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Meéreni cholesterolu a soucasna doporuceni

Vladimir Soska
Oddéleni klinické biochemie, Fakultni nemocnice u sv. Anny v Brné

Koncentrace celkového cholesterolu byla doposud soucasti tabulek SCORE pro odhad rizika kardiovaskularnich piihod,
v novych tabulkdch SCORE2 je celkovy cholesterol nahrazen non HDL-cholesterolem. Celkovy cholesterol nadale slouzi
k orienta¢nimu posouzeni pfitomnosti dyslipoproteinemie a je nutny pro vypocet LDL-cholesterolu a non HDL-cholesterolu.
Vyznam HDL-cholesterolu jako samostatného rizikového faktoru je jiz limitovan, je ale nutny k vypoctu non HDL-cholesterolu
a LDL-cholesterolu. LDL-cholesterol zstava zakladnim ukazatelem rizika, je potfebny pro rozhodovani a kontrolu terapie
hypolipidemiky. Non HDL-cholesterol mize byt pouzit jako cil terapie misto LDL-cholesterolu. Triglyceridy zlstavaji nutné
pro posouzeni rezidudlniho rizika, pro vypocet LDL-cholesterolu a pro diagnostiku nékterych typu dyslipoproteinemii.

Klicova slova: aterosklerotickd kardiovaskuldrni onemocnéni, celkovy cholesterol, HDL-cholesterol, LDL-cholesterol, non
HDL-cholesterol, triglyceridy.

Cholesterol measurement and current guidelines

The concentration of total cholesterol has so far been part of the SCORE tables for estimating the risk of cardiovascular
events; in the new SCORE2 tables, it has already been replaced by non-HDL-cholesterol. Total cholesterol continues to serve
as a guide for the presence of dyslipoproteinemia and is necessary for the calculation of LDL-cholesterol and non-HDL-cho-
lesterol. The importance of HDL-cholesterol as a separate risk factor is already limited, but it is necessary for the calculation
of non-HDL-cholesterol and LDL-cholesterol. LDL-cholesterol remains an essential indicator of risk, it is needed for decision
making and control of hypolipidemic therapy. Non HDL-cholesterol can be used as a therapy target instead of LDL-choles-
terol. Triglycerides remain necessary for residual risk assessment, for the calculation of LDL-cholesterol and for the diagnosis
of certain types of dyslipoproteinemias.

Key words: atherosclerotic cardiovascular diseases, HDL-cholesterol, LDL-cholesterol, non HDL-cholesterol, total cholesterol,
triglycerides.

Uvod

Meéfen( koncentrace celkového cholesterolu (T-Ch) je jednim z nej-
Castéjsich biochemickych vysetieni, které je pozadovano jak v rdmci
preventivnich prohlidek, tak i cilené u pacientd v priméarni i sekundarni
prevenci aterosklerotickych kardiovaskuldrnich onemocnénf (AS KVO)
a pfi monitorovéni terapie hypolipidemiky. Ve vétsiné pfipadl je soucasné
s T-Ch mérena i koncentrace LDL-cholesterolu (LDL-Ch), HDL-cholesterolu
(HDL-Ch) a triglycerid(i (Tg). Méné casto, vétsinou jen cilené a na speciali-
zovanych pracovistich, je poZadavek na méfeni koncentrace apolipopro-
teinu B a lipoproteinu(a). Na nalezovych listech z laboratofi mohou byt
navic i nékteré vypoctené hodnoty, pfedevsim non HDL-cholesterol (non
HDL-Ch). Klinické vyuziti vétsiny vyse uvedenych parametr(, a tim i jejich
indikace, se v priibéhu ¢asu méni v ndvaznosti na vysledky epidemiolo-

gickych studif a intervencnich studif s hypolipidemiky. Tyto zmény se pak
odrazi v odbornych doporucenich jak pro management dyslipidemii, tak
i pro prevenci AS KVO. Tento ¢lanek je stru¢nym souhrnem soucasného
pohledu na interpretaci méfeni T-CH, HDL-Ch, LDL-Ch a non HDL-Ch.

Patofyziologické poznamky

Ch aTg jsou v krvi prendseny (spole¢né s fosfolipidy a bilkovina-
mi — apolipoproteiny) ve formé lipoproteind (LP). V krvi jsou pfitomny
ve vyznamném mnozstvi vzdy 3, nékdy 4 druhy LP:

VLDL (LP o velmi nizké hustoté), které nesou vyrazné vice Tg nez
cholesterolu. O jejich mnozstvi v krvi proto vypovida pfedevsim kon-
centrace Tg. Je-li pfitomno velké mnozstvi VLDL, mUze byt plazma/
sérum zkalené az mirné chyldzni a zvysuji se Tg i T-Ch.
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LDL (LP o nizké hustoté) nesou témér vyhradné Ch a velmi malo Tg.
O jejich mnozstvi v krvi vypovida koncentrace LDL-Ch. Je-li pfitomno
velké mnozstvi LDL, zvysuje se soubézné LDL-Ch i T-Ch.

HDL (LP o vysoké hustoté) nesou pfevahu Ch, méné Tg, ale také
vyznamné mnozstvi bilkovin, pfedevsim apolipoproteint. O jejich
mnozstvi v krvi vypovida koncentrace HDL-Ch. Je-li pfitomno velké
mnozstvi HDL, zvysuje se soubézné HDL-Ch a T-CH.

CL (chylomikra) jsou velmi bohatd na Tg (nesou jich vice nez VLDL),
ale nesou i vyznamné mnozstvi Ch. Pokud jsou v krvi pfitomna i po
8-10hodinovém la¢neni, jde vétsinou o nekterou ze sekundarnich
dyslipidemif (DLP), vzacné o vrozenou poruchu metabolismu LP. O jejich
pfitomnosti v krvi svédci chylozita plazmy/séra. Je-li pfitomno velké
mnozstvi CL, zvysuje se koncentrace Tg i T-Ch.

Z vy$e uvedeného vyplyvaji dvé skute¢nosti:

m  Koncentrace T-Ch se zvysuje prakticky u viech DLP (mimo nékteré
hypolipoproteinemie) bez ohledu na to, ktera frakce LP je zvysena.
Protoze se aterogennf potencidl jednotlivych frakci LP lisi, nemusi
znamenat zvysena hladina T-Ch zvysené riziko AS KVO. Pro interpre-
taci vysledku T-Ch je nutné znat i koncentraci Tg, HDL-Ch, LDL-Ch
a informaci o event. chylozité plazmy/séra.

m  Koncentrace T-Ch neni (@ni nemUze byt) pouhym souctem kon-
centrace LDL-Ch a HDL-Ch, protoZe ¢ast Ch je vzdy nesena ve
VLDL, nékdy i v CL. Pokud by daval soucet koncentrace LDL-Ch
a HDL-Ch na nélezovém listu z laboratofe hodnotu tésné se blizici
(nebo rovnou, nebo dokonce vétsf) nez je T-Ch, znamena to chybu
meéfeni. ProtoZe hodnota LDL-Ch velmi ¢asto rozhoduje o zahdjeni/
nezahdjeni terapie DLP nebo o Upravé/titraci davky hypolipidemika,
je v takovém pffpadé optimalni pozadat v laboratofi o zopakovani
méren krevnich lipidd, nejlépe z plvodniho vzorku krve.

Indikace a klinicky vyznam meéreni zakladnich
lipidovych parametrii

Celkovy cholesterol (TC)

Znalost jeho koncentrace slouZi pro orientacni posouzenf pfitom-
nosti DLP pfi preventivnich prohlidkdch nebo screeningovych akcich.
Hlavnim jeho vyuZitim byl donedavna odhad desetiletého rizika prvnf
fataIni aterosklerotické kardiovaskularni pifhody podle tabulek SCORE,
a nékdy také odhad tzv. vaskuldrniho véku pacienta (1, 2). Tabulky
SCORE jsou vyuzfvany u téch osob v primarni prevenci AS KVO, které
nespadaji do kategorie vysokého ¢i velmi vysokého rizika z jiného du-
vodu (napf. diabetes mellitus, chronické rendlni onemocnénti, familidrni
hypercholesterolemie). V nejnovéjsich odbornych doporucenich pro
prevenci AS KVO v klinické praxi, publikovanych v roce 2021, jsou ale
nové, odlisné koncipované tabulky SCORE2 (3). Slouzi k odhadu rizika
nejen fatalnich, ale i nefatalnich AS KV pfihod a T-Ch je v nich nahrazen
hodnotou non HDL-Ch. Nicméné je tfeba si uvédomit, ze k vypoctu
hodnoty non HDL-Ch je nutné znat i hodnotu T-Ch, takZe ani pfi pouzitf
tabulek SCORE2 se bez méfeni T-Ch neobejdeme. T-Ch je také nutny,
spole¢né s mérenim HDL-Ch a Tg, k vypoctu LDL-Ch.

Mozna Uskali pfi interpretaci vysledku T-Ch: pokud je koncentrace
T-Ch zvysend, je pro spravné zhodnoceni vysledku tfeba znat i koncen-
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traci Tg nala¢no. Jsou-li Tg ve fyziologickych mezich, je zvyseni T-Ch
zpUsobeno nejcastéji zvysenou koncentraci LDL-Ch, méné ¢asto zvyse-
nou koncentraci HDL-Ch. Jsou-li Tg zvysené v rozmezi 1,8-9,0 mmol/I,
byva zvyseni T-Ch zplsobeno zvysenou koncentraci VLDL (VLDL-Ch).
Tento nalez znamend vétsinou zvyseni rizika AS KVO (4). Jsou-li Tg nad
9-10 mmol/I, byva pficinou zvyseni T-Ch zvysena koncentrace CL
nebo velkych atypickych VLDL. Zvyseni T-Ch pak neznamena zvysenf
rizika AS KVO, ale rizika akutni pankreatitidy (1). Pricinou takovéto DLP
je nejcastéji abuzus alkoholu, resp. alkoholovy exces, stravovaci exces
nebo dekompenzace diabetu; dalsf mozné pficiny viz (5). Velmi vzacné
mUze jit o geneticky dané onemocneéni (6).

Analyticka pozndmka: metoda pro méfeni T-Ch je spolehliva, stan-
dardizovand, spliujici mezindrodni poZadavky na pfesnost stanovent.

HDL-cholesterol

Znalost koncentrace HDL-Ch slouzila doposud hlavné k modifikaci
vyse rizika AS KVO odecteného z tabulek SCORE. Byl-li HDL-Ch nizsi
nez 1,0 mmol/l u muz a 1,2 mmol/l u zen, bylo skute¢né riziko AS
KVO pravdépodobné vyssinez riziko odectené z tabulek. Dfive platilo
i opacné pravidlo: zvysend hodnota HDL-Ch riziko AS KVO snizuje (4).
Noveéjsi klinické studie ale ukazaly, ze vysoka hodnota HDL-Ch nemusf
byt protektivni pfed rozvojem aterosklerdzy a v nékterych pfipadech
muUze riziko AS KVO dokonce zvysovat (7). Ani farmakologické zvy-
Sovani HDL-Ch nevedlo se snizenf rizika AS KVO. Vyznam HDL-Ch
jako samostatného rizikového faktoru AS KVO je proto v soucasné
dobé zpochybnén (8).

Poznamky k vyuziti HDL-Ch: ackoliv je postaveni HDL-Ch jako
samostatného rizikového faktoru oslabeno, jeho méfenf je nutné
pfinejmensim ze dvou dalsich d@vodd: a) pro vypocet non HDL-Ch,
ktery je nynf zékladnim parametrem k odhadu rizika AS KVO podle
novych tabulek SCORE2; b) pro vypocet LDL-Ch. Bez méfeni koncen-
trace HDL-Ch se proto neobejdeme a Ize ocekdvat, ze v souvislosti
s novymi tabulkami rizika SCORE2 se pocty méfeni HDL-Ch jesté
naopak zvysi.

Analytickd pozndmka: metoda pro méreni HDL-Ch neni metoda
standardizovana a povolena relativni chyba stanoveni HDL-Ch je
vetsi nez chyba meéfeni T-Ch. ProtoZe jsou ale koncentrace HDL-Ch
(ve srovnani s T-Ch) v krvi nizké, chyba stanoveni HDL-Ch nemiva
vyznamny vliv na vypoctenou hodnotu non HDL-Ch.

LDL-cholesterol

LDL-Ch je kli€ovym parametrem pro posuzovani rizika AS KVO, pro
rozhodovani o zahajeni a pro monitorovani terapie hypolipidemiky a je
cilovym parametrem pro léc¢bu DLP - jsou stanoveny jeho cilové hodnoty
pro rlizné kategorie rizika AS KVO (Tab. 1) (3). Jeho koncentrace spo-
lurozhoduje také o tom, zda ma pacient (pfi soucasném splnéni dalsich
kritérif) ndrok na Uhradu terapie pomoci PCSK9-inhibitor(. LDL-Ch je déle
zékladnim parametrem pii cileném ¢i populacnim screeningu familidrnf
hypercholesterolemie, kterd sama o sobé pfinasf vysoké riziko velmi
¢asné ICHS a kterd se v populaci vyskytuje s frekvenci 1 : 250 osob (9).
Hodnoty LDL-Ch, svédcici pro diagndzu familidrni hypercholesterolemie,
jsou v tabulce 2.
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Analytické poznamky: koncentraci LDL-Ch mUze laboratof ziskat
bud vypoctem (viz déle), nebo tzv. pfimym méfenim. Metoda pro
pfesné méefeni koncentrace LDL-Ch je technicky, metodicky i casove
velmi komplikovana a pro béZné laboratofe nepouZitelna. V laborator-
ni praxi jsou proto pouzivany metody, které umoznuji rutinni mérenf
na automatickych analyzatorech i za cenu toho, Zze jde o metody
méné spolehlivé a nestandardizované. Tyto metody mohou vyka-
zovat (predevsim v sérech pacientl s DLP) relativné velkou chybu
danou tim, ze zména ve slozent lipoproteint ménf i viastnosti LP a tim
i jejich afinitu k reakci (10). Situaci navic komplikuje i skute¢nost, ze
vyrobci rdznych analyzétor( pouzivaji ve svych systémech odlisné
diagnostické systémy.

Vypocet LDL-Ch: pro vypocet je nutné mefeni T-Ch, HDL-Ch
a Tg. Standardné je pouzivana rovnice podle Friedewalda (11):
LDL-Ch = T-Ch — (HDL-Ch + triglyceridy/2,2). V této rovnici udava
podil Tg/2,2 koncentraci VLDL-Ch. Vypocet je limitovén hladinou Tg
do 4,5 mmol/I.

Primé mérenf i vypocet koncentrace LDL-Ch jsou povazovany za
rovnocenné. Oba pfistupy byvaji tim méné spolehlivé, ¢im vy3si jsou
Tg. Vysledek nemusi byt spolehlivy také pfi velmi nizkych koncentra-
cich LDL-Ch pod 1,3 mmol/I (3). Nékteré laboratofe jiz pouzivaji novy
algoritmus vypoctu LDL-Ch, ve kterém je koeficient 2,2 nahrazen
matici hodnot v zavislosti na aktudlni koncentraci Tg a non HDL-Ch,
a vypoctend hodnota je vyrazné spolehlivéjsi (10, 12).

Interpretace vysledk méfeni LDL-Ch: z vySe uvedenych ddvodd
ma byt pro monitorovani LDL-Ch v ¢ase u jednoho pacienta mérena
koncentrace LDL-Ch stdle ve stejné laboratofi k zajisténf toho, ze
LDL-Ch je méfen/vypocten stéle stejnym zpUsobem (3). Divodem
je snaha vyvarovat se situace, kdy je u sledovaného pacienta zména
hodnoty LDL-Ch na nélezovém listu zplsobena pouzitim jiné metody
stanoveni LDL-Ch v jiné laboratofi, aniz by se zménila koncentrace
LDL-Ch v krvi pacienta.

Non HDL-cholesterol
Je to vypocteny parametr podle jednoduchého vzorce: non
HDL-Ch = T-CH — HDL-Ch. Jak jiz bylo uvedeno vyse, non HDL-Ch

Tab. 2. Kritické hodnoty LDL-cholesterolu (mmol/l) svédcici pro diagnézu
familidri hypercholesterolemie (2)

vék [roky] obecna populace »,100%"
pravdépodobnost
<20 52 >6,2
20-29 57 >6,7
30-39 6,2 >72
> 40 6,7 >78

nahrazuje v novych tabulkdch SCORE2 pro odhad rizika AS KV pfihody
celkovy cholesterol (3). Dlivodem této zmény je to, ze non HDL-Ch
mUze byt lepsim prediktorem rizika budouci AS KV pfihody nez LDL-
-Ch. Zahrnuje v sobé totiz nejen riziko dané LDL-Ch, ale soucasné
i tzv. rezidudlni riziko, které je dano pritomnosti lipoproteind VLDL
(pfesnéji feceno cholesterolem, ktery je v nich obsazen) a ktery se
podill na rozvoji aterosklerotického pldtu. Vypocet non HDL-Ch by
mély automaticky provadét (a uvadét na vysledkovém listu) viechny
laboratore, které zméfi u jednoho pacienta z jednoho vzorku krve
soucasne T-Ch a HDL-Ch.

Interpretace vysledku non HDL-Ch: tento parametr mUze také na-
hradit LDL-Ch jako cilovy parametr pro posuzovani Uc¢innosti/cile hypo-
lipidemickeé terapie. Jsou pro néj stanoveny cilové hodnoty pro véechny
kategorie rizika obdobné, jako jsou stanoveny cilové hodnoty pro LDL-Ch
(3) (Tab. 1). Non HDL-Ch je vhodnéjsi parametr jako cil terapie u téch
pacientd, u kterych jsou zvysené triglyceridy (rozmezi 1,7-10,0 mmol/I),
protoze u téchto pacientl je v krvi vyznamny podil ,aterogenniho”
cholesterolu neseného ve VLDL (tedy VLDL-Ch). Jedna se pfedevsim o pa-
cienty s diabetes mellitus, s rendInf insuficienci, obezitou, metabolickym
syndromem (3). Pokud je u téchto pacient( dosazen cilovy LDL-Ch, ale
zUstava zvyseny non HDL-Ch, nemusi to stacit k dostate¢nému snizenf
jejich rizika AS KVO a je zddouci pokusit se dosdhnout i cilovou hodnotu
non HDL-Ch (dalsi zintenzivnéni terapie hypolipidemiky) k eliminaci
tzv. reziduélniho rizika”. U pacientd se zvysenymi triglyceridy je non
HDL-Ch spolehlivéjsim parametrem nez zméteny/vypocteny LDL-Ch
(viz vyse v ¢asti LDL-CH a HDL-Ch)

Dalsi vypoctené indexy ze zmérenych krevnich lipidd

V soucasné dobé mé klinické vyuziti a oporu v odbornych doporu-
Cenich (kromé vypoctu LDL-Ch) pouze jiz vy3e uvedeny non HDL-Ch.
Ostatni, dfive doporucené ¢i pouzivané vypocty, jiz nemaji pro tera-
pii pacientl s DLP a pro prevenci AS KVO zadny prakticky vyznam.
Prikladem obsolentnich vypoctd je napf. pomér LDL-Ch/HDL-Ch nebo
tzv. Klimovlv ,aterogenni index”. Klinicky vyznam nema ani pomer
TC/HDL-Ch, ktery starsi odbornd doporuceni (4) jesté uvadéla v modi-
fikovanych tabulkach SCORE namisto T-Ch.

Odbér krve na méreni krevnich lipidii

U nového pacienta, dosud neléceného pro DLP, nemajf byt u¢inény
jakékoliv zavéry z jediného vysetrenf krevnich lipid¥ a vysetfeni ma byt
vzdy zopakovano. Divodem je snaha o omezeni vlivu biologické a ana-
lytické variability, kterd by vedla k chybné diagnostické a terapeutické
rozvaze. VySetfenf musejf byt provedena ve stejné laboratofi a pacient by
mél v této dobé dodrzovat svij bézny zivotni styl. Lékaf by mél pracovat

Tab. 1. Cilové hodnoty LDL-cholesterolu a non HDL-cholesterolu pro jednotlivé kategorie rizika aterosklerotickych kardiovaskuldrnich onemocnéni (1)

Nizké riziko Stiedni riziko Vysoké riziko Velmi vysoké riziko
LDL-CH <30 <26 <18 < 14*
(mmol/Il)
Non HDL-CH <38 <34 <26 <22
(mmol/l)

Legenda: *Soucasné je poZzadovdno snizeni alespori o 50 % z vychozi hodnoty pred lécbou.
Pro pacienty, kteri prodélali v poslednich 2 letech (i pres optimdlIni farmakoterapii maximdini tolerovanou ddvkou statinu a ezetimibem) recidivujici aterosklerotickou
kardiovaskuldrni ptihodu, je cilovy LDL-cholesterol pod 1,0 mmol/I a non HDL-cholesterol pod 1,8 mmol/I
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s prameérnymi hodnotami z obou vysetfeni. K omezeni biologické vari-
ability nemé byt vysetieni krevnich lipidC provadéno v pribéhu vaznéj-
$fho akutniho ¢i subakutniho onemocnéni, pfi dekompenzaci diabetes
mellitus, v téhotenstvi a do 1/2 roku po porodu (13). Vzdy je tfeba také
myslet na moznost sekundéarni DLP, napft. hypothyreézu, dekompenzaci
diabetu, abuzus alkoholu, renalnf insuficienci; podrobnéji viz (5).

Zaveér
Pfi hodnoceni vysledkd mérent krevnich lipid{ by nemély byt jed-
notlivé parametry (T-Ch, LDL-Ch, HDL-Ch, Tg) hodnoceny izolované,
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ale vzdy ve vzajemném kontextu a také s ohledem na klinicky ndlez,
anamnestické Udaje, soubéznou medikaci a event. dalsf pridruzena
onemocnéni u konkrétniho pacienta.
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