzy, inhibicia aktivity
peceriovej acetyl-koenzym A reduktdzy,
ovplyvnenie expresie apolipoprotei-
nov), ale molekuldrny mechanizmus
tychto zmien dlho nebol zndmy. Zmena
nastala v roku 1990, kedy boli objavené
receptory PPAR (peroxisome prolifera-
tor-activated receptors). Jednd sa o ja-
drové receptory, ktoré existuji v troch
izoforméch - a, B (8) aleboy - a expri-
mujd sa najma v tkanivach, kde pre-
bieha katabolizmus volnych mastnych
kyselin (peceri, kostrové svaly, srdce
a oblicky), ale aj v cievhom endoteli,
hladkej svalovine ciev a penovych bun-
kach [6,7]. Vo forme dimérov sa viazu
na signalnu sekvenciu DNA a reguluju
expresiu prislusnych génov zasahuju-
cich do metabolizmu lipidov a lipopro-
teinov (tab. 1). Dochadza k zniZeniu
(apo Clll), ¢i zvyseniu (apo Al, apo All)
expresie génov pre apolipoproteiny, ku
zvyseniu oxiddcie mastnych kyselin v mi-
tochondridch peceriovych a svalovych
buniek a ku zvy3eniu aktivity lipopro-
teinovej lipazy [8]. Okrem iného fenofi-
brat zvysuje koncentraciu nedavno ob-
javeného apolipoproteinu AV [9], ktory
inhibuje de novo syntézu mastnych ky-
selin a prispieva k zniZovaniu triacylgly-
cerolov. Vysledkom tohto molekular-
neho mechanizmu st potom rozmanité
Gcinky fenofibratu na metabolizmus li-
poproteinov. V klinickych 3tddidch fe-
nofibrat znizoval hladiny TG 0 25-50%,
LDL-cholesterol (LDL-C) o 6-35%, cel-
kovy cholesterol o 15-25% a zvy3oval
hodnoty HDL-cholesterolu (HDL-C)
0 5-15% v zavislosti od vstupnych hod-
n6t TG a LDL-C[10,11]. Kvantita tychto
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zmien je individudlna a zavisi od typu
dyslipoproteinémie, pouzite] davky
lieku a compliance pacienta [7]. Feno-
fibrat aktivuje PPARa. receptory o 40%
viac ako bezafibrat alebo klofibrat [12].

Zvysenie hladin HDL-C zavisi od li-
poproteinového fenotypu a pociato¢-
nych hodnét. Fibraty zvySuju HDL-C az
0 5-10% [13]. Uloha jednotlivych sub-
populdcii HDL nie je zatial presne ob-
jasnend. Vadsina pric uvadza, Ze pro-
tektivne su velké HDL 2, ale tiez tie
Gplne najmensie diskoidné. Lie¢ba fe-
nofibratom zvySuje najmensiu HDL
3 subfrakciu, ktord je zodpovednd za
odstrariovanie cholesterolu z perifér-
nych buniek [11].

Fenofibrat zvySuje aktivitu a koncen-
traciu paraoxondzy 1 u pacientov so
znizenym HDL-C, ¢o moze vysvetfovat
acinok lie¢by na zniZzenie oxiddcie LDL
[14].

Dve velké klinické studie s gemfibro-
zilom a bezafibrdtom nepotvrdili ich
signifikantny vplyv na pokles LDL-C,
hoci redukujid LDL-C v zdvislosti od
hyperlipoproteinémie do 10-20%
[15,16]. Fenofibrat znizuje LDL-C v z&-
vislosti od jeho pociato¢nej koncentra-
cie ucinnejsie nez gemfibrozil [17].

Fibraty tiez redukujd VLDL, VLDL
remnanty a IDL pri hladovani, aj po
jedle. Obdobie po jedle ma déleZity vy-
znam pre aterogenitu u hyperlipopro-
teinemickych pacientov a tizko koreluje
s oxidativnym stresom a endotelo-
vou dysfunkciou [18]. Nedavne studie
poukazujd, Ze lie¢ba fibrdtom vedie
k 45% poklesu hypertriacylglycerolé-
mie nalaéno, aj po jedle u hypertriacyl-
glycerolemickych pacientov s meta-

bolickym syndrémom, najmé& vdaka
znizeniu velkych a strednych VLDL ¢as-
tic [19]. Apolipoprotein B ako hlavna
zlozka LDL a lipoproteinov obsahuju-
cich triacylglyceroly sa znizuje po uZi-
van( fenofibratu [20].

Tato lipidy modifikujdca aktivita na-
povedd, Ze fenofibrat je pravdepo-
dobne ucinny pri aterogénnej dyslipo-
proteinémii v rdmci diabetes mellitus
alebo metabolického syndrému, ako je
demonstrované v klinickych studidch
[19,21,22].

Fenofibrat a malé denzné

LDL ¢astice
Hypertriacylglycerolémia pri metabo-
lickom syndréme je spojend s gene-
rovanim malych denznych LDL cas-
tic. Hoci pri metabolickom syndréme
hodnoty LDL-cholesterolu byvaji oby-
¢ajne normalne alebo iba lahko zvy-
Sené, LDL castice majui abnormadlne
zloZenie a ich pocet byva zvySeny [23].
Malé LDL Il nesti menej cholesterolu
nez LDL Il a LDL I, preto pri ich zvy-
Senej koncentracii v krvi méZe byt nor-
malna koncentrdcia LDL-choleste-
rolu, ale predsa je u pacientov vysoké
kardiovaskuldrne riziko. Tieto LDL Il
st pravidelnym nalezom u pacientov
s metabolickym syndrémom a diabe-
tes mellitus 2. typu. Potvrdilo sa, ze
osoby, ktoré maju koncentraciu LDLIII
presahujicu hranicu 1,0g/l, maju vy-
soké aterogénne riziko [24].

Casto ale byva zvygeny apolipopro-
tein B (apo B), ktory je vedla bezne
stanovovanych lipidovych paramet-
rov (celkovy cholesterol, LDL-C, non
HDL-C) najpresnejsim ukazovatelom
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rizika KV ochoreni, ako ukazali viaceré
intervenéné aj prospektivne Stddie
[25]. Ak kazdad potencialne atero-
génna lipoproteinova ¢astica (VLDL,
IDL, LDL) s rozli¢cnym obsahom cho-
lesterolu obsahuje jednu molekulu
apoB, zvy3ené koncentrécie apoB s niz-
kymi hladinami celkového cholesterolu
a LDL-C méZu nepriamo odzrkadlovat
zvy$enu prevalenciu malych denznych
LDL castic [26]. Zvlast cenny je tento
ukazovatel u pacientov s hypertriacy-
Iglycerolémiou, s diabetes mellitus,
s metabolickym syndrémom a v3ade
tam, kde mozno predpokladat pritom-
nost malych denznych LDL ¢astic, ktoré
su najaterogénnejSie [27]. Koncentra-
cie apo B > 1,2 g/l st zndmkou vyrazne
zvy$eného KV rizika [4]. Stanovenie
apo B je uz bezne dostupné na vacsine
pracovisk a pomaha pri presnejSom
odhade KV rizika. Stadia Interheart na
15 000 pacientoch v 52 $tdtoch taktiez
dokdzala, Zze pomer apoB/apoAT je sil-
nym prediktorom korondrnej choroby
srdca [28].

Fenofibrat restrukturalizuje lipopro-
tefnové spektrum ako nalacno, tak aj
po jedle zo vietkych fibratov najviac.
Utlm syntézy apo ClIl a zvy3enie akti-
vity lipoproteinovej lipazy stimuldciou
PPARa. receptorov vedu k znizeniu kon-
centracie malych denznych LDL ¢astic:
su syntetizované mensie castice VLDL
chudobnejsie na apo Clll a TG a tie st
v krvnom obehu katalizované na vacsie
a menej aterogénne LDL 1 a LDL 2 [7].
Boli realizované mnohé tudie, ktoré
sledovali tcinok fenofibratu u pacien-
tov s diabetes mellitus na koncentra-
ciu lipoproteinov, ale nie na zastupe-
nie lipidov a Struktiru lipoproteinov.
Viaceré sledovania viak potvrdzuju, ze
lie¢ba fenofibratom signifikantne pod-
poruje posun od malych silne proate-
rogénnych LDL subpopulécii k velkym
LDL subpopulaciam [19,29-31], ktoré
si najmenej aterogénne, ak atero-
génne vbbec sd. Aj u pacientov bez
diabetes mellitus sa zaznamenal bene-
fit lie¢by fenofibratom na modifikaciu
aterogénneho lipoproteinového pro-
filu [32].
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Obr. 1. Aterogénna dyslipoproteinémia je asociovand s vysokym KV rizikom.

V roku 1999 bola realizovand prva
randomizovand, dvojito zaslepend
a placebom kontrolovana 3tudia
u diabetikov, ktora sledovala vplyv fe-
nofibratu na zmenu 3truktdry lipo-
proteinov [33]. 32 pacientov s diabe-
tes mellitus 2. typu uZivalo 12 tyzdriov
mikronizovany fenofibrat (Lipan-
thyl Micro®) 200 mg rano vs placebo.
Vstupné hodnoty lipidov boli v oboch
skupindch podobné, v priemere: cel-
kovy cholesterol 7,5 mmol/l, LDL-C
4,7 mmol/l, TG 3,1 mmol/l, HDL-C
1,2 mmol/l a 52% zastupenie mali
malé denzné LDL castice (LDL III)
s koncentraciou 192 mg/100 ml. LDL
subfrakcie boli sledované gradiento-
vou ultracentrifuga¢nou metédou.
Lie¢ba mikronizovanym fenofibratom
viedla k signifikantnym zmendm vo
vietkych lipoproteinovych triedach,
ale najma dokézala modifikovat ate-
rogénnu dyslipoproteinémiu u diabe-
tikov na neaterogénnu (LDL | +64%,
p < 0,05; LDL Il +53%, p < 0,05;
LDL 11l -51%, p < 0,001), &oho vy-

sledkom bolo, Zze LDL Il obsaho-
val 28% z celkového cholesterolu
(p <0,001).

S prihliadnutim na rozmanité
pleiotropné Gcinky fenofibratu a jeho
protizdpalové Gcinky spdsobené po-
klesom hs-CRP (high sensitive C reac-
tive protein) a Lp-PLA2 (s lipoprotei-
nom asociovand fosfolipaza A2), viedli
v DIACOR studii (Diabetes and Com-

bined Lipid Therapy Regimen) u pa-
cientov s DM 2. typu k redukcii vefkych
VLDL ¢astic a v mensej miere aj malych
denznych LDL ¢&astic [34,35].

Rezidudlne

kardiovaskularne riziko

Napriek komplexnej a cielenej starost-
livosti (dosiahnutie ciefovych hod-
n6t LDL-C, TG, krvného tlaku a glyké-
mif) zostdvaju pacienti s aterogénnou
dyslipoproteinémiou (obr. 1), ktora
je bezna u os6b s diabetes mellitus,
metabolickym syndrémom alebo KV
ochorenim vo vysokom makrovasku-
l&rnom a mikrovaskuldrnom riziku
[36]. KV riziko pretrvdva aj napriek
efektivnemu zniZzovaniu LDL-choleste-
rolu, ktory je primarnym ciefom hypo-
lipidemickej lie¢by [37]. V studii SA-
FARI (Effectiveness and Tolerability of
Simvastatin Plus Fenofibrate for Com-
bined Hyperlipidemia) pridanie feno-
fibrdtu (160 mg/den) k simvastatinu
(20 mg/den) viedlo k signifikantnému
poklesu hladin TG a vzostupu HDL-C
(p < 0,001), ale predovsetkym k po-
sunu od aterogénneho lipoproteino-
vého profilu (typ B) k neaterogén-
nemu lipoproteinovému profilu (typ
A) v porovnan{ so skupinou lie¢enou
len simvastatinom (p < 0,001) [38].
Zatial v8ak chybajda klinické 3tudie,
ktoré by jednoznacne potvrdili, Ze pa-
cienti s metabolickym syndrémom
profituji z kombinovanej lie¢by sta-
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prilis vysoké hladiny inicidlne

zvySenie HDL-C
znizenie triacylglycerolov

Tab. 2. Dévody pre inicidciu kombinovanej hypolipidemickej lie¢by.
Nedostatoéna kontrola dyslipoproteinémie
nie st dosiahnuté ciefové hodnoty LDL-C a celkového cholesterolu

intolerancia vy$8ich davok monoterapie

Potreba ovplyvnit dalsie zloZky dyslipoproteinémie (zvysené tzv. rezidualne riziko)

pretrvdvajlca elevacia apoB napriek dosiahnutiu cielovej hodnoty LDL-C

VyuZzitie pleiotropnych ucinkov hypolipidemik

tin + fibrat viac ako len z monoterapie.
Nedavno publikované vysledky stidie
ACCORD (The Action to Control Car-
diovascular Risk in Diabetes) nedoka-
zali vyznamny uc¢inok pridania fenofi-
bratu k statinu u pacientov s diabetes
mellitus 2. typu na zniZenie KV prihod.
Kombindcia fenofibratu a simvasta-
tinu neredukovala vyznamnejsie riziko
fatalnych KV prihod, nefatdlneho in-
farktu myokardu alebo nefatdlnej ciev-
nej mozgovej prihody v porovnanf len
so samotnym simvastatinom [39].
Preto tieto vysledky nepodporuji ru-
tinné vyuzivanie kombinovanej terapie
fenofibrat + statin v redukcii KV rizika
u vadsiny vysoko rizikovych pacientov
s diabetes mellitus 2. typu. ZniZenie KV
prihod o 31 % bolo dokdzané len u pre-
dom definovanej podskupiny s TG 2 2
,3 mmol/l + HDL-C < 0,1 mmol/l, ¢o
v8ak vzhfadom k vefkosti tejto podsku-
piny nedosiahlo Statistickej vyznam-
nosti. Preto pridanie fibratu k statinu
na zdklade doterajsich $tidii méze
mat benefit u pacientov s diabetes
mellitus 2. typu v pripade vyznamnej
hypertriacylglycerolémie a nizkeho
HDL-C, ktoré pretrvavaju aj napriek
statinovej liecbe.

Kombinovana lie¢ba (statin + Zivice,
statin + ezetimib) i agresivna monotera-
pia vysokymi davkami statinov st po-
uzivané v lie¢be kombinovanej hyperli-
poproteinémie. Na druhej strane v3ak
zostanu niektoré parametre neovplyv-
nené (alebo budu ovplyvnené nedo-
statoc¢ne), aj ked vieme, Ze v 3tidiach
ARBITER 2 (Arterial Biology for the In-
vestigation of the Treatment Effects of
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Reducing Cholesterol) alebo VA-HIT
(The Veterans Affairs High-Density Li-
poprotein Intervention Trial) viedlo
ich dspesné ovplyvnenie k dalSiemu
prinosu ,,nad rdmec LDL-C“ [15,40].
Kombindcia statin + fibrdt md teda
svoju budtcnost predovsetkym pre
komplexnejsie ovplyvnenie lipidového
spektra. Dévody pre moznu kombi-
novanu hypolipidemickd lie¢bu uvad-
zame v tab. 2.

K ovplyvneniu rezidudlneho rizika
u pacientov s aterogénnou dyslipo-
proteinémiou je potrebny komplexny
pristup. Po zahdjeni systematickej
a odborne vedenej intervencie Zivot-
ného Stylu by mala nasledovat far-
makologickd lie¢ba k dosiahnutiu
ciefovej hodnoty LDL-C, ktory je za-
kladnym a primarnym ciefom liecby
dyslipoproteinémii (DLP). Potom by
mala nasledovat snaha ovplyvnit ate-
rogénnu dyslipoproteinémiu (zvySené
triacylglyceroly a nizky HDL-C). Svoje
miesto v primarnej prevencii u pacien-
tov s hrani¢nym LDL-C a v sekundarnej
prevencii u pacientov s metabolickym
syndrémom a diabetes mellitus maju
aj hodnotenie apoB, apoB/apoA1 ako
pravdepodobné, respektive nepriame
ukazovatele aterogenity.

Dnes vsak mdme jasné dokazy z po-
¢etnych studif, Ze aj vyznamna reduk-
cia LDL-C, krvného tlaku a glykémifi
neodstrani tplne rezidudlne KV riziko.
Preto nevyhnutne potrebujeme nové
diagnosticko-liecebné stratégie zame-
rané na aterogénnu dyslipoproteiné-
miu u miliénov pacientov s diabetes
mellitus a metabolickym syndrémom.

Zaver

Terapia DLP kombindciou dvoch alebo
viacerych hypolipidemik predstavuje
moderny smer v lie¢be portch tuko-
vého metabolizmu a je nevyhnutna
k jeho normalizacii a k redukcii re-
zidudlneho vaskuldrneho rizika. Za-
kladnym stavebnym kameriom vaésiny
kombindcii budd v sticasnosti statiny.
Fibraty mézu k zavedenej lie¢be sta-
tinmi priniest daldi aditivny dcinok,
preto pre kombinovanu lie¢bu stati-
nom a fibrdtom teda dévody su. Je
pravda, Ze pre terapiu zmie$anej DLP
pri metabolickom syndréme ¢i diabe-
tickej DLP je menej dékazov z inter-
venénych stadif. Okrem toho klinickym
stididm s fibrdtmi, ktoré boli dopo-
sial publikované, sa vy¢ita, Ze st zame-
rané skor na hodnotenie lipidogramu
ako na presvedcivé dbkazy o ich efekte
na ovplyvnenie kardiovaskularnej mor-
bidity a mortality. Bezpe¢nost a efek-
tivitu kombindcie statinu a fibratu po-
pisali studie SAFARI (Effectiveness and
tolerability of simvastatin plus fenofi-
brate for combined hyperlipidemia) ¢i
FIELD (Fenofibrate Intervention and
Event Lowering in Diabetes), kde viak
nevhodny vyber pacientov (pacienti
s prakticky normalnymi hodnotami
HDL-C a TG) sposobil 3tatisticky ne-
vyznamny efekt fenofibrdtu na celkovy
pocet kardiovaskuldrnych prihod, ¢o
potvrdila subanalyza uvedenej Studie
minuly rok [41]. Prof. Jean-Char-
les-Fruchart, prezident nezavislej aka-
demickej nadacie Residual Risk Re-
duction Initiative (R’) povedal:
,V poslednych dvoch rokoch sa R®i su-
stredila na hypotézu, Ze rezidudlne
kardiovaskuldrne riziko u pacientov
lie¢enych statinom je spojené s pritom-
nostou aterogénnej dyslipoproteiné-
mie“ [36]. Tento rok o¢akavana studia
ACCORD lipid potvrdzuje ako tuto hy-
potézu, tak aj prinos kombinovane;
lie¢by - pridanie fenofibratu ku statinu
pre redukciu tohto vysokého rezidudl-
neho kardiovaskularneho rizika. Prinos
pridania fenofibratu viak bol preuka-
zany len u vopred definovanej skupiny
diabetikov 2. typu s aterogénnou dys-
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lipoproteinémiou, nie v celom stbore
diabetikov zaradenych do stidie. Prave
prebiehajice Stidie AIM-HIGH (Athe-
rothrombosis Intervention in Metabo-
lic syndrome with low HDL/High trigly-
cerides and Impact on Global Health
outcomes) a HPS-THRIVE (Heart Pro-
tection Study 2 Treatment of HDL
to Reduce the Incidence of Vascular
Events) poskytnt dalsie déleZité infor-
mdcie pre odporicanie kombinovanej
hypolipidemickej lie¢by v redukcii rezi-
duélneho KV rizika.
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