Lipidolégia

Prof. Dr. Csdszdr Albert

A fibrét-terdpia kordbbi és 1ij IRANYelvei

I. Az antilipidémids kezelés
helyzete napjainkban

Az elmdlt évtizedben alapvetd-
en megvaltozott az antilipidémids
kezelés szemlélete. Kikristalyosod-
ni latszik, hogy a f6 tdmaddspon-
tot az LDL-koleszterin csékkentése
jelenti, és ezen belil is a ,minél
alacsonyabb, anndl jobb” alkalma-
zési alapelv latszik érvényesiilni.
A ATP-III irdnyelv legtjabb kiegé-
szitésében a kardiovaszkuldris
szempontbdl legveszélyeztetettebb
egyéneknél mar az 1,8 mmol/l-es
LDL-koleszterinszint (3,5 mmol/l
Osszkoleszterinszintnek megfeleld)
cél elérése opciondlis lehetSségként
deklaralédik. Az tjabb kihivdsok
részben, tehat a minél erdteljesebb
LDL-koleszterin csokkentés irdnya-
ba hatnak, de az igy elérhet§ 50-
60%-os kardiovaszkularis mortalitds
csokkenés mellett tovédbbi terdpids
beavatkozasi lehetSségek alkalma-
zasanak sziikségessége is felmertil.
Ezek kozott is a lipidek tertiletén az
alacsony HDL és a magas triglicerid
szintekkel jellemzett dllapot lehet az
egyik célpont.’?

A hipertrigliceridémia, mint
ISZB-rizikofaktor  vonatkozasa-
ban napjainkban jelent meg egy uj
elemzés, amely megerdsiti, hogy
az emelkedett triglicerid szint a
HDL-koleszterin szintt8l fliggetle-
niil felelds az ISZB létrejottéért,
pontosabban a felmérés szerint a
familidris korai ISZB kialakuldsa-
ban van szerepe’ Az emelkedett
triglicerid és alacsony HDL-kolesz-
terin szint egyiittesére a legalkal-
masabb antilipidémids kezelést a
fibratok jelentetik, azonban haszna-
latuk az LDL-koleszterin prioritdsa
miatt a hattérbe szorult. Napjaink
kihivdsa, hogy vajon miképpen
lehet az LDL-koleszterin melletti
lipideltéréseket is hathatésan kezel-
ni, hiszen ismert, hogy a statinok
HDL-emel$ kapacitdsa elenyészd,
ugyanakkor a trigliceridcsdkken-
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tésben is csak egy mérsékelt effek-
tivitdst mutatnak.

A feltett kérdés egyik meg-
olddsa a statin-fibrdt kombindcio
alkalmazdsa, amely egyértelmtiien
kezd elterjedni, anndl is inkabb,
mert egyre tobb adat jelenik meg
az alkalmazhatésag biztonsdgossa-
géarol. A kombinalt kezelés esetében
igen meggy6z§ erejli vizsgdlat tor-
tént, amely sordn 200 mg mikroni-
z&lt fenofibratot 20 mg atorvastatin-
nal adtak 120 2-es tipusd diabete-
ses betegnek és az LDL-koleszterin
46%-kal, a triglicerid 50%-kal csok-
kent, mig a HDL-koleszterin szint
22%-kal emelkedett (4). A szdmita-
sok szerint a kombindciés terdpia
hatdsdra 15%-kal mérséklédott az
5 évre vonatkozé szamitott ISZB
rizik6 értéke. A kombindcids keze-
lés veszélye, hogy a statinok és a
fibratok egy része a madjban 1évs
azonos citokrom P405 enzim izo-
formdin keresztiil bontédik le. Jol-
lehet a gemfibrozil esetében ez nem
jatszik szerepet, viszont a madsik
koz0s lebontasi 1t, a glukoronidacié
folyamata soran, amelyen keresztiil
a gemfibrozil is lebontédik, kol-
csonhatds 1ép fol. Ennek kovetkez-
ménye, hogy a gemfibrozil hatdsara
jelentés mértékben megemelkedik
a statinok plazma koncentracidja.
Nem véletlen, hogy a gemfibrozillal
torténd statin kombindciét az irdny-
elvek nem javasoljak.

A fibrétok szerepe tehdt egyrészt
a kombindcié vonatkozasaban kertil
napirendre, de emellett olyan terii-
letek is feltlinnek, ahol a fibratok
alkalmazdsa igen el6ny6s lehet,
amelyeket ismertetni szeretnénk.

II. A fibrdtok lipid hatdsai
(1. tabldzat)

A fibratok az 1970-es évek ota
hasznélatosak, els6 képvisel§jiik a
clofibrat volt. A sorrendben kovet-
kez§ fibrat a gemfibrozil, amely
els6dlegesen az USA-ban terjedt
el, mig a napjainkban a legszéle-
sebb korben alkalmazott két fibrat,
a bezafibrat és a fenofibrat. Ezeken
kiviil még ismert az etofibrat és a
ciprofibrat is.

A fibratok hatdsdra a plazma trig-

licerid koncetracié 30-50%-kal csok-
ken, a HDL-koleszterinszint 5-6%-
kal novekszik meg.” A hatdsossdg
nagymértékben fiigg a kiinduldsi
lipidértékektoSl.”* A fibratok kozot-
ti kiilonbségek vonatkozasaban
ismerniink kell, hogy a gemfibro-
zil nem csokkenti az LDL-kolesz-
terin szintet, mig a bezafibrat és
a fenofibrat egy 10-20%-os mér-
tékti LDL-koleszterin mérsékl6dést
eredményez. Abban az estben, ha
igen magas a trigliceridben gazdag
lipidpartikulumok koncentrécidja,
a gemfibrozil még novelheti is az
LDL-koleszterin szintet.

A fibratok molekuldrbiolégiai
hatdsmechanizmusét az elmdlt 5-6
év sordn ismertitk meg alaposab-
ban. Hatdsuk a sejtmagban 1év§
peroxizoma proliferdciot aktivélo
receptorokon (PPAR) érvényesiil,
ezek koziil is elsédlegesen a PPAR-
o jelent6sége emelkedik ki. Ennek
hatdsdra az apo-C3 szintézise csok-
ken,’ az apo-Al, az apo-A2" és
az apo-A5" expresszidja fokozaodik,
hasonléképpen a reverz koleszterin
transzportban donté szerepet jatszo
ABCA1 koleszterin transzporter és
az SR-BI/CLA-1 scavenger receptor
miikodése is serkentédik.® A fibra-
tok lipidhatdsai, azaz a triglicerid
koncentrécié csokkentés és a HDL-
koncentrdcié emelése, valamint a
fibratspecifikus LDL-koleszterin
csokkentés mellett fontos tényezd,
hogy az LDL-partikulumok alcso-
portjainak megoszlasat is kedvezs-
en befolydsoljdk. Jelent6s mérték-
ben csokkentik a stirti, kis-térfogatu
LDL-frakci6 mennyiségét, amely
a legaterogénebb az LDL palettan
beliil.

III. A fibratok extralipid
hatdsai (1. tdbldzat)

A vizsgalatok sorén is a lipidval-
tozasoktol fiiggetlen anti-atheroscle-
rotikus hatdsossdgot tapasztaltak.
Igy a New Castle™ és a Skét Orvosi
Vizsgélatban®™ nem talaltak szignifi-
kéns kapcsolatot a lipidvéltozdsok
és a koszoruér betegségekre gyako-
rolt kedvez$ hatds kozott. Hason-
loképpen a WHO tanulmdnyban
sem volt egyértelmii Osszefiiggés a
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1. tdbldzat

A fibratok génszint(i hatdsai®
Kategoria Gén Metabolikus kévetkezmény
T ApoAl HDL-koleszterin-szintek novekednek és a reverz koleszterin transz-
port javul.
1 ApoCIIl VLDL LPL altali lebontasa fokozddik. A triglicerid-szint csokken.
Plazma lipidek TApoAV A trigliceriddus részecskék hepatikus szekrécidja gatlédik. A trigli-
cerid-szint csokken.
T LPL A VLDL lipolizise fokozddik. A triglicerid-szint csokken.
T ABCAI A koleszterin kidramlds a sejtekbdl fokozédik. A makrofagok lipid-
telitettsége csokken.
- . T SR-BI A koleszterin kidramlds a sejtekbdl fokozédik. A HDL metabolizmus
Celluléris koleszterin
felgyorsul.
T CD-36 Az oxidalt lipoproteinek olyan felvételi titon keriilnek be a makrofa-
gokba, amely az azonnali efflux lehet&ségét is biztositja.
| CRP Erfali gyulladdsos folyamat mérséklsdik.
A lokdlis thrombosis kialakuldsdnak veszélye csokken.
Inflammadci6 és throm-
bogenezis VIL-6
} COX-2
| fibrinogén

plazma koleszterin csokkentés és a
nem-fatélis infarktusok gyakorisa-
ganak mérséklédése kozott." Erde-
kes megfigyeléseket hozott a VA-
HIT vizsgdlat, amelyben mindéssze
a korondria események csokkenté-
sének egynegyede volt magyardz-
haté a lipidvéltozadsokkal, jollehet
itt els6dlegesen csak a HDL-kolesz-
terin emelés jatszhatott szerepet.” A
DAIS tanulményban, ahol a koro-
nariografids vizsgalatokkal volt iga-
zolhat6 a fenofibrat kezelés elénye,
a sikeresség mindossze 10%-ban
volt koszonhet$ a kedvezd lipidval-
tozdsoknak.” Mindezek a szdmité-
sok arra utalnak, hogy a héttérben
jelent8s extralipid, vagy mas néven
pleiotropids hatds htizédik meg.

A pleiotropia els@sorban antiinf-
lammatorikus mechanizmust foglal
magdban, hiszen a fibratok kimu-
tatottan csokkentik a CRP, az IL-6,
a TNFo, valamint az interferon vy
plazmaszintjét."” ** ¥ Kedvez$ anti-
koagulans effektusuk pedig a fibri-
nogén, valamint a PAI-1 szintjének
csokkentését jelenti ' Relativ tijke-
letti megfigyelés, hogy az endothe-
lidlis adhéziés molekuldk, valamint
a monocita kemotaktikus proteinek
koncentracidjat is mérsékelni képe-
sek.?

Az endothel funkcié javuldsa
direkt médszerekkel is kimutathatd,
miutdn az dramlds — medialt dilatd-
ci6 (FMD) nagysdagat a fibratkezelés
fokozni képes.® * Osszességében
tehdt a fibratokra is — hasonldéan a
statinokhoz — a klinikai koszoru-
ér-események szdamdnak csokken-
tésében igen lényeges szerep jut
az extralipid-hatdsoknak, amelyek
kozil a gyulladdscsokkentés emel-
kedik ki egyértelmtien.

IV. A fibratokkal végzett
prevenciés vizsgalatok

A fibratokkal hiperlipidémids
atlagos populdciéban végzett meg-
figyelések Osszefoglaldsat a 2. tdb-
lazat mutatja. A clofibrdttal tortént
vizsgdlatok az 1970-es évektdl kez-
dédtek, és a legnagyobb ezek koziil
a WHO szervezésében tortént tanul-
mény volt (15.745 férfi). A clofibréat-
tal kezelt csoportban a nagy koro-
ndria események szdma 20%-kal, a
nem-fatalis miokardidlis infarktusok
szdma 25%-kal volt kevesebb a pla-
cebo-csoporthoz képest."* A vizsgalat
sordn azonban a nem-kardiovaszku-
laris betegségek esetében fokozott
mortalitdst taldltak a kezelt betegek-
nél, igy a daganatok gyakorisdga

volt szignifikdnsan tobb. Ez az adat
eléggé visszavetette a késEbbiek-
ben a fibratok alkalmazasat, jéllehet
ellentmondds volt észlelhets, hiszen
a legmagasabb hyperlipidémids ter-
cilis értékkel rendelkezd betegekre
volt jellemz8 a daganat el6fordulds
novekedése, mig a kozepes, ill. az
als6 tercilis egyének esetében nem
volt megfigyelhetd. A kérdés tisztd-
zasat elGsegitette, hogy a késébbiek-
ben végzett Skét Orvosi Tanulmany™
és a New Castle vizsgdlat,” bar jéval
kisebb beteganyag vonatkozadsaban
(n=1214), nem tdmasztotta ald a
WHO vizsgalatndl tapasztaltakat a
daganatos betegségek vonatkozdsé-
ban. Az azéta elvégzett vizsgalatok
egyértelmtien kizartdk, hogy a maso-
dik, ill. harmadik generacids fib-
ratoknak daganat-indukdlé hatdsuk
lenne! Az elébb emlitett két vizsga-
lat ugyanakkor azt is megerdsitette,
hogy a hirtelen halal és a nem-fatalis
miokardidlis infarktusok szamadt a
fibratkezelés egy bizonyos betegcso-
portban csokkenteni képes. A Stock-
holmi ISZB Szekunder Prevencids
Tanulmanyban® pedig, ahol niko-
tinsavat és clofibratot adtak egytitt,
a teljes mortalitds 26%-kal csokkent,
mig az ISZB mortalitds 36%-kal mér-
séklodott.
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2. tdblizat

Korondria események alakuldsa dltaldnos népességben fibratokkal
végzett vizsgdlatok sordn”
Vizsgdlat Viltozés a kezelt
(els6dleges 1°/ Hatéanyag o csoportban
masodlagos 2° (n, nem) Klinikai végpont (U csokkenés, P
intervenciés) < nincs valtozas)
o Clofibrat Nem-fatalis myokardié-
WHO (1) (7194, F) lis infarktus (MI) U <0,05
o Clofibrat Hirtelen haldl és fatalis | U el6zetes angina
Newecastle (2°) (497, F & N) MI csetén <0,02
Skét Orvosi Clofibrat Hirtelen haldl és fatalis | U el6zetes angina <0.02
Vizsgdlat (2°) (717, F & N) MI esetén !
CDP (2°) (359120%? f&atN) Fatélis és nem-fatalis MI = ns
Stockholm ISZB _ .
Masodlagos Clofﬂ;rs;;{mko— Teljes mortalitas, 1 <0,05,
Prevencios (544, F & N) ISZB mortalités <0,01
Vizsgélat (2°) !
Helsinki Heart Gemfibrozil Hirtelen halél és fatalis, I <0.02
tu °© , usz nem-fatalis
Study (1°) 4081, F pl fatalis MI !
BECAIT (2°) Be(zggﬁgat PCI vagy CABG U 0,019
BIP () Bezafibrat Hirtelen haldl és fatalis, | iaalzlf‘r"‘é“; N ns,
(3090, >90% F) plusz nem-fatélis MI & oon <0,02
o Gemfibrozil Nem-fatalis MI és CHD
VA-HIT (2°) (2530, F) halal U 0,006

A bezafibrittal végzett 3 preven-
ciés vizsgalat eltér6 eredményeket
hozott. A BECAIT tanulmdanyban
a kezelteknél jéval kevesebb koro-
ndria esemény alakult ki a placebo
dghoz képest.* Ennél joval nagyobb
esetszdmd, tobb mint 3000 egyént
érintett a BIP vizsgdlat, amely az
elébbihez hasonléan, ugyancsak sze-
kunder prevencios jellegli volt” Az
eredmények szerint nem jott létre
szignifikdns eseményszdm csokke-
nés, jollehet az utdlagos analizisek
sordn az emelkedett triglicerid-szin-
tli betegalcsoportban viszont hata-
sossdga szignifikdnsnak bizonyult.

Nem régen fejez6dott be a LEA-
DER tanulmdany, ahol alsévégta-
gi periférids verGérbetegségekben
szenveddknél alkalmaztdk a beza-
fibrdtot® A korondria esemény és a
stroke alkotta kombindlt végpontot
tekintve nem volt eltérés, viszont

a nem-fatdlis események szdmdban
egyértelmtien szignifikdns csokke-
nést hozott 1étre a kezelés.

A gemfibrozillal tortént primer
prevenciés megkozelités a Helsinki
Heart Study.®* Az 5 évig tart6 vizs-
gdlat szignifikans, 34%-os korondria
eseményszdm, és 37%-os nem-fatdlis
miokardidlis infarktus mérsékl6dést
mutatott, viszont a teljes mortalitds
nem vdaltozott szignifikdnsan. Az
elemzések alapjdn a kedvezd hatds
az LDL-koleszterin csokkentésével
és a HDL-koleszterin novelésével
fliggott Ossze.

A gemfibrozillal végzett szekun-
der intervenciés vizsgilat a VA-
HIT" olyan ISZB-ben szenved{ fér-
fiakat célzott meg, akiknek az LDL-
koleszterin és a triglicerid szintjiik
kozel normélis volt, egyediil az
alacsony HDL-koleszterin jelentett

koros dllapotot. A kezelés hatdsdra a
nagy kardiovaszkuldris események
szdma 22%-kal, mig a kombindlt
végpontként szerepl6 ISZB hala-
lozds és nem-fatdlis miokardidlis
infarktus, valamint stroke egytittese
24%-kal mérséklédott.

A felsorolt intervencids vizsga-
latok dont§ tobbségében kedvezd
ISZB mortalitds vagy eseményszam
csokkenés volt tapasztalhatd, amely
hatdsossdg jol tiikr6z8dott a parhu-
zamosan sorra keriilt koronariogra-
fids vizsgélatok eredményeiben is
(3. tdbldzat).

V. Fibratok hatdsa specidlis
rizik6konstelldciok esetében

A magas LDL-koleszterin szint
mellett mds lipid rizikéfaktorok is
léteznek, ilyen a magas triglicerid-
vagy az alacsony HDL-koleszte-
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3. tdbldzat

Fibratokkal végzett koronariografids vizsgalatok 6sszefoglaldsa”

Vizsgélat (els6d- P
leges 1°/masod- Progresszié mértéke a kezelt
1 & o Népesség (n, nem) | Hatéanyag | csoportban (U kevesebb, < nincs p
agos 2° interven- L1 R
ci6s) kiilénbség, 1 tobb)
LOCAT (2°) vele- U Atlagos diaméter progresszi6 0,009
sziiletett coronaria POSt_CAF];G (395, Gemfibrozil U Minimélis lumen diaméter 0,02
szegmensek progresszid
U Minimaélis lumen diaméter 0,049
progresszid
BECAIT (2°) Post-MI Bezafibrat U Szézalékos sztenozis ns (csak tendencia
(92, F) ; progresszid jelleg)
U Atlagos szegmens diaméter ns (csak tendencia
progesszid jelleg)
U Minimaélis lumen diaméter 0,02
2-es tipusu dia- _ prosresszio
DAIS (1° & 2°) betes Fenofibrat U Szézalékos izz’cieén021s progres- 0,02
(418, F & N) U Atlagos szegmens diaméter pro- | ns (csak tendencia
gesszio jelleg)

rin-szint. Az egyéb veszélyeztets
tényezSk analizisébdl kiemelkedd
az obesitas szerepkore, amely az
esetek jelentds részében kininduldsi
alapként, azaz okként szerepel a
ktlonboz6 kardiovaszkularis riziké-
tényez8k kialakuldsa szempontjabol.
FeltehetSen els6dleges jelentSsége
van a kés¢ébbi inzulin rezisztencia és
a hypertonia létrejéttében. Szdmos
esetben lipideléréseket is okoz, igy
az atherogen diszlipidémia, azaz az
emelkedett triglicerid- és a csokkent
HDL-koleszterin-szint megjelenése,
szdmos esetben erre vezethet$ visz-
sza. A kordbbiakban emlitett fib-
rat vizsgalatok adataibdl utélagos
elemzésre kertiltek a tdlstlyosak,
ill. az atherogen diszlipidémidval
rendelkez6k eredményei.

A WHO vizsgélatban a testtomeg
index (BMI) tercilis felosztdsa ese-
tén a clofibrat kezelés a leghatdso-
sabbnak a fels6 értéktartomanyban
(BMI >29 kg/m? bizonyult.* A
Helsinki Heart Study-ban a koro-
ndria riziké csokkentése a legkifeje-
zettebb mértékben hasonléképpen a
>30 BMI-vel rendelkezdk esetében
volt észlelhet6.”

A tidlsulyossagra dltaldban jel-
lemz8 atherogen diszlipidémidval
kapcsolatban is torténtek alcsoport
analizisek. A gemfibrozil a legmaga-
sabb triglicerid, ill. a legalacsonyabb
HDL-koleszterin tercilis értékeket
mutaté alcsoportban bizonyult a

leghatdsosabbnak az ISZB riziké
csokkentés szempontjabol. Emlités-
re keriilt mdr, hogy a BIP Study-ban
a bezafibrat kezelés csak az emelke-
dett triglicerid értékli alcsoportban
hozott létre szignifikdns, azaz kozel
40%-os korondria esemény-csokken-
tést.

Az obesitas (elsédlegesen az
abdominalis tipusi) és az athero-
gen diszlipidémia nagyon gyakran
parosul inzulin rezisztencidval. A
hdrom eltérés egylittes fennalldsa
a metabolikus szindréma korké-
pének felel meg. A metabolikus
szindréma a kiilonb6z6 népességek
esetében dtlagosan 20-30% kozotti
gyakorisdggal fordul el§, és ugyan-
olyan fokozott rizikéstatuszt jelent
az ISZB szempontjdb6l, mint az
emelkedett LDL-koleszterin szint. A
mar targyalt VA-HIT vizsgalatban
az éhhomi inzulinszintek szerint
a fels6 kvartilisbe es6 egyéneknél
volt a leghatdsosabb a korondria
események csokkentésének ardnya
a gemfibrozillal kezelés soran.”

Mindez Gsszességében arra hivja
fel a figyelmet, hogy a metaboli-
kus szindréma jellegzetességeivel
biré egyének esetében a fibrdtke-
zelés joval el6nyosebb. A feltéte-
lezések szerint ez nem vezethetd
vissza 6nélléan csak a lipideltérések
normalizdldsdra (Id. extralipid haté-
soKk).

VI. A fibrit kezelés leendd
célpontja: inzulin rezisztencia

Az inzulin rezisztencia vonatko-
zdsdban mdr kordbban is tortén-
tek vizsgalatok, igy kideriilt, hogy
a fibrdtok csokkenti a tirglicerid
értéket, és részben ennek koszon-
hetSen csokken a plazma szabad
zsirsav mennyisége is. Ezéltal keve-
sebb zsirsav jut az izmokba, és igy
els6legesen a cukor kertil felhaszna-
lasra, amely az inzulin rezisztencia
mérséklédését jelenti. Ugyanakkor
a fibratok az inzulin érzékenységet
is fokozni képesek.™ * 2 * [smert,
hogy a fibratok diabeteses betegek-
ben csokkentik a glukéz szintet.* A
cukor anyagcsere-zavarral kapcso-
latban rendkiviil fontos vizsgdlat
tortént emelkedett éhhomi vércu-
korral (IFG) rendelkez8k esetében
(n=303), akik 6 éven keresztiil beza-
fibrat kezelésben részestiltek.® Az
Uj diabetes megjelenése ezen egyé-
nekben a kezelés hatdsdra jelen-
tésen, 36%-ban kevesebb volt. A
hatdsossdg fiiggetlennek bizonyult
a BMI, az LDL-koleszterin, a trigli-
cerid értékétdl és az ACE-gatlo kele-
zés tényétdl (ez utobbi gydgyszer
ismert médon csokkenti a diabetes
kialakuldsét). Ezek az eredmények
arra utalnak, hogy feltehetSen a
PPARo és y hatdssal rendelkezd
fibratok (clofibrét, fenofibrat, beza-
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fibrat) képesek visszaszoritani a
cukorhdztartds zavarat és akdr ilyen
prevencids céllal is alkalmazhatéak.
Fontos adat, hogy a betegeknek
minimadlisan volt csak emelkedett a
koleszterinszintjiik, és a triglicerid-
értékiik normélis volt, minddssze
csak a HDL-koleszterin értékiik volt
csokkent. Figyelemre mélt6, hogy a
két csoport kozott az inzulin szen-
zitivitds (HOMA IR, QUICKI) nem
tért el egymastdl. A kezelés végére a
plazma glukéz értékek csokkentek,
és a HDL emelkedett, a triglicerid
pedig csokkent, mig a BMI értékek
nem valtoztak. Arra vonatkozdlag,
hogy az inzulin szenzitivitds vélto-
zott-e a kezelés végére, nem tortént
utalds.

Nem régen kertilt befejezésre egy
hazai részvétellel tértént nemzetkozi
vizsgdlat, amelynek sordn metaboli-
kus szindrémads betegeknél fenofib-
rat és metformin onélléan, illetve
kombin&ciéban keriilt alkalmazasra.
Az 683 beteget érint§ vizsgdlat soran
a csak fenofibratot szed6k kozott az
éhhomi vércukor 19,6%-ban norma-
lizdlédott, az inzulin szenzitivitds
nem valtozott, viszont csokkent a
PAI-1 és a hsCRP szintje.*

Mindenféleképpen fontos lenne
tudni, hogy az inzulin rezisztens,
és/vagy csokkent glukéz toleranci-
dju (IGT), de nem cukorbeteg egyé-
neknél vajon a fibratkezelés hason-
l6képpen megakadélyozza-e a 2-es
tiputd diabetes kialakuldsat, miutan
ismert, hogy a fibratok az inzulin
rezisztenciat csokkenteni képesek.

Az 1j kezelési lehetségek vonat-
kozdsdban Osszefoglaldsképpen az
mondhat6 el, hogy az obesitas, mint
nagyon fontos kiinduldsi rizikéfaktor
esetében tovédbbi vizsgdlatok elvég-
zése sziikséges.

1. Atherogen diszlipidémia meg-
léte esetén, amennyiben magas
koleszterinérték van, akkor elsGként
statinkezelés, ill. ha ez nem normali-
zélja az értékeket, akkor a fibratkeze-
léssel valé kombinécié javasolt. Nor-
malis koleszterin szintnél az 6nallé
fibratkezelés valasztando.

2. Atherogen diszlipidémia hid-
nyakor, magas koleszterinszint ese-
tén a statinkezelés az els§ lépés.
Annak eldontésére, hogy statinke-
zeléssel egyiitt vagy anélkiil sziik-
séges-e a fibratkezelés, az inzulinre-
zisztencia fenndlldsa, vagy az éhho-
mi vércukormérés adhat timpontot.
Magas éhhomi vércukorérték esetén
(6,1-6,9 kozott), a fentiekben leirtak

alapjan, a fibratkezelés fontos lehet
a késgbbi szovédmények megeld-
zése szempontjabol. Ha az éhhomi
vércukorérték nem magas, de inzu-
linrezisztencia allapithaté meg (pl.
HOMA index alapjdn) akkor is az
eredmények szerint a fibratkezelés
indokolt lehet ugyancsak lipidel-
térések nélkiil is. Lényegében ez
az obes, inzulin rezisztens, vagy
magas éhhomi vércukor szintd,
(még) lipideltérés nélkiili — felte-
hetSleg igen nagy szdmu — beteg-
csoport képviselheti a kezelend&k
4j korét, akiknél a fibratkezelés tobb
oldald preventiv szereppel birhat.
Az obesitas mellett fenndllé 2-es
tipusu diabetes esetén az iranyelvek
ismertek, azaz mindenféleképpen
antilipidémids kezelés sziikséges,
elsd menetben statin, ill. ha ez nem
elegendd, akkor fibrattal torténd
kombindlt terdpia.
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Karcsu derék, egészséges sziv

A 2005. évi Sziv Vildgnapja alkalmabdl a Sziv Vildgszo-
vetség , Egészséges testsily, egészséges testforma” cimen
kutatdst végzett azzal a céllal, hogy kideritse, hogyan
lehetne az embereket egészséges életmddra, azaz elegendd
mozgdsra, egészséges tapldlkozasra és a dohanyzasrdl valo
leszokdsra batoritani.

E vizsgdlatot a sziv- és érrendszeri betegségek megel6zé-
se érdekében a Sanofi-Aventis timogatta.

A vizsgalat els6 kovetkeztetését a Vildgszovetség mellett
miikéd6 Tudomdanyos Tandcsadé Testiilet vezet&je, Sidney
Smith professzor igy fogalmazta meg: t6bb ismeretterjesz-
tés és er6sebb kommunikaciés kampany sziikséges, hogy
az embereket megévjuk a vildgszerte vezet§ haldlokként
nyilvantartott szivbetegségektdl. A professzor szerint nem
kell azonnal komplex vizsgalatokba bonyol6dni. A hivat-
kozott tanulmédny rdmutat, hogy a haskérfogat nagysdga
mdr jelzi a hason beliili fokozott zsirszovetképzddést,
amely gyakran jar egyiitt sziv- és érrendszeri kockédzatok-
kal, mint pl. a normalistdl eltérd koleszterinszint, a magas
vérnyomas vagy vércukorszint. Kar, hogy a kozvélemény
nincs tisztdban ezzel az egyszer(i mérési mddszerrel.

A szivkoszortér-megbetegedések egyértelmtien Ossze-
fiiggenek a has korfogataval. A kozvélemény 52%-a azon-
ban a teststilytobbletre figyelt és nem tekintette lényeges-
nek a fokozott zsirszovetképz&dés helyét. Ezért fontos,
hogy napi gyakorlattd valjon a haskorfogat-mérés, mert ez
a sziv- és érbetegségekre val6 hajlam azonnali és megbiz-
haté indikatora.

Nem minden zsirszovet azonos. Beszéliink bdr alatti
zsirszovetképzddésrdl (liszogumi), illetve hason beliili
fokozott zsirszovetképzSdésrdl tn. zsigeri zsirszovetrdl.
Ez a zsirszovet a legfontosabb szerveinket veszi koriil. A
hason beliili zsirszovet fokozott mennyisége és aktivitdsa

pedig rontja az emberi szervezet cukor- és lipidanyagcse-
réjét.

A csaladorvosokat folkeresd péciensek legtdbbje a veze-
t6 sziv- és érrendszeri kockdzatok egyikével, vagy mar
tobb egylittes meglétével rendelkezik, mire a rendelésen
jelentkezik. Ezek a normadlistdl eltéré koleszterinszint, a
magas vércukorszint vagy a magas vérnyomds. E kockazati
tényez6k hamarabb kimutathatdk lennének a haskorfogat
szabalyszer(i mérésével. A hason beltili zsirszovet fokozott
képzddése figyelmeztetd jel, és tovabbi orvosi vizsgélatra
van sziikségiink, hogy kidertiljon:

® a sziv- és érrendszeri megbetegedések megelGzése
érdekében mit kell tenniink,

® vagy van-e mdr olyan fenndlld betegségiink, melyet
azonnal kezeltetni kell.

Tehdt e vizsgalat és a nemzetkozi ajanldsok alapjan
ismételten hangstlyozandé: minannyiunk érdeke, hogy a
haskorfogat mérése napi orvosi vizsgalati rutinnd valjék.
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