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Abstrakt

Lipidy su latky rastlinného alebo Zivoc¢isneho pévodu. Chemicky su to estery vyssich kar-
boxylovych mastnych kyselin a alkoholov, mélo rozpustné alebo nerozpustné vo vode.
Su délezitou sucastou buniek, nachadzaju sa v bunkovych membranach a nervovych
tkanivach. Su rozpustadlom vitaminov (A, D, E, K), hormdnoy, lieciv a farbiv. SU najdéle-
Zitejsou energetickou rezervou. Zo 100 g lipidov sa uvolni cca 3760 kJ (300 kcal). Li-
poproteiny su déleZitou stavebnou zlozkou bunky, pomocou nich sa uskutoénuje trans-
port vsetkych lipidov v organizme. Koncentracia krvnych tukov je zavislad od mnohych
vonkajsich a vnutornych faktorov, ako su genetické predpoklady, mnozstvo a zlozenie
stravy, fyzicka aktivita a samozrejme mnohé akutne i chronické ochorenia. Clanok je
zamerany na vplyv endokrinnych ochoreni na lipidy. V mnozstve literatury su Udaje
o vplyve endokrinopatii nekonzistentné, ¢o je spésobené réznymi faktormi, ako su roz-
diely v definovani zavaznosti ochorenia, trvania ochorenia, interindividualne rozdiely,
zohladnovanie genetickych faktorov, rozdiely v enviromentalnych faktoroch, ako su
diéta, pohyb a dalsie.

Abstract

Lipids are substances of biological origin — plants or animals. They are chemically esters of
carboxyl fatty acids and alcohols, poorly soluble or insoluble in water. They are an import-
ant part of cell membrane and nerve tissues. They are a solvent of vitamins (A, D, E, K),
hormones, drugs and dyes and the most important energy reserve. About 3760 kJ
(300 kcal) is released from 100 g of lipids. Lipoproteins are an important part of the
cell with the main purpose to transport lipids. The plasma lipid levels depend on many
external and internal factors — such as genetic assumptions, quantity and composi-
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terindividual differences, consideration of genetic factors, differences in environmen-
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16. 5. 2017 tal factors such as diet, movement, and others.

Vplyv endokrinopatii na lipidové spektrum
Hyperprolaktinémia

Mechanizmus vplyvu prolaktinu nie je Uplne objasneny,
predpoklada sa pésobenie cez viacero faktorov. Prolaktin
pravdepodobne priamo pésobi na lipidovy metabolizmus,
a to znizenim aktivity LPL (lipoproteinovej lipazy) v lud-
skych tukovych tkanivach a v plazme [1,2].
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Druhym mechanizmom pésobenia je pokles estrogénov
sposobeny Utinkom prolaktinu, co méa za nasledok eleva-
ciu hladin LDL-cholesterolu (low density lipoprotein cho-
lesterol, LDL-C) a znizenie HDL-cholesterolu (high density
lipoprotein cholesterol, HDL-C). Tretim moznym mechaniz-
mom je fakt, Ze elevacia prolaktinu je spojena s obezitou,
ktord by mohla nepriaznivo vplyvat na plazmatické lipidy
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[3]. A v neposlednom rade, pri velkych prolaktinémoch,
moze byt poskodenad i produkcia rastového hormdnu, a tak
dochadza k ovplyvneniu hladiny lipidov (tab. 1) [1].

Deficit rastového horménu
Dyslipidémia je tasto pozorovana u dospelych s deficitom
rastového hormaénu (RH) [4,5].

Deficit RH vedie k obezite, ktora je délezitym faktorom
pri rozvoji dyslipidémie. Napriek tomu véak aj u pacientov
s deficitom RH a kontrolovanym body mass indexom je
dyslipidémia stale pritomna [4].

Efekt liecby RH

Metaanalyza Newmana potvrdila efekt nizkej aj vysokej
davky (> 0,7 mg/d) RH na lipidovy status — znizil sa cel-
kovy aj LDL-C, ale zmeny v HDL-C a triglyceridov (TG) boli
nesignifikantné [6].

Mechanizmus zmien v lipidovom spektre pri deficite RH
RH zvysuje expresiu hepatalnych LDL-receptorov [7,8].
Pacienti lieteni RH maju zvysenu expresiu LDL-recep-
torov, ktord vedie k zniZeniu plazmatického LDL. Avsak
u pacientov s familidrnou hypercholesterolémiou zapri-
¢inenou nefunkénostou LDL-receptorov lietba RH nema
Uspech. Pacienti s deficitom RH maju zvy$enuU hepa-
talnu produkciu VLDL (very low denstity lipoprotein cho-
lesterol) a redukovany klirens VLDL, ktoré maju za nasle-
dok zvysenie TG v plazme. RH stimuluje lipolyzu a zvysSuje
oxidaciu mastnych kyselin (tab. 2) [9].

Akromegalia

Pacientis akromegaliou maju ¢asto pozorovanu zvysenu hla-
dinu TG a znizenu hladinu HDL cholesterolu [10,11,12,19,20].
Efekt akromegalie na celkovy cholesterol a LDL-C je varia-
bilny [13,14]. Lie¢ba akromegalie, ktora normalizuje hodnoty
RH a IGF1 (insulin growth factor) vyUstuje do znizenia TG
a zvysenia HDL-C [10,15].

T-C 1
LDL-C 1
HDL-C =D
TG =

T-C — celkovy cholesterol (total cholesterol)

T-C
LDL
HDL

- - = —

TG

www.atheroreview.eu

. 4

Mechanizmus pésobenia

RH ma schopnost zvySovat lipolyzu, ktora ponUka mastné
kyseliny na syntézu TG v peceni, a tym zvysuje produkciu
VLDL [16,17]. Niektoré studie ukdzali, ze u pacientov s akro-
megaliou je aktivita LPL (lipoproteinovej lipazy) znizena
[14,18] a aktivita LCAT (lecithin cholesterol acyltransfe-
raza), CEPT (cholesteryl ester transfer protein), hepatalna
lipaza a fosfolipidovy transfer boli znizené (tab. 3) [19,20].

Hypotyreodza

Priblizne od 30. rokov 20. storocia je zname, Ze znizena ¢in-
nost Stitnej zlazy je spojena so zvysenim plazmatickych
hladin cholesterolu [21]. Lipidovy profil pacienta s hypo-
tyredzou je charakterizovany zvysenim celkového a LDL-C,
pricom hladiny LDL sU zvy$ené napadne. U pacientov so
signifikantnou elevaciou LDL-C by malo byt'v klinickej praxi
rutinnym vysetrenim vySetrenie TSH (tyreostimulacny
horman), aby sa vylucila hypotyredza ako pricina hypercho-
lesterolémie. U pacientov so sekundarnou hypotyreézou
nebol pozorovany rozdiel v hodnotach lipidového spektra
[22]. Po Uprave tyreoidalnej funkcie je tendencia k norma-
lizécii hodnot lipidov [21,23]. Efekt subklinickej hypotyre-
6zy na lipidové spektrum je variabilny a v niektorych §tu-
diach boli popisané zmeny podobné ako pri plne rozvinutej
hypotyredze [24,25]. Podla novsich analyz sa viak nepo-
tvrdil benefit substitucnej liecby tyroxinom na parametre
lipidového spektra pri lietbe subklinickej hypotyredzy [26].
Americka tyreologicka spolo¢nost a Americkd spolo¢nost
klinickych endokrinolégov odporucaju liecbu subklinickej
hypotyredzy tyroxinom len v pripade, ak je TSH > 10 mIU/I
[27]. Pacienti so signifikantnou hyperlipidémiou maju byt
lie¢eni zmenou Zivotného stylu a hypolipidemikami.

Mechanizmus zmien

Tyreoidalne hormdny reguluju expresiu a aktivitu mnozstva
klteovych enzymov a receptorov, ktoré ovplyvnuju hla-
diny lipidov. Primarnym mechanizmom je znizenie hladiny
LDL-receptorov v peceni. Hormoény $titnej zlazy stimuluju
expresiu LDL-receptorov zvysenim SREBP 2 (sterol regula-
tory element binding protein) alebo priamym pésobenim
na receptorovy promdter [28,29] a teda pri hypotyredze
je mnozstvo LDL-receptorov redukované, ¢o vedie k zni-
zenému klirensu cirkulujuceho LDL v plazme [21,30,31,32].
Tyreoidalne hormdny tieZ stimuluju konverziu cholesterolu
na Zléové kyseliny zvysenim cholesterol-7a-hydroxylazy, ¢o
je inicidlny enzym syntézy Zl¢ovych kyselin [33]. Navyse,

T-C rézny
LDL rézny
HDL 0
TG 1
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tyreoidalne hormdny tiez stimuluju expresiu transporté-
rov, ktoré sa zU¢astnuju na transporte cholesterolu z he-
patocytu do ZIce [34]. Hypotyredza je asociovana so zvyse-
nou ¢revnou absorpciou cholesterolu [34] . Ako je uvedené
v tab. 4, hypotyredza ma len mierny vplyv na plazmatické
hladiny TG a HDL-C. Niekolko $tudii potvrdilo, Ze hormény
Stitnej Zlazy stimuluju LPL [35,36,37] a tieZ zvysuju CEPT
alebo transfer cholesterolovych esterov, hepatalnu lipazu,
LCAT [35,36,37,38,39].

Hypertyredza
Pri hypertyredze su cholesterol, LDL-C a HDL-C znizené
[21,40]. Uprava hypertyredzy rezultuje do normalizacie
parametrov lipidového spektra.

Mechanizmy Utinku sU uvedené v ¢asti o tyroidalnych
hormonoch (tab. 5).

Hyperkorticizmus

V klinickom obraze Cushingovho syndrému je jednym
z dominujucich znakov abdominalna obezita, v laboratér-
nom obraze je to dyslipidémia charakterizovana elevaciou
TG a celkového cholesterolu a LDL-C [41,42,43]. ZvySenie
celkového a LDL-C koreluje so zavaznostou Cushingovho
syndromu [41,42]. Ak je pritomny i steroidny diabetes mel-
litus, tento moze dalej zhorSovat lipidovy status pacienta
s Cushingovym syndrémom [44]. Uprava lipidového spek-
tra sa pozoruje po lie¢be a znizeni hladin kortizolu [41,45].
V longitudinalnej $tudii 25 pacientov dosiahlo signifi-
kantné zniZenie hladin LDL-C po 1 roku normalizacie korti-
zoly, ale tieto hladiny ostavali nadalej o nieco vyssie v po-
rovnani s kontrolnym suborom [41,45].

Mechanizmus zmien

Presné mechanizmy ako exces glukokortikoidov ovplyvnuje
zmeny v lipidovom spektre este neboli objasnené. V studii
s potkanmi sa pozorovalo, ze glukokortikoidy znizuju expre-
siu hepatickych LDL-receptorov [47]. Galman pozoroval, ze

Tab. 4. Vplyv hypotyreozy na parametre lipidového
spektra

hypotyreéza hsubkliniclké
ypotyreoza
T-C 1 — alebo
LDL-C 1 — alebo 1
HDL-C — alebo mierne 1 —
spektra

T-C d
LDL-C )
HDL-C s
TG rézne
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ACTH (adrenokortikotropny hormén) stimulécia nadobli-
ciek znizila expresiu ako hepatdlnych LDL-receptorov, tak
aj SR-B1 receptorov (scavengerovy receptor t¥idy B typ I).
Predpoklada, ze hormdny iné ako glukokortikoidy, ktoré su
uvolnhované aktivovanymi nadoblickami, mézu mat efekt
na pecenové receptory [48]. Podanie glukokortikoidov sti-
muluje syntézu mastnych kyselin zvysenim aktivity ace-
tylCoA karboxylazy [49,50]. Glukokortikoidy tiez stimu-
luju enzymy potrebné na syntézu TG v peceni [50,51],
zvysuju expresiu TG-lipazy a hormdén senzitivnej lipazy,
ktoré su klucové pri rozklade TG na volné mastné kyse-
liny v tukovom tkanive [52]. Glukokortikoidy zvysuju aj
lipolyzu v tukovom tkanive prostrednictvom zvysenia
hladiny cAMP (cyklicky adenozinmonofosfat), ktory sti-
muluje aktivaciu protein kindzy A (PKA) veducej k fosfo-
rylacii hormdn senzitivnej lipazy a perilipinu (tab. 6) [53].

Testosterdn a lipidovy metabolizmus

Mnohé epidemiologické studie ukazali, Zze sérovy testos-
terdn (TST) priamo koreluje s hladinou HDL-C a apolipopro-
teinu A-1[55,56,57,58]. Naviac, nizke hladiny TST nepriamo
Umerne koreluju s hladinou celkového cholesterolu, apoli-
poproteinu B a hladinami TG [56,57]. Takze muzi s nizkou
hladinou TST maju proaterogénny lipoproteinovy vzor
s nizkym HDL-C a vysokymi hladinami TG a LDL-C a sU viac
postihnuti metabolickym syndrémom (tab. 7) [58,59].

Liecba testosteronom

Metaanalyza Whitsela ukazala, Ze celkovy cholesterol,
HDL-C a LDL-C sa znizuju po intramuskularnom podani
testosteronu, ale hladina TG sa nemeni [60]. Metaana-
lyza Isidora tiez poukazala na znizenie HDL-C, ale nedoka-
zala ziadne zmeny v hladine LDL-C pri intramuskularnom
a transkutdnnom podani [61]. Recentnd metaanalyza
Coronu nepotvrdila zmeny v hladinach HDL-C, ale pou-
kadzala na malé znizenie v hladine celkového choleste-
rolu a TG [62]. Z klinického hladiska je d6lezité, ze pacienti

Tab. 6. Vplyv hyperkortizolizmu na parametre
lipidového spektra

T-C 1
LDL-C 1
HDL-C rozny
TG 1

Tab. 7. Znizené hladiny TST a vplyv na lipidové

spektrum

T-C
HDL-C
LDL-C

- 5 o~ —

TG
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s deficitom androgénov, ktori suU lie¢eni substitu¢nou
davkou testosterdnu, maju len malé alebo ziadne zmeny
v hladinach plazmatickych lipidov a lipoproteinov [63].
Pouzitie vysokych davok androgénnych steroidov u mla-
dych muzov za Ucelom zvysenia svalovej hmoty ma iny
vplyv na lipidové spektrum. V studii Webba, v ktorej sa
podavali vysoké davky androgénov mladym muzom, po-
zorovali, Ze hladiny HDL-C sa zniZili na viac ako 50 % z vy-
chodiskovej hodnoty, tiez boli zaznamenané zvysené hod-
noty LDL-C [64]. Preto ak sa u muZov-Sportovcov zistia
necakane nizke hodnoty HDL-C, méze byt vyslovené po-
dozrenie na zneuzitie anabolickych steroidov.

Mechanizmus vplyvu testosterénu na lipidy

Znizenie HDL-C je pripisované zvysenej expresii SR-B1
v peceni a zvyseniu aktivity hepatalnej lipdzy. Podanie
TST zvysuje aktivitu hepatalnej lipazy, ale ma len maly
efekt na LPL [65,66]. Zvy$enie SR-B1 v peceni ulah¢uje
trasfer cholesterolu z HDL-¢astic do hepatocytov. Zvyse-
nie aktivity hepatalnej lipazy zvysuje hydrolyzu TG [67].

Efekt Zenskych pohlavnych horménov na
lipidovy metabolizmus

Lipidovy profil premenopauzalnych zien je menej pro-ate-
rogénny ako u muzov [68,69,70]. Najma hladiny HDL-C su
zvysené (oproti muzom cca o 10 mg/dl), zatial ¢o LDL-C je
porovnatelny s hladinou u muZov. Hladiny TG sU u preme-
nopauzalnych Zien nizsie.

Zmeny v lipidovom spektre po menopauze su relativne
malé a vysledky v literatUre pomerne variabilné [68,69,70].
Najcastejsie sa pozoruje zvysenie hladin LDL-C. Hodnoty
HDL-C su stabhilné, len niektoré studie pozorovali malé zni-
Zenie. Menopauza je asociovana so zvysenim celkového
a centralneho tuku, zniZenou inzulinovou senzitivitou, kto-
rych vplyv na lipidovy metabolizmus je znamy [71].

Lie¢ba estrogénmi

Efekt peroralnejestrogénovejliecby nalipidy je zndmy nie-
kolko rokov. Ich podanie zvysuje hladiny HDL-C o 5-15 %
a znizuje LDL-C 0 5-20 % [68, 72,73]. Transdermalne po-
danie ma mensi efekt na lipidy a lipoproteiny. Efekt na TG
je minimalny, a preto u pacientiek, ktoré uz maju abnor-
mality v metabolizme TG, sa preferuje pouzitie transder-
malnych foriem [74,75].

Kombinovana lietba estrogénom a progesterénom

Progesteronové pripravky maju efekt na lipidy podobny
androgénom — znizuju HDL-C a TG, ale maju len maly alebo
Ziadny efekt na hladinu LDL-C [68,72,73]. Kombinované
pripravky preto zmiernuju estrogénmi podmienené zvy-
$enie HDL-C a TG [73,76]. Podla Godslandovej analyzy po-
radie prepratatov s narastajucim U¢inkom na lipidy je na-
sledovné: dydrogesteron a medrogestone, progesterdn,
cyproteron acetat, medroxyprogesteron acetat, transder-
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malny norethindron acetat, norgestrel, peroralny norethin-
dron acetat [72].

Syndrédm polycystickych ovarii charakterizuju nizke hla-
diny HDL-C, zvy$ené TG a LDL-C [77,78]. Tieto zmeny sU
pritomné aj u pacientiek, ktoré nie su obézne. Abnorma-
lity v lipidovom spektre sU multifaktoridlne podmienené
— zvysenim androgénov, znizenim estrogénov, obezitou,
inzulinovou rezistenciou, genetickymi faktormi [78,78].

Zaver

Rézne endokrinné ochorenia ovplyviuju metabolizmus li-
pidov a lipoproteinov rézne. Nebola dokazana jasna korela-
cia medzi zmenami, ktoré su spésobené deficitom hormo-
nov a nadbytkom hormdénov alebo ich terapiou. Poruchy
lipidového spektra, ktoré sa vyskytuju pri nadbytku PRL,
deficite RH, Cushingovom syndréme, muzskom hypogo-
nadizme, syndréme polycystickych ovarii a estrogénnom
deficite mézu vyuUstit do zvySeného aterogénneho rizika,
a tym sa zvysuje riziko kardiovaskularnych komplikacii.
Lie¢bou tychto ochoreni sa tieto rizikd znizuju.
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