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Abstrakt

Lipoprotein(a) je atypicky lipoprotein, jehoZ hladina v krvi je geneticky determinovana. Dle sou€asnych znalosti je sa-
mostatnym nezévislym rizikovym faktorem pro aterosklerotickd kardiovaskuldrni onemocnéni a pro aortalni valvularni
stendzu. V soucasné dobé neni k dispozici specifické terapie ke sniZeni jeho koncentrace v krvi, ale v pokrocilé fazi klinic-
kych studii jsou nadéjné preparaty na principu RNA-interference. Management pacient( s vysokou hladinou Lp(a) bude vy-
Zadovat, aby byla k dispozici spolehlivd metoda méfeni jeho koncentrace v krvi. V sou¢asné dobé pouzivané metody, které
méri koncentraci Lp(a) v hmotnostnich jednotkéch, nemohou byt spolehlivé pfedevsim pro velmi vysokou variabilitu ¢astice
Lp(a). Pro zkvalitnéni diagnostiky je nutné standardizace méreni s pfechodem na méreni molérni koncentrace Lp(a) s né-
vaznosti na vhodny mezindrodni standard.
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Abstract

Lipoprotein(a) is an atypical lipoprotein whose level in the blood is genetically determined. According to current knowledge,
it is an independent risk factor for atherosclerotic cardiovascular disease and for aortic valvular stenosis. Currently, there
is no specific therapy available to reduce its blood concentration, but RNA-interference-based therapy is in advanced clini-
cal trials. The management of patients with high Lp(a) levels will require that a reliable method of measuring its concentra-
tion in the blood is available. Currently used methods that measure Lp(a) concentration in mass units cannot be reliable,
mainly because of the very high variability of the Lp(a) particle. To improve the quality of diagnosis, standardization of mea-
surements with a transition to measuring the molar concentration of Lp(a) and with a follow-up to a suitable international
standard is necessary.
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Uvod

Lipoprotein(a), dale jen Lp(a), je atypicky lipoprotein, kte-
rému je v poslednich letech vénovéna zvySenéd pozornost
pro jeho UCast v patogenezi aterosklerézy a aterosklero-
tickych kardiovaskuldrnich onemocnéni (ASKVO). Lp(a) je
komplexem bilkoviny apolipoproteinu(a) a kompletni ¢asti-
ce lipoproteinu LDL. V souhrnné publikaci z roku 2022 [1]
je konstatovéano, Ze zvySend koncentrace Lp(a) je nezavis-
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lym rizikovym faktorem pro ASKVO a pro aortéalni valvularni
stendzu. ProtoZe jeho koncentrace v krvi je determinovéana
z velké ¢asti geneticky a protoze v sou¢asnosti neni k dispo-
sici specifickd terapie, kteréd by koncentraci Lp(a) sniZila, je
doporu€eno zméfit jeho koncentraci u dospélych osob 1krat
za Zivot. To se ale pravdépodobné v relativné kratkém vyhle-
du zméni, protoZe v pokrog€ilych fazich klinickych studii jsou
preparaty na principu RNA-interference, které snizuji kon-
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centraci Lp(a) az 0 90 %. A to je také divodem, pro¢ je na
Lp(a) upirana zvysena pozornost klinickych lékard i farma-
ceutickych firem. Nicméné k tomu, aby bylo moZné stano-
vit jasnd pravidla pro interpretaci vysledk méreni koncen-
trace Lp(a) v krvi pro nasazeni specifické terapie, sledovani
jejiho G¢inku a stanoveni cilovych hodnot je nutné, aby exi-
stovala spolehliva laboratorni metoda méreni koncentrace
Lp(a) v krvi. MéFeni koncentrace Lp(a) je ale velmi problema-
tické: neexistuje standardizace, existuje vice metod jeho sta-
noveni, které nejsou navzéjem srovnatelné a existuji 2 zplsoby
vyjadrovani vysledk( méreni, které nelze navzajem prepocitat.

Genetika Lp(a)

Lp(a) byl objeven v roce 1963 genetikem Kare Bergem, ktery
se snazil definovat rozdily v lipoproteinech lidskych sér pomoci
souboru imunologickych vySetfeni. Tehdy objevil novy anti-
gen, ktery byl navézan na lipoproteiny o nizké hustoté (LDL)
[2]. Konstatoval, Ze tento novy antigen je geneticky determi-
novan a navrhl jeho nézev ,lipoprotein (a)“, pficemz malé
»a“ v zévorce dle tehdejsi terminologie bylo oznacenim pro
antigen. Nazev lipoprotein(a) tedy fikal Ze jde o néjaky anti-
gen, navazany na LDL. Onim antigenem je bilkovina apolipo-
protein(a) - déle v textu jen apo(a). Nasledné sekvenovani
a klonovéni genu pro apo(a) ukézalo, Ze tento gen se vyvinul
z genu pro plazminogen, Ze obsahuje nékolik tzv. kringl domén
béZnych u koagulacnich faktor(i a dédle mutovanou protea-
zovou doménu, ktera postradéa proteolytickou aktivitu plaz-
minu [3]. Tyto analyzy pfinesly nové poznatky o sloZitosti
genetiky Lp(a), které mimo jiné pomohly vysvétlit, pro¢ jsou
u lidi takové zésadni interindividudIni rozdily v hladinach
Lp(a) v plazmé. Ukazalo se, Ze mezi rdznymi kringly odvoze-
nymi od genu pro plazminogen se béhem vyvoje dal§imi
mutacemi rozsifil a diverzifikoval kringl IV (KIV) do 10 riiz-
nych typd, oznacovanych jako KIV1-10, a déle Ze jeden z nich,
typ KIV-2, se mGze multiplikovat u riznych osob do rézného
poctu kopii. Pocet repetici KIV-2 mGze kolisat od pouhych
3 aZ po vice nez 40 kopii. Pro syntézu jakéhokoliv peptidu/
proteinu mame ale vzdy dvé alely (od kaZzdého z rodicd
jednu), a mame tedy i dvé rizné alely pro syntézu apo(a).
A protoZe jen mélo jedincl ma obé alely totoZzné (homozy-
gotni forma), bylo prokdzéno, Ze vice nez 95 % populace
jsou heterozygoti co se tyce variaci v poctu kopif KIV-2. Vy-
sledkem vysSe uvedenych faktl je skutecnost, Ze je u riz-
nych osob nejen rdzna délka retézce apo(a)-proteinu (rizny
pocet KIV-2), ale Ze navic vétsina z nés vytvari dva riizné dlouhé
fetézce apo(a) o odlisném poctu KVI-2 [4]. Do problematiky
heterogenity apo(a) vstupuje jeSté dalsi faktor, kterym je in-
dividuélIni glykosylace jednotlivych kringlG: molekularni hmot-
nost fetézce apo(a) se tak zvySuje v zavislosti na intenzité
glykosylace jeho kringlG [5]. Protein apo(a) neni z vySe uve-
denych ddvodU z hlediska sloZeni jednoznacné definovana
substance a je velmi variabilni, coZ mé& dopad nejen do pro-
blematiky méreni koncentrace Lp(a), ale i do kliniky: alela
apo(a) s malou variabilitou po¢tu kopii vede k syntéze apo(a)
s krat$im retézcem za vzniku Lp(a), ktery je asociovan s vy-
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sokymi koncentracemi Lp(a) v plazmé. Naopak alela apo(a)
s vysokou variabilitou po¢tu kopii apo(a) vede k apo(a) s dlou-
hym fetézcem apo(a) za vzniku Lp(a), ktery je asociovan
s niz§imi plazmatickymi hladinami Lp(a). Na malé populaci
bylo tehdy také prokézéno, Ze variabilita KIV-2 predikuje
nejen hladiny Lp(a), ale i riziko ASKVO [6].

Lp(a) jako komplex apo(a) a lipoproteinu LDL

Apo(a), syntetizovany v hepatocytech, se vaze pomoci dis-
ulfidického mistku svym kringlem KIV9 na fetézec apolipo-
proteinu B astice lipoproteinu LDL, za vzniku kompletni
Castice Lp(a) [7,8]. LDL jsou produktem degradace VLDL (lipo-
proteiny o velmi nizké denzité) v krvi a jejich sloZeni a veli-
kost LDL je také variabilni. Jejich variabilita se tyka jak veli-
kosti (malé, stfedni, velké LDL), tak i jejiho sloZeni (obsahu
cholesterolu, triglycerid, fosfolipid(). Vysledkem vazby va-
riabilniho Fetézce apo(a) na variabilni ¢astici LDL je skute€nost,
Ze Lp(a) jako celek je extrémné variabilni entita z hlediska
velikosti, hmotnosti a slozeni u rdznych jedinct i v ramci
jednoho jedince. To je také hlavni pfic¢inou problémi se sta-
novenim koncentrace Lp(a) v krvi.

Méreni koncentrace Lp(a) v krvi

Poznamka uvodem: Nasledujici text je znaénym zjednoduSe-
nim problematiky analytické chemie a biochemie jak z hle-
diska definice a vykladu jednotlivych pojmd, tak i fyzikalné-
-chemickych principl a postupt pfi zjistovani koncentrace
analytQ v krvi. Cilem textu je vysvétlit, jaké problémy pfi-
n&si méreni koncentrace Lp(a).

Laboratorni principy a aspekty méreni
koncentrace latek v krvi

Koncentrace latek v krvi je v klinické biochemii vyjadfovéna
nejcastéji v latkovych (molarnich) jednotkach, nebo v hmot-
nostnich jednotkach (v pfipadé enzym( formou jejich kata-
lytické aktivity).

Hmotnostni koncentrace vyjadfuje (zjednoduSen€) hmot-
nost mérené latky v jednotkovém objemu krve. Nejcastéji
pouZivanou jednotkou je gram/litr (g/1) a z ni déle odvozené
mensi jednotky (mg/l, pg/l). V anglosaské literatufe pak
stéle prezZiva obsoletni jednotka mg/dl. Je logické, Ze méfi-
me-li ,hmotnost“ néjaké substance v objemu krve, musime
znéat ,hmotnost“ mérenych ¢astic (molekuldrni hmotnost),
a Ze ,hmotnost“ stanovované latky musi byt jasné defino-
vana jeji chemickou strukturou a musi byt neménnd napfic
populaci. To plati u béZné stanovovanych analytd (glukéza,
mocovina, hormony, léky), nikoliv ale u Lp(a).

Latkova (molérni) koncentrace udava latkové mnoZzstvi
(zijednoduSené feceno pocet ¢astic mérené latky) v jednot-
kovém objemu krve. Nej€asteji pouzivanou jednotkou je mmol/I
a z ni déle odvozené mensi jednotky (umol/l, nmol/l). A pro-
toZe mol je 1 ze 7 zakladnich jednotek soustavy SI, mélo by
byt pouZivani molarni koncentrace pouzivano preferenéné
pfed hmotnostnimi jednotkami na predpokladu, Ze to cha-
rakter mérené latky dovoluje.
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Princip imunochemickych méreni

Méreni koncentrace Lp(a) v klinickych laboratofich se pro-
vadi vétSinou imunochemickou analyzou. Principem imu-
nochemickych stanoveni koncentrace néjakého antigenu
v krvi - hormon, nddorovy marker, peptid, apo(a) - je v obecné
roviné jeho vazba na specifickou protildtku obsaZenou
v diagnostické soupravé. Protilatka v diagnostické soupravé
musi byt specifickd vici stanovovanému antigenu, v pfi-
padé méfeni Lp(a) je antigenem apo(a), a velmi dleZity je
vybér mista na povrchu stanovovaného antigenu, na které
se protiladtka vaze (jeho dostupnost, specificita apod). Pro-
tilatka v soupravé musi byt néjakym zplsobem ,0znacena®,
aby nésledné vzniklé komplexy antigen-protilatka mohly byt
detekovany (napf. barevnou reakci, zdkalem, chemiluminis-
cenci) a aby tak bylo mozné kvantifikovat mnoZstvi vznik-
lych komplex( antigen-protilatka, které je Gmérné mnoZzstvi
méfeného antigenu v krvi. V pfipadé Lp(a) je nejéastéji po-
uZivéna imunoturbidimetrie, pfi které je mérena intenzita
zakalu zplsobeného vznikajicimi komplexy antigen-pro-
tildtka. Pro zvy$eni citlivosti reakce byvaji protilatky proti
apo(a) vazany na latexové ¢astice. Jednim z dalSich predpo-
kladl kvantifikace vysledku méreni je existence néjakého
referenéniho materialu/standardu (Gistého a chemicky jedno-
znacéné definovaného antigenu ktery méfrime), jehoZ presné
dané mnoZstvi je ,,rozpusténo“ v presné daném objemu roztoku.
Pro méreni je déle tfeba mit k disposici kalibratory, coZ je
vétSinou fada vzorkl roztoku tohoto antigenu o zndmé stou-
pajici koncentraci, ke konstrukcei tzv. kalibraéni k¥ivky. Z té
pak Ize pfi odedist (ze sily naméreného signélu) koncentraci
méreného antigenu ve vySetfovaném vzorku krve.

MéFeni koncentrace Lp(a) v kontextu vySe

uvedenych informaci

Méreni Lp(a) v hmotnostnich jednotkach (mg/l, mg/dl):

tento zpUsob zatim pouziva vétSina firem, dodévajicich dia-

gnostické soupravy pro stanoveni Lp(a). Hlavni problémy pfi

tomto zpUsobu stanoveni jsou nasledujici:

= Vysoké interindividudIni heterogenita ¢astic Lp(a), ktera
je dana délkou fetézce apo(a): interindividuélni i intraindi-
viduélIni variabilita v poétu KIV-2, individudIni intenzitou
glykosylace kringlG a soucasné velikosti a slozenim ¢és-
tice LDL (individudlni obsah cholesterolu, fosfolipidd a tri-
glycerid(l). Hmotnost ¢astice Lp(a) je ddna souc¢tem hmot-
nosti fetézce apo(a) + hmotnosti ¢éastice LDL a kolisa
mezi 300-800 kDa [5,9]. Neznéme-li ale ,,hmotnost“ ¢as-
tice Lp(a) u konkrétni osoby, Ize jen téZko presné stanovit
~hmotnost“ téchto ¢astic v litru i decilitru krve. Lze proto
predpoklédat, Ze pro vypocet koncentrace Lp(a) v sou-
pravach, které stanovuji koncentraci v hmotnostnich jed-
notkach, vyuzivaji vyrobce diagnostickych souprav néja-
kou aproximaci na ,,prdmérnou” nebo ,,nejcastéjsi“ hmotnost
Céstice Lp(a) v populaci, a to v ndvaznosti na kalibratory
vyrobce prislu§né diagnostické soupravy.

= Vlysokd variabilita v poctu repetici kringlG IV-2 v Fetézci
apo(a) je problémem i pfi vyrobé protilatky pro stanoveni

AtheroRev 2023; 8(3): 172-176

Lp(a) v diagnostické soupravé. Vétsina vyrobcl souprav
pro stanoveni v hmotnostnich jednotkéch pouziva poly-
klonélni protilatky proti apo(a). Ty mohou rozezndavat rtizné
epitopy retézce apo(a) a mohou se vézat i na vice mist na
repetice kringll V-2 [10]. V pfipadé velkého pocCtu repe-
tici, tedy velké izoformy apo(a), tak vétSinou tyto sou-
pravy nadhodnocuji vysledky, a naopak v p¥ipadé malého
poctu repetici KIV-2, tedy malé izoformy Lp(a), vysledky
podhodnocuji. A protoZe u osob s vysokou koncentraci
Lp(a) byvaji vétSinou pritomny malé izoformy Lp(a), je pod-
hodnoceni vysledku daleko vétsi u osob s vysokou kon-
centraci Lp(a) neZ u osob s nizkou koncentraci Lp(a). To mdze
vést k vyraznému podhodnoceni rizika ASKVO u téchto
osob [11-14].

Stanoveni Lp(a) v latkové (molarni) koncentraci. Tento zpd-
sob stanoveni do znaéné miry eliminuje vy$e uvedené pro-
blémy. Soupravy pro toto stanoveni pouZivaji monoklondini
protiladtku s vysokou specifitou pro tu ¢ast fetézce apo(a),
ktera se neopakuje, napr. proti ¢asti KIV-9, nebo KV, ev. mohou
byt pouZzity i 2 monoklondlni protilatky pro 2 vysoce speci-
fické epitopy apo(a). Tim je odstranéna variabilita vysledku
méreni, zplsobenda poctem repetici kringll IV-2. Tim, Ze je
méren pocet Castic Lp(a) a nikoliv jejich hmotnost, je odstra-
nén i problém dany heterogenitou ¢astic Lp(a): v tomto pfi-
padé zjistujeme pocet Castic Lp(a) bez ohledu na jejich veli-
kost, sloZeni a hmotnost. Méfeni molarni koncentrace Lp(a)
pomoci vySe uvedené monoklonalni protilatky tak neni
ovlivnéno izoformami Lp(a), poctem kringld, jejich glykosy-
laci, ani velikosti a sloZzenim LDL [14]. Nevyhodou stanoveni
koncentrace Lp(a) v nmol/I je to, Ze neni zohlednéna ve-
likost Castice Lp(a). Je zndmé, Ze aterogenita ¢astic Lp(a)
zavisi nejen na jejich poctu, ale i velikosti [1].

Standardizace méreni Lp(a): problémem je predevsim
ziskéni zékladniho ,standardu® (,,standardni“ ¢astice Lp(a)
o presné definovaném sloZeni), od néhoZ se budou odvijet
sekundarni navézané standardy vyrobcl souprav. Ziskani
standardu je jednoduché u analytd se znamou a jednoznac-
nou molekulédrni strukturou a hmotnosti, stejnou nap¥i¢ po-
pulaci (glukéza, mocovina). Pro méfeni koncentrace Lp(a)
v moldarnich jednotkach by to mohl byt rekombinantni apo(a) -
vyvijeny standard ve formé rekombinantniho apo(a) se 14 KIV
a presné definovanym slozenim [15]. Na takovyto ,mezina-
rodni standard® pro Lp(a) Ize navazat sekundarni standardy
vyrobcl jednotlivych souprav pro stanoveni Lp(a) v molar-
nich jednotkach a dosédhnout toho, Ze méreni jednoho vzorku
krve v rliznych laboratofich i p¥i pouZiti souprav réznych vy-
robcd bude srovnatelné a s pfijatelnou chybou. V soucasné
dobé nelze vysledky méreni stejného vzorku z rdznych labo-
ratofich (pfedev§im v hmotnostnich koncentracich) mezi
sebou porovnéavat. Bias (systematicka chyba) se napt. pfi po-
rovnani 6 komerénich souprav pohybovala od -25 do + 35 %
[16], v jednotlivych pFipadech konkrétniho méfeni ale mohou
byt rozdily mezi jednotlivymi mérenimi riznymi soupravami
mnohem vétsi [5].
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Doporuéeni pro méieni a interpretaci
vysledkd méreni koncentrace Lp(a)

ProtoZe vztah mezi narGstem koncentrace Lp(a) a narGstem
rizika ASKVO je lineérni a protoZze méreni koncentrace Lp(a)
neni standardizovéno, neni pro hodnoceni vysledk( vhodné
uvéadét jednoznacéné cut-off hodnoty, ale zavést do interpre-
tace tzv. Sedou zénu (tab). Vysledky v rozmezi Sedé zény
maji byt interpretovany opatrné a individualné v kontextu
pfitomnosti/nepfitomnosti ostatnich rizikovych faktort. Pro
spravnou interpretaci vysledkd by bylo také vhodné, aby la-
boratofe poskytovaly informace o typu (ndzvu) pouZité dia-
gnostické soupravy [1]. Doporuéeno je méfeni koncentrace
Lp(a) v molarnich jednotkach diagnostickymi soupravami,
které pouZivaji monoklonéalni protilatky necitlivé k izofor-
méam apo(a) a které jsou navdzany na vhodny referenéni
materidl. Problematikou ziské&ni optiméalniho referenéniho
materidlu se zabyvaji pracovni skupiny pro standardizaci
méreni Lp(a) [15,17].

Prepocet vysledkii méreni mezi
hmotnostnimi a molarnimi jednotkami
PFepoCet mezi hmotnostnimi a molarnimi jednotkami je mozny
u téch analytl, u kterych je napfi¢ populaci jednoznacné
déna jejich neménna molekulovéd hmotnost (napf. glukéza,
kreatinin aj). To ale neplati pro Lp(a), ktery méa vysokou inter-
individuélni i intraindividudlIni variabilitu sloZeni a hmotnos-
ti. A pokud nevime, jakd je molekuldrni hmotnost ¢astic Lp(a)
u konkrétniho pacienta, nelze prepocist pocet ¢astic (molar-
ni koncentrace) na jejich celkovou hmotnost (hmotnostni
koncentrace) a naopak. Pfepocet proto neni doporuéeno pro-
vadeét [1].

Korekce koncentrace LDL-C na Lp(a)

Soucasti Lp(a) je Castice lipoproteinu LDL, ktera vZdy obsa-
huje cholesterol. KdyZz zmé&Ffime nebo vypocteme koncent-
raci LDL-C, je ve vysledné hodnoté zahrnut i cholesterol neseny
v Lp(a). Lp(a) tedy nadhodnocuje koncentraci LDL-C. Cim vyssi
je pocCet ¢astic Lp(a), tim vice je nadhodnocené zmérend/
vypocétend koncentrace LDL-C oproti skute¢nosti. Vznikly
proto névrhy korigovat koncentraci LDL-C na koncentraci
Lp(a) - odpocCet cholesterolu neseného v Lp(a) od zmérené/
vypoc¢tené hladiny LDL-C. Navrh vychéazel z pfedpokladu, Ze
cholesterol tvofi asi 30-40 % hmotnosti ¢éstice Lp(a) [18,19]

koncentrace [nmol/I]  koncentrace [mg/dl]

nizka hodnota <75 <30
Seda zéna 75-125 30-50
zvy3ené hodnota > 125 >50
velmi vysoké hodnota* > 430 > 180

* Tato koncentrace Lp(a) sama o sobé (i bez pritomnosti dalSich rizikovych
faktor() radi pacienta automaticky do kategorie vysokého rizika ASKVO (ob-
dobné jako je tomu u heterozygotni formy familiarni hypercholesterolemie).
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a vypocet predpoklédal stanoveni koncentraci Lp(a) i LDL-C
v hmotnostnich jednotkach, konkrétné v mg/dl. Pokud by
teoreticky 30 % hmotnosti ¢astice Lp(a) tvofil cholesterol,
pak mnoZstvi cholesterolu v Lp(a) v mg/dl vypoéteme vyna-
sobenim koncentrace Lp(a) v mg/dl koeficientem 0,3. Potom
by mélo platit, Ze LDL-C korigovany na Lp(a) vypocteme tim,
Ze od zmérené/vypoctené koncentrace LDL-C v mg/dl ode-
Steme vypoltené mnoZstvi cholesterolu v Lp(a) v mg/dl.
Podrobnéjsi analyzy ale prokazaly, Ze obsah cholesterolu
v Lp(a) kolisd v mnohem S§irSim rozmezi od 6 % do 60 %
hmotnostnich jednotek [20]. To mlze souviset s tim, Ze na
hmotnosti ¢astice Lp(a) se vyznamné podili hmotnost Fe-
tézce apo(a), ktera ale kolisa ve velmi Sirokém rozmezi v za-
vislosti na poCtu repetici KIV-2. PFi vysokém poctu repetici
(napt. 40) je Céstice Lp(a) tézsi, vétSinu jeji ,hmotnosti“
mUZe tvofit velmi dlouhy fetézec apo(a) a na cholesterol
»Zbyva“ jen napt. 10 %. Naopak pfi minimalnim poctu repe-
tici KIV-2 je Fetézec apo(a) kratky, takze cholesterol miZe
tvorit vétsinu ,hmotnosti“ ¢astice Lp(a) a jeho obsah miZe
tvofit napt. 60 % celkové hmotnosti Lp(a). Korekce LDL-C na
Lp(a) proto mdze byt velmi zavadéjici a neni doporuceno ji
provadét [1]. Vyjimkou by snad mohli byt pacienti s pode-
zfenim na familiarni hypercholesterolemii (FH), ktefi maji
soucasné velmi vysokou koncentraci Lp(a) [1]. Hladina LDL-C
je klicovym parametrem pro diagnostiku FH a v oblasti roz-
hodovacich mezi (napt. systémem Dutch Lipid Network Cri-
teria nebo MedPed kritéria) vede nadhodnoceni LDL-C u osob
s vysokou hladinou Lp(a) k nespravnému stanoveni diagndzy
FH: pacientiv skute¢ny LDL-C je pod rozhodovaci hladinou
pro FH (pacient nemé& FH), ale cholesterol v Lp(a) hladinu
LDL-C fale$né zvySuje a pacientovi je diagnéza FH chybné
pfifazena [21,22]. V konsenzu EAS k Lp(a) je uvedeno, Ze
v tomto pfipadé by bylo vhodné koncentraci LDL-C korigo-
vat na Lp(a) a pracovat s takto vypoltenou koncentraci
LDL-C [1]. P¥i pouZiti tohoto postupu by mohlo byt ,reklasi-
fikovano“ vyznamné procento pacientl s diagnézou FH na
osoby bez FH [23]. Nicméné pokud neexistuje spolehlivé
méfeni koncentrace Lp(a), nevime, jaky je obsah choleste-
rolu v Lp(a) u konkrétniho pacienta a navic neni standardi-
zovano ani méreni LDL-C, je tfeba povaZovat vypocet kori-
govaného LDL-C za velmi nespolehlivy a jen velmi hrubé
orientaéni, nehledé na to, Ze pfechod na méreni Lp(a) v mo-
larni koncentraci vySe uvedeny vypocet neumozni provéadét.

Zavér

Lp(a) je povazovan za nezavisly rizikovy faktor pro ASKVO
a pro aortalni valvularni stenézu [1]. V souvislosti s pfipra-
vovanymi léky na principu RNA-interference ke sniZeni Lp(a)
je aktudlnim problémem méreni koncentrace Lp(a), které
neni standardizovéno, vysledky méreni jsou vydavany v rliz-
nych jednotkach a vysledky z rliznych laboratofi mérené
rliznymi diagnostickymi soupravami nejsou srovnatelné. Za-
kladni pfi¢inou téchto problémi je predevsim velka inter-
individudlIni i intraindividudIni variabilita ve sloZeni a veli-
kosti Lp(a). Cestou ke standardizaci vySetfeni je pfechod
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na méfeni molarni koncentrace Lp(a) s vyuZzitim monoklo-
nalnich protilatek proti neopakujicimu se epitopu na povr-
chu apo(a), a déle vytvoreni mezindrodniho standardu/refe-
renéniho materidlu.
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