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SAZETAK

Hronicna slabost bubrega karakterise se hronicnim i
nepovratnim smanjenjem jacine glomerulske filtracije.
Glavni faktori rizika, za progresiju hronic¢ne slabosti
bubrega, su povecan arterijski krvni pritisak, povecan
gubitak belancevina mokracom, neadkvatna metabolicka
kontrola glikemije, anemija i poremecaj metabolizma lipida.
Poremecaj metabolizma lipida nastaje kada se jacina
glomerulske filtracije smanji ispod 50 mljmin/1,73m> a
glavne karakteristike tog poremecaja su smanjena koncen-
tracija HDL holesterola i povecana koncentracija triglice-
rida. Kod bolesnika sa proteinurijom glavni poremecaji
metabolizma lipida su povecana koncentracija ukupnog i
LDL holesterola, smanjena koncentracija HDL holesterola,
povecana koncentracija lipoproteina (a) i triglicerida.
Poremecaj metabolizma lipida za posledicu ima progresiju
hronicne slabosti bubrega i razvoj aterosklerotskih kardiova-
skularnih komplikacija. Lecenje poremecéaja metabolizma
lipida, u hronicnoj slabosti bubrega, sastoji se u primeni
statina i fibrata. Kontrola poremecéaja metabolizma lipida
sprecava progresiju hronic¢ne slabosti bubrega i razvoj
ateroskleroze.

Kljucne reci: hiperlipidemija, hronicna slabost bubrega,
ateroskleroza, terapijska strategija.

UvVOD

Hronicna slabost bubrega karakteriSe se progre-
sivnim i nepovratnim smanjenjem jacine glomerulske
filtracije. Kada se jacina glomerulske filtracije smanji
ispod 30 ml/min/1.73m? hroni¢na slabost bubrega
ubrzano napreduje dovodeéi do trajnih promena
parenhima bubrega. U toku svog razvoja, hronicna
slabost bubrega prolazi kroz pet stadijuma, tabela 1.
Najznacajniji faktori rizika koji doprinose razvoju i
napredovanju hronic¢ne slabosti bubrega su povecan
arterijski krvni pritisak, poveéan gubitak belancevina
mokraéom, neadkvatna metabolicka kontrola
glikemije, anemija i poremecaj metabolizma lipida (1).
Rano otkrivanje bolesti bubrega i faktora rizika koji

ABSTRACT

Chronic renal failure is characterised by chronic and
irretrievable reduction of glomerular filtration rate. The
major risk factors for progression of chronic renal failure are
high blood pressure, proteinuria, hyperglicemia and
hyperlipidemia. Hyperlipidemia develops during the early
stages of chronic renal failure (glomerular filtration rate <
50 ml/min/1.73m?). Decreased high-density lipoprotein
(HDL) levels and increased triglycerides are the major lipid
abnormalities. In patients with proteinuria, increased
plasma total cholesterol and low-density lipoprotein (LDL)
levels, decreased HDL cholesterol levels, increased
lipoproteins (a) and triglycerides are the major dysregulation
of the lipid metabolism. Hyperlipidemia leads to the
progression of chronic renal failure and atherosclerotic
cardiovascular complications. Treating hyperlipidemia in
cronic renal failure includes using of statins and fibrates.
The adequate control of hyperlipidemia prevents the
progression of chronic renal failure and development of
atherosclerosis.

Key words: hyperlipidemia, chronic renal failure,
atherosclerosis, treatment strategy

doprinose napredovanju oStecenja bubrega omogucéava
pravovremenu primenu odgovarajuce terapijske
strategije u cilju usporenja razvoja zavr§nog stadijuma
hroni¢ne slabosti bubrega (1).

Poremecaj metabolizma lipida kod bolesnika sa
hronicnom slabos¢éu bubrega

U hroni¢noj slabosti bubrega poremecaj meta-
bolizma lipida nastaje kada se jac¢ina glomerulske
filtracije smanji ispod 50 ml/min/1.73m?, pimarno zbog
smanjene aktivnosti klju¢nih enzima: lipoproteinske
lipaze - LPL, hepaticne lipaze triglicerida - HLT i
lecitin holesterol aciltransferaze - LCAT (2). Aktivnost
enzima se smanjuje zbog dejstva uremijskih toksina,
sekundarnog hiperparatireoidizma, smanjene osetlji-
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Stadijum | JGF (ml/min/1.73m?) Opis
1. > 90 odteéenje bubrega sa normalnom ili T JGF
28 60 -90 blago smanjenje JGF
3. 30-59 umereno smanjenje JGF
4. 15-29 teSko smanjenje JGF
5. < 15 (dijaliza) bubrezna slabost

Modifikovano prema referenci [1].
JGF - jadina glomerulske filtracije

Tabela 1. Stadijumi hronicne slabosti bubrega

vosti na insulin i povecane koncentracije apolipo-
proteina C-III - apo C-III (2-4). Prve promene u
metabolizmu lipida nastaju kada se jacina glomerulske
filtracije smanji ispod 50 ml/min/1.73m?. Ogledaju se u
smanjenju odnosa apo A-I/apo C-111, apo C-II/apo C-
III i apo E/apo C-III, a glavne karakteristike tog
poremecaja su: povecana koncentracija triglicerida,
VLDL lipoproteina, IDL lipoproteina i lipoproteina
(a), ukupni holesterol i LDL holesterol pokazuju
tendenciju ka normalnim vrednostima, dok je
koncentracija HDL holesterola smanjena, tabele (2, 3, 4).

Poremecaj metabolizma lipida kod bolesnika sa
proteinurijom

Kod bolesnika sa proteinurijom poremecaj
metabolizma lipida nastaje zbog povecanog stvaranja
lipida i apolipoproteina u jetri, i smanjenog klirensa
hilomikrona, VLDL lipoproteina, IDL i LDL
lipoproteina. Smanjena aktivnost lipoproteinske lipaze
i lecitin holesterol aciltransferaze posledica je
povecanog gubitka mokra¢om kofaktora apo C-II i
HDL lipoproteinskih cestica (5). Glavne karakteristike

Protein Promena Dejstvo na lipide i lipoproteine
ApoA-1 y JHDL
LCAT d J HDL-C, HDL-2/HDL-3
CETP 1) T HDL-C
ACAT ) T VLDL-C, { HDL-C
LPL |’ T TG
VLDL receptor J T vLDL, T TG
HL J TIDL, T CM ostaci, T HDL-TG, T TG, T LDL-TG
LRP { T IDL, T CM ostaci
Odnos ApoCII/CIII { T TG
Pre- HDL ) T TG

Modifikovano prema referenci [4].

CETP - cholesterol ester transferase protein, CM - hilomikron, DGAT - acil-CoA diglicerol acil transferaza, HDL -
lipoprotein visoke gustine, HDL-TG - lipoprotein visoke gustine bogat trigliceridima, IDL - lipoprotein intermedijarne
gustine, LCAT - lecitin holesterol acil transferaza, LDL-TG - lipoprotein niske gustine bogat trigliceridima, LP -
lipoproteini, LPL - lipoproteinska lipaza, HP - hepati¢na lipaza triglicerida, LRP - low density lipoprotein receptor-
related protein, TG - trigliceridi, VLDL - lipoproteini veoma niske gustine, VLDL-C - lipoproteini veoma niske
gustine bogati holesterolom, VLDL-TG - lipoproteini veoma niske gustine bogati trigliceridima

Tabela 2. Poremecaj metabolizma lipida kod bolesnika sa hronicnim bolestima bubrega

Parametri | Rosuvastatin | Atorvastatin | Simvastatin | Lovastatin | Pravastatin | Fluvastatin
T %,
half life 20.8 15-30 2-3 2.9 1.3-2.8 0.5-2.3
Bubrezna
ekskrecija, % 10 <2 13 10 20 6
CYP-?’.A & ne da da da ne ne
metabolizam
CYP ..
. 2CY9 3A4 3A4 3A4 sulfacija 2CY9
metabolizam

Modifikovano prema referenci [31].

CYP - cytochrome p450, CYP-344 - cytochrome p450-344, /2 - half life
Tabela 3. Klinicka farmakokinetika statina
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Statini/fibrati Gemfibrozil Fenofibrat
Atorvastatin T Cmax za 1.8 puta bez dejstva
Simvastatin T Cmax za 2.0 puta bez dejstva
Pravastatin T Cmax za 2.0 puta bez dejstva
Rosuvastatin T Cmax za 2.0 puta bez dejstva
Fluvastatin bez dejstva bez dejstva
Lovastatin T Cmax za 2.8 puta nije poznato
Cerivastatin T Cmax za 2.0-3.0 puta nije poznato

Modifikovano prema referenci [31].

Tabela 4. Farmakokineticke interakcije statina i fibrata

poremecaja metabolizma lipida, kod bolesnika sa
proteinurijom, su povecana koncentracija ukupnog i
LDL holesterola, povecana koncentracija triglicerida,
VLDL lipoproteina, IDL lipoproteina i lipoproteina
(a), povecana koncentracija apo B i apo E, i smanjena
koncentracija HDL lipoproteina (6-10).

Uticaj poremecaja metabolizma lipida na razvoj
glomeruloskleroze

U patoloskim uslovima, zbog povefane propus-
tljivosti bazalne membrane glomerula, dolazi do
nakupljanja lipoproteina u mezangijumu. To izaziva
oStecenje mezangijumskih ¢elija, njihovu proliferaciju,

povecano stvaranje i deponovanje proteina van-
¢elijskog mariksa i razvoj glomeruloskleroze (11-13).
Na povrSini mezangijumskih celija dokazano je
prisustvo specificnog receptora za LDL lipoproteine.
Vezivanjem za specifi¢ni receptor, LDL lipoproteini
stimuliSu transkripciju gena c-fos i c-jun, $to za
posledicu ima proliferaciju mezangijumskih celija.
Takode, LDL lipoproteini podsticu mezangijumske
¢elije da pojacano stvaraju proteine vancelijskog
matriksa, monocitni hemotaksi¢ni protein - MCP-1,
trombocitni faktor rasta - PDGF i endotelin-1 - ET-1
(11-13). Oslobodeni medijatori deluju hemotaksi¢no
na monocite, stimuliSu stvaranje i deponovanje
proteina vancelijskog matriksa i razvoj glomerulos-

hipertrofija
glomerula

glomeruloskleroza

primarna bolest
bubrega

A A
hiperlipidemija
|

T proteinurija
hiperfiltracija

{ broj nefrona
(LIGF)

T glomerulski kapilarni
pritisak

<_
4_

IL,, TGFy, MCP-1
RANTES, MMP,, MMP,

angiotenzin I1

AA

A

hipertenzija

<t

Modifikovano prema referenci [17].

IL¢ - interleukin 6, TGy, - transformisudi faktor rasta beta-1, MCP-1 - monocitni hemotaksi¢ni protein-1,
RANTES - regulisan tokom aktivacije normalnih eksprimiranih i sekretovanih T ¢elija, MMP, - matriks
metaloproteinaza-2, MMP, - matriks metaloproteinaza-9, JGF - ja¢ina glomerulske filtracije

Shema 1. Uloga renin-angiotenzin sistema u progresiji primarnih bolesti bubrega
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kleroze (11-13). Oksidovani LDL lipoproteini - oxLDL
stimuliSu oslobadanje renina iz jukstaglomerulskih
¢elija, a povecano stvaranje i oslobadanje angiotenzina
IT doprinosi daljem napredovanju hroni¢ne slabosti
bubrega, shema 1 (14-17).

Uticaj poremeéaja metabolizma lipida na oZiljavanje
tubulointersticijuma

U patoloskim uslovima, zbog povecane propu-
stljivosti bazalne membrane glomerula, dolazi do
povecane filtracije HDL i LDL lipoproteina i do
njihovog nakupljanja u lumenu proksimalnih tubula.
Epitelne Celije proksimalnih tubula pojac¢ano reapsor-
buju filtovane lipoproteine, a to za posledicu ima
njihovu aktivaciju, pojac¢ano stvaranje i oslobadanje
endotelina-1. Endotelin-1 ispoljava hemotaksi¢no
dejstvo na monocite/makrofage, izaziva vazokon-
strikciju peritubulskih kapilara, ishemiju i pojacano
stvaranje slobodnih radikala kiseonika, koji procesom
lipidne peroksidacije doprinose oziljavanju tubulo-
intersticijuma (13, 14, 18).

Dijagnostikovanje poremecaja metabolizma lipida

U hroni¢noj slabosti bubrega za otkrivanje
poremecaja metabolizma lipida koristi se stepenasta
laboratorijska dijagnostika (10, 19, 20). Prvu grupu
analiza ¢ini odredivanje ukupnog holesterola, triglice-
rida i HDL holesterola u serumu, posmatranje izgleda
seruma posle stajanja 18-24 sati na temperaturi od
+4°C (friziderski test), indirektno izra¢unavanje
vrednosti LDL holesterola (ukoliko je koncentracija
triglicerida u serumu < 4,5 mmol/l) pomocu Friedewalde-
ove formule: LDL holesterol = [ukupni holesterol -
(trigliceridi/2,2) - HDL holesterol] i izracunavanje
nonHDL holesterola (nonHDL holesterol = ukupni
holesterol - HDL holesterol), pokazatelja nakupljanja
lipoproteina bogatih trigliceridima koji sadrze
apolipoprotein B - apo B. Naredna etapa ukljucuje
kvantitativno odredivanje LDL holesterola, apolipo-
proteina (apo B-100, apo A-I), subfrakcija HDL
lipoproteina (HDL,, HDL,, HDL;), subpopulacija
LDL cestica (LDL-1, LDL-2, LDL-3, LDL-4, LDL-5,

LDL, oxLDL STATINI
tirozin kinaza RAS Acetyl-CoA
3 v
Acetoacetyl-CoA
PLCY, Raf'l v
v HMG-Co
MEK '
HMG-CoA reductase
protein kinaza C |- v v
MAPK > RSK Mevalonat
* * Isopentenyl-PP
faktori transkripcije
NFkKB, AP-1, NF-IL, I: Geranylgiranyl-PP
v Farnesyl-PP
c-fos, c-myc, c-yun
v Squalene
proliferacija Mz celija Cholesterol

MCP-1, ILg, TGFp, TNF,,
VCAM-1, ICAM-1

glomeruloskleroza

Modifikovano prema referenci [22].

LDL - lipoprotein niske gustine, PLCy,, - fosfolipaza C, oxLDL - oksidovani LDL lipoprotein,
transkripcioni faktori: NFkB, AP-1, NF-ILg, signalni proteini: RAS, sistem kinaza: Raf 1, RSK, MEK, MAPK

Shema 2. Klinicki znacaj primene statina u sprecavanju razvoja glomeruloskleroze
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LDL-6), kao i odredivanje lipoproteina(a). Poslednja
etapa laboratorijskog dijagnostikovanja ukljucuje
odredivanje drugih klasa apolipoproteina [apo C-II,
apo C-III, apo E i izooblike apo (a)], ispitivanje
aktivnosti enzima klju¢nih u metabolizmu lipida (LPL,
HLT, LCAT) i odredivanje specifi¢nih receptora (10,
19, 20).

Klinicki znacaj poremecaja metabolizma lipida

Poremecaj metabolizma lipida, kod bolesnika sa
hroni¢nom slabos¢u bubrega dovodi do progresije
hroni¢ne slabosti bubrega i razvoja aterosklerotskih
kardiovaskularnih komplikacija. Lipoproteini koji
sadrze apo B su faktori rizika za progresiju hroni¢ne
slabosti bubrega (21, 22). LDL lipoproteini stimuli$u
proliferaciju mezangijumskih celija, povecano stva-
ranje i oslobadanje proteina vancelijskog matriksa i
povecano stvaranje i oslobadanje medijatora koji
dovode do razvoja glomeruloskleroze i oZiljavanja
tubulointersticijuma (22). Statini (blokatori HMG-
CoA reduktaze) smanjuju koncentraciju ukupnog i
LDL holesterola, blokiraju stvaranje holesterola u
mezangijumskim i epitelnim celijama proksimalnih
tubula, ali i stvaranje metabolita mevalonata (farnesyl
pyrophosphate - FPE, geranylgeranyl pyrophosphate -
GGPP) i na taj nacin blokiraju aktivaciju transkrip-
cionog faktora - NFkB, koji podstice ekspresiju gena
klju¢nih u procesu proliferacije mezangijumskih celija,
shema 2 (22, 23). Na taj nacin statini smanjuju
proliferaciju mezangijumskih (Celija, stvranje i

oslobadanje proteina vancelijskog matriksa, osloba-
danje medijatora (MCP-1 - monocitni hemotaksic¢ni
protein-1, M-CSF - stimuliSudi faktor rasta kolonija
makrofaga, VCAM-1 - vaskularni adhezioni molekul-
1, ICAM-1 - intracelularni adhezioni molekul-1), spre-
Cavaju razvoj glomeruloskleroze i usporavaju progresiju
hroni¢ne slabosti bubrega (22). Primena statina,
blokatora HMG-CoA reduktaze, dovodi do smanjenja
koncentracije ukupnog i LDL holesterola, do
povecanja koncentracije HDL holesterola, ali i do
smanjenja proteinurije i poboljSanja jacine glome-
rulske filtracije (21-25).

Kardiovaskularne bolesti su vodeéi uzrok smrti
bolesnika sa hroni¢nim bolestima bubrega (stadijum 3
i 4) i zavr$nim stadijumom hroni¢ne slabosti bubrega
(stadijum 5) (26-28). Poremecaj metabolizma lipida je
dobro poznat tradicionalni faktor rizika za razvoj
kardiovaskularnih komplikacija u opstoj populaciji i
populaciji bolesnika sa hroni¢nim bolestima bubrega
(stadijum 1, 2, 3), a ukupni i LDL holesterol su
znacajni nezavisni prediktori kardiovaskularnog
morbiditeta i mortaliteta kod ovih bolesnika (26-28).
Upotreba statina kod bolesnika sa hroni¢nom slabos$éu
bubrega (stadijum 1, 2 i 3) smanjuje opsti mortalitet i
nastanak glavnih kardiovaskularnih  dogadaja.
Medutim, kod bolesnika sa odmaklom hroni¢nom
slabos¢u bubrega (stadijum 4 i 5), u jedinoj do sada
kontrolisanoj klinickoj studiji 4D (German Diabetes
and Dialysis Study) nije dokazano da statini smanjuju
rizik za razvoj glavnih aterosklerotskih kardio-
vaskularnih dogadaja (29, 30).

Poremecaj lipida

Terapijska opcija

Hroni¢na bolest bubrega stadijuma 3 i 4 (JGF = 15-59 ml/min/1.73m")

Povecan nivo LDL holesterola

atorvastatin, dodati ezetimibe ukoliko nije ostvaren ciljni LDL-C
fluvastatin, dodati ezetimibe ukoliko nije ostvaren ciljni LDL-C

N =N =

Mesovita dislipidemija 3.

atorvastatin ili fluvastatin + ezetimibe

fluvastatin + gemfibrozil 600 mg/dan + ezetimibe, ako nije
ostvaren ciljni nonHDL

statin + ©; masne kiseline, dodati ezetimibe ukoliko nije ostvaren
ciljni nonHDL

4. statin + fenofibrat 48 mg/dan, dodati ezetimibe ako nije ostvaren
ciljni nonHDL

Veoma visoki trigliceridi
(trigliceridi > 5.65 mmol/l)

1. gemfibrozil 600 mg/dan
2. o5 masne kiseline 3-4 g/dan
3. fenofibrat 48 mg/dan

Zavr$ni stadijum hroni¢ne slabosti bubrega (stadijum 5 ili hemodijaliza)

Povecan nivo LDL holesterola

atorvastatin (10-80 mg/dan) ili fluvastatin 40 mg/dan, dodati ezetimibe
ako nije ostvaren ciljni LDL holesterol

Mesovita dislipidemija

Atorvastatin ili fluvastatin 40 mg/dan, dodati ezetimibe 10 mg/dan ili
@3 masne kiseline 3-4 g/dan ako nije ostvaren ciljni nonHDL

Veoma visoki trigliceridi

o3 masne kiseline 3-4 g/dan

Modifikovano prema referenci [31].

Mesovita dislipidemija - povecani trigliceridi i smanjen HDL sa ili bez poveé¢anog LDL holesterola, nonHDL = ukupni
holesterol - HDL holesterol, JGF - jacina glomerulske filtracije, HDL - lipoprotein visoke gustine, LDL - lipoprotein

niske gustine

Tabela 5. Preporuceni terapijski algoritam za bolesnike sa hronicnom slabo$¢éu bubrega(stadijum 3, 41 5)
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Lecenje poremeéaja metabolizma lipida

U hroni¢noj slabosti bubrega stadijuma 1 i 2
primena preparata statina je bezbedna. Kod bolesnika
sa umerenim i uznapredovalim stadijumom hroni¢ne
slabosti bubrega (stadijum 3, 4 ili 5), prilikom propi-
sivanja preparata statina u obzir treba uzeti i njihove
farmakoloske karakteristike, tabela 3 (31). Statini koji
se metaboliSu sistemom CYP450-3A4 ispoljavaju
neZeljeno dejstvo zbog interakcije sa drugim lekovima.
Fluvastatin se putem bubrega izluuje u veoma maloj
koli¢ini, ne metaboliSe se sistemom CYP-3A4, ¢ime se
iskljucuje moguénost interakcije sa drugim lekovima, a
njegova farmakokinetika je nepromenjena kod
bolesnika na hemodijalizi i peritoneumskoj dijalizi,
tabela 3 (31).

Preparati fibrata se uglavnom metaboliSu u
bubregu i zahtevaju korekciju doze u zavisnosti od
jacine glomerulske filtracije - JGF. Prema prepo-
rukama NKF (National Kidney Foundation) kod
bolesnika sa JGF od 60 - 90 ml/min/1,73m? doza
fenofibrata se redukuje za 50%, kod bolesnika sa JGF
od 15 - 59 ml/min/1,73m? za 75%, a kod bolesnika sa
JGF < 15 ml/min/1,73m? i bolesnika na hemodijalizi
nije indikovana upotreba fenofibrata (31). Preporuke
NLA (National Lipid Association) za fenofibrat
podjednake su sa preporukama NKF. Prema
preporukama NLA doza gemfibrozila kod bolesnika sa
JGF < 60 ml/min/1,73m~ iznosi 600 mg (redukovana
doza za 50%), a kod bolesnka sa JGF < 15
ml/min/1,73m? treba izbegavati sve fibrate, kao i
gemfibrozil (31).

Bolesnici sa hroni¢nim bolestima bubrega cesto
imaju meSovitu hiperlipidemiju (poveéanu konce-
ntraciju triglicerida, smanjenu koncentraciju HDL
holesterola, povecanu koncentraciju LDL holesterola).
Primarni terapijski cilj kod ovih bolesnika jeste
postizanje ciljne vrednosti LDL holesterola [LDL < 2,6
mmol/l (LDL < 100 mg/dl)], a sekundarni ostvarivanje
ciljne vrednosti nonHDL holesterola [nonHDL < 3,36
mmol/l (nonHDL < 130 mg/dl)] (31). Bolesnici sa
meSovitom  hiperlipidemijom  ce$¢e zahtevaju
kombinovanu terapiju, gde pored statina treba dodati
jos neki lek koji smanjuje koncentraciju lipida u
serumu: ezetimibe, fibrat, niacin ili omega-3 masne
kiseline (31). Kod bolesnika sa hroni¢nim bolestima
bubrega postoji visoki rizik od le¢enja kombinovanom
terapijom (statin + fibrati), zbog moguénosti razvoja
miopatije i rabdomiolize, tabela 4 (31).

Kod bolesnika sa izolovanom hipertrigliceride-
mijom trigliceridi > 5,65 mmol/l (trigliceridi > 500
mg/dl), fibrati su lekovi prve linije, bolje se podnose od
niacina, a efikasniji su od statina. Gemfibrozil se
preporucuje pre fenofibrata, medutim prema
preporukama NLA kod bolesnika sa JGF < 60
ml/min/1,73m? (15-59 ml/min/1,73m?) doza gemfi-

brozila treba da iznosi 600 mg/dnevno, a kod bolesnika
sa JGF < 15 ml/min/1,73m” treba ga iskljuciti iz terapije
(31).

Kod bolesnika sa zavr$nim stadijumom hroni¢ne
slabosti bubrega (JGF < 15 ml/min/1,73m?) atorva-
statin i fluvastatin su statini prve linije za leCenje
bolesnika sa povecanom koncentracijom LDL holeste-
rola, a u lecenju izolovane hipertrigliceridemije koriste
se omega-3 polunezasi¢ene masne kiseline, u dozi 3-4
g/dan, tabela 5 (31).

ZAKLJUCAK

Poznavanje mehanizama progresije hroni¢ne sla-
bosti bubrega i mehanizama razvoja ateroskleroze, i
pravovremena primena odgovarajuée terapijske
strategije imaju za cilj da sprece opadanje jacine
glomerulske filtracije i smanje rizik za razvoj koro-
narne arterijske bolesti. Terapijska strategija za leCenje
poremecaja metabolizma lipida u hroni¢noj slabosti
bubrega treba da omoguéi ostvarivanje ciljnih
vrednosti LDL i nonHDL holesterola LDL < 2,6
mmol/l (£ 100 mg/dl), nonHDL holesterol < 3,36
mmol/l (£ 130 mg/dl) (32, 33). Kod bolesnika sa
hroni¢nom slabos¢u bubrega (stadijum 1, 2 i 3), kod
kojih je dokazana koronarna arterijska bolest, ciljni
nivo ukupnog holesterola treba da bude < 4,0 mmol/l,
a LDL holesterola < 2,0 mmol/l. Adekvatna kontrola
poremecaja metabolizma lipida sprecava progresiju
hroni¢ne slabosti bubrega i razvoj aterosklerotskih
kardiovaskularnih komplikacija (32-34).
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