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Abstract. Cardiovascular diseases are the leading cause of morbidity and mortality in the adult population.
Atherosclerosis is widely considered to be the most important cause induced by risk factors, from which
dyslipidemia is considered as the most complex factor.

Coronary heart disease is the most widespread and most serious clinical manifestation of systemic athero-
sclerosis. The main pillar of the diagnostics and treatment of clinical manifestations of atherosclerosis is the
examination of the lipid spectrum. In clinical practice, the effects of the HDL class are measured only by
determining the concentration of HDL cholesterol. It is questionable whether this clinical approach provides
sufficient information to evaluate both the overall cardiovascular risk and the effect of hypolipidemic therapy.
The possibility to identify constellations / subpopulations of HDL could be beneficial in detecting a dysfunc-
tional lipoprotein profile as a very early pathological condition of the cardiovascular system. Tab. 2, Ref. 30,
online full text (Free, PDF) www.cardiology.sk
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Abstrakt. Kardiovaskuldrne ochorenia predstavuju celosvetovo najvdcsie bremeno morbidity a mortality
dospelej populacie. Hlavnou pri¢inou je aterosklerotické postihnutie na podklade vplyvu rizikovych faktorov,
z ktorych svojou komplexnostou vyniké dyslipidémia.

Koronarna choroba srdca patri k najroziirenejsim a najzévaznejsim klinickym prejavom systémovej atero-
sklerézy. Hlavnym pilierom v diagnostike a liecbe klinickych prejavov aterosklerézy je vysetrenie lipidového
spektra. V klinickej praxi sa uc¢inky HDL triedy meraju prakticky len stanovovanim koncentracie HDL choles-
terolu. Je otazne, ¢i tento klinicky pristup poskytuje dostato¢nu vypovednu informaciu pri hodnoteni tak
celkového kardiovaskuldrneho rizika, ako aj ucinku hypolipidemickej liecby. Trend zistovania konstelacie/
subpopulacii HDL by mohol byt prinosom v detekcii dysfunkéného lipoproteinového profilu ako véasného
patologického stavu kardiovaskuldrneho systému. Tab. 2, Lit. 30, online full text (Free, PDF) www.cardiology.sk
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Choroby kardiovaskularneho (KV) systému su pric¢inou az
1/3 vietkych tmrti celosvetovo roc¢ne (17,9 miliénov umrti
v roku 2015) (1). Standardizovand umrtnost na choroby
obehovej sustavy v Slovenskej republike za rok 2015 dosiahla
~ 438 muzov a ~ 515 Zien na 100 000 obyvatelov (2).
Choroby KV systému tak maju za dosledok najviac umrti
a podielaju sa najvd¢sou mierou na chorobnosti populacie.
Koronarna choroba srdca (KCHS) je na prvom mieste
spomedzi KV ochoreni, je pri¢inou 8,9 miliéna amrti ce-
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losvetovo (1). Svetova zdravotnicka organizdcia si stanovila
na obdobie rokov 2015 - 2020 za ciel 25 % relativnu reduk-
ciu celkovej amrtnosti na KV choroby, nddorové choroby,
diabetes mellitus, chronické respira¢né choroby. Na prvom
mieste sa pravom uvadzaju KV choroby, ¢o si v dobe pan-
démie angiometabolického syndrému X (3) bude vyzadovat
zavedenie novych preventivno-liecebnych intervencii.
Ateroskler6za je najrozsirenejsim a najzavaznej$im kauzal-
nym faktorom KV ochoreni, na ktoré Iudia zomieraju viac
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ako pre ktorukolvek inu pri¢inu vo svete (1). KCHS patri
k najzavaznej$im klinickym prejavom systémovej ateroskle-
rozy, ktorych vyskyt stupa s vekom.

Je zname, ze dolezitejsie nez urcovanie hladiny celkového
cholesterolu je urc¢ovanie koncentracie cholesterolu v populd-
cidch VLDL (very low-density lipoprotein), LDL (low-density
lipoprotein) a HDL (high-density lipoprotein). Dokazalo sa, ze
takzvany ,,zly“ cholesterol ma cast, ktord je aterogénnejsia — malé
denzné LDL (small dense LDL - sdLDL) (subfrakcie 3-7) a Cast,
ktora je menej, respektive neaterogénna (subfrakcie 1-2) (4).
Podobne i HDL trieda sa skladd z niekolkych subfrakcii, ich
vyznam vSak v procese aterogenézy nie je taky jednoznacny, aky
sa preukazal pri LDL triede. ZloZzenie tejto casti lipoproteino-
vého spektra je predmetom intenzivneho vedeckého vyskumu.

Nizke hladiny HDL cholesterolu sa ukdzali byt vyznamne
asociované so zvy$enym vyskytom KV chorob. Tento vztah
bol najvyznamnejsi pri KCHS. Teéria rezidualneho rizika
predpoklada, ze napriek dosiahnutiu cielovych hodnét LDL
pri liecbe liekmi ovplyviujucimi hladinu lipoproteinov v sére,
pretrvava zvy$ené KV riziko, respektive vysoky vyskyt KV
prihod vyznamnym pri¢inenim nizkych hodnét HDL choles-
terolu. KedZe terapeutické usilie zamerané na zvySenie hladiny
HDL cholesterolu KV riziko neznizilo (5), objasnenie pricin
rezidudlneho rizika je nadalej vysoko aktualne. Experimenty
zalozené na mendelovskej randomizacii taktiez nepotvrdili
kauzalitu HDL -» KCHS (6). Jednym z vysvetleni tychto
nezrovnalosti by mohla byt obmedzena vypovedna hodnota
aktudlne pouzivanych diagnostickych postupov pri vySetrovani
HDL v klinickej praxi. Testovanie a vyhodnocovanie zmien
HDL spektra v jeho komplexnosti bude potrebovat zrejme
progresivnejsie diagnostické postupy, ako len metédu merania
celkovej koncentracie HDL cholesterolu.

Ateroskleroza a jej prejav

Aterosklerdza je komplexny patologicky proces prebiehajuci
v stene tepny zahfnajici predovsetkym depoziciu lipidov v pro-
stredi zapalu. Jednozna¢na spojitost medzi aterosklerézou a hla-
dinami cholesterolu (najmad LDL cholesterolu) bola dostato¢ne
preukdzand pocetnymi randomizovanymi klinickymi $tudiami.

Ateroskleroza je sprevadzana chronickym zapalom cievnej
steny, ktory sa zdsadnou mierou podiela na rozvoji endotelovej
dysfunkcie. Pdsobenim mediatorov chronického zapalu uvol-
novanych predovsetkym z monocytov a T-lymfocytov, ktoré
migrujui do subendotelového priestoru, sa iniciuje vznik a rast
aterosklerotického plaku. Monocyty sa menia na makrofagy,
pohlcuju oxidované lipoproteiny (predovsetkym oxidovany
LDL - oxLDL), a tym z nich vznikaju penové bunky; ¢o opat
stimuluje imunitny systém k tvorbe prozapalovych cytokinov
a chemokinov (7). V stene cievy sa mnozia hladké svalové
bunky s naslednym rozvojom fibrézy a vzniku kalcifikatov;
intima cievnej steny hrubne. Intenzita zapalu suvisi s instabili-
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tou aterosklerotického plaku; mastocyty (produkujt histamin,
chymazu a tryptazu), zlozky komplementu, CRP (C-reaktivny
protein) a Lp-PLA2 (fosfolipaza A2 spojena s lipoproteinmi)
(hydrolyzuje oxLDL), svojim prozapalovym uc¢inkom destabi-
lizuja ateroskleroticky plak. Vplyvom zapalu v cievnej stene
sa ateroskleroticky plak stava pri¢inou poskodenia intimy, jej
dezintegracie, ¢o je podkladom pre organovo-cievnu ischémiu.

Vseobecne preukazané prepojenie hladin markerov zapalu
(napriklad interleukinu-6 [IL-6], CRP) s antropometrickymi
ukazovatelmi, sivisiace s rizikovymi faktormi KCHS nazna-
¢uju metabolicky status takychto jedincov, ktory potenciuje
proaterogénne/aterotrombotické deje (8). Potvrdila sa kore-
lacia BMI (body mass index) so systémovym zdpalom, ¢o
sa vysvetlilo objavom produkcie CRP/IL-6 adipocytmi (9).

Preukdzand tloha LDL deponujuceho cholesterol do peri-
férie, do cievnej steny, v procese aterogenézy zavisi od oxLDL,
ktory po prestupe intimou interaguje s imunokompetentnymi
bunkami imunitného systému, predovsetkym s makrofagmi.
Dochadza k vzniku penovych buniek, tie sa hromadia a vy-
tvaraju ateroskleroticky plak. Preukdzanou funkciou HDL
Castic je zabezpecovanie reverzného transportu cholesterolu,
teda z periférnych tkaniv spat do pecene. Tym sa vysvetluje
jeho potencialne antiaterogénne pdsobenie.

Cievny endotel - vystelka limenu ciev - ma tlohu tak
hemodynamickd, ako aj imuno-endokrinnu. Dysfunkcia
endotelu zdvaznym sposobom deterioruje funkciu cievy
a je markerom i akceleratorom aterogenézy; je pritomna pri
predklinickych stavoch civiliza¢nych chordb ako inzulinova
rezistencia, porucha glukoézovej tolerancie, ¢i prediabetes,
prehypertenzia, dyslipidémia. Spolo¢ny menovatel funkénych
i organickych zmien vaskularneho poskodenia v zmysle
dysfunkcie neuro-endokrinno-imunitného homeostatického
systému sa oznacuje aj ako angiometabolicky syndrom X (3).

Vyznamné je pozorovanie uzkeho prepojenia fajc¢enia
s endotelovou dysfunkciou (10). Poruchu endotelovej funkcie
signalizuju zvy$ené hladiny markerov zapalu v sére, akymi
st IL-6 a CRP. Mozno ju objektivizovat pomocou metddy
FMD (flow mediated dilatation) - vySetrenie vazodilatacie
navodenej prietokom. Artériovd hypertenzia zohrava svoju
ulohu tak hemodynamickym posobenim - biomechanickym
stresom na endotelovu vystelku, ako aj asocidciou s atero-
génnym fenotypom B, ktory akceleruje aterosklerotické deje
v stene cievy (11). Ateroskleréza je tak rozsahom postihnutia
tepnového systému naozaj systémovym ochorenim.

Rizikové faktory aterosklerdzy su vSeobecne spolo¢né pre
vSetky jej klinické korelaty. Patria medzi nich najma fajcenie,
dyslipidémia, artériova hypertenzia, obezita, i diabetes melli-
tus. Podla studie INTERHEART predstavuje dyslipidémia az
polovicu KV rizika v populacii (12).

Klinické i subklinické aterosklerotické poskodenie ma
zésadny vplyv na kvalitu a dlzku Zivota. Liecba aterosklerézy
je preto nevyhnutna este pred vznikom organového posko-
denia, uz v procese zacinajicej aterogenézy. Predovsetkym

283



Cardiology Lett. 2017,26(5):282-287

je to prevencia - modifikdcia rizikovych faktorov, ktora
prinasa najvacsi zdravotny i ekonomicky benefit pre pacienta
i pre spolo¢nost.

Najcastej$im klinickym prejavom systémovej aterosklerézy
je KCHS, ktora je aj najcastejSou pricinou imrtnosti a invali-
dizacie v rozvinutych krajinach, ro¢ne usmrti kazdého piateho
Eurépana (13). Globalna popula¢na $tadia ukdzala 12,5 %
nérast celkovej mortality na KV choroby od roku 2005, ktory
v roku 2015 dosiahol 17,9 miliéna umrti (2). Podkladom vzni-
ku KCHS je nedokrvenost srdca pri ateroskleréze koronarnych
tepien posobenim jednotlivych rizikovych faktorov, ktorych
ucinok sa nespocitava, ale skor nasobi. Pritomnost klinickych
i subklinickych prejavov aterosklerézy vyrazne skracuje diz-
ku Zzivota (14). Preto je dolezité liecit aterosklerdzu, a teda
aj korondrnu chorobu srdca e$te pred vznikom organového
poskodenia (korondrna ischémia), uz v procese aterogenézy;
a to predovsetkym eliminaciou rizikovych faktorov.

HDL - lipoprotein s vysokou hustotou a jeho
subpopulacie

Lipoproteiny plazmy predstavuju cirkulujice miceldrne
komplexy lipidov s proteinmi, tvorené heterogénnou zmesou
takychto castic so $pecifickou velkostou, hustotou a flotatnou
charakteristikou. Fyziologicky sprostredkovavajui transport
tukov medzi organmi a tkanivami, av$ak pri nerovnovaznom
zastipeni jednotlivych subfrakeii, poruSenom metabolizme
lipidov, sa podielaju na degenerativnom procese v cievach

Tabulka 1 Delenie HDL triedy podla PAGE
Table 1 The separation of the HDL subfractions by PAGE

- aterogenéze. HDL predstavuje v ramci lipoproteinového
spektra ludskej plazmy malé denzné a na proteiny bohaté
Castice lipoproteinu (zloZené z prevaine polarnych lipidov
viazanych apolipoproteinmi) (15). HDL ¢astice su roznoro-
dého zloZenia, $truktiry, chemickych a tym i biologickych
vlastnosti. HDL castice variruju od 7 do 12 nm podla velkosti
a Stadia vyvoja, od diskoidného po sféricky tvar podla $truk-
tary. Vysoko heterogénnu triedu HDL mézeme rozdelit do
viacerych subpopuldcii HDL na zaklade ich rozdielnych fyzi-
kalno-chemickych charakteristik, akymi st hustota prostredia,
pri ktorej flotuju, velkost, tvar a $truktdrne zlozenie Castic.
Prvou pouzivanou metddou (z roku 1954) - ultracentri-
fugaciou -, mozno HDL rozdelit na menej denzné (1,063 -
1,125 g/ml) - bohaté na lipidy (HDL2), a viac denzné HDL
(1,125 - 1,21 g/ml) - bohaté na proteiny (HDL3) (16).
Dalsie rozdelenie je mozné pouzitim polyakrylamidovej
gélovej elektroforézy (PAGE - polyacrylamide gradient gel
electrophoresis), ktord umoziuje identifikovat jednotlivé
Castice na zaklade ich velkosti a elektrického naboja do troch
podskupin (tabulka 1).
HDL3 st produkované pecenou, ciasto¢ne i ¢revom
a do obehu sa dostavaju ako nascentné - nezrelé, respektive
de novo tvoriace sa diskoidné castice (nHDL). Dozrievaju
ukladanim esterifikovaného volného cholesterolu do virtual-
neho jadra nHDL, ¢im sa zvdc$uju a ziskavaju sféricky tvar.
HDL cholesterol sa v savislosti s metabolizmom lipidov,
predovsetkym metabolizmom cholesterolu a triacylglycero-
lov, bezprostredne podiela na homeostaze obehovej ststavy
(tabulka 2).

velké Castice, ktoré st identické s HDL ziskanymi delenim ultracentrifugdciou pri denzite prostredia 1,055 - 1,085 g/ml

HDLI (large particles, identical to the HDL subfraction separated by ultracentrifugation in the density range 1.055-1.085 g/ml)

HDL2 stredne velké castice, ktoré st identické s HDL ziskanymi delenim ultracentrifugaciou pri denzite prostredia 1,063 - 1,125 g/ml
(medium-sized particles, identical to the HDL subfraction separated by ultracentrifugation in the density range 1.063-1.125 g/ml)

HDL3 najmensie Castice, ktoré st identické s HDL ziskanymi delenim ultracentrifugaciou pri denzite prostredia 1,125 - 1,21 g/ml

(small particles, identical to the HDL subfraction separated by ultracentrifugation in the density range 1.125-1.21 g/ml)

Tabulka 2 Vyznam HDL
Table 2 The properties of HDL

Hlavné ulohy HDL castic (The roles of HDL particles)

reverzny transport cholesterolu - transportny systém CETP (cholesteryl ester transfer protein) - z periférie do pecene
(reverse cholesterol transport - CETP pathway (cholesteryl ester transfer protein) - from the periphery back to the liver)

zdroj cholesterolu - ako stavebného prvku biostruktir organizmu (a source of cholesterol for biostructures)

esterifikacia volného cholesterolu - interakciou LCAT (lecitincholesterol acyltransferaza) a HDL (the esterification of free cholesterol by LCAT )

inhibicia inkorporacie LDL do steny cievy (inhibition of LDL incorporation into the vessel wall)

Dalsie antiaterogénne tcinky HDL (Another antiatherogenic effects of HDL)

podpora fyziologickej funkcie endotelu (endothelial function enhancement)

inhibicia vzniku/G¢inku oxLDL (inhibition of formation/effect of the oxidized low density lipoprotein)

tlmenie prozapalovych procesov (suppression of proinflammatory processes)
podielanie sa na imunomodula¢nych dejoch (immunomodulatory effects)
ucast na trombomodulaénych procesoch (thrombomodulatory function)
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Pri poruche metabolizmu lipoproteinov - dyslipidémii —
nastava rozvoj aterosklerdzy. Tradi¢ne sa cholesterol (respekti-
ve jeho forma transportu) rozdeluje na ,,zIy“ LDL cholesterol
a ,,dobry“ HDL cholesterol. Dyslipidémia je pojem vhodnejsi
nez hypercholesterolémia vzhladom na komplexnu skladbu
transportnych foriem cholesterolu. V literatire sa stretneme
s rozdelovanim portch metabolizmu cholesterolu a lipidov
na: izolovanu hypercholesterolémiu, izolovanu hypertria-
cylglycerolémiu, tzv. kombinovanu dyslipidémiu (zvy$eny
cholesterol a zaroven aj TAG) a dyslipidémiu pri nizkom
HDL cholesterole. Nizka hladina lipoproteinov s vysokou
hustotou (HDL) je povaZovana za jeden z najzévaznej$ich
KV rizikovych faktorov - zndmym tiez ako jedna z pricin
rezidudlneho rizika - a podiela sa na aterogénnej dyslipidémii.
Predstavuje poruchu optimélnej rovnovéhy spektra lipidov
v cirkuldcii charakterizovanti nizkym HDL cholesterolom,
vysokymi triacylglycerolmi (TAG) a posunom zloZenia LDL
¢astic k malym denznym casticiam.

Hoci zvyseny privod nasytenych tukov a cholesterolu bol
sprevadzany zvySenym rizikom KV chordb (17), nepreukazala
sa korelacia medzi prijmom cholesterolu a jeho hladinami
v krvi vzhladom na vyskyt KV prihod (18, 19). Ddlezitejsie
nez celkové mnozstvo prijatého cholesterolu/tuku je jeho
zlozenie a vyvazena energeticka bilancia. Napokon, cholesterol
nie je len esencidlnou stavebnou zlozkou bunkovych membran
a subceluldrnych $truktdr, ale aj zdrojom pre steroidogenézu,
tvorbu ZI¢ovych kyselin a vitaminu D v ludskom organizme.

HDL cholesterol sa ukazal byt na zdklade rozsiahlych
popula¢nych $tadii vyznamnym prediktorom chordb KV sys-
tému (predpokladala sa protektivita HDL v tlohe reverzného
transportu cholesterolu z periférnych tkaniv spit do pecene);
a prejavili sa aj dalSie antiaterogénne — antioxida¢né a anti-
trombotické vlastnosti HDL. A hoci epidemiologické $tudie
ukazali spojitost medzi HDL a KCHS, studie s jedincami s vy-
sokymi hladinami HDL a defektnym génom pre hlavny enzym
metabolizmu HDL - CETP - nepreukdzali kardioprotektivitu
HDL. Dokonca v interven¢nych $tudiach s inhibiciou CETP,
kde sa dosiahol zna¢ny narast HDL cholesterolu, sa pozoroval
zvy$eny vyskyt KV prihod. To viedlo k pozorovaniam, Ze pri
urcitych patologickych stavoch dochadza k zmene $truktary
HDL ¢astic, k zmene HDL spektra, pravdepodobne k dysfunk-
cii HDL a nérastu po¢tu HDL ¢astic bez kardioprotektivnych
vlastnosti. Takyto predpoklad by mal priniest novy pristup
k interpretacii ulohy HDL a jeho subfrakcii; mohla by to
byt nova éra klinického vyuzitia HDL, kedy rozhodujicou
premisou terapie bude nie celkova koncentricia, ale zlozenie/
zastupenie HDL castic v triede HDL.

HDL a jeho (dys)funkcia

Na cholesterol bohaté lipoproteinové castice, najma LDL,
sa deponuju do cievnej steny, kde su vystavené oxidaénym
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faktorom zo strany zloziek imunitného systému, predovset-
kym radikdlom produkovanym NADPH-oxidazou (oxidaza
nikotinamidadenindinukleotidfosfatu), NO-syntdzou, myelo-
peroxidazou, lipooxigenazou (20). HDL castice vstupuju do
procesu oxiddcie lipoproteinov svojou schopnostou brzdit
proces lipoperoxidacie (LPO) LDL, a tym chranit intimu
cievnej steny; HDL su tiez schopné odstranovat uz vzniknuté
produkty lipoperoxidacie z LDL (21). Toto sa deje pasivne
(priamo prechodom medzi fosfolipidovymi membranami
lipoproteinov), aktivne za ucasti CETP, i prenosom produk-
tov lipoperoxidacie facilitovanym apo A-I. Takto vychytané
produkty LPO su inaktivované v redox procese, kde klicova
ulohu zohrava apo A-I (22). Tymto sa HDL stavaju me-
chanizmom spdtného transportu vychytaného cholesterolu,
respektive molekul poskodenych lipoperoxidaciou. ,,Cielovou
stanicou® pre takto ziskany ,,nebezpe¢ny“ obsah je pecen, kde
dochadza k jeho selektivnemu vychytavaniu cez transportér
SR-B1 (scavenger receptor Bl). Na antioxidac¢nej schopnosti
HDL sa podiela inaktivacia reaktivnych molekul enzymatickou
cestou, a to najmé prostrednictvom (23):
o paraoxonazy 1 (PON-1)
o acetylhydrolaza faktora aktivujiiceho trombocyty (zndma
tiez ako Lp-PLA2)
o lecitincholesterol acyltransferazy (LCAT)

(Apo)lipoproteiny, enzymy a lipidova zlozka, ktoré
st uréujucim faktorom antioxida¢nych schopnosti HDL,
su zastupené naprie¢ HDL spektrom v réznom pomere.
Preto aj schopnost chranit pred oxida¢nym poskodenim
(predovsetkym LDL) je pri jednotlivych subpopulaciach
rozna. Je zname, Ze tieto vlastnosti su sustredené do
malych denznych HDL castic, ktoré su schopné dobre
odstranovat oxidované lipidy z povrchu inych lipoproteino-
vych castic. Ak sa vSak presiahne schopnost vychytévania,
respektive inaktivacie produktov oxida¢ného pdsobenia
radikalov, dochadza v HDL Ccasticiach k ich akumulacii.
Akumulaciou tychto posobkov zrejme dochadza k dysfunkcii
HDL populacie a oslabeniu efluxnej kapacity HDL (choleste-
rolu z makrofagov/penovych buniek). A tak by mohla velkost
HDL castic predstavovat koreldt aterogénnej dyslipidémie
(T TAG, 4 HDL, T apo B, T pomer cholesterol/HDL, T
malé denzné LDL).

To moze byt jednou z moznych pri¢in tzv. dysfunkéného
HDL profilu, kedy pozorujeme posun v HDL spektre sme-
rom k malym HDL casticiam (24). Problematika funkénosti,
respektive dysfunkcie lipoproteinovych tried osobitne zarezo-
novala poukazanim na fenomén aterogénnej normolipémie
a neaterogénnej hyperlipidémie (25).

Systémovy zapal (hladina CRP/hs-CRP a siet prozapalo-
vych cytokinov) ma vplyv aj na HDL pri priamej korelacii
s KV rizikom. Poukazuju na to prace, v ktorych mozno
pozorovat tzv. dysfunkény HDL profil (24, 26). To znamena,
Ze napriek neznizenej hladine HDL cholesterolu u jedincov
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s manifestnym KV ochorenim je ich skladba HDL odli$na
od zdravych jedincov. Zaroven sa ukazuje, ze redukcia sys-
témového zapalu bez ovplyvnenia hladin LDL alebo HDL
je sprevadzana redukciou rizika vzniku KV ochoreni (27).

Cirkulujice mikropartikuly, ako nosi¢ interceluldrnej ko-
munikdcie zapalovych procesov zacastnujucich sa na indukcii
aterosklerdzy potenciaciou endotelovej dysfunkcie, predstavuja
dal$i z moznych faktorov interferujicich s metabolizmom
HDL populacie (28). Vztah lipoproteinov vysokej hustoty —
HDL a aterosklerdzy sa ukazuje byt komplikovanejsi, nez sa
zvycajne akceptuje v klinickej praxi. Na zaklade uvedenych
pozorovani mozno predpokladat, ze subfrakcie HDL choles-
terolu, osobitne malé ¢astice HDL, maju vyznamnu tlohu
v patogenéze aterosklerotického poskodenia. Predpoklad je
v sulade s pozorovanim Aboyans et al. (29), ktori ukézali,
7e aj u jedincov bez pritomnosti vSeobecne akceptovanych
rizikovych faktorov vaskuldrneho aterosklerotického posko-
denia (tradi¢ne ponimana dyslipidémia, fajéenie, hypertenzia,
diabetes mellitus) je aterosklerotické cievne poskodenie casté.
A hoci bola mnohokrat preukdzana asociacia nizkej hladiny
HDL cholesterolu s vy$$im vyskytom KCHS a vice versa,
farmakologicky navodeny nérast hladiny HDL cholesterolu
neviedol k zvySenej kardioprotektivite (5). Dokonca genetické
stadie skumajuce vztah HDL a KV ochoreni prezentovali
zavery, Ze geneticky podmienené zniZenie/zvysenie hladiny
HDL cholesterolu nemalo vplyv na KCHS (6, 30). Na druhej
strane pre pocetné dokazy sa vSeobecne akceptuje, ze HDL
Castice poskytuju pleiotropné antiaterogénne ucinky (tabul-
ka 2). Mozny podiel malych vysokodenznych lipoproteinovych
Castic na dysfunkénom HDL profile pri ateroskleréze, kedy
dochadza k posunu v zastipeni HDL castic smerom od vel-
kych k malym casticiam, prispieva k objasneniu spojitosti
aterogénnej dyslipidémie a aterosklerotického poskodenia.
Toto pozorovanie je konzistentné s podobnym tikazom v LDL
triede, kde sa aterogenicita sustreduje do subpopulacii malych
denznych LDL castic.

Malé HDL ¢astice by tak mohli predstavovat perspektivny
biomarker a analyza lipoproteinovych subfrakcii vhodnu diag-
nosticku stratégiu véasnej detekcie KV ochoreni u asymptoma-
tickych pacientov, ktoré st potrebné pre ostatné odporacania
Eurdpskej kardiologickej spolo¢nosti pre manazment diabetes
mellitus, pre-diabetu a kardiovaskuldrnych chordb.

Zaver

Klinické i subklinické prejavy aterosklerdzy skracuju
dlzku i kvalitu zivota. Ustredny rizikovy faktor predsta-
vuje dyslipidémia. Analyza subfrakcii jednotlivych tried
lipoproteinov sa ukazuje ako prinos v diagnostike a lie¢be
dyslipidémie. VySetrovacie metody, ktoré umoznia véasna
detekciu patologickych procesov, mézu prispiet k lep-
$iemu posudeniu kardiovaskuldrnej progndzy pacientov.
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Pri volbe a hodnoteni u¢inku lie¢by sa v buducnosti zrejme
nezaobideme bez stanovovania jednotlivych subfrakeii lipo-
proteinov alebo inych markerov, ktoré lepsie zhodnotia stav
lipidového spektra nez len hodnotou LDL ¢i HDL cholesterolu.
Nalez zvy$eného poétu malych (dysfunkénych) HDL castic
vo vztahu ku KV ochoreniam moze predstavovat kauzalnu
ulohu ako rizikovy faktor alebo len tlohu ,pozorovatela“ -
biomarkera.

KedZe sa zatial nepreukazal klinicky benefit farmakolo-
gického zvySovania HDL cholesterolu, ako optimalny pristup
pri znizovani KV zataze vzhladom na HDL cholesterol, javi
sa nefarmakologicka lie¢ba v zmysle upravy zivotného $tylu
a dosledna modifikacia rizikovych faktorov zmysluplna.
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