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WYKAZ SKROTOW

ABCAT1 — ATP-zalezny transporter A1

apo(a) — apolipoproteina (a)

apo Al — apolipoproteina Al

apo B — apolipoproteina B

apo B48 — apolipoproteina B48

ASCVD — miazdzycowa choroba sercowo-naczyniowa
CE — estry cholesterolu

CEC — zdolnos¢ usuwania cholesterolu

CETP — biatko przenoszgce estry cholesterolu

CM — chylomikrony

COBJwDL - Centralny Osrodek Badan Jakosci w Diagnostyce Laboratoryjnej

CRP - biatko C-reaktywne
EAS — European Atherosclerosis Society

EFLM - Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine

FCS — zespot chylomikronemii rodzinnej

FH - rodzinna hipercholesterolemia

GPx — peroksydaza glutationowa

H,0, — nadtlenek wodoru

HDL2 - frakcja duzych, lekkich czgstek, bogatych w lipidy
HDL3 — frakcja matych, gestych czgstek, bogatych w biatka
HDL-C - cholesterol lipoprotein o duzej gestosci
HDL-P - liczba czgstek HDL

HSPG - proteoglikany siarczanu heparanu

IFCC — International Federation of Clinical Chemistry
IL-6 — interleukina 6

klV, — powtorzenia domeny kringlowej IV typu 2
IbLOL - duze, ptywajace LDL

IbLDL-C — cholesterol frakcji IbLDL

LCAT — acylotransferaza lecytyna: cholesterol
LDL-C — cholesterol lipoprotein o matej gestosci
LDL-P - liczba czgstek LDL

LDLR - receptor LDL

LH — lipaza watrobowa

Lp(a) — lipoproteina (a)

Lp(a)-P — liczba czastek Lp(a)

LPL - lipaza lipoproteinowa

LRP — biatko podobne do receptora LDL

MPO — mieloperoksydaza

NCEP — National Cholesterol Education Program
nie-HDL-C — cholesterol nie-HDL

NMR - spektrometria rezonansu jgdrowo-magnetycznego
oxLDL — oksydowane DL

PON-1 — paraoksonaza

PTDL — Polskie Towarzystwo Diagnostyki Laboratoryjnej
PTK — Polskie Towarzystwo Kardiologiczne

PTL — Polskie Towarzystwo Lipidologiczne

R — remnanty

RC — cholesterol remnantéw

SAA — surowiczy amyloid A

SCORE2 — Systematic Coronary Risk Estimation 2
sdLDL — mate, geste LDL

sdLDL-C — cholesterol frakcji sdLDL

TC - cholesterol catkowity

TG - triglicerydy

TRL — lipoproteiny bogate w triglicerydy

VLDL - lipoproteiny o bardzo matej gestosci
WKT — wolne kwasy ttuszczowe
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1. WSTEP

Na rutynowo wykonywany w celu oceny ryzyka ser-
cowo-naczyniowego profil lipidowy skfadaja sie ozna-
czenia/wyliczenia stezenia w surowicy/osoczu cho-
lesterolu catkowitego (TC), cholesterolu lipoprotein
o duzej gestosci (HDL-C), cholesterolu lipoprotein
o matej gestosci (LDL-C), triglicerydéw (TG) oraz
cholesterolu nie-HDL (nie-HDL-C), chociaz wcigz
najwieksze znaczenie ma stezenie LDL-C, zaréwno
W rozpoznawaniu, jak i monitorowaniu przebiegu
I leczenia zaburzen lipidowych oraz predykgji incy-
dentéw sercowo-naczyniowych [1-4]. Warto jednak
tutaj podkresli¢, ze od 2021 roku nie-HDL-C jest row-
norzednym w stosunku do LDL-C elementem oceny
profilu lipidowego [5]. Podobnie nie ma juz watpli-
wosci, ze optymalnie bytoby ocenia¢ liczbe czgstek
lipoprotein aterogennych (a nie mase ich sktadni-
koéw). Oznaczanie stezenia apolipoproteiny B (apoB)
nadal nie jest statym elementem profilu lipidowego.

Wyniki oznaczen profilu lipidowego posrednio i w przy-
blizeniu odzwierciedlajg zawartos¢ we krwi odpowied-
nich lipoprotein. Szczegdine znaczenie w laboratoryjne
ocenie gospodarki lipidowej i ryzyka postepu miaz-
dzycy ma ilosciowe oznaczenie we krwi lipoprotein

o dziataniu aterogennym: LDL, lipoproteiny (a) [Lp(a)]
oraz remnantéw chylomikronéw (CM) i remnantow
lipoprotein o bardzo matej gestosci (VLDL) [2, 3]. Stad
profil lipidowy, okreslajgcy jedynie zawartos¢ LDL,
powinien by¢ uzupetniany, jesli tylko jest to mozliwe,
o wykonywanie zgodnie ze wskazaniami oznaczen
Lp(a) oraz ocene zawartosci lipoprotein bogatych
w triglicerydy (CM i VLDL) i ich remnantow.

Lipoproteiny stanowig rodzine wielkoczgsteczko-
wych struktur ztozonych z ,koperty”, zawierajgcej
fosfolipidy i wolny cholesterol oraz rdzenia ztozone-
go z TG i estrow cholesterolu. Lipidowa czesc jest
zwigzana ze swoistymi biatkami — apolipoproteinami
(apo), ktére determinujg fizyczne i biologiczne wia-
Sciwosci lipoprotein. Lipidy i biatka nie sg ze soba
zwigzane kowalencyjnie. Struktura lipoprotein jest
utrzymywana w wiekszosci przez hydrofobowe inte-
rakcje pomiedzy niepolarnymi komponentami lipidow
oraz biatek. Klasyfikacja lipoprotein odzwierciedla za-
rowno rozmiar ich czastek, jak i gestos¢ w wodnym
Srodowisku osocza, a takze zawartos¢ apolipopro-
tein (ryc. 1). Bogate w triglicerydy frakcje CM, VLDL
oraz remnanty CM i remnanty VLDL wykazujg ge-
stos¢ ponizej 1,006 g/ml. Pozostate lipoproteiny o ge-
stosci powyzej 1,006 g/ml to LDL, HDL oraz Lp(a).
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Rycina 1. Rozmiar czastek i gestos¢ lipoprotein osocza z zaznaczeniem cholesterolu w nich
zawartego jako markera ich zawarto$ci w osoczu.
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System transportu lipidéw z udziatem lipoprotein
spetnia dwie podstawowe funkcje:

1. transport trigliceryddw z jelit i watroby do tkanki
ttuszczowej i miesni (szlak jelitowy) oraz

Chylomikrony

Apo A-l, A-ll
Apo C-I, C-ll, C-lll
Fosfolipidy
Woln>10holesterol

LCAT
Powstaty
HDL ©

Wolne kwasy ttuszczowe

(WK ‘
1 ':: BTy \'4.-':; -
3 g ¢ @%4 J
= LpL P

2. dostarczanie do tkanek obwodowych cholestero-
lu, niezbednego do tworzenia bton komaérkowych,
biosyntezy hormonodw steroidowych, a takze do
watroby w celu syntezy kwaséw zétciowych (szlak
watrobowy) (ryc. 2).
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Wolny
cholestero|

Synteza steroidéw
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p
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-
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Estry cholesterolu
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Rycina 2. Metabolizm i transport lipoprotein. ABCA1 = zalezny od ATP transporter A1, CETP — biatko transportujgce estry
cholesterolu, EL - lipaza $réddbtonkowa, HL — lipaza watrobowa, LCAT — acylotransferaza lecytyna: cholesterol,
LPL - lipaza lipoproteinowa, PLTP — biatko transportujgce fosfolipidy, TG — triglicerydy.

TG pokarmowe sg hydrolizowane w jelicie do wol-
nych kwasow ttuszczowych (WKT), mono- i digli-
ceryddéw, wchtanianych wraz z egzogennym cho-
lesterolem do enterocytéw, w ktéorych powstaja
transportujgce je CM, docierajgce przez ukfad chtonny
do krwi krazacej. Lipaza lipoproteinowa (LPL) zwigza-
na ze srodbtonkiem kapilar tkanki ttuszczowej i mie-
sniowej hydrolizuje zawarte w nich TG do glicero-
lu i WKT, z wytworzeniem remnantéw CM. Czastki
HDL powstajg w watrobie i jelicie oraz w toku degra-
dacji CM i VLDL, z ich powierzchniowych fosfolipi-
dow i wolnego cholesterolu. Wolny cholesterol jest
pobierany z komdérek obwodowych (w tym makro-
fagéw w Scianie naczyniowej) przez nowopowstate
HDL (ang. nascent-HDL) i HDL3, z udziatem zalezne-
go od ATP transportera ATP-AT (ABCA1; ang. ATP
binding cassette transporter AT) wigzacego sie z apo-
lipoproteing A-l (apoA-l), a nastepnie estryfikowany
przy udziale osoczowego enzymu acylotransferazy

lecytyna:cholesterol (LCAT). Estry cholesterolu sg
transportowane przez dojrzate HDL2 wigzane przez
receptor SR-B1 hepatocytéw, gdzie sg wykorzystane
w syntezie kwaséw zoétciowych. Jest to tzw. bezpo-
$redni mechanizm zwrotnego transportu cholestero-
lu. W tzw. mechanizmie posrednim CETP (choleste-
ryl ester transfer protein) przenosi estry cholesterolu
z HDL do zawierajgcych apoB lipoprotein z jednocze-
sng wymiang na TG. Lipoproteiny zawierajgce apoB
sg wychwytywane przez watrobe za posrednictwem
receptoréw LDL (LDLR), biatka podobnego do recep-
tora LDL (LRP), a takze innych btonowych recepto-
row. Hydroliza TG w HDL2 przez lipaze watrobowg
(HL; ang. hepatic lipase) prowadzi do powstania HDL3
(ryc. 2). Dostepne aktualnie metody analityczne dajg
jedynie posredni, przyblizony wglad w przemiany za-
rowno cholesterolu i TG, jak i w metabolizm oraz funk-
cje lipoprotein. Diagnostyka zaburzen gospodarki li-
pidowej stanowi w praktyce klinicznej cze$¢ oceny
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I kontroli ryzyka miazdzycy oraz miazdzycowej cho-
roby sercowo-naczyniowej (ASCVD; ang. Atherosc-
lerotic Cardiovascular Disease). Stad gtéwnym celem
diagnostyki laboratoryjnej dyslipidemii, definiowane;
jako stan, w ktérym stezenia lipidéw i lipoprotein we
krwi odbiegajg od wartosci pozgdanych, jest ocena
zawartosci we krwi lipoprotein o dziataniu aterogen-
nym. Metodyczne podejscie do badania lipoprotein
jest obecnie zréznicowane — mozna ich zawartosc¢
we krwi oznaczac bezposrednio jako liczbe czastek
[LDL-P, HDL-P, Lp(a)-P] lub ich stezenie [Lp(a)] badz
tez ocenia¢ w sposob posredni poprzez oznaczanie
stezenia sktadnikow poszczegdlnych lipoprotein —
cholesterolu lub apolipoprotein (apoB, apoA-I).

2. ORGANIZACJAWYTYCZNYCH

Cztonkowie Komitetu Sterujgcego, ktoéry przygoto-
wat niniejsze wytyczne, zostali wybrani przez Pol-
skie Towarzystwo Diagnostyki Laboratoryjnej (PTDL)
oraz Polskie Towarzystwo Lipidologiczne (PTL) jako
eksperci w diagnostyce i leczeniu zaburzen gospo-
darki lipidowej. Komitet Sterujgcy dokonat szcze-
gotowego przegladu opublikowanych dowodow
naukowych, dotyczacych postepowania w dyslipide-
mii, w tym rozpoznawania, leczenia, monitorowania
i prewencji oraz krytycznej oceny procedur diagno-
stycznych i terapeutycznych, w tym oceny stosun-
ku korzysci do ryzyka. Kazdy rozdziat podsumowa-
no w formie przejrzystych i tatwych do zrozumienia
zalecent w ramkach, zwracajgc uwage na informa-
cje konieczne do zapamietania oraz najwazniejsze
punkty rekomendacji. Niniejszy dokument jest uzu-
petniong wersja wytycznych opublikowanych w te;
postaci po raz pierwszy w roku 2020 [6, 7]. Eksper-
ci wchodzacy w sktad zespotdw, piszacych i recen-
zujacych wytyczne, wypetnili formularze deklaracji
interesow w odniesieniu do wszystkich powigzan,
ktére mogtyby by¢ postrzegane jako rzeczywiste lub
potencjalne Zrodta konfliktow interesow. Ostateczna
wersja dokumentu zostaje opublikowana w czaso-
pismie naukowym Diagnostyka Laboratoryjna — Jour-
nal of Laboratory Diagnostics (wskazanie PTDL) oraz
Archives of Medical Science (wskazanie PTL). Za-
checa sie diagnostéw laboratoryjnych oraz lekarzy
réznych specjalnosci, zajmujacych sie pacjentami
z zaburzeniami lipidowymi, aby w petni uwzgledniali
niniejsze wytyczne, gdy dokonujg oceny klinicznej,

I diagnostyka laboratoryjna Journal of Laboratory Diagnostics

a takze kiedy okreslajg i realizujg medyczne strate-
gie prewencji, diagnostyki lub leczenia. Wytyczne
nie znoszg jednak w zaden sposéb indywidualnej
odpowiedzialnosci lekarzy za podejmowanie wta-
sciwych i doktadnych decyzji z uwzglednieniem sta-
nu zdrowia danego pacjenta i po konsultacji z nim
oraz, jezeli to konieczne, z jego opiekunem. Na pra-
cownikach ochrony zdrowia spoczywa réwniez od-
powiedzialnos¢ za weryfikacje zasad i przepisow
odnoszacych sie do lekéw i urzagdzen w momencie
ich przepisywania/stosowania.

3. ZAGADNIENIA PRZEDANALITYCZNE

Badania sktadajgce sie na profil lipidowy, zaréwno
podstawowe (TC, HDL-C, LDL-C, nie-HDL-C, TG), jak
i dodatkowe oznaczenia apoB oraz Lp(a) wykonu-
je sie w surowicy lub osoczu. Ogdlne podejscie do
fazy przedanalitycznej zaktada, ze ocena profilu lipi-
dowego powinna by¢ dokonywana w warunkach co-
dziennej aktywnosci i odzywiania sie badanej osoby,
a przez ok. 16 godzin na dobe ludzie nie sg na czczo
[8,9]. Dlatego probki krwi do wykonania tych badan
nie muszg by¢ pobierane na czczo [10]. Zalecajgce
takie postepowanie stanowisko European Atherosc-
lerosis Society (EAS) (2019) i European Federation of
Clinical Chemistry and Laboratory Medicine (EFLM)
z 2016 . jest oparte na danych wskazujgcych, ze
obserwowany popositkowy wzrost stezenia TG [do
27 mg/dl (0,3 mmol/)] nie powoduije istotnych zmian
w innych oznaczeniach i ocenie profilu lipidowego,
w poréwnaniu z badaniami wykonywanymi w préb-
kach pobranych na czczo. Niewielkie réznice w in-
terpretacji wynikow dotycza stezenia TG i chole-
sterolu nie-HDL. Rozwazenie powtérzenia badania
profilu lipidowego na czczo zaleca sie przy stezeniu
TG >400 mg/dl (4,5 mmol/l) [2, 10].

ZALECENIA

Probki krwi do rutynowego badania profilu lipido-
wego, przede wszystkim stezenia LDL-C oraz TC,
nie muszg byc pobierane na czczo. Powtdrzenie
badari, ze wzgledu na poprawnosc pomiaru cho-
lesterolu LDL, w materiale pobranym na czczo
nalezy rozwazyc przy stezeniu TG nie na czczo
>400 mg/dl (>4,5 mmol/).
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Stezenia sktadowych profilu lipidowego cechujg sie
zmiennoscig wewnatrzosobniczg, wynoszgca dla TC:
5—-10%,adla TG: >20%. Oprocz genetycznie determi-
nowanych mechanizmadw regulacji gospodarki lipido-
wej zmiennose stezenia TC powodujg rdwniez czynni-
ki srodowiskowe, takie jak: aktywnos¢ fizyczna, dieta,
palenie tytoniu czy dtugotrwate naduzywanie alkoho-
lu, a na zmiennosc¢ stezenia TG wptywa dieta, w tym
zawartos¢ weglowodanow i alkoholu, oraz aktyw-
nosc fizyczna. Zmiany w profilu lipidowym zachodzg
w czasie cigzy, szczegdlnie w Ill trymestrze — przede
wszystkim wzrost stezenia TG (obserwowany wzrost
nawet 0 2560%), TC oraz Lp(a), w mniejszym stopniu
LDL-C (najczesciej nie wiecej niz 30%) i HDL-C [11].
Obserwuje sie tez zmiennosc¢ sezonowg ze zwieksze-
niem stezenia TC i TG w okresie zimowym [9, 4, 12].
Stezenie TC i LDL-C moze by¢ obnizone przez kil-
ka tygodni po przebytym incydencie sercowo-na-
czyniowym oraz w przewlektym stanie zapalnym,
w chorobach reumatycznych, a takze u oséb w wie-
ku podesztym, szczegdlnie po 75. roku zycia (para-
doks lipidowy) [13, 14]. Wobec faktu, ze cholesterol
i TG sg sktadnikami wielkoczgsteczkowych lipopro-
tein, utrzymywanie opaski uciskowej przez dtuze]
niz 3 min lub pozostawanie w pozycji stojacej ponad
30 min przed pobraniem krwi moze zwiekszy¢ ozna-
czone ich stezenie 0 10-12% wskutek zageszczenia
krwi. Stezenie TC, HDL-C, LDL-C i TG w surowicy jest
0 ok. 3% wieksze niz w osoczu. Probki surowicy lub
0socza mozna przechowywac w temperaturze lo-
déwki (+4°C) do 4 dni, dtuzsze przechowywanie zas
wymaga zamrozenia w temperaturze —70°C.

4. TRIGLICERYDY, LIPOPROTEINY
BOGATE W TRIGLICERYDY

Triglicerydy, triacyloglicerole — estry glicerolu i dtu-
gotancuchowych kwasoéw ttuszczowych stanowig
podstawowy sktadnik komorek ttuszczowych i sg
gtownym zrédtem energii dla organizmu. TG sg we
krwi transportowane przez chylomikrony, powstajgce
w enterocytach, lipoproteiny o bardzo matej gestosci,
syntetyzowane w watrobie, ktdre tacznie z produkta-
mi ich metabolizmu, remnantami, sg okreslane jako
lipoproteiny bogate w triglicerydy (TRL; ang. Trigly-
ceride-rich lipoprotein). Wydzielanie CM jest w duzej
mierze regulowane poprzez spozywanie pokarmu,
podczas gdy wydzielanie VLDL jest kontrolowane
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przez insuline. Poziom TRL jest zwigzany rowniez
z popositkowym wzrostem stezenia TG i okoto 80%
tego wzrostu przypada na TG zawarte w remnantach
TRL. Metabolizm TRL obejmuije lipolize TG zawartych
w czgstkach CM i VLDL, katalizowang przez krgzgce
i tkankowe lipazy lipoproteinowe (LPL), co powoduje
zmniejszenie stezenia TG we krwi. Drugim procesem
jest wymiana TG i estréw cholesterolu miedzy TRL
I HDL / LDL za posrednictwem biatka przenoszacego
estry cholesterolu (CE) — CETP. W efekcie powstajgce
remnanty TRL majg mniejsze rozmiary czgstek, sg
zubozone w TG | apoC-Ill oraz wzbogacone w CE
i apoE. Remnanty TRL stanowig niejednorodng grupe
lipoprotein, o zmiennej gestosci i wielkosci czgstek
(ryc. 3). Ze wzgledu na intensywny rozwdj lekdw ob-
nizajgcych stezenie triglicerydéw warto przyjrzec sie
funkgji apoC-lll — biatka kodowanego u ludzi przez
gen APOC3. ApoC-IIl hamuje lipaze lipoproteinowag
i lipaze watrobowa, stwarzajgc warunki do hamo-
wania wychwytu TRL przez watrobe. Wzrost pozio-
mu apoC-lIl indukuje rozwaj hipertriglicerydemii, a je
nadekspresja przyczynia sie do rozwoju miazdzycy.
Dostepne dane wskazujg takze na wewnatrzkomaor-
kowag role apoC-Ill w promowaniu sktadania i wydzie-
lania czastek VLDL bogatych w triglicerydy z komo-
rek watroby w warunkach hiperlipidemii [15]. Czastki
remnantow TRL sg usuwane z krwi drogg wychwytu

Gestoséé: : : _ Rozmiar -
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Rycina 3. Wielko$¢ i gestos$¢ czastek TRL. Remnanty VLDL
(VLDL remnants) znajduja sie w klasie gestosci IDL
(lipoproteiny o posredniej gestosci) i VLDL, natomiast
remnanty chylomikronéw (CM remnants) mieszczg
w klasie gestosci CM, VLDL i IDL.
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przez hepatocyty za posrednictwem receptora dla
lipoprotein o matej gestosci (LDLR), biatka podob-
nego do receptora LDL (LRP) oraz proteoglikanéw
siarczanu heparanu (HSPG), wigzacych czg-
steczki apoE. Klirens remnantéw CM odbywa
sie za posrednictwem LRP lub HSPG, natomiast
remnanty VLDL sg usuwane gtéwnie poprzez LRP.
Remnanty CM i VLDL konkurujg o ten sam szlak
wychwytu z udziatem apoE. Stwierdzono, ze osoby
z izoformg apoE2 maja obnizony klirens remnantow
TRL. Mnigjsze, silnie zmodyfikowane czgstki rem-
nantéw TRL uczestniczg w aterogenezie. Decyduja
o tym zaréwno mate ich rozmiary, jak i duza zawar-
tos¢ w nich cholesterolu i apoE. Czgstki remnantéw
tatwo przenikaja przez srédbtonek (transcytoza) do
Sciany tetnic, gromadzg sie w przestrzeni podsrod-
btonkowej, gdzie sg wigzane przez proteoglikany
i tatwo, bez wczesniejszej modyfikacji, sg wychwy-
tywane przez makrofagi za posrednictwem LDLR
z tworzeniem komarek piankowatych. Uwalniane
z nich w procesie lokalnej lipolizy WKT indukujg stan

N\

N iz
Tkanka tluszczowa
. Makrofagi

zapalny, aktywacje ptytek krwi i stres oksydacyjny,
prowadzgc obok dysfunkcji srodbtonka do inicjacji
i progresji zmian miazdzycowych (ryc. 4). Zwiek-
szone stezenie TG we krwi, korelujgce z akumulacja
TRL i ich remnantdw, jest czynnikiem ryzyka serco-
wo-naczyniowego, niezaleznym od stezenia LDL-C,
nazywanym rezydualnym [16, 17]. Sugeruje to inne
spojrzenie na dyslipidemie aterogenng, definiowa-
ng jako hipertriglicerydemia ze zmniejszonym ste-
zeniem HDL-C i zwiekszong zawartoscig matych,
gestych LDL. Hipertriglicerydemia zwieksza ryzyko
chordb sercowo-naczyniowych réwniez u 0sob z do-
celowymi poziomami LDL-C (nawet o ponad 30%) [18].
W badaniach asocjacyjnych catego genomu wyka-
zano, ze podatnos¢ na chorobe niedokrwienng serca
jest zwigzana z obecnoscig gendw zaangazowanych
w metabolizm TG [19]. Podobnie badania z randomi-
zacjg mendlowskg wskazujg na zwigzek przyczyno-
wy miedzy metabolizmem TG a ryzykiem miazdzycy
i jej powiktan, w tym choroby niedokrwiennej serca,
zwiekszonym w hipertriglicerydemii o 33% [20)].

PN
Rl

Cholesterol
remnantow

Rycina 4. Remnanty TRL a miazdzyca.
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4.1. Metody oznaczania

4.1.1.Triglicerydy

Triglicerydy sg oznaczane metodami enzymatycznymi,
zwykle po uwolnieniu glicerolu w reakgcji hydrolizy
enzymatycznej lub alkalicznej. Typowo TG w probce
surowicy / osocza sg poddawane dziataniu LPL, co
powoduje uwolnienie glicerolu i WKT. Dalej z glicero-
lu pod wptywem kinazy glicerolowej i ATP powstaje
3-fosfoglicerol i adenozyno-5-difosforan (ADP). W ko-
lejnej reakgji, w obecnosci oksydazy fosforanowogli-
cerolowej z 3-fosfoglicerolu i tlenu czgsteczkowego
(0,), powstaje fosforan dihydroksyacetonu i H,0,,
ktéry reaguje z 4-chlorofenolem i 4-aminoantypiry-
ng z wytworzeniem chinonoiminy o czerwonym za-
barwieniu (reakcja Trindera) [21]. Natezenie powsta-
fego zabarwienia pochodzgcego od chinonoiminy,
proporcjonalnego do stezenia TG w badanym ma-
teriale, jest mierzone spektrofotometrycznie w au-
tomatycznych analizatorach [22]. Dopuszczalny
catkowity btad oznaczenia stezenia TG, rekomen-
dowany przez amerykanski National Cholesterol Edu-
cation Program (NCEP), wynosi +15%, a obowigzu-
jacy w sprawdzianach Centralnego Osrodka Badan
Jakosci w Diagnostyce Laboratoryjnej (COBJwDL)
+10% — taka wartos¢ jest tez rekomendowana przez
PTDL/PTL (2024).

4.1.2. Remnanty TRL / cholesterol
remnantow

Referencyjna technika izolacji i oznaczania lipopro-
tein, preparatywne ultrawirowanie ze wzgledu na
ograniczong dostepnosé, a takze trudnosci meto-
dyczne (remnanty CM i remnanty VLDL wykazuja
podobng gestosé, tadunek i wielkos¢ czgstek jak
macierzyste CM i VLDL) nie sg stosowane w la-
boratoriach diagnostycznych. W rutynowej dia-
gnostyce spektrometria rezonansu jadrowo-ma-
gnetycznego (NMR) pozostaje nadal niedostepna.
Metodg w opracowaniu, rowniez wymagajaca ul-
trawirowania, jest ,total apoB" — immunochemicz-
ne oznaczanie apoB100 i apoB48 w izolowanej
frakcji zawierajgcej CM, VLDL i ich remnanty. Me-
tody elektroforetyczne, cho¢ dostepne, rowniez
nie sg w praktyce stosowane do oznaczania rem-
nantow TRL.W dostepnej metodzie immunoche-
micznej — immunoseparacji — uzycie przeciwciat
anty-apoA-l i anty-apoB100 pozwala na separacje
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czgstek remnantéw optaszczonych czgsteczkami
apoE. Posrednim podejsciem do okreslenia zawar-
tosci remnantow TRL w osoczu jest wyliczenie/
oznaczanie stezenia cholesterolu remnantéw (RC),
uznawanego za wskaznik stezenia kompletnych
czgstek tych lipoprotein. Stezenie RC w osoczu jest
szeroko uzywane w epidemiologicznych i klinicz-
nych badaniach zwigzku remnantéw TRL z ateroge-
neza i ryzykiem sercowo-naczyniowym, natomiast
ich znaczenie kliniczne, w zwigzku z brakiem wyko-
nywania pomiarow i punktéw odciecia dla wartosci
prawidtowych, wcigz jest bardzo ograniczone. Wy-
daje sie jednak, ze nalezy oczekiwac witgczenia RC
do profilu lipidowego. Do oznaczania RC, podobnie
jak HDL-C i LDL-C, stuzg bezposrednie, homogenne
metody z wykorzystaniem surfaktantéw, substan-
cji blokujgcych oraz enzymow.

Stezenie RC mozna wylicza¢ za pomocg wzoréw:

RC=TC —HDL-C — LDL-C
RC = nie-HDL-C — LDL-C

Zgodnie ze stanowiskiem EAS (2019) i EFLM
(2016), w wyzej wymienionych obliczeniach na-
lezy uzywac stezenia LDL-C oznaczonego metodg
homogenng. Wiekszos¢ dostepnych danych, stu-
zacych za punkt odciecia, powyzej ktérego istotnie
wzrasta ryzyko incydentdw sercowo-naczyniowych,
wskazuje na stezenie =25 mg/dl (20,6 mmol/I)
(wzrost ryzyka zawatu serca o 33%), inne zas
wskazujg na inny punkt odciecia: 30-40 mg/dl
(0,75-1,0 mmol/l) [23-25].

4.2. Raportowanie wynikow

Raport laboratoryjny powinien zawiera¢, obok ozna-
czonego stezenia TG w surowicy krwi, informacje
o wartosciach pozgdanych (docelowych) w odnie-
sieniu do ryzyka sercowo-naczyniowego | warto-
Sciach alarmowych, wskazujgcych na ciezka dysli-
pidemie (tab. I). W stanowisku EAS (2021) stezenie
TG w osoczu/surowicy <100 mg/dl (1,1 mmol/I)
okreslono jako optymalne. Wieksze stezenia, zwia-
zane z akumulacjg TRL i ich remnantéw oraz istot-
nym ryzykiem ASCVD od nich zaleznym, uznano za
hipertriglicerydemie (tab. I) [27]. Wspomniany po-
wyzej podziat réwniez jest rekomendowany przez
ekspertéw PTDL/PTL (2024).
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Tabela I. Podziat hipertriglicerydemii oraz warto$ci alarmowe stezenia TG w surowicy/osoczu [4, 10, 26, 27].

Wartosci pozadane

Na czczo

Nie na czczo

Podziat hipertriglicerydemii (stezenia TG na czczo)
Graniczna

Umiarkowana

Ciezka

Bardzo ciezka

Wartosci alarmowe

Istotne ryzyko ASCVD zalezne od TRL i ich remnantéw

Podejrzenie zespotu chylomikronemii z duzym ryzykiem ostrego zapalenia

trzustki

<100 <1,
<125 <14

100 - 150 11-17
150 — 500 1,7-57
500 — 880 57-10,0
> 880 >10,0
>100 >1,1

> 880 >10,0

Przeliczanie stezen [mg/dl] x 0,011 = [mmol/I]

ZALECENIA

Zwiekszone stezenie TG w 0soczu/surowicy jest
zwigzane z istotnym ryzykiem sercowo-naczynio-
wym, zaleznym m.in. od kumulacji TRL i ich rem-
nantow. Umiarkowanie zwiekszone stezenie TG na
czczo >150 mg/dl (>1,7 mmol/l) jest wskazaniem
do leczenia hipertriglicerydemii, ktorego celem po-
winno by¢ stezenie TG <100 mg/dl (<1,1 mmol/l).

5. CHOLESTEROL CALKOWITY

Cholesterol jest jednym z najlepiej poznanych
lipidéw, co m.in. wynika z jego bezposrednich
powigzan z rozwojem miazdzycy. Cholesterol
w organizmie pochodzi z diety oraz z biosynte-
zy, zachodzgcej w wiekszosci komorek, z prze-
wagg hepatocytéw i enterocytéw. Jest transpor-
towany we krwi gtéwnie we frakcji LDL, a tylko
ok. 30% jego krazacej puli znajduje sie w HDL,
VLDL oraz remnantach TRL. Wynik oznacze-
nia stezenia TC odzwierciedla zatem posrednio,
w przyblizeniu zawartos¢ LDL w osoczu. Z punk-
tu widzenia praktycznego stezenie TC jest obec-
nie stosowane wytgcznie w ocenie ciezkosci

hipercholesterolemii, w przypadku braku wyniku
oznaczenia LDL-C, a takze do wyliczania stezen
LDL-C i nie-HDL-C [1, 28]. W skalach stratyfikacji
ryzyka sercowo-naczyniowego, takich jak: SCORE2,
SCORE2-OP, SCORE2-Diabetes TC zostat niedaw-
no zastgpiony przez stezenie nie-HDL-C [29, 30].

5.1. Metody oznaczania

Referencyjng metodg oznaczania cholesterolu jest
od dawna stosowana chemiczna metoda Lieber-
manna i Burcharda w modyfikacji Abbela i Kendalla,
oparta na reakcji cholesterolu z kwasem siarko-
wym [37, 32].

W praktyce medycznych laboratoriéow diagnostycz-
nych stezenie TC w surowicy / 0soczu oznacza
sie metodami enzymatycznymi przy uzyciu auto-
matycznych analizatorow. W typowej metodzie,
po enzymatycznej hydrolizie estréw cholesterolu
za pomocg esterazy cholesterolowej, cholesterol
jest utleniany przez oksydaze cholesterolowg do
A*cholestenonu z wytworzeniem nadtlenku wodoru
(H,0,) reagujgcego z 4-aminofenazonem i 4-chlo-
rofenolem przy udziale peroksydazy, tworzac czer-
wony produkt (reakcja Trindera), ktérego stezenie
jest oznaczane spektrofotometrycznie [21, 33].
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Dopuszczalny catkowity btgd oznaczenia steze-
nia TC, rekomendowany przez NCEP, wynosi +9%,
a obowigzujgcy w sprawdzianach COBJwDL +8% —
taka wartos¢ jest tez rekomendowana przez PTDL/
PTL (2024).

5.2. Raportowanie wynikéw
Raport laboratoryjny powinien zawierac¢, obok ozna-
czonego stezenia TC, informacje o wartosciach po-
zadanych (docelowych) w odniesieniu do ryzyka
sercowo-naczyniowego (tab. I1).

Tabela Il. Pozgdane wartosci stezenia TC w surowicy/
osoczu [4,10].

Wartosci pozadane
na czczo
i nie na czczo

<190 <49

Przeliczanie stezen [mg/dl] x 0,011 = [mmol/I]

6. CHOLESTEROL HDL

Lipoproteiny o duzej gestosci, w odréznieniu od po-
zostatych lipoprotein, charakteryzujg sie matg za-
wartoscig lipidow i duzg zawartoscig biatka. HDL
transportujg ok. 25% obecnego we krwi cholesterolu,
a jego zawarto$¢ w czastkach tych lipoprotein ce-
chuje sie znaczng zmiennoscig, stad stezenie HDL-C
w osoczu daje posrednig i niedoktadng informacje
na temat zawartosci HDL we krwi. Niemniej ozna-
czanie HDL-C pozostaje podstawowym badaniem
w ocenie zawartosci HDL we krwi, poniewaz metody
bezposredniego pomiaru liczby czastek HDL (HDL-P)
i poszczegdlnych ich subfrakeji (spektrometria rezo-
nansu jgdrowo-magnetycznego, badanie ruchliwosci
jonow, techniki elektroforetyczne) nie sg dostepne
w rutynowej diagnostyce laboratoryjnej i nie dostar-
czajg wystarczajgcych nowych danych, aby je reko-
mendowac. Wydaje sie, e najlepszg metoda (niedo-
stepng w praktyce) oceny funkcjonalnosci HDL jest
ocena ich zdolnosci do usuwania cholesterolu (CEC;
ang. cholesterol efflux capacity), czyli test in vitro, ktory
mierzy zdolno$¢ HDL do promowania usuwania cho-
lesterolu z komdrek dawcow cholesterolu, takich jak
makrofagi. CEC jest czynnikiem predykcyjnym ryzyka
sercowo-naczyniowego, niezaleznym od stezenia
HDL-C [34, 35].

Z praktycznego punktu widzenia nie rekomenduje
sie obecnie stezenia HDL-C jako celu leczenia czy
predyktora ryzyka sercowo-naczyniowego ani sto-
sowania w monitorowaniu leczenia zaburzen lipi-
dowych [4, 5]. Stezenie HDL-C jest wykorzystywane
w wyliczaniu stezen LDL-C i nie-HDL-C.

6.1. Metody oznaczania

Oznaczenia stezenia HDL-C wykonuje sie w surowicy
lub osoczu. Dawniej stosowane metody wymagaty
ultrawirowania lub (czesciej) precypitacji w celu izo-
lacji frakeji HDL. Metode referencyjng oznaczania
HDL-C stanowito potgczenie ultrawirowania i che-
micznego wytrgcania w celu oddzielenia HDL od li-
poprotein pozostatych klas, zawierajgcych apoB [36].
W péznych latach 90. zostaty wprowadzone do me-
dycznych laboratoriéw diagnostycznych bezposred-
nie (homogenne) metody oznaczania HDL-C [3].
Oznaczanie metodg bezposrednig, bez strgcania LDL
i VLDL, jest mozliwe dzieki zastosowaniu detergentu
rozpuszczajgcego HDL i blokujgcego adsorpeyjnie
dostep enzymow (esterazy i oksydazy cholestero-
lowej) do cholesterolu w czgstkach VLDL i LDL. Ho-
mogenne metody nowej generacji (kilka typéw) sg
powszechnie dostepne, a odczynniki gotowe do uzy-
cia umozliwiajg petng automatyzacje oznaczen ste-
zenia HDL-C w pierwotnej prébce surowicy / 0socza
krwi [3]. Metody bezposrednie sg dobrze wystandary-
zowane (dla prébek od oséb zdrowych) i wykazujg do-
brg precyzje oznaczen. Jezeli wystepujg odchylenia
wynikéw (ang. measurement bias) to gtéwnie z powo-
du efektu podtoza (matrycy), np. w dyslipidemii. Za-
réwno metody straceniowe, jak i obecnie bezposred-
nie, ktérymi oznacza sie stezenia HDL-C nie réznicujg
omaoéwionych ponizej podklas HDL. Zgodnie z zalece-
niami NCEP dopuszczalny catkowity btad oznaczen
HDL-C metoda bezposrednig wynosi £13% dla probek
normolipemicznych, a dla probek dyslipemicznych od
—20% do +36%. Wiekszos¢ niedoktadnych wynikow
jest obserwowana przy stezeniach HDL-C <40 mg/d|
(<1,0 mmol/I) [36]. W sprawdzianach COBJwDL obo-
wigzujaca granica btedu wynosi +15% — taka wartos¢
jest tez rekomendowana przez PTDL/PTL (2024).

HDL stanowig heterogenng grupe matych dysko-
idalnych i sferycznych czastek réznigcych sie ge-
stoscig (1,063-1,21 g/ml), rozmiarem (7,6-10,6 nm),
mobilnoscig elektroforetyczng, a takze zawartoscig
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apolipoprotein i lipidéw [37, 38]. Gtéwnym komponen-
tem biatkowym czgstki HDL jest apoA-l, stanowigca
okoto 70% zawartosci biatka i odgrywajgca istotng
role w biogenezie i funkgcji HDL [39]. HDL moga by¢
frakcjonowane réznymi technikami, w zaleznosci
od ich fizykochemicznych wtasciwosci oraz sktadu
[40] (ryc. 5). Metodg sekwencyjnego ultrawirowania
uzyskuje sie dwie frakcje: 1. HDL2, czyli frakcja du-
zych lekkich czastek, bogatych w lipidy, o gestosci
1,063-1,125 g/ml oraz 2. HDL3 — frakcja matych,
gestych czastek, bogatych w biatka, o gestosci
1,125-1,21 g/ml. Czgstki HDL2 i HDL3 nie stanowig
jednorodnych frakcji. Mogg one by¢ rozdzielone
metodg gradientowej elektroforezy na zelu poliakry-

=

[ prep-1

Rycina 5. Subpopulacje HDL i techniki ich pomiaru.

Wymienione na rycinie 5 metody analityczne/
techniki pomiarowe pozwalajg na bezposrednie
oznaczenie zawartosci czastek HDL w surowicy /
osoczu (HDL-P) oraz réznicowanie ich subfrakcji
(subpopulacji), co umozliwia charakterystyke
czynnosciowag [40, 42]. Ze wzgledu na rézne wyniki
uzyskiwane dla poszczegdlnych subfrakeji HDL,
co do ich wtasciwosci predyktywnych (najwiecej
badan wskazuje, ze mate geste HDL sg frakcjg
proaterogenng), ocena ich ma nadal wymiar
badawczy [43-45]. Tak jak wspomniano powyzej, by¢
moze badania nad CEC zmienig nasze mozliwosci
oceny funkgji czgstek HDL.
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lamidowym na 5 subfrakcji o zmniejszajgcych sie
rozmiarach: HDL2b, HDL2a, HDL3a, HDL3b, HDL3c.
Metodg dwukierunkowej elektroforezy, ktéra pozwa-
la na rozdziat w zaleznosci od tadunku i rozmiaru
czgstek, otrzymano ponad 10 subfrakeji HDL. Dla
ujednolicenia nomenklatury zaproponowano podziat
HDL na 5 podklas wedtug wiasciwosci fizycznych
i chemicznych [41]:

. bardzo duze (ang. very large HDL);
. duze (ang. large HDL);

. posrednie (ang. medium HDL);

. mate (ang. small HDL) oraz

. bardzo mate (ang. very small HDL).
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ZALECENIA

Obecnie oznaczanie HDL-P wymaga standaryzacji
metod | okreslenia wartosci pozadanych (docelo-
wych) wynikdw, co uniemozliwia rutynowe wyko-
nywanie tych badarn.

Nie istniejg bezposrednie dowody przydatnosci
oznaczania subfrakcji HDL w ocenie ryzyka ser-
cowo-naczyniowego, a ocena zdolnosci do usu-
wania cholesterolu (CEC; ang. cholesterol efflux
capacity) nie jest dostepna w praktyce klinicznej.
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6.2. Raportowanie wynikow
Raport laboratoryjny powinien zawieraé, obok ozna-

czonego stezenia HDL-C, informacje o wartosciach
pozadanych (docelowych) (tab. Ill). Tak jak przedsta-
wiono powyzej, oznaczanie HDL-C nie ma znaczenia
z punktu widzenia monitorowania czy oceny ryzyka
sercowo-naczyniowego.

Tabela Ill. Pozgdane wartosci stezenia HDL-C w surowicy/
osoczu [4,10].

Wartosci pozagdane na czczo i nie na czczo

Kobiety > 45 >1,2

Mezczyzni > 40 >1,0

Przeliczanie stezen [mg/dl] x 0,026 = [mmol/I]

7. DYSFUNKCJONALNE HDL

Przeciwmiazdzycowe dziatanie HDL jest zwigzane
(nie tylko nie jest rownowazne przede wszystkim)
z ich udziatem w zwrotnym transporcie cholesteroluy,
W mniejszym stopniu z aktywnoscig: przeciwzapalng,
antyoksydacyjng, antyapoptotyczng, antykoagulacyj-
ng, cytoprotekeyjng oraz naczyniorozkurczowa. Czyn-
nikiem zwiekszajgcym ryzyko sercowo-naczyniowe
sg zmienione wiasciwosci HDL, a przede wszystkim
powstawanie tzw. dysfunkcjonalnych czastek HDL
(od lat na $wiecie trwa dyskusja, czy jest to poprawna
nazwa) [46-49]. Powodem ich powstania jest nie tylko
stan zapalny, lecz takze stres oksydacyjny lub proces
glikacji. Istotng role odgrywa tu zwiekszona ekspresja
mieloperoksydazy (MPO, E.C. 1.11.1.7) [50]. MPO kata-
lizuje modyfikacje apoA-l i w efekcie hamuje zalezny od
ABCAT1 transport zwrotny cholesterolu, przyczyniajac
sie do tworzenia komaorek piankowatych i powstawa-
nia w naczyniu nacieku ttuszczowego (ryc. 6A). Stan
zapalny indukuje takze przemiane HDL polegajaca na:

* niedoborze/braku paracksonazy (PON-1)
i peroksydazy glutationowej (GPx), ktére
hamujg oksydacje LDL;

* zmianie stosunku apoA-l/apoA-Il;

* obecnosci biatek ostrej fazy: surowiczego
amyloidu A (SAA) i ceruloplazminy (ryc. 6B).

@ sscat) B

J RCT
2makrofagéw

| SAA ‘ Ceruloplazmina

ApoA-l

ApoA-l ) (ponN-1) | GPx

Rycina 6. Dysfunkcjonalne czgstki HDL. (A) HDL modyfikowany
przez mieloperoksydaze; (B) zapalny HDL. SAA —
surowiczy amyloid A; PON-1 — paraoksonaza-1; GPx
- peroksydaza glutationowa; RCT — zwrotny transport
cholesterolu; ABCA1 — zalezny od ATP transporter Al.

Szczegdlna rola w zmnigjszaniu ryzyka chorob ser-
cowo-naczyniowych przypada PON-1 (arylodialki-
lofosfataza, E.C. 3.1.8.1), ktéra jest enzymem hy-
drolizujgcym toksyczne zwigzki fosforoorganiczne,
nadtlenki fosfolipidowe oraz wodorotlenki estrow
cholesterolu [51]. Rola PON-1 polega na ochronie
frakeji LDL przed oksydacyjng modyfikacja, zapo-
biegajac powstawaniu aterogennych czgstek oksy-
dowanych LDL (oxLDL) [52, 53].

Stezenie HDL-C nie dostarcza informacji o funk-
cjonalnosci HDL. Dotychczas nie opracowano
metod bezposredniego oznaczenia dysfunkcjo-
nalnych HDL do ich rutynowego stosowania. Zna-
jac mechanizmy ich powstawania, mozna probo-
wac przewidywac ten proces w stanie zapalnym,
rozpoznawanym i monitorowanym za pomoca
standardowych markeréw: biatka C-reaktywne-
go (CRP) i interleukiny 6 (IL-6) oraz MPO i PON-1
bezposrednio powigzanych z dysfunkcjonalnoscia
tych lipoprotein. Z punktu widzenia praktycznego, nie
majac ,ztotego standardu” oceny (powtarzalnego,
prostego i taniego) funkcjonalnosci HDL, oznaczanie
dysfunkcjonalnych HDL nie ma zadnego znaczenia
klinicznego. Wiedza na ten temat jest kluczowa, po-
niewaz zaréwno w prewencji pierwotnej, u pacjen-
téw z otytoscig, palacych papierosy, jak i prewencji
wtornej i/lub w przewlektej chorobie nerek wiek-
5z0$¢ czastek HDL moze mie¢ charakter czgstek
dysfunkcjonalnych bgdZz nawet ujawnia¢ podobne
wiasciwosci aterogenne, takie jak czgstki LDL. Taka
sytuacje mozna zaobserwowac u pacjentow z wy-
sokim stezeniem HDL-C (>100 mg/dl / 2,6 mmol/I),
ktore zwieksza ryzyko zgonu sercowo-naczyniowego,
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bez wzgledu na przyczyne czy ryzyko nowotworze-
nia [54-56]. Wyttumaczeniem moze by¢ wtasnie fakt,
ze wiekszos¢ czastek HDL u tych oséb wykazuje ma
zaburzong funkcjonalnosé (sa dysfunkcjonalne).

ZALECENIA

Przydatnosc kliniczna oznaczania dysfunkcjonal-
nych HDL, a takze biomarkerdw, takich jak MPO
i PON-T w ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego
nie zostata dotychczas w petni okreslona i wyma-
ga dalszych badar.

8. CHOLESTEROL LDL

Lipoproteiny o matej gestosci (LDL) transportujg ok.
70% cholesterolu obecnego we krwi. Cholesterol i jego
estry stanowig 40-50% masy czastek LDL. Ze wzgle-
du na kluczowe znaczenie LDL w procesie aterogene-
zy stezenie LDL-C, posrednio odzwierciedlajgce za-
wartos¢ LDL we krwi, jest podstawowym lipidowym
czynnikiem ryzyka sercowo-naczyniowego, a okreslo-
ne jego wartosci — celem leczenia hipolipemizujgce-
go. Wobec matej wykrywalnosci hipercholesterolemii
w Polsce (tylko 2/10 oséb zna swoj poziom choleste-
rolu, a tylko co piaty znajduje sie w celu terapeutycz-
nym [57, 58]) nalezy upowszechnia¢ badania profilu
lipidowego, w tym stezenia LDL-C. Brak koniecznosci
pobierania probek krwi do badan profilu lipidowego
na czczo zwieksza dostepnosc¢ i utatwia wyliczanie/
oznaczanie stezenia LDL-C [2-4, 10].

8.1. Metody oznaczania/wyliczania
Referencyjng metodg oznaczania stezenia LDL-C jest
kwantyfikacja beta oparta na preparatywnym ultra-
wirowaniu materiatu (surowicy, osocza), rozdziela-
jgcym lipoproteiny w zaleznosci od ich gestosci na
dwie frakcje: CM i VLDL (odrzucang) oraz LDL, HDL,
IDLiLp(a). W tej frakcji jest oznaczane stezenie LDL-C
i cholesterolu Lp(a). W codziennej praktyce stezenie
LDL-C jest najczescie) wyliczane, a duzo rzadziej ozna-
czane metodami bezposrednimi (homogennymi).

Powszechnie stosowanym do wyliczania stezenia
LDL-C jest wzor Friedewalda wprowadzony w 1972,
z wykorzystaniem oznaczonych stezen TC, HDL-C
I TG oraz przyjetej statej wartosci stosunku stezenia

I diagnostyka laboratoryjna Journal of Laboratory Diagnostics

TG do VLDL-C [59]:
LDL-C =TC = HDL-C — TG/5 [w mg/dl]
lub
LDL-C =TC — HDL-C — TG/2,2 [w mmol/l]

Wzorem tym nie nalezy sie jednak postugiwac przy
stezeniu TG >200 mg/dl (2,3 mmol/l) — stosunek
stezenia TG do VLDL-C jest wtedy inny niz w nim
przyjety. Wyliczanie stezenia LDL-C za pomocg wzo-
ru Friedewalda moze by¢ réwniez zaktdcane przez
obecnos¢ IDL oraz w przypadku stanéw przebiegaja-
cych ze zmiang sktadu czagstek lipoprotein (otytose,
cukrzyca typu 2, zespot metaboliczny, choroby ne-
rek, choroby watroby). Wzér Friedewalda ma takze
niezaleznie od tych warunkoéw przedanalitycznych
tendencje do zanizania wyliczonych stezer LDL-C
przy ich wartosciach <70 mg/dl (1,8 mmol/l).

Do kilku zaproponowanych modyfikacji wzoru Frie-
dewalda nalezy wzoér Martina-Hopkins (2013) [59]:

LDL-C = TC = HDL-C — TG/x [w mg/dl]

gdzie: x — stosunek stezenia TG do VLDL-C wyzna-
czony na podstawie stezen TG i nie-HDL-C; wartosci
dostepne w specjalnych tabelach lub internetowych
kalkulatorach (https:/Idlcalculator.com); wzér moze
by¢ tatwo konfigurowany w systemach informatycz-
nych. Jak wykazano, wzdr ten pozwala na znacznie
dokfadniejsze (niz wzor Friedewalda) wyliczenie ste-
zenia LDL-C przy niskich jego wartosciach oraz gdy
stezenie TG wynosi 175-400 mg/dl (2,0-4,5 mmol/l),
w tym w probkach pobieranych nie na czczo [60-62].

Zaproponowany w 2020 r. wzér Sampson-NIH jest
oparty na stezeniach LDL-C i VLDL-C oznaczonych
metoda kwantyfikacji beta:

TC HDL-C

LDL-C= 0548~ 0971

TG N TG Xnon— HDL-C  TG?
8.56

2140 ) — 9.44[mg/dl

~ 16100

TC HDL-C

LDL-C= 5 ome™ 0971

TG TG xnon— HDL-C TG? 0244 y
3747 2416 79.36) ~ 244 mmol/]
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Wzdér Sampson-NIH pozwala na doktadne wylicze-
nie stezenia LDL-C przy niskich jego wartosciach
oraz przy bardzo wysokim stezeniu TG — nawet do
800 mg/dl (9,4 mmol/l). Wzér jest dostepny w dome-
nie publicznej (https:/nih.figshare.com/articles/code/
Equation_Calculator_for_Low-Density_Lipoprotein_
Cholesterol/11903274), moze by¢ tatwo konfiguro-
wany w laboratoryjnych systemach informatycznych
lub w innych rodzajach oprogramowania. Wyliczone
stezenie LDL-C jest ponadto obcigzone sumg btedow
oznaczen, ktdrych wyniki sg wykorzystane we wzorach,
stad niezalezna rola doktadnosci i precyzji oznaczen
TC, HDL-C i TG w tych obliczeniach.

Najnowsze wyniki badan wskazuja, ze rownania
Sampson-NIH i Martina-Hopkins dajg podobne wy-
niki dla wiekszosci pacjentéw, ale fakt, ze rowna-
nie Sampson-NIH opiera sie na metodzie referen-
cyjnej i zapewnia wiekszg doktadnosc w przypadku
prébek z niskimi stezeniami LDL-C i w prébkach
hipertriglicerydemicznych, moze stanowi¢ mocne uza-
sadnienie jego preferencyjnego stosowania [63, 64].

ZALECENIA

Niestety wiekszos¢ laboratoriow klinicznych nadal po-
stuguje sie réwnaniem Friedewalda, obarczonym wielo-
ma wadami i czesto niedoszacowujgcym wyniki, dlatego
istnigje pilna potrzeba lepszej edukacji w tym zakresie
i dziatart w kierunku wdrozenia nowych wzoréw.

Stezenie LDL-C mozna oznaczac¢ za pomocg metod
bezposrednich (homogennych). Stosowane obecnie
metody trzeciej generacji wykorzystujg odczynniki za-
wierajgce rozne detergenty, surfaktanty, pochodne we-
glowodandw badz inne czynniki blokujgce lub rozpusz-
czajgce poszczegdlne frakcje lipoprotein, selektywnie
udostepniajgce LDL-C reakcjom esterazy i oksydazy
cholesterolowej. Metody te sg wykorzystywane w au-
tomatycznych analizatorach. Bezposrednie metody
oznaczania LDL-C réznig sie pod katem doktadnosci ze
wzgledu na znaczng réznorodnosé metodyczng (spoj-
nosci metrologicznej z metoda referencyjna) i precyzji
oznaczen [62]. Dopuszczalny catkowity btgd oznacze-
nia/wyliczenia stezenia LDL-C, rekomendowany przez
NCER wynosi +12% — jest to wartos¢ rekomendowana
takze przez PTDL/PTL (2024).

U 0s6b ze stezeniem TG =200 mg/dl (>2,3 mmol/l), otytoscig, cukrzyca typu 2,
zespotem metabolicznym i stezeniem LDL-C <70 mg/dl (<1,8 mmol/l) — zamiast
LDL-C — zaleca sie wyliczanie stezenia nie-HDL-C lub oznaczanie stezenia apoB

W surowicy / 0Soczu.

W medycznych laboratoriach diagnostycznych jest obecnie rekomendowane
stosowanie wzoru Sampson-NIH lub Martina-Hopkins do wyliczania stezenia LDL-C.

8.2. Raportowanie wynikow
Raport laboratoryjny powinien zawiera¢ obok wyli-

czonego/oznaczonego stezenia LDL-C informacje
o wykorzystanym do wyliczenia wzorze lub uzyciu
bezposredniej metody oznaczenia oraz o wartosciach
pozagdanych (docelowych) w odniesieniu do ryzyka
sercowo-naczyniowego (tab. IV) i wartosci alarmo-
wych wskazujgcych na ciezkg dyslipidemie (tab. V).

9. CHOLESTEROL nie-HDL

Cholesterol nie-HDL (nie-HDL-C) stanowi zintegrowa-
ny wskaznik zawartosci (masy) we krwi wszystkich

DIAGN LAB. 2024; 60(1): 1-24, DOI: 10.5604/01.3001.0054.4954

lipoprotein, ktére wedtug obecnej wiedzy sg zwig-
zane z inicjacjg i progresjg miazdzycy. Sg to czast-
ki zawierajace apoB: LDL, VLDL, IDL, CM, remnan-
ty TRL oraz Lp(a). Okreslanie stezenia nie-HDL-C
jest bardzo wazne w ocenie ryzyka sercowo-na-
czyniowego i od 2021 roku (wytyczne PTL i pieciu
innych towarzystw naukowych [5]) jest rekomen-
dowane jako staty element profilu lipidowego, po-
niewaz stanowi uzupetnienie LDL-C, pozwalajgc
na ocene ryzyka rezydualnego. Ponadto, na pod-
stawie dostepnych badan, jest bardziej predyk-
tywne w ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego niz
stezenie LDL-C i najczesciej rownie predyktywne,

[
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Tabela IV. Zmodyfikowane (2024 r) kategorie ryzyka sercowo-naczyniowego wg wytycznych PTL/KLRwP/PTK/PTDL/
PTD/PTNT z 2021 roku. Poziom ryzyka okres$la wystepowanie przynajmniej jednego z czynnikdw wymienionych
w poszczegolnych kategoriach.

Pacjent w prewencji pierwotnej z Pol-SCORE >20%/SCORE2 >25%'; stan po ostrym zespole wiericowym (OZW) i innym
incydencie naczyniowym w trakcie ostatnich 2 lat w wywiadzie; stan po ostrym zespole wiericowym oraz wystepowa-
nie choroby naczyr obwodowych lub choroby wielotozyskowej? (miazdzycy wielopoziomowej); stan po ostrym zespole

Ekstremalne wiericowym i wspétistniejgca wielonaczyniowa choroba wiericowa; stan po ostrym zespole wiericowym oraz rodzinna
hipercholesterolemia; stan po ostrym zespole wiericowym u pacjenta z cukrzycg i co najmniej z jednym, dodatkowym
czynnikiem ryzyka (podwyzszone Lp(a) >50 mg/dl (>125 nmol/l) lub hsCRP >3 mg/I lub przewlekta choroba nerek [eGFR
<60 ml/min/1,73m?).

Udokumentowana klinicznie lub w badaniach obrazowych miazdzycowa choroba sercowo-naczyniowa (ASCVD); cukrzy-
ca typu 2 z uszkodzeniem narzagdowym? lub innymi duzymi czynnikami ryzyka®*®; cukrzyca typu 1 o wczesnym poczatku,

Bardzo duze trwajgca >20 lat; przewlekta choroba nerek z eGFR <30 ml/min/1,73 m? hipercholesterolemia rodzinna z chorobg sercowo-
-naczyniowa lub innym duzym czynnikiem ryzyka?®; ryzyko =10% i <20% wg skali Pol-SCORE / ryzyko bardzo duze wg skali
SCORE2 |lub SCORE-2-OP dla ptci i wieku.

Znacznie nasilony pojedynczy czynnik ryzka, szczegélnie TC >310 mg/dl (>8 mmol/l), LDL-C >190 mg/dl
(>4,9 mmol/l), lub ci$nienie tetnicze krwi 2180/110 mmHg; hipercholesterolemia rodzinna bez innych czynnikéw

Duze ryzyka; cukrzyca bez uszkodzenia narzagdowego (bez wzgledu na czas trwania)®; przewlekta choroba nerek
z eGFR 30-59 ml/min/1,73 m? ryzyko 25% i <10% wg skali Pol-SCORE/ryzyko duze wg skali SCORE2 lub
SCORE-2-OP dla ptci i wieku.

Umiarkowane ryzyko <5% wg skali Pol-SCORE / ryzyko niskie i umiarkowane wg skali SCORE2 lub SCORE-2-OP dla ptci i wieku.

Mate ryzyko <1% wg skali Pol-SCORE.

'odpowiada to ryzyku SCORE2 > 25%, np. kobieta w wieku 65 lat, palaca, z ci$nieniem skurczowym 179 mmHg i cholesterolem catkowitym
230 mg/dl (6 mmol/l) lub mezczyzna w wieku 60 lat palacy, z ci$nieniem skurczowym 160 mmHg i stezeniem cholesterolu catkowitego
270 mg/dl (7 mmol/l); szacowane LDL-C >190 mg/dl (4,9 mmol/l)); >choroba wielotozyskowa (= miazdzyca wielopoziomowa) —
wystepowanie istotnych zmian miazdzycowych w co najmniej dwéch z trzech tozysk naczyniowych — naczynia wiericowe, tetnice
dogtowowe i/lub naczynia odwodowe; *uszkodzenie narzadowe jest definiowane jako wystepowanie mikroalbuminurii, retinopatii,
neuropatii i/lub uszkodzenie miesnia lewej komory serca; ‘innymi oznacza co najmniej 2 lub wiecej; *duze czynniki ryzyka to wiek
>65. r.z., nadcisnienie, dyslipidemia, palenie tytoniu, otytos¢; nie dotyczy cukrzycy typu 1 u mtodych dorostych (<35. r.z.) z czasem
trwania cukrzycy <10 lat. W przypadku oceny funkeji nerek zaleca sie okreslenie albuminurii z wykorzystaniem wskaznika ACR (ang.
albumin/creatinine ratio).

Tabela V. Pozadane i alarmowe stezenia LDL-C w surowicy/osoczu.

na czczo i nie na czczo

Ryzyko sercowo-naczyniowe

Ekstremalne <40 <10
Bardzo duze < 55 lub obnizenie stezenia min. 50% < 1,4 lub obnizenie stezenia min. 50%
Duze < 70 lub obnizenie stezenia min. 50% < 1,8 lub obnizenie stezenia min. 50%
Umiarkowane <100 <26
Mate <115 <30

Wartosci alarmowe

Podejrzenie homozygotycznej
hipercholesterolemii rodzinnej

u pacjentéw nieleczonych > 500 >13,0
u pacjentéw leczonych > 300 >78
Podejrzenie heterozygotycznej >190 >49

hipercholesterolemii rodzinnej

Przeliczanie stezer [mg/dl] x 0,026 = [mmol/I]
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jak ocena apoB odzwierciedlajgca liczbe czgstek
lipoprotein aterogennych [65, 66]. Nie-HDL-chole-
sterol jest obecnie takze rekomendowanym para-
metrem w ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego
w skalach SCORE2, SCORE2-OP oraz zgodnie z naj-
nowszymi polskimi rekomendacjami stanowi pod-
stawe rozpoznania zespotu metabolicznego [67].

Stezenie nie-HDL-C wylicza sie ze wzoru:
nie-HDL-C = TC — HDL-C

Wyliczanie nie-HDL-C jest bardziej miarodaj-
ne, w porownaniu do wyliczen stezenia LDL-C
[66, 68]. Niemniej, podobnie jak w przypad-
ku stosowania innych wzorow, doktadnos$¢
wyliczenia nie-HDL-C zalezy od biologicznej
I analitycznej zmiennosci stezenia TC oraz
HDL-C. Biologiczna zmiennos¢ stezenia HDL-C
jest jednak znacznie mniejsza niz innych para-
metrow lipidowych, w tym przede wszystkim TG.
Ponadto stezenia HDL-C sg znacznie mniejsze niz
stezenia TC, co minimalizuje ich wptyw na zmiany
wyliczanego stezenia nie-HDL-C.

9.1. Raportowanie wynikow

Raport laboratoryjny powinien zawiera¢ obok wy-
liczonego stezenia nie-HDL-C informacje o warto-
$ciach pozadanych (docelowych) w odniesieniu do
ryzyka sercowo-naczyniowego (tab. VI).

Tabela VI. Pozadane wartosci stezenia nie-HDL-C
w surowicy/osoczu [4, 10].

na czczo i nie na czczo

Ryzyko sercowo-naczyniowe

Ekstremalne <70 <18
Bardzo duze <85 <22
Duze <100 <26
Umiarkowane/mate <130 <34

*wg EAS/EFLM (2016) réznica wartosci odciecia dla umiarkowa-
nego ryzyka sercowo-naczyniowego na czczo i hie na czczo jest
minimalna: 145 mg/dl (3,8 mmol/l) vs 150mg/dI (3,9 mmol/l) [6],
zatem do pominiecia.

Przeliczanie stezer: [mg/dl] x 0,026 = [mmol/[]

ZALECENIA

nie-HDL-C jest wskaZnikiem ryzyka sercowo-
-naczyniowego, szczegolnie rekomendowanym
U 0s0b ze stezeniem TG >200 mg/dl (>2,3 mmol/l),
otyfoscia, cukrzyca typu 2, zespotem metabolicz-
nym i matym stezeniem TC i LDL-C. W nawigzaniu
do wytycznych PTL (2021) jest réwnowaznym do
cholesterolu LDL czynnikiem predykcyjnym i powi-
nien by¢ oceniany u kazdego pacjenta jako staty
element profilu lipidowego.

10. APOLIPOPROTEINA B

Apolipoproteina B (apoB), bedaca elementem struktury
wszystkich lipoprotein oprécz HDL, wystepuje w dwadch
izoformach: apoB100 (m. cz. 550 kD), syntetyzowanej
w hepatocytach, obecnejw VLDL, IDLi LDL oraz jej frag-
mentu oraz apoB48 (m. cz. 265 kD), powstajgcej w en-
terocytach, obecnej w CM iich remnantach [10, 69].

10.1. Metody oznaczania

ApoB oznacza sie w surowicy/osoczu gtownie me-
todami immunoturbidymetrycznymi i immunone-
felometrycznymi. Przeciwciata stosowane w tych
metodach sg skierowane przeciwko apoB100, za
pomoca niektdrych oznacza sie rowniez apoB48.
W prébkach krwi pobieranych na czczo > 90% apoB
stanowi apoB100. Ze wzgledu na bardzo krétki okres
pottrwania VLDL przyjmuje sig, ze przy stezeniu TG
<200 mg/dl (2,3 mmol/l) prawie wszystkie oznacza-
ne czasteczki apoB sg sktadnikami LDL. Poniewaz
w kazdej czgstce LDL znajduje sie jedna czgsteczka
apoB100, oznaczone stezenie apoB jest doktadng
miarg liczby czastek LDL w surowicy/0soczu.

Immunochemiczne metody oznaczania apoB sg
standaryzowane z wykorzystaniem wtdrnego mate-
riatu referencyjnego IFCC/WHO SP3-08 oraz pierwot-
nego materiatu referencyjnego — frakcji LDL uzyska-
nej metoda ultrawirowania. Rekomendowana przez
NCEP granica dopuszczalnego btedu oznaczenia
stezenia apoB wynosi +6% — rekomendowana tak-
ze przez PTDL/PTL (2024).

Ze wzgledu na duzg zgodnos¢ stezenia apoB
I zawartosci LDL w osoczu, oznaczanie apoB jest
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rekomendowane jako alternatywa do wyliczania
LDL-C, szczegdlnie u 0sob z hipertriglicerydemia,
otytoscig i cukrzyca typu 2 [70]. Jesli badanie jest
dostepne, nalezy je wykonac¢ u kazdego pacjenta
z podwyzszonym ryzykiem sercowo-naczyniowym,
poniewaz najlepiej stratyfikuje ryzyko i docelowo
powinno by¢ statym elementem oceny zaburzen
lipidowych [5].

10.2. Raportowanie wynikéw

Raport laboratoryjny powinien zawiera¢ obok ste-
zenia apoB informacje o wartosciach pozgdanych
(docelowych), w odniesieniu do ryzyka sercowo-na-
czyniowego (tab. VII).

Tabela VII. Pozgdane wartosci stezenia apo B w surowicy/
osoczu [4, 10].

na czczo i nie na czczo

Ryzyko sercowo-naczyniowe

Ekstremalne <55 <0,55
Bardzo duze <65 <0,65
Duze <80 <08
Umiarkowane/mate <100 <10

Przeliczanie stezen: [mg/dl] x 0,01 = [g/I]

ZALECENIA

Oznaczanie apoB moze byc alternatywa dla stezenia
LDL-C, szczegolnie u 0séb ze stezeniem TG =200 mg/dll
(>2,3 mmol/l), otytoscia, cukrzyca typu 2, zespotem
metabolicznym i matym stezeniem TC i LDL-C.

Wyliczane ilorazy wynikéw badari profilu lipidowe-
go (wskazniki), takie jak: TC/HDL-C, LDL-C/HDL-C
czy apoB/apoA-I nie majg znaczenia klinicznego
w ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego.

11. MALE GESTE LDL

Mate geste LDL (sdLDL; ang. small dense LDL) s3 frak-
cja lipoprotein o matej gestosci, ale wiekszej atero-
gennosci niz tzw. duze ptywajgce LDL (IbLDL; ang. lar-
ge buoyant LDL) wynikajgcej z ich matych rozmiarow
oraz intensywnej modyfikacji ich czastek; gtéwnie

droga oksydacji oraz fatwej penetracji przez komaorki
srédbtonka (transcytoza) do przestrzeni podsréd-
btonkowej btony wewnetrznej tetnic, gdzie sg in-
tensywnie wigzane przez receptory zmiatajgce ma-
krofagdw oraz wchtaniane z tworzeniem komorek
piankowatych.

Pomimo udokumentowanej roli sdLDL w ateroge-
nezie i uznawaniu zwiekszonej ich zawartosci (fe-
notyp B) za ceche aterogennej dyslipidemii, rola tej
frakgji lipoprotein jako niezaleznego czynnika ry-
zyka ASCVD pozostaje nadal przedmiotem badan
i dyskusiji, i nie jest oznaczana w celach diagno-
stycznych. Oznaczanie sdLDL za pomocg technik
analizy subfrakcji lipoprotein (ultrawirowanie, spek-
troskopia NMR iinne) nie jest dostepne dla rutyno-
wej dziatalnosci laboratoriéw. Nowg perspektywe
stwarzajg dostepne obecnie homogenne metody
oznaczania cholesterolu sdLDL (sdLDL-C) oraz
opracowane wzory do wyliczania jego stezenia.
Nowo wyprowadzone rownania zalezg od dwoch
sktadnikow, LDL-C okreslonego rownaniem Samp-
son-NIH oraz sktadnika interakeji pomiedzy LDL-C
I'logarytmem naturalnym stezenia TG. W 2021 roku
Sampson i wsp. zaproponowali réwnanie do oceny
duzych ptywajgcych LDL:

IbLDL-C = 1,43 x LDLC — 0,14 x (In(TG) x LDLC) — 89
by na tej podstawie obliczy¢ stezenie sdLDL-C:
sdLDL-C = LDL-C = IbLDL-C

Nastepnie, opierajgc sie na danych z badania MESA
(ang. Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis), autorzy
wykazali, ze w analizie wieloczynnikowej, standary-
zujgc wyniki wzgledem innych znanych czynnikéw
ryzyka ASCVD, szacowany sdLDL-C miat najsilnigjszy
zwigzek z ASCVD w poréwnaniu z innymi parametra-
mi lipidowymi [71]. Trwajgce badania nad charakte-
rystyka diagnostyczng tego parametru stanowig ko-
lejny etap przed ewentualnym dodaniem oznaczer/
wyliczen stezenia sdLDL-C do profilu lipidowego.

12. LIPOPROTEINA (a)

Czastki lipoproteiny (a) [Lp(a)] sg uwazane za subpo-
pulacje LDL; zawierajg jedng czasteczke apoB100,
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z ktérg kowalencyjnie, poprzez mostek disiarczkowy,
potgczona jest apolipoproteina(a) [apo(a)]. Czastecz-
ka apo(a) cechuje sie znaczng homologig sekwengji
aminokwasowej z plazminogenem, zawiera domene
proteazowg oraz domeny kringlowe IV i V. Masa Lp(a)
cechuje sie duzg zmiennoscig miedzyosobniczg, za-
lezng od liczby powtdrzen domeny kringlowej IV typu 2
(kIV,), mogacej wynosi¢ od 3 do ponad 40, uwarunko-
wanej genetycznie przez liczbe tandemowych powtd-
rzen sekwengji nukleotyddw w genie LPA. Ta genetycz-
nie zdeterminowana wielko$¢ czastki Lp(a) pozostaje
w odwrotnie proporcjonalnym zwigzku z szybkoscia jej
syntezy (gtéwnie w watrobie) i stezeniem w surowicy
/ 0soczu — czastki 0 mniejszej masie (Mniejszej licz-
bie powtdrzen kIV-,) wystepujg w wiekszym stezeniu,
a czastki o wiekszej masie (wiekszej liczbie powtdrzen
kIV-,) w mniejszym stezeniu [10, 72].

Stezenie Lp(a) jest niezaleznym od LDL-C czynnikiem
ryzyka ASCVD, zwezenia zastawki aorty ze zwapnie-
niami, choroby tetnic obwodowych czy udaru niedo-
krwiennego. W Polsce stezenie Lp(a) oznacza sie zbyt
rzadko, a wiedza na jej temat jest niedostateczna.
Dlatego nalezy dotozy¢ wszelkich staran, by zmienic
to mozliwie jak najszybciej, poniewaz zwiekszone
stezenie Lp(a) wystepuje z duzg czestoscia. Zgodnie
z dostepnymi danymi nawet u 30% pacjentow
z rodzinng hipercholesterolemig i/lub ostrym zespo-
tem wiencowym moze wystepowac stezenie Lp(a)
powyzej 50 mg/dl (125 nmol/l), przy czesto poza-
danych stezeniach LDL-C. Ponadto pojawiajg sie
mozliwosci farmakologicznego zmniejszania steze-
nia Lp(a) z zastosowaniem inhibitoréw PCSK9, in-
klisiranu, czy docelowo lekami stosowanymi w celu

obnizenia stezenia Lp(a) jak pelakarsen czy olpasi-
ran co jeszcze zwiekszy potrzebe oznaczen [73-75).

12.1. Metody oznaczania

Stezenie Lp(a) oznacza sie w surowicy / 0soczu
gtownie przy pomocy metod immunoturbidyme-
trycznych i immunonefelometrycznych. Zaleca sie
wykonywanie oznaczen w $wiezym materiale. Stan-
daryzacja tych metod jest oparta na metrologiczne)
spojnosci kalibratoréw z pierwotnym materiatem re-
ferencyjnym IFCC/WHO. Pomimo to, nie osiggnieto
wystarczajgcej harmonizacji wynikow uzyskiwanych
réznymi metodami, co uznaje sie za nastepstwo
wptywu zmiennosci wielkosci czasteczki apo(a) na
oznaczenia immunochemiczne Lp(a). Przeciwciata
uzywane w tych metodach sg zwykle skierowane
przeciwko powtarzalnej czesci czasteczki apo(a), co
powoduje mozliwe zanizanie oznaczanych stezen
Lp(a) o mniejszej masie czgsteczkowej (mniejszej
liczbie powtdrzen KIV, w apo(a) i zawyzanie ozna-
czanych stezen Lp(a) o wiekszej masie czgstecz-
kowej (wiekszej liczbie powtorzen KIV, w apo(a).
Od tych zaktécen wolne sg metody wykorzystujgce
przeciwciata przeciwko epitopom nieulegajgcym po-
wtérzeniom, jak domena KV [76-79, 80]. Ze wzgledu
na zréznicowanie masy czgsteczkowej Lp(a), wyra-
zanie wynikéw w nmol/I (tab. VIII), co odzwierciedla
liczbe, a nie mase czgsteczek Lp(a).

12.2. Raportowanie wynikow

Raport laboratoryjny powinien zawiera¢ obok ste-
zenia Lp(a) informacje o pozgdanych (docelowych)
I alarmowych wartosciach w odniesieniu do ryzyka
sercowo-naczyniowego (tab. VIII).

Tabela VIII. Klasyfikacja stezenia Lp(a) w zaleznosci od kategorii ryzyka sercowo-naczyniowego.
Na podstawie rekomendacji PTK/PTL 2024 [81].

Lipoproteina(a) <75 nmol/I (<30 mg/dl)

75-125 nmol/I (30-50 mg/dl)
umiarkowane ryzyko sercowo-naczyniowe
>125-450 nmol/I (>50-180 mg/dl)

duze ryzyko sercowo-naczyniowe

>450 nmol/I (>180 mg/dl)

bardzo duze ryzyko sercowo-naczyniowe
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Stezenie cholesterolu LDL jest oznaczane lub wyli-
czane tgcznie ze stezeniem cholesterolu Lp(a), co
przy duzych stezeniach Lp(a) moze by¢ przyczyna za-
wyzenia wyliczonego/oznaczanego stezenia LDL-C.
Stezenie LDL-C mozna skorygowac do stezenia Lp(a),
korzystajac z modyfikacji Dahlena (oryginalnie dla

wzoru Friedewalda) opartej na zatozeniu, ze chole-
sterol stanowi 30% masy czastki Lp(a) [10, 79]:

LDL-C,,, =LDLC, . ~[Lp(a)x 03]

(wszystkie stezenia w mg/dl)

13. PROFIL LIPIDOWY -
RAPORT LABORATORYJNY

Profil lipidowy obejmuje panel opisanych powyzej ba-
dan wykonywanych w surowicy lub osoczu oraz wy-
liczen, w celu rozpoznawania dyslipidemii jako czyn-
nika ryzyka sercowo-naczyniowego oraz okreslania
wskazan i monitorowania jej leczenia:

* stezenie cholesterolu catkowitego (TC);

* stezenie cholesterolu HDL (HDL-C);

* stezenie cholesterolu LDL (LDL-C);

* stezenie cholesterolu nie-HDL (nie-HDL-C);

¢ stezenie triglicerydéw (TG);

* stezenie lipoproteiny (a) [Lp(a)]
(oznaczane co najmniej raz w zyciu —
patrz rekomendacje PTK/PTL 2024 [81));

* stezenie apolipoproteiny B (apoB) —
zgodnie ze wskazaniami.

Laboratoryjny raport profilu lipidowego (tab. IX), poza
wynikami oznaczen, powinien zawiera¢ informacje

0 sposobie okreslenia stezenia LDL-C (jak wyliczone/
oznaczone) oraz docelowe (pozadane) i alarmowe
stezenia oznaczonych analitow. Przy podejrzeniu
ciezkich dyslipidemii powinien zawiera¢ takze in-
formacje o koniecznosci pilnego zgtoszenia sie do
lekarza w przypadku:

¢ stezenia LDL-C, ktére wskazuje na:
— mozliwe rozpoznanie heterozygotycznej
(>190 mg/dl; >4,9 mmol/l) lub homozygotycz-
nej (>500 mg/dl; 13,0 mmol/l) hipercholeste-
rolemii rodzinnej (FH), stezenia Lp(a)
>50 mg/dl (>125 nmol/l),
— duze ryzyko incydentéw sercowo-naczyniowych.

¢ stezenia TG >880 mg/dl (10,0 mmol/l)
wskazujgcego — obok zwiekszonego ryzyka
sercowo-naczyniowego — na duze ryzyko
ostrego zapalenia trzustki lub, w przypadku
niektérych typowych objawdw, na ryzyko
zespotu chylomikronemii rodzinnej (FCS).
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Pomocne dla laboratoryjnej interpretacji i autory-

zacji wynikéw w laboratorium diagnostycznym sg

zamieszczane na formularzu zlecenia profilu lipido-
wego informacje, czy u pacjenta wystepuje nadwa-
ga/otytos¢ i/lub cukrzyca (cukrzyca typu 2) oraz czy

stosowane jest u niego leczenie hipolipemizujgce.

Tabela IX. Profil lipidowy — zawartos$¢ raportu laboratoryjnego.

Cholesterol catkowity (TC)

Cholesterol HDL (HDL-C)

Triglicerydy

Cholesterol LDL (LDL-C) wyliczone
Wg Wzoru, oznaczone

Cholesterol nie-HDL (nie-HDL-C)

Apolipoproteina B (apoB)

Lipoproteina (a) [Lp(a)]

Na czczo i nie na czczo:
<190 mg/dl (< 4,9 mmol/I)

Na czczo i nie na czczo:
K: > 45 mg/dl (> 1,2 mmol/l)
M: > 40 mg/dl (> 1,0 mmol/I)

Na czczo < 100 mg/dl (< 1,1 mmol/l);
nie na czczo < 125 mg/dl (1,4 mmol/I)

Na czczo i nie na czczo,

Ryzyko sercowo-naczyniowe:
ekstremalne < 40 mg/dl (< 1,0 mmol/l);
bardzo duze < 55 mg/dl (< 1,4 mmol/I);
duze < 70 mg/dl (< 1,8 mmol/l);
umiarkowane < 100 mg/dl (< 2,6 mmol/l);
mate < 115 mg/dl (< 3,0 mmol/I)

Na czczo i nie na czczo,

Ryzyko sercowo-naczyniowe:
ekstremalne < 70 mg/dl (< 1,8 mmol/l);
bardzo duze < 85 mg/dl (< 2,2 mmol/l);
duze < 100 mg/dl (< 2,6 mmol/l);
umiarkowane < 130 mg/dl (< 3,4 mmol/l)

Na czczo i nie na czczo,

Ryzyko sercowo-naczyniowe:
ekstremalne <55 mg/dl (< 0,55 g/I);
bardzo duze < 65 mg/dl (< 0,65 g/l);
duze < 80 mg/dl (< 0,8 g/l);
umiarkowane < 100 mg/dl (< 1,0 g/I)

Na czczo i nie na czczo,

< 30-50 mg/dl (< 75-125 nmol/l),

Ryzyko sercowo-naczyniowe:

bardzo duze: > 180 mg/dl (> 450 nmol/l);
duze ryzyko — >50 mg/dl (> 125 nmol/I);
umiarkowane ryzyko — < 30-50 mg/dl

(< 75-125 nmol/I)

ZALECENIA

Koniecznosc pilnej konsultacji lekarskiej powinna
zostac odnotowana w raporcie laboratoryjnym, jesli
w profilu lipidowym stwierdzono alarmowe wyniki
wskazujgce na ciezkg dyslipidemie.

>300 mg/dl (> 7,8 mmol/l) — podejrzenie
heterozygotycznej heFH

> 880 mg/dl (> 10,0 mmol/l) — podejrzenie
zespotu rodzinnej chylomikronemii (FCS)

>500 mg/dl (> 13 mmol/l) -
podejrzenie homozygotycznej FH;
>190 mg/dI (> 4,9 mmol/l) —
podejrzenie heterozygotycznej FH

>180 mg/dl (> 450 nmol/I)

FH — hipercholesterolemia rodzinna; FCS — zesp6t rodzinnej chylomikronemii; K — kobiety; M — mezczyzni

Przy stezeniu TG > 200 mg/dl (2,3 mmol/l) stezenie LDL-C nie jest wyliczane. Ekwiwalentnym wskaznikiem ryzyka sercowo-
-naczyniowego jest wtedy stezenie nie-HDL-C lub apoB.

Przy stwierdzeniu wartosci alarmowych wskazana pilna konsultacja lekarska.
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