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Souhrn: Kardiovaskuldrni onemocnéni predstavuji stale nejvyznamnéjsi p¥icinu imrtnosti v celém svété. Situace v nasi zemi je sice jedna
z nejlepsich, pokud jde o srovnani se zemémi drivéjsiho socialistického bloku, na druhé strané ve srovnani zejména se zemémi jizni a jihoza-
padni Evropy vyrazné zaostdvame. V souc¢asné dobé je pIné akceptovana koncepce rizikovych faktort (RF) a multifaktoridlni podminénosti
aterosklerézy jako zakladnf pticiny kardiovaskularnich onemocnéni (KVO). Hyperlipoproteinemie (HLP) a dyslipidemie (DLP) ptedstavujf
skupinu metabolickych onemocnéni hromadného vyskytu, kterd jsou charakterizovana zvy3enou hladinou lipidd a lipoproteint v plazmé,
nebo, v pfipadé DLP, nevhodnym aterogennim slozenim lipid(i a lipoproteind v plazmé. Vyznam HLP a DLP spociva v tom, Ze pfedstavuji
jeden z nejvyznamnéjsich RF pro rozvoj KVO. Za velmi vyznamny rizikovy faktor je povazovan pfedeviim LDL-cholesterol (LDL-C), jeho
Uspésné snizen( je pak spojovano s poklesem kardiovaskularniho rizika. | po snizeni LDL-C a dosazenf tzv. ,cilovych hodnot“ viak zlstava
u nemocnych vyznamné riziko, Ze dostanou KV p¥ihodu. Toto ,,zbytkové riziko“ je nazyvano rezidudlnim rizikem. Nejvétsim ,rivalem“
LDL-cholesterolu je mezi rizikovymi faktory metabolicky syndrom, resp. DLP u metabolického syndromu, charakterizovana z hlediska DLP
nizkym HDL-cholesterolem a zvy3enymi triglyceridy za soucasného zvySeného vyskytu ,malych denznich LDL®. Do poptedi se pak dostava
i problematika heterogenity a aterogenicity lipoproteinovych ¢éstic obecné. Daldim vyznamnym lipidovym rizikovym faktorem, kterému je
vénovana velka pozornost, je lipoprotein (a) - Lp(a).

Kli¢ova slova: hypercholesterolemie - LDL-cholesterol - metabolicky syndrom - HDL-cholesterol - hypertriglyceridemie - heterogenita
lipoproteinovych &astic - rezidudlni riziko - Lp(a)

Hyperlipoproteinaemia and dyslipoproteinaemia I. Classification, diagnostics, cardiovascular, cardiometabolic and residual risk

Summary: Cardiovascular diseases remain the most important cause of death worldwide. The situation in the Czech Republic is one of
the best when compared to the other countries of the former socialist block; on the other hand, we significantly lack behind when the
comparison is made to south and southwest European countries. The concept of risk factors (RF) and multifactorial character of athero-
sclerosis as the main cause of cardiovascular diseases (CVD) is fully accepted at present. Hyperlipoproteinaemia (HLP) and dyslipidemia
(DLP) are a group of high incidence metabolic diseases characterised by increased levels of lipids and lipoproteins in plasma or, in case
of DLP, by unsuitable, atherogenic composition of lipids and lipoproteins in plasma. HLP and DLP are among the most important RF for
the development of CVD. Mainly LDL-cholesterol (LDL-C) is perceived as a very important risk factor; successful reduction of LDL-C is
linked to a reduction in cardiovascular risk. Even when LDL-C is decreased and the so-called “target values” achieved, patients are still at
risk of a CV event. This remnant risk is the so called “residual risk”. The most important “rival” to LDL-cholesterol among the risk factors
is the metabolic syndrome, or rather the DLP associated with the metabolic syndrome, characterised from the perspective of DLP by low
levels of HDL-cholesterol and increased triglycerides with concurrent occurrence of “small dense LDL”. The issue of heterogeneity and
atherogenicity of lipoprotein particles in general then becomes topical. Lipoprotein (a) - Lp(a) is another important lipid risk factor that
is getting a significant attention.

Key words: hypercholesterolaemia - LDL-cholesterol - metabolic syndrome - HDL-cholesterol - hypertriglyceridaemia - heterogeneity of
lipoprotein particles - residual risk - Lp(a)

Uvod

Problematika hyperlipoproteinemie
(HLP) a dyslipidemie (DLP) se v po-
slednich letech stala z libastky podi-
vind, zabyvajicich se metabolickymi
abnormalitami, zcela béZnou, obecné
akceptovanou soucdsti prevence
i lé¢by ischemické choroby srde¢ni
(ICHS) a daldich manifestaci ateroskle-
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rézy. Odbornym podkladem pro tuto
zménu pohledu jsou vysledky nejen
epidemiologickych, ale predeviim in-
terven¢nich studif. Kromé snahy o sni-
Zen{ LDL-cholesterolu (LDL-C) a celko-
vého cholesterolu (TC) je nynf kladen
ddraz na ovlivnéni hladiny HDL-cho-
lesterolu (HDL-C), jehozZ zvySenf je po-
vazovdno za vyznamny pozitivni krok

v prevenci aterosklerdzy a 1é¢bu zvy3e-
nych hladin triglyceridd (TG). Prede-
v8im je pak v soucasnosti zdlrazfiovan
komplexni pFistup k nemocnému ve
vztahu k jeho celkovému riziku. Novou,
nékdy samostatné probiranou jed-
notkou, je DLP u metabolického syn-
dromu (MS), kterda je zdrojem tzv. rezi-
dudlniho rizika.
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HLP a DLP pfedstavuji skupinu meta-
bolickych onemocnéni hromadného vy-
skytu, kterd jsou charakterizovana zvy-
Senou hladinou lipidd a lipoproteint
v plazmé, nebo, v ptipadé DLP, nevhod-
nym, aterogennim pomérem jednotli-
vych lipiddi a lipoproteint v plazmé. Jsou
dasledkem zvy3ené syntézy nebo snize-
ného katabolizmu lipoproteinovych
castic, které transportuji tuky [choleste-
rol (CH), triglyceridy (TG), fosfolipidy,
mastné kyseliny] v plazmé. Dovolime si
pouZivat oba terminy - HLP a DLP - bez
preference, protoze dosud neexistuje
terminologicka jednota.

HLP jsou bud primarni, geneticky
podminéné, kterych je vétsina, nebo
sekunddarni, kdy jsou privodnim zna-
kem jiného, zakladniho onemocnénf
(napt. hypotyreézy, nefrotického syn-
dromu, diabetes mellitus) a dalsich.

P¥i pohledu na tuto schematickou kla-
sifikaci se kazdému asi vnucuje otdzka
podilu faktord zevniho prostredi, které
tato klasifikace, alespori na prvni po-
hled, pomiji. Nechceme v tomto ¢ldnku
rozvijet diskuze o vhodnosti té ¢ oné
klasifikace, ale s ohledem na to, Ze je to
vyznamné pro praxi, dovolime si jednu
poznamku. Dalsi skupinu by mély tvo-
fit HLP a DLP smiSené etiologie, s jis-
tym podilem vrozené vlohy, ktera by se
ale u stihlého sportovce nemanifesto-
vala poruchou tukového metabolizmu.
U clovéka, ktery vsak Zije nezdravym zi-
votnim stylem, povede k vzestupu hla-
din lipidt a v désledku k vyraznému zvy-
Senf kardiovaskularniho rizika.

Vyznam HLP a DLP spociva v tom, Ze
stoji v pozadf, ¢asto po dlouhd |éta zcela
bez ptiznakd, jako rizikové faktory Fady
onemocnéni, z nichZz za nejzavaznéjsi
a nékdy fatdlni jsou povazovany pred-
¢asnd ateroskleréza (predeviim koro-
narni, manifestujici se riznymi formami
ICHS, ale i ateroskleréza perifernich
tepen a karotid) a akutnf pankreatitida.

Klasifikace HLP a DLP
HLP je mozno rozdélovat podle rady
hledisek a kritérii. Nejjednodussim,

praktickym a uZite¢nym rozdélenim je

klasifikace dle doporuceni EAS. Ta déli

HLP do 3 skupin:

I. Hypercholesterolemie

[I. Kombinované (smiSené)
hyperlipidemie

[Il. Hypertriglyceridemie

Podle vy3e uvedeného déleni uvedme
alespor nékolik zakladnich zastupct
geneticky podminénych HLP a v ta-
bulce pak ptehledné HLP sekundérni.

Geneticky podminéné HLP
Soucasné znalosti predevsim z oblasti
molekuldrni biologie umozriuji dnes po-
mérné presnou identifikaci genetického
defektu, zodpovédného za konkrétnf
metabolickou poruchu a ptesnou kla-
sifikaci HLP. | z praktického hlediska
a pro pochopeni tcinku nékterych hy-
polipidemik je vhodné uvést nékolik ge-
neticky podminénych HLP, u kterych je
metabolicky defekt presné urcen.

Familiarni hypercholesterolemie (FH)
FH je autozomdlné dominantné pte-
ndsenym onemocnénim, jehoz pFici-
nou je porucha funkce (snizenf poctu)
LDL receptorti. Postizeni jedinci bud
netvofi zddné LDL receptory, nebo je
tvofi normalné, receptory viak nejsou
transportovdny na povrch buriky a ne-
mohou se funkéné uplatnit. Dal$i moz-
nou poruchou je porucha vazby LDL
receptoru na lipoproteinovou ¢astici
a koneéné miize vaznout internalizace.

FH se vyskytuje ve 2 formach, raritni
homozygotni (ve frekvenci 1: 1 000 000),
nebo heterozygotni, kterd je podstatné
Castéjsi a vyskytuje se ve frekvenci 1 : 500.

Typickym laboratornim ndlezem pfi
FH je izolované zvySeni hladiny CH
v plazmé pfi normalni nebo jen hraniéné
zvy3ené koncentraci TG. CH se pohybuje
u dospélych heterozygotl v primérnych
hodnotdch 7-10 mmol/I, vyjimkou viak
neni ani ndlez CH 15 mmol/l nebo vy3si!
Hladiny CH u homozygott se obvykle
pohybuji v rozmezi 15-30 mmol/I.

Stejné jako laboratorni odliSuje se
i klinicky obraz homozygotni a hetero-
zygotn{ formy FH.
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Homozygoti jsou téZce postizeni jiz
od détstvi. ICHS se u nich manifestuje
v utlém détstvi a vétsina z nich umira
na AIM do 20 let (vyjimkou neni AIM
ani ve véku do 10 let). Klinicky zjevnym
projevem homozygotni formy FH je
ptitomnost $lachovych i koznich xan-
tom0 v détském véku.

Heterozygoti FH nemusi mit po
dlouhd léta z4ddné zjevné priznaky cho-
roby. Klinicky se u nich manifestuje ve
véku okolo 30 let arcus senilis corneae,
xanthelasma palpebrarum nebo 3la-
chovd xantomatéza. K nejzavaznéjsim
projeviim manifestace FH pat#f vyskyt
ICHS ve véku 30-50 let. K akceleraci
aterosklerézy dochdazi nejen na koro-
ndrnim Fecisti, ale i na velkych tepnach
dolnich koncetin a na karotidach.

Terapie FH je obtizna. Pacienti reagujf
na dietnf opatten{ poklesem CH pouze
0 5%, maximéalné o 10 %. Vétsina ne-
mocnych je proto kandidatem farma-
koterapie, véetné vysokého procenta
pacient( v détském véku. V [é¢bé pouzi-
vame vy$§{ davky statin(, ¢asto v kombi-
naci s pryskyfici. Tézka familiarni hyper-
cholesterolemie je indikovana k lé¢bé
LDL-aferézou.

Familidarni defekt apo B-100 (FDB)
FDB je nedavno objevené onemocnént,
které je prakticky zrcadlovym obrazem
FH. Je zpGisobeno zdménou jediné ami-
nokyseliny v molekule apo B-100, ktera
vede k neschopnosti vdzat LDL ¢astici
na LDL receptor. Disledkem je hroma-
déni LDL a zvySend koncentrace cel-
kového i LDL-CH. Klinicky obraz FDB
je velmi podobny klinickému obrazu
FH véetné xantomatdzy a predevsim
¢asné manifestace aterosklerézy. Rov-
néz |écba je prakticky stejnd jako u FH,
i kdyZ se na podatku studia tohoto
onemocnéni obdavali nedostate¢ného
efektu |é¢by statiny.

Polygenni hypercholesterolemie

Koncentrace plazmatického CH je
ovlivitovdna fadou gent a navic i fak-
tory zevniho prosttedi. Kombinace ne-
ptiznivych genetickych i zevnich fak-
tord vede k mirné hypercholesterolemii
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do 8 mmol/Il. Nelze podat jednoznacny
klinicky obraz tohoto onemocnéni, je
viak jisté spojeno s vyssim vyskytem
ICHS. V terapii tohoto onemocnénf
jsou indikovdny na prvém misté sta-
tiny, event. pryskyfice.

Familidarni kombinovana
hyperlipidemie (FKH)

FKH predstavuje nej¢astéjsi geneticky
determinovanou poruchu metabolizmu
lipidd (vyskyt 1: 50-1: 100).

Tato choroba je definovdna jako dé-
di¢na nemoc, projevujici se zvySenou
hladinou CH a/nebo TG. U ¢lent rodiny
muzeme prokdazat riizné lipoproteinové
fenotypy. Obvyklym nalezem je zvySenf
koncentrace LDL a VLDL v plazmé a zvy-
Senf hladiny apolipoproteinu B.

Pri¢inou FKH je pravdépodobné pte-
deviim abnormalné vysoka syntéza
apolipoproteinu B v jatrech provazena
zvySenou produkei VLDL a vznik tzv.
»malych denznich“, aterogennich LDL.

Z klinického hlediska je podstatné
to, ze FKH je velmi ¢astou pFicinou
ICHS. Nejméné 10% nemocnych, kteff
prodélaji AIM do 60 let, ma FKH.

V 1é¢bé FKH po terapii dietni ndsle-
duje lécba, kterou Fdime podle prevla-
dajicitho typu metabolické odchylky.
Pfi prevaZujici zvySené koncentraci tri-
glyceridéi nebo snizeni HDL-CH po-
dame fibraty, pfi prevazujici elevaci
LDL-CH a nizsi koncentraci TG sta-
tiny. U téz8f poruchy je pIné indikovéna
kombinace statin a fibrat.

Familiarni dysbetalipoproteinemie
(HLP typ 111)

HLP typ Il je vrozenou poruchou me-
tabolizmu lipoproteint, charakterizo-
vanou vysokou hladinou CH i TG. Pod-
kladem tohoto onemocnénf je defekt
genu pro apolipoprotein E. Apo E je
zodpovédny za receptory zprostiedko-
vanou clearence lipoproteinovych ¢és-
tic bohatych na TG.

Nejzavaznéjsi klinickou komplikacf
HLP typu Il je pfed¢asna ateroskle-
réza, kterd postihuje spie tepny pe-
riferni, nevyhyba se v3ak ani koronar-
nimu tecisti. Nemocni s timto typem
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hyperlipoproteinemie mohou byt po-
stizeni prakticky vSemi typy xantoma-
tézy. Lécbu zac¢iname piisnou dietou,
z medikamentd jsou na prvém misté
fibrdty. Neni-li 1é¢ba dostatecné efek-
tivni, pfidame k fibratu statin.

Familiarni hyperlipoproteinemie typ |
Pod pojmem hyperlipoproteinemie
typu | se skryvaji nejméné 2 metabolické
poruchy.

Deficit lipoproteinové lipdzy nebo
deficit apo C Il, ktery je kofaktorem
nutnym k aktivaci tohoto enzymu.

Obé tyto metabolické poruchy
se projevuji hyperchylomikronemif.
Sérum odebrané nala¢no je vzdy chy-
[6zni a po 24hodinovém sténi v lednici
pti teploté 4 °C se vytvoii na povrchu
séra silnd chylomikronova vrstva, tvo-
Fici 20-50% vysky sloupce.

V klinickém obraze dominuje nélez
abdomindlnich kolik, u vysokého
procenta nemocnych lze prokazat
pankreatitidu.

Familidarni hypertriglyceridemie
(FHTG)

FHTG je autozomélné dominantné
prendsené onemocnéni, které se v po-
pulaci vyskytuje v pomérné vysokém
procentu (0,2-0,3% populace).

V rodindch probandli s FHTG je
2krat vy$si dmrtnost na AIM neZ v nor-
molipidemické populaci. Rovnéz vyskyt
ICHDK je u nemocnych s FHTG vy33i
a odhaduje se na 5%.

P¥i terapii FHTG je nutna predeviim
dietni [é¢ba. Kromé omezeni tukd je
nezbytnd i restrikce sacharidd, nutny je
ptisny zékaz alkoholu vcetné piva. Z hy-
polipidemik jsou [ékem volby fibraty.

Sekundarni hyperlipoproteinemie

Sekundéarni hyperlipoproteinemie vzni-
kaji jako dtsledek urcitého zdkladniho
onemocnéni, které alteruje metaboliz-
mus lipidG a lipoproteintl. Po kompen-
zaci zékladniho onemocnéni dochazi
ke kompenzaci HLP. Pozor! Nékteré se-
kundarni HLP, stejné jako primarni HLP
jsou onemocnéni ¢astd. Mohou se vy-
skytovat soucasné a ,,sekunddrni“ je jen

Tab. 1. Sekundarni
hyperlipoproteinemie.

Hypercholesterolemie
akutnf intermitentni porfyrie

mentalni anorexie

Hypertriglyceridemie
diabetes mellitus
uremie
obezita
alkoholizmus
lé¢ba nékterymi beta-blokdtory
systémovy lupus erythematodes
dysgamaglobulinemie
glykogendza typu |
lipodystrofie

Kombinovana hyperlipidemie
hypotyreéza
nefroticky syndrom
akromegalie
lé¢ba diuretiky
lé¢ba kortikoidy

zhoreni prabéhu. Casto lé¢ime napi.
hypotyreézu, po dosaZen( eutyreézniho
stavu se lipidy zlepsi, ale k normdalu majf
stéle daleko a je tfeba intenzivni hypoli-
pidemické lécby! Sekundarni hyperlipo-
proteinemie jsou vyjmenovany v tab. 1.

Biochemické vysetfeni u HLP a DLP
K presnému stanoveni diagnézy HLP/
/DLP je nutné provést alespori na po-
¢atku opakované vysetten( alespori ze
2 odbért krve, v intervalu 1-8 tydnd.

Zilni krev musi byt odebrdna bez
dlouhé venostdzy po 5-10 min v klidu,
vsedé po 14hodinovém la¢nénf.

Pozor! U nemocnych s infarktem myo-
kardu lze vysledky povaZovat za validnf
do 24 hod od pocatku stenokardie.
Jinak |ze dal3i vySetfeni provést mini-
mélné po 6, ale optimdlné po 12 tyd-
nech od infarktu. Hodnoty LDL-CH
i celkového CH po IM vyznamné klesaji!
Velky vyznam rovnéz nema vysetten( pa-
rametr(l lipidového metabolizmu v ob-
dobi probihajiciho interkurentniho
onemocnéni (napf. pfi vySetfenf ne-
mocného, ktery se dostavil na vy3etfen(
pro febrilni onemocnéni, virézu apod.).

U nemocnych stanovujeme celkovy
a HDL-CH, triglyceridy. Déle se vypo-
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Obr. 1. Vysledky INTERHEART studie.

¢itd LDL-CH podle Friedewaldovy rov-
nice. Vypocet LDL-CH lIze provést pouze
tehdy, neptesahuje-li koncentrace TG
4,5 mmol/l. V soucasné dobé je jiz do-
stupné (metodicky i finan¢né) primé
stanoveni LDL-CH, které je vyznamné
presnéjsi nez dosud doporucovany vy-
pocet dle Friedewalda. Déle Ize vypoci-
tat aterogenni index, pomér celkového
a HDL-CH. Levnym parametrem je tzv.
non HDL-cholesterol, ktery vypocteme
odeétem LDL-CH od celkového CH.
Vysetteni apo B, apo A-l nebo Lp(a)
jisté zpFesnf riziko a ma byt dostupné
ve specializovaném centru, pro béznou
klinickou praxi v8ak nenf nezbytné - né-
které podrobnosti viz niZe.

Naopak je vhodné, aby u nemoc-
ného s diagnostikovanou HLP bylo
provedeno vysetteni TSH, glykemie
a zejména pred zahajenim farmakote-
rapie vySetteni CK a enzym jaterniho
souboru.

Vysetteni krevnich lipidi metodami
suché chemie je moZno pouZit pouze
jako orientaénf screeningové vySetieni
a neni mozné z ného vychazet pti sta-
novovani rizika ani p¥i rozhodovani
o lé¢bé nemocnych s HLP.
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Lipidy jako RF kardiovaskularnich

onemocnéni

Vyznam DLP a HLP spocivé predevsim
v tom, Ze jsou vyznamnymi rizikovymi
faktory kardiovaskuldrnich onemoc-
néni. O dominantnim DLP postavenf{
mezi rizikovymi faktory svéd¢i vysledek
INTERHEART study (obr. 1).

Tato studie zasadila velkou rdnu sta-
lym ,hleda¢tim® novych, zajimavych ri-
zikovych faktord. Pres 90% KV ptihod
je totiz mozno predikovat na zdkladé
téch klasickych, vsem zndmych riziko-
vych faktord, DLP, hypertenze, diabetes
mellitus a kouten/ cigaret. Pfitom pravé
DLP hrala zcela dominantni udlohu.
| kdyz byla v INTERHEART studii HLP
reprezentovana pomeérem ApoB/ApoAl
(ktery bychom mohli pro srozumitel-
nost prelozit jako pomér LDL/HDL), je
stale povazovan za zakladni lipidovy rizi-
kovy faktor LDL-cholesterol. Se zvysenim
LDL-C se setkdavdme u FH - familidrn{
hypercholesterolemie, ale i u dal3ich po-
ruch tukového metabolizmu.

Rezidudlni kardiovaskularni riziko
BohuZel, i po dosaZenf cilové hodnoty
LDL-C mnoho nemocnych prodéla
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KV pfihodu. A pravé proto, Ze u pa-
cientl pretrvavd stdle navzdory [é¢bé
KV riziko, vznikl koncept reziduélniho
rizika a soucasné i snaha o jeho re-
dukci. Rezidudlni KV riziko je defino-
vano jako KV riziko, které ziistava po
|é¢bé statiny a dosaZeni cilové hodnoty
LDL-C.

Zdrojem rezidudlniho rizika jsou sa-
moziejmé daldi, neovlivnéné rizikové
faktory (hypertenze, diabetes, kouten{
cigaretatd.), alei HLP a DLP - zejména
jejich neovlivnéné, nebo nedostate¢né
ovlivnéné slozky. Jedna se predevsim
o patologické koncentrace HDL-C a tri-
glyceridd. Z hlediska nemocnych s obe-
zitou, predevsim centralniho typu,
stejné jako z hlediska nemocnych s me-
tabolickym syndromem, je dalezity
fake, Ze pravé u nich se typicky vysky-
tuje ,diabetickd“ DLP, charakterizo-
vand nizkou hladinou HDL-C a zvy3e-
nymi hladinami triglyceriddi, navic pak
i zménou kvality lipoproteinovych ¢&as-
tic (ve prospéch malych denznich LDL,
ale i aterogennich malych denznich
HDL ¢&éstic).

Redukce rezidudlniho rizika se do-
stdvd v soucasné dobé mezi nejdi-
lezitéjsi ukoly v preventivni kardiolo-
gii, predevsim pak pravé u nemocnych
s metabolickym syndromem, abdo-
mindlni obezitou a diabetes mellitus
2. typu. V souvislosti s redukef i vyzna-
mem rezidudlniho rizika je stdle vice
diskutovana otédzka variability lipopro-
teinovych ¢astic.

Variabilita a heterogenita
lipoproteinovych éastic (,,Small
dense LDL/HDL particles®)

V poslednich letech je vénovana velka
pozornost variabilité lipoproteinovych
castic, které netvofi zcela homogenni
skupinu, ale li$i se predevsim svou veli-
kosti a denzitou (obr. 2).

Do popredi zdjmu se dostavaji ,,malé
denzni (nedokdzali jsme se smiFit s Ces-
kym prekladem husté) ¢astice LDL“.
Jak je uvedeno vy3e, pravé zvyseny vy-
skyt malych denznich ¢&éstic je ty-
picky u nemocnych s metabolickym
syndromem.
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Obr. 2. Lipoproteinovy profil plazmy - heterogenni rodiny
lipoprotein(i nesou riizny aterogenni potencidl.

Velké céstice oznacované LDL-I
maji velikost 26-27,5 nm a denzitu
1,02-1,03 kg/I.

Intermedidrni LDL &4stice oznaco-
vané jako LDL-Il maji velikost 25-26 nm
a denzitu 1,03-1,04 kg/I.

Malé denzni (,,small dense®) ¢astice,
tzv. LDL-II, jsou mensinez 25 nm a majf
denzitu 1,04-1,06 kg/l. Pravé tyto &as-
tice maji velky aterogenn{ potencidl.

Vy88i riziko ICHS je u DLP p#i me-
tabolickém syndromu spojovano se
zvySenim sérové koncentrace apoli-
poproteinu B a snizenim hladiny apoli-
poproteinu A-I.

Je tfeba si ale také uvédomit, ze
nejen malé denzni LDL ¢&astice pred-
stavujf zvySené KV riziko. Rizikové jsou
i vy3s8{ koncentrace malych denznich
HDL. Tyto ¢astice nemaji obvykly pro-
tektivni charakter, jsou afunkéni nebo

VLDL

dysfunkéni z hle-

Aterogenni

malé ¢astice

LDL ‘.

< 25,5 nm - B profil

malé denznfi

velké ¢astice

Neaterogenni

velké ¢astice

> 25,5 nm - A profil

velké ¢astice

malé ¢astice

diska reverzniho
transportu cho-
lesterolu a v kone¢ném disledku jsou
aterogenni.

Aterogenitu jednotlivych lipoprotei-
novych tfid znazorriuje obr. 3.

Lipoprotein(a)

Mezi nové, tzv. ,,emerging® RF, je casto
zatazovan lipoprotein(a), resp. sprav-
néji jeho bilkovinnd slozka apolipopro-
tein(a). ZvySeny zdjem o Lp(a) ptinesl
prikaz, Ze zvySené koncentrace tohoto
lipoproteinu v plazmé predstavujf sa-
mostatny, na ostatnich parametrech
lipidového a lipoproteinového meta-
bolizmu zcela nezavisly rizikovy faktor
pro rozvoj ICHS. Pravdépodobnym vy-
svétlenim jeho neptiznivého vlivu je
jeho Uucinek na koagulaci. Molekula

1

4
Obr. 4. ELFO lipoproteinti a Lp(a).
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Obr. 3. Velikost subpopulaci lipoproteidii a aterogenni riziko.

Lp(a) je ¢asteéné homologni s plazmi-
nogenem, kompetuje s nim o receptor
s naslednym snizenim fibrinolytické
aktivity. Na druhé strané vsak lze
Lp(a) také prokdzat v aterosklerotic-
kych lézich. Aterogenita (i hladina)
Lp(a) pravdépodobné souvisi s po-
lymorfizmem v genu pro tento lipo-
protein. | kdyz ndzory na Lp(a) se vy-
vijeji, velmi presvédcivé vysledky u vice
nez 6 000 osob publikované v prosinci
roku 2009 v NEJM obrétily k tomuto li-
poproteinu znovu pozornost.

Dovolime si jen pfipomenout, Ze
v tehdejsim Ceskoslovensku stanovoval
Sobra semikvantitativné Lp(a) jiz pred
30 lety pti ELFO lipoproteiddi (obr. 4).

Samoziejmé, Ze v soucasné dobé mé-
fime Lp(a) presné a kvantitativné.

Ve druhé ¢&ésti ¢lanku vénovaného
problematice HLP a DLP se pokusime
shrnout sou¢asné ndzory na moznosti
ovlivnénf a lé¢by téchto metabolickych
poruch.

Prace byla podpotena granty IGA MZ CR
&10589-3, 10579-3 a zamérem MSMT
0021620807.
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