aktuality | news

. 4

Kyselina bempedoova - novy hrac¢ na poli

hypolipidemické lIéCby

Bempedoic acid - a new player in the field of hypolipidemic therapy

Kristyna Cillikova

B< Mgr. Kristyna Cillikova | komunikace@athero.cz | www.athero.cz

Doruceno do redakce | Dorucené do redakcie | Received 15. 8. 2024

Nova moznost v prevenci a I1é¢bé
kardiovaskularnich onemocnéni

Z4téz Ceské populace kardiovaskularnimi (KV) onemocné-
nimi je enormni (KVO). Tato onemocnéni jsou u nas nejéas-
téjsi pFicinou umrti a v mortalité na KVO se mezi evrop-
skymi zemémi Cesko fadi na &elni pozice.

Je proto zcela zasadni morbiditu a mortalitu na nemoci
srdce a cév snizovat vSemi dostupnymi prostiedky.

Dobrou zprévou je, Ze 1éCebné-preventivni moznosti roz-
§ifilo nové hypolipidemikum kyselina bempedoova (KB),
u rdznych populaci pacientl (schéma 1). Podle dostupnych
dat ovSem mize také snizovat celkovou mortalitu u osob
v priméarni kardiovaskularni prevenci (schéma 2).

Terapeutickym mozZnostem tohoto nového hypolipidemika
bylo vénovano slavnostni launch-sympozium spoleénosti Zen-
tiva. BEhem néj zhodnotili vSechny pfinosy i mozné Uskali
predni odbornici na kardiovaskularni problematiku prof. MUDr.
Michal Vrablik, Ph.D., z lIl. Interni kliniky 1. LF UK a VFN Praha,
a predseda Ceské spoleénosti pro aterosklerézu a prof. MUDT.
Petr Ostadal, Ph.D., pfednosta Kardiologické kliniky 2. LF UK
a FN Motol a predseda Ceské kardiologické spolednosti.

Mechanizmus G¢inku KB, jeji klinické G¢inky a mozZné neza-
douci Gginky, stejné jako indika¢ni a Ghradové kritéria popsal

velmi vysoké riziko a hodnoty LDL-C nad cilovou hodnotou

= manifestni ASKVO
= familidrni hypercholesterolemie

maximalni efekt u statin intolerantnich

= redukce hodnot LDL-C az 0 40 %
= vy3§i G€innost v kombinaci s ezetimibem
= vyhoda fixnich kombinaci

aditivni pokles hodnoty LDL-C 0 22 % u pacientd

lé¢enych statinem
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prof. M. Vrablik, pficemz zdlraznil, Ze velkou vyhodou KB
je vyskyt nezadoucich G¢inkl srovnatelny s placebem, coz
je duleZité zejména v kontextu toho, Ze KB se pouZiva do-
minantné u pacientl s intoleranci jinych hypolipidemik. Na
jeho sdéleni navazal prof. P. Ostadal zhodnocenim robustni
klinické studie CLEAR-Outcomes, jejiz zavéry fakticky do-
kladaji terapeutické G¢inky i Cetnost a zavaznost nezadou-
cich aginkd.

Kyselina bempedoova nemd nezédouci G¢inky na sval.

Mechanizmus Gc¢inku KB je unikatni a spociva v tom, Ze
KB inhibuje kyselou citratlyazu, tedy enzym, ktery vystupuje
v draze endogenni biosyntézy cholesterolu, vyznamné v he-
patocytu, ale pfitomné i ve vSech dalSich jadernych bun-
ké&ch organizmu. ,Mechanizmus G¢inku kyseliny bempedo-
ové dobfe zndme, protoZe je velmi podobny mechanizmu
Gcinku statind. Lisi se ale v tom, Ze nastava o nékolik krokd
vySe v biosyntetické draze. Prakticky asi nejdUlezZitéjsi je, Ze
kyselinu bempedoovou poddvéme jako prolécivo, které je ak-
tivovéno exkluzivné v jaterni bufice. A to je znaéna vyhoda,
protoze tak kyselina bempedoovéa nemze vyvolat neZzadouci
Gcinky na sval,“ vyzdvihl prof. Vrablik (obr). K této skutec-
nosti jeSté dodal s jistou humornou nadsazkou, Ze pokud si
pacienti [éCeni KB presto stézuji na svalové bolesti, mize to
byt tim, Ze mnoho z nich trpi tzv. pseudointoleranci statin(,
ktera se manifestuje jako svalové bolesti po jakychkoli [écich
(véetné placeba). ,Doporucuji takovym pacientiim dasledné
vysvétlit mechanizmus G¢inku kyseliny bempedoové a zdl-
raznit, Ze po tomto Ié¢ivu svaly opravdu bolet nemohou,“ po-
radil prof. M. Vrablik.

Je tfeba pfipomenout, Ze KB méa schopnost mirné inhi-
bice urCitych transportnich proteind, které se vyskytuji
i vrendlnich tubulech, tudiz KB mirné inhibuje exkreci ky-
seliny mocové a kreatininu - coZ je ddvodem, pro¢ u paci-
entll [éCenych KB Ize pozorovat vzestup kreatinemie. Podle
slov prof. M. Vrablika ale bude tento vzestup zcela nevy-
znamny a Casto laboratorné nedetekovatelny. Koncentrace
kyseliny mocové ovsem mohou vzrlist, cozZ je vyznamné ze-

nim [é¢by KB.
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Jesté predtim, neZ byla k dispozici data z randomizova-
nych kontrolovanych studii, odvozovala se G¢innost KB na
KV-riziko z mendelidnské randomizaéni studie [1]. Ukézalo
se, Ze nositelé ,ztratovych“ variant v genu pro kyselou citrat
lyézu (kterou KB inhibuje) maji nizsi koncentrace LDL-cho-
lesterolu (LDL-C) a pfedevSim maji nizSi vyskyt koronar-
nich a jinych KV-pfihod. ,Pfedem jsme uZ tedy védéli, Ze
tento mechanizmus G¢inku mé dobrou 8anci na to, aby sku-
te€¢né plnil to, co potfebujeme - sniZovani kardiovaskular-
niho rizika,” uved! prof. Vrablik a doplnil, Ze KB ovS§em vstu-
puje na trh podpofena robustni klinickou evidenci v podobé
vyzkumného programu CLEAR s celou $kélou klinickych
scénéarl (napf. pacienti s prodélanym aterosklerézou pod-
minénym kardiovaskuldrnim onemocnénim - ASKVO, s vy-
znamnou hypercholesterolemii pfi familidrni hypercholeste-
rolemii atd) (schéma 3).

Ve zkratce, vSechny studie demonstrovaly, Ze efekt KB na
lipidové spektrum se projevuje jak pfFi pouZiti samotné KB,
tak v jeji kombinaci s ezetimibem. DuleZité je podle prof.
M. Vrablika to, Ze vétsi efekt je pozorovan u pacientd, ktefi
neuZivaji statin. Blokéda biosyntetické dréhy na dvou rlz-
nych mistech totiz nepfinési synergicky efekt - takto Ize do-
sahnout sniZzeni hodnot LDL-C maximalné o 15 %, zatimco
uzivanim KB samotné je mozné dosahnout poklesu o 20 az
25%. ,Dobrého synergického efektu naopak dosahuje kom-
binovéani kyseliny bempedoové s ezetimibem. Koncent-
race LDL-C takto mohou poklesnout az o 40 % vychozich
hodnot,“ zdlraznil prof. Vrablik (graf 1). Pfipustil ale, Ze exi-
stuje vyrazné interindividudlIni variabilita G¢inku KB - podle
studii se redukce LDL-C pohybovala u rdznych pacientl
mezi 23-43 %. Jingymi slovy, néktefi pacienti mohou na te-
rapii KB v klinické praxi reagovat velice Zivé a néktefi méné
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vyrazné. Ukazuje se také, Ze kyselina bempedoovéa o néco
vice snizuje LDL-C u Zen a vice funguje u pacienti s anamné-
zou diabetu (graf 2). ,V zésadé pfiblizné 50 % pacientd léCe-
nych kyselinou bempedoovou méZeme slibit, Ze jejich hladina
LDL-C klesne aspori o 30 %. U priblizné 10 %pacientd vidime
poklesy koncentrace LDL-C az o 50 %,“ uved| prof. Vrablik.

V Némecku se KB pouZiva v klinické praxi jiz o néco déle
nez v Cesku. Diky tomu jsou k dispozici prvni, roéni data
z reélné klinické praxe (RWE). Studie MILOS némeckych

Obr | Mechanizmus Gcinku kyseliny bempedoové

v lidském téle. Upraveno podle [6]
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Schéma 2 | Algoritmus lécby kyselinou bempedoovou v kontextu ostatnich hypol
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autor(l na skupiné pfiblizné 620 pacientl replikovala to, co
prokazaly klinické studie - LDL-C pokles| prdmérné o 25 %
pfi monoterapii KB (graf 3).

Kyselina bempedoova nema negativni vliv na
metabolizmus glukézy

Dilezitou otazkou je jisté, jaky vliv ale ma na metaboliz-
mus glukézy.

~Kupodivu fada pacientd odmita uzivat statiny, protoze se
obdavaiji rizika vzniku diabetu. Kyselina bempedoova ale dispo-
nuje daty ukazujicimi, Ze GcCinkuje bez negativniho ovlivnéni
glukézového metabolizmu,“ zdlraznil prof. M. Vrablik a dodal,
Ze dosud zjisténd data ukazuji dokonce na to, Ze u pacientd uzi-
vajicich KB, kteff jiz maji diabetes nebo prediabetes, dochézi
ve srovnani s uZivateli placeba k mirnému poklesu hodnot gly-
kovaného hemoglobinu. U pacientl s normoglykemii se hod-
nota glykovaného hemoglobinu prakticky neméni. V pfipadé
glykemie nalacno u pacientid s diabetem nebo prediabetem
pfi 1é¢bé kyselinou bempedoovou nardsté tento parametr
podstatné méné nez u pacientd uZivajicich placebo. ,Velka
metaanalyza 4 studii provedenych u 2 500 pacientd Ié¢enych
kyselinou bempedoovou a u 1 200 osob uZivajicich placebo
ukdzala, Ze riziko nové vzniklého diabetu je pfi aktivni 16¢bé
o tfetinu niZ8i ve srovnani s podavanim placeba (graf 4).

Zdé se tedy, Ze zcela jisté mizeme vyloucit negativni efekt
kyseliny bempedoové na metabolizmus glukézy, a miizeme
mozné naopak premyslet o vlivu pozitivnim,” konstatoval prof.
M. Vrablik.

Uhradové podminky jsou vazany na vysi
KV-rizika

Lécbu KB Ize podle prof. M. Vrablika zvaZovat prakticky ve
v8ech klinickych situacich, pfi kterych je tfeba dalSiho sni-
Zeni koncentraci LDL-C (schéma 4).

(n=2230)

CLEAR Wisdom (047): vysoce rizikova populace pacientd (n =779)

Pokud mé byt ovSem pacientovi [é¢ba KB hrazena z pro-
stiedkl vefejného zdravotniho pojisténi, je tfeba dodrzet
nasledujici podminky: preskribovat KB smi internista, kar-
diolog, diabetolog a geriatr a souasné se musi jednat o pa-
cienty, ktefi netoleruji Z&dnou, ani nepatrnou dévku sta-
tinu a soucasné jsou IéCeni ezetimibem. Navic tito pacienti
museji mit v kontextu vysokého KV-rizika pfi |é¢bé ezetimi-
bem hodnoty LDL-C > 2,6 mmol/I. Pokud maji velmi vysoké
KV-riziko, museji mit hodnoty > 1,8 mmol/I.

,Dilezité je i podminka, Ze tito pacienti souc¢asné nesméji
spliovat podminky pro Ghradu terapie PCSK9i, tedy mono-
klonélnich protilatek a inklisiranu. Pokud je splfiuji, pak by
méli dostat preferencné tyto terapie, protoZe jsou jesté
Gc¢innéjsi,” upozornil prof. M. Vrablik, ktery povazuje za di-
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lezité, Ze Uhradova kritéria KB reflektuji KV-riziko a podmin-
kou Uhrady nejsou manifestni KVO.

Prof. M. Vrablik rovnéz pfipomnél ¢asto diskutovanou de-
finici statinové intolerance. Podle konsenzu odbornikd, SUKL
a platcl zdravotni péce se jedné o situaci, v niZ pacient neto-
leruje 2 statiny, které vyvolaji jasnou klinickou symptomato-
logii, nebo minimélné 4nasobné vy3si vzestup kreatinkinazy
nez je horni limit normy. Soucasné plati, Ze tyto symptomy
nebo laboratorni ndlezy jednoznaéné ustoupi po vysazeni
statind. Statinova intolerance musi byt zapsana do |ékarské
dokumentace.

,Cisté z praktické zku$enosti doporuéuji v lékovém za-
znamu pacienta ovéfit, Ze si skute¢né v |ékarné vyzved|
statin a posléze uvadi, Ze jeho uzivani netoleroval. Pokud si
totiz stéZuje na potiZe po statinu, ktery si viibec nevyzved|
z lékarny, tak mGzZeme statinovou intoleranci prokéazat jen
tézko,“ dodal prof. M. Vrablik. Upozornil i na dal$i zdanlivé
drobnosti: pacient, ktery uZivé i jen nepatrnou dévku sta-
tinu, ktera je hrazena pojistovnou, nemdZze dostat pfipravky
s KB také s Uhradou zdravotni pojistovny. KB rovnéz neni
hrazena tém nemocnym, ktefi netoleruji ezetimib.

»Na druhou stranu je tfeba Fici, Ze cena kyseliny bempedo-
ové nebo jeji fixni kombinace s ezetimibem je pfizniva nato-

Graf 2 | Mira snizeni hodnot LDL-cholesterolu pri
1écbé kyselinou bempedoovou v monoterapii

a vkombinaci se statinem ve srovnani
s placebem. Upraveno podle [12]
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lik, Ze je pfijatelnd i pro samoplatce. J& sdm mam takovych
pacientl v ordinaci pomérné hodné,“ podotkl prof. M. Vrablik
a uzavrel, Ze KB je vhodnou Ié€ebnou alternativou pro viechny,
ktefi netoleruji statiny, potfebuji dale snizit KV-riziko, ale ne-

dosahuji na 1é¢bu PCSK9i.

Studie CLEAR -Outcomes: kyselina
bempedoova a redukce kardiovaskularnich
pfihod

Prof. P. Ostadal konstatoval, Ze situace v oblasti morbidity
a mortality z KV-pfigin neni v Ceské republice dobré: v roce
2022 byla diagnéza KVO vykazana u témér 2 900 000 paci-
entl. Celkova zatéz ceské populace KVO je tedy extrémni
a v Case stale narlsta. Priblizné 28 % obyvatel mélo vyka-
zanou ambulantni [é¢bu KVO, 3 % byla hospitalizovéna pro
KVO a dalsi 2 % dokonce opakované.

Celkem 33 % ceské populace je tedy Ié¢eno pro KVO.
Zaté7 se zvysSuje s narlstajicim vékem pacientd, nejvice pfi-
padd KVO se vyskytuje mezi 70 a 74 lety. Pocet Umrti na
choroby srdce a cév se sice béhem let postupné sniZuje,
ale pfesto jsou Cisla stéle vysokd. KVO jsou nejcastéjsi pri-
¢inou Umrti, maji na svédomi 43 % v8ech zemfelych (podle
dat z roku 2019). V evropském srovnani je Cesko na 5. misté
v poc¢tu imrti na ICHS na 100 tisic obyvatel. ,V tomto kon-
textu jsem velmi rad, Ze méme dikazy pro dalsi [é¢ebny

Graf 3 | Prokazana mira snizeni hodnot
LDL-cholesterolu pri 1rocni Ié¢bé kyselinou

bempedoovou v RWE studii MILOS: vSeobec-
né (graf 1.1) a podle miry KV-rizika pacientt
(graf 1). Upraveno podle [14]
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postup, ktery prokazatelné snizuje riziko KV-pfihod, kyse-
linu bempedoovou,“ uved! prof. P. Ostadal.

Klinickd studie CLEAR-Outcomes [2] byla randomizo-
vana, placebem kontrolované a dvojité zaslepend klinicka
studie, do niZ bylo zafazeno na 14 000 pacientd s anamné-
zou ASKVO (ICHS, symptomatické onemocnéni perifernich
tepen, cerebrovaskularni onemocnéni) nebo s vysokym rizi-
kem ASKVO (riziko dle SCORE > 7,5 %), s intoleranci statinu
nebo s neochotou uZivat statin.

VSichni G¢astnici studie dostavali prvni 4 tydny placebo,
aby se vyloucilo riziko neZadoucich Gcinkl a také aby se
oveéfila dostateéna adherence k 1é¢bé. Ti jedinci, ktefi prosli
Gvodni fézi, byli randomizovéni bud k 1é¢bé 180 mg KB
denné, nebo k uZivani placeba.

Primarni kombinovany cil studie zahrnoval amrti z KV-pfi-
¢iny, nefatalni infarkt myokardu (IM), nefatélni cévni mozko-
vou pfihodu (CMP) nebo koronéarni revaskularizaci.

Studie méla byt ukon&ena, jakmile dojde k alespori 1 620
pfihoddm priméarniho cilového ukazatele, ale soucasné
byli v8ichni pacienti sledovani aspof po dobu 2 let. Popu-
lace studie byla primérného véku 65 let, vice nez 48 % tvo-
fily Zeny, prmérny BMI byl 30, primérny vychozi LDL-C
3,6 mmol/l a CRP 2,3. V primarni prevenci bylo 30 % osob
a 70 % jiz v prevenci sekundarni, pfi€emz nejcastéjsim KVO
v osobni anamnéze byla ICHS. Zhruba 45 % nemocnych byli
diabetici, celkem 22 % uZivalo statin (mohli byt zarazeni
i pacienti uZivajici velmi nizké davky, tj. < 5 mg rosuvasta-
tinu nebo < 10 mg atorvastatinu denné). Necelych 12 % uzi-
valo ezetimib.

Schéma 4 | Mozné uz

kyseliny bempedoové
v hypolipidemickych terapeutickych
schématech. Upraveno podle [15]
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Graf 4 | Kyselina bempedoova nezvysuje riziku vzniku nebo rozvoje diabetu (vysledky metaanalyzy 4 robustnich
studii srovnavajicich podavanim KB s placebem). Upraveno podle [13]
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sUkézalo se, Ze KB snizovala riziko primarniho slozeného
cile 0 13 %. Riziko IM bylo sniZzeno o 23 % a riziko korondarni
revaskularizace o 19 %,“ uved| prof. P. Ostadal .

Vysledky se neliily s ohledem na vék, rasu, pohlavi a region.
,, Byl ale zdokumentovan nesignifikantni trend k vy$si G€innosti
u podskupiny s BMI > 30. Vyznamna interakce pak byla zji§-
téna podle toho, zda se jednalo o primérni nebo sekun-
darni prevenci - kyselina bempedoova sice sniZovala riziko
pfihod v obou skupinéch, ale GCinek byl vyraznéjsi u osob
v primarni prevenci,“ dodal prof. P. Ostédal.

Neméné zajimavé vysledky pfinesly i nasledné analyzy
studie CLEAR-Outcomes publikované recentné. Jedna z nich
[3] hodnotila vyskyt vSech KV-pfihod, tedy nejen prvnich,
ale i naslednych. Nésledné pfihody tvofily zhruba 35 % vSech
pfihod. Nejvice pfihod tvorily koronérni revaskularizace (cca
45 %), CMP (10 %), IM (25 %) a amrti z KV-pficin (20 %). Pokud
jde o prvni pfihody, bylo mezi nimi zastoupeno méné revasku-
larizaci a vice IM a Umrti z KV-pFicin. Nésledné pfihody byly
ve velké vétSiné tvoreny koronérnimi revaskularizacemi.
LV této analyze lé¢ba kyselinou bempedoovou sniZovala
riziko vzniku v8ech kardiovaskularnich pfihod o 20 %. Podi-

vrve

Graf 5 | SniZeni mortality z KV-pfFiéin i (graf 5.1) celkové mortality (graf 5.2) u pacientd v priméarni prevenci pfi

. 4

vame-li se zvlast na incidenci infarktu myokardu, bylo riziko
prvni pfihody snizeno o 27 % a riziko vSech prihod dokonce
0 31 %. Podivadme-li se na revaskularizace, riziko prvni pfi-
hody kleslo o 19 %, riziko revaskularizaci celkové, po zapo-

Graf 6 | Uéinnost kyseliny bempedoové u prediabe-

tika a diabetika (vysledky studie CLEAR
Outcomes). Upraveno podle [5]

B normoglykemie

207 HR1,25(1,01-1,55; p=0,042) B prediabetes
1,25 (1,01-1,55;p = '
= HR 1,16 (1,01-1,33; p = 0,037) W diabetes
215 — HR 1,58 (1,21-2,06; p = 0,0008)
T "
3 HR 1,35 (1,15-1,59; p = 0,0003)
=
=
o
2101
@
o
o
]
S 5
£
o

MACE 4

MACE 3

MACE 4 -Umrti z KV-pficin, nefatalni IM, nefataIni CMP, korondarni revaskula-
rizace MACE 3 - tmrti z KV-pficin, nefatalni IM, nefatéini CMP

1écbé kyselinou bempedoovou (vysledky studie CLEAR Outcomes). Upraveno podle [5]

5.1  KV-mortalita

HR 0,61 (95% Cl, 0,41-0,92)

ihodou (%)
S

139%

-
U s pf

pacient

kyselina bempedoova

18 24 30 36 42 48 54

mésice od randomizace

12

Graf 7 | Redukce absolutniho rizika (imrti z KV-p

5.2 celkova mortalita

10
HR 0,73 (95% Cl, 0,54-0,98)

g
>
o
861
:
35S
a
v 4 |
o3
=
S K p
.2 5 kyselina bempedoova
-

0 4

18 24 30 36 42 48 54

mésice od randomizace

12

in, nefatélni IM, nefatalni CMP) pFi Ié€bé kyselinou bempedoovou

u a diabetiku (studie CLEAR Outcomes). Upraveno podle [5]
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¢itani i nédslednych prihod bylo riziko sniZzeno o 22 %, kon-
statoval prof. P. Ostadal a dodal: ,,Pokud bychom se podivali
na vliv Ié€by kyselinou bempedoovou na jednotlivé pfihody
u jednoho pacienta, vidéli bychom redukci rizika prvni pfi-
hody o 13 %, sniZeni rizika druhé pfihody o 26 %, tfeti o 31 %
a Ctvrté prihody dokonce o 48 %.“ Zajimavé vysledky pfi-
nesl také prepocet redukce poctu pfihod na 1 000 Ié€enych
pacientl po dobu 5 let - KB zabranila 66 ptrihodam v pri-
marnim sloZzeném cilovém ukazateli a 31 pfihodédm v sekun-
darnim cilovém ukazateli, zabranila 25 pfipaddm IM, 7 pfi-
padim CMP (nesignifikantni) a 23 revaskularizacim.

Kyselina bempedoova a snizeni celkové
mortality

Analyza populace pacientd v primarni prevenci [4] ukazala,
Ze 1é¢ba KB méla vyraznéjsi ucinek nez u pacientl v sekun-
darni prevenci. SniZeni priméarniho sloZeného ukazatele
¢inilo v primarni prevenci 30 %, |é¢ba KB byla spojena s re-
dukei mortality z KV-pFicin o0 39 %, a dokonce sniZila celko-
vou mortalitu 0 27 % (graf 5). ,Mame jen mélo €k s dikazy
o snizeni celkové mortality u jedincl v primarni prevenci,
ale kyselina bempedoovéd mezi né patfi,“ komentoval vy-
sledky analyzy prof. P. Ostéadal.

Dalsi analyza [5] se vénovala GCinku KB v zévislosti na
pritomnosti prediabetu a diabetu (graf 6). ,Incidence pri-
maérniho sloZeného cile (Umrti z KV-pficin, nefataini IM, nefa-
talni CMP) byla neprekvapivé nejvyssi u diabetikl. Soucasné
byl ale u diabetikd uéinek kyseliny bempedoové na KV-pfi-
hody nejvyraznéjsi,“ uvedl prof. P. Ostadal. SniZeni relativ-
niho rizika (RR) bylo konzistentni ve v8ech skupinach, u dia-
betikl ale bylo numericky nejvyraznéjsi (redukce RR o 20 %).
Redukce absolutniho rizika nastala u diabetikd o 2,1 %, coz
byl signifikantni vysledek (graf 7).

Lze konstatovat, Ze v kontextu enormni zatéze KVO u ceské
populace predstavuje KB i jeji fixni kombinace s ezetimibem
vitanou lé¢ebnou modalitu, a to z fady divodl - predstavuje
feSeni pro pacienty s intoleranci statind, sniZuje koncentrace
LDL-C v rozmezi 23-43 %, mé synergické Gcinky s ezetimi-
bem, nezvySuje riziko nové vzniklého diabetu, a predevsim
vyznamné redukuje riziko KV-pfihod a v primérni prevenci
také riziko celkové mortality.

Nové hypolipidemikum mdZe byt pro svou bezpeénost vy-
hodnou volbou pro geriatrickou populaci a sou¢asné pred-
stavuje terapii cenové dostupnou i pro pacienty, ktefi nespl-
Auji Ghradova kritéria.
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