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Abstract
The recently published, updated guidelines from two major Polish scientific societies in the field of lipid metab-
olism disorder diagnostics—the Polish Society of Laboratory Diagnostics (PTDL) and the Polish Lipidological
Association (PoLA)—introduce several significant changes compared to the previous 2020 recommendations.
These guidelines place particular emphasis on the accumulation of triglycerides in triglyceride-rich lipopro-
teins (chylomicrons and VLDLs) and their remnants, introducing a new classification that considers the risk of
atherosclerotic cardiovascular disease. A key change is the recommendation of a new method for calculating
LDL cholesterol levels, which will enable more precise determination of the primary goal of lipid-lowering
therapy and a more accurate assessment of the patient's risk.
Keywords: lipid profile, atherogenic lipoproteins, trigliceride-rich lipoproteins, residual risk.
Streszczenie
Ostatnio opublikowane, zaktualizowane wytyczne dwdch glownych towarzystw naukowych w Polsce w ob-
szarze diagnostyki zaburzen gospodarki lipidowej — Polskiego Towarzystwa Diagnostyki Laboratoryjnej
(PTDL) oraz Polskiego Towarzystwa Lipidologicznego (PTL) — wprowadzaja kilka istotnych zmian w sto-
sunku do wezeéniejszych zalecen z roku 2020. Zwracaja szczeg6lng uwage na zalezna od kumulacji bogatych
w triglicerydy lipoprotein (chylomikrony i VLDL) oraz ich remnantéw hipertriglicerydemie, wprowadzajac
nowa jej klasyfikacje, uwzgledniajacg ryzyko miazdzycowej choroby sercowo-naczyniowej. Wazna zmiang
jest rekomendacja nowego sposobu wyliczania stezenia cholesterolu LDL, co przyczyni sie do bardziej pre-
cyzyjnego okreslenia podstawowego celu terapii hipolipemizujacej i dokladniejszego oszacowania stopnia
ryzyka pacjenta.
Slowa kluczowe: profil lipidowy, aterogenne lipoproteiny, lipoproteiny bogate w TG, ryzyko rezydualne.
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Wprowadzenie

Zaburzenia lipidowe sa najczeSciej wystepuja-
cym (nawet do 70%) i najgorzej monitorowanym
czynnikiem ryzyka, a takze przyczyna miazdzyco-
wej choroby sercowo-naczyniowej (ang. Athero-
sclerotic cardiovascular diseases, ASCVD) [1,2].
Skuteczne wykrywanie, diagnozowanie i leczenie
ma zatem nadal kluczowe znaczenie kliniczne,
spoleczne i ekonomiczne. Powszechne stosowa-
nie statyn w leczeniu hipolipemizujacym wymaga
precyzyjnej znajomosci stezenia lipidow, zawarto-
$ci aterogennych lipoprotein we krwi w celu osza-
cowania stopnia ryzyka sercowo-naczyniowego.
Obecnie diagnostyka laboratoryjna dyslipidemii
koncentruje sie na stezeniu cholesterolu frakeji
lipoprotein o niskiej gestosci (LDL-Chol), masie
cholesterolu w czgsteczkach lipoprotein o wyso-
kiej gestosci (HDL-Chol), stezeniach lipoproteiny
(a) [Lp (a)] oraz triglicerydow (TG) — masie trigli-
cerydow w czgstkach lipoprotein o bardzo niskiej
gestosci (VLDL), w chylomikronach (CHM) i ich
remnantach (ryc. 1).
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Lipoproteiny bogate w triglicerydy
a ryzyko rezydualne

W ostatnich latach coraz czeSciej zwraca sie
uwage na znaczenie kontrolowania ,,ryzyka rezydu-
alnego” u osdb, ktore osiagnely docelowe stezenie
cholesterolu LDL (LDL-Chol) podczas terapii staty-
nami [3]. W rzeczywistoSci wyniki badan wykazaly,
ze nawet po maksymalnym leczeniu statynami i/
lub skojarzonej terapii obnizajacej stezenie lipidow
czesto pozostaje znaczne ,resztkowe” ryzyko ser-
cowo-naczyniowe [4]. Pojecie ryzyka rezydualnego
zostalo rozszerzone na ryzyko zwiazane ze znanymi
i modyfikowalnymi, ale nie do konca skorygowa-
nymi lipidowymi czynnikami ryzyka [(np. poziomy
HDL-Chol i triglicerydéw, lipoproteiny (a)], ale row-
niez na takie czynniki ryzyka jak: otytos¢ brzuszna,
nadciénienie tetnicze, insulinooporno$¢, palenie
tytoniu, stluszczenie watroby itp. [5,6]. Ostatnio
pojecie ryzyka szczatkowego zostalo rozszerzone
réwniez na ryzyko zwigzane z czynnikami, ktére nie
zostaly jeszcze w pelni wyjasnione (np. stan zapalny,
stres oksydacyjny, zwldknienie watroby itp.).

Rycina 1. Wielko$¢ i gesto$é lipoprotein
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Lipoproteiny bogate w triglicerydy (ang. Tri-
glyceride-Rich Lipoproteins, TRL) to makrocza-
steczki skltadajace sie z duzego rdzenia zawieraja-
cego obojetne lipidy (szczegblnie TG), otoczonego
skladnikami polarnymi, w tym fosfolipidami, wol-
nym cholesterolem i apolipoproteinami [7]. TRL
pochodza z dwoch podstawowych Zrodel: z jelita
(pochodzenie egzogenne — powstawanie chylo-
mikronéw) oraz z watroby (pochodzenie endo-
genne — powstawanie VLDL), stanowiac glowne
zrédlo kwaséw thuszezowych do produkeji energii
w tkankach obwodowych lub do magazynowania
w tkance tluszczowej. Lipoproteiny bogate w tri-
glicerydy, jak sama ich nazwa wskazuje, transpor-
tuja glownie triglicerydy (ryc. 1).

Rekomendacje diagnostyczne

TRL ulegaja metabolizmowi przy udziale li-
pazy lipoproteinowej (ang. Lipoprotein Lipase,
LPL). LPL katalizuje klirens krazacych VLDL
i chylomikronéw oraz indukuje tworzenie rem-
nantéw [8]. Aktywno$é LPL jest regulowana przez
rozne czynniki. Na glowny plan wysuwa sie regu-
lacja procesu lipolizy zachodzacego przy udziale
LPL. Proces ten, a tym samym aktywnos$¢ LPL jest
hamowana przez apolipoproteine C3 (ang. apoli-
poprotein C3, ApoC3), ktéra jest skladnikiem
TRL, a takze przez bialka podobne do angiopo-
etyny-3 i -4 (ang. protein like angiopoetin-3, -4,
ANGPTL3 i ANGPTLA4), ktére dzialaja w poblizu
endotelium. Przeciwnie za$ dzialaja inne apolipo-
proteiny: apolipoproteina C2 (ang. apolipoprote-

Rycina 2. Mechanizmy, za pomoca ktérych remnanty lipoprotein przyczyniaja sie do powstawania

zmian miazdzycowych

[z 7 [HPonSes  2024'7/8 | Vol. 34 (398/399)
By 19 Roam



I Rekomendacje diagnostyczne

in C2, ApoC2) aktywuje LPL, a apolipoproteina
A5 (ang. apoliporoteinA5, ApoA>5) jest stabilizu-
jacym kofaktorem LPL.

Krazace i tkankowe lipazy lipoproteinowe hy-
drolizujg triglicerydy zawarte w VLDL i chylomi-
kronach, przeksztalcajac je odpowiednio w rem-
nanty VLDL/IDL i chylomikronéw. Remnanty
wykazujg zwiekszong zawarto$¢ cholesterolu,
a z drugiej strony maja znacznie mniejsze rozmia-
ry, co przyczynia sie do ich wiekszej penetracji
w glab naczyn i zarazem zwiekszonej aterogen-
nosci [9,10]. Warto podkresli¢, ze coraz czesciej
uwaza sie, ze to wilaénie silnie zmodyfikowane
czastki remnantéw TRL s3 czynnikami spraw-
czymi miazdzycy. Ze wzgledu na swoje niewielkie
rozmiary remnanty latwo przenikaja przez Scia-
ne tetnicy i gromadza sie w przestrzeni pods$rod-
btonkowej, powodujac stan zapalny, tworzenie sie
komoérek piankowatych, aktywacje plytek krwi
istres oksydacyjny prowadzacy do progresji miaz-
dzycy. Graficznie obrazuje to ryc. 2.

Wiele dowodow sugeruje, ze TRL odgrywaja
kluczowa role w rezydualnym ryzyku sercowo-na-
czyniowym. W szczegblnoéci zasugerowano, ze
poziom cholesterolu remnantéw (ang. Remnant
Cholesterol, RC) przyczynia sie prawdopodobnie
do ryzyka szczatkowego u pacjentdéw z bardzo
dobrze juz kontrolowanym poziomem LDL-Chol
podczas intensywnej terapii hipolipemizujace;j.
Dlatego tez wydaje sie, ze RC sa najwazniejszymi
determinantami ryzyka sercowo-naczyniowego
zaraz po poziomie LDL-Chol. W rzeczywistoSci
jednak stezenie cholesterolu remnantéw w suro-
wicy krwi zdaje sie by¢ zwiazane z ryzykiem ser-
cowo-naczyniowym niezaleznie od cholesterolu
frakcji LDL.

W aktualnych zaleceniach zostaly podane
wzory do wyliczenia stezenia remnantéw chole-
sterolu, aby jeszcze mocniej zwracaé na ich obec-
no$¢ uwage w ocenie ryzyka sercowo-naczyniowe-
g0 pacjenta:

RC = TChol — HDL-Chol — LDL-Chol
RC = nie-HDL-Chol — LDL-Chol

10
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Rekomendacje Europejskiego Towarzystwa
Miazdzycowego (ang. European Atherosclerosis
Society, EAS) oraz Europejskiej Federacji Medy-
cyny Laboratoryjnej (ang. European Federation
of Laboratory Medicine, EFLM) [11] wskazuja
jednoznacznie, ze powyzsze wzory mozna sto-
sowac jedynie w przypadku oznaczania stezenia
LDL-Chol metoda bezposrednig, homogenna. RC
wyliczany na podstawie standardowego profilu
lipidowego moze by¢ niedokladny. W wiekszoS$ci
dostepnych danych za punkt odciecia, powyzej
ktbérego istotnie wzrasta ryzyko sercowo-naczy-
niowe (wzrost ryzyka zawatu serca o 33%), przy-
jeto wartoé¢ stezenia RC = 25 mg/dl (= 0.6 mmo-
1/1). Sa jednak doniesienia sugerujace inny punkt
odciecia, ktory dla RC wynosi: 30—40 mg/dl (0.75
— 1.0 mmol/1 [23-25].

Podzial hipertriglicerydemii

Nowe zalecenia dotyczace diagnostyki za-
burzen gospodarki lipidowej (PTDL/PTL 2024)
wprowadzaja dwie bardzo istotne zmiany.
Pierwsza z nich dotyczy nowego, zmienionego
podzialu hipertriglicerydemii (tab. 1). Umiar-
kowanie zwiekszone stezenie TG na czczo jest
aktualnie juz przy wartoéci stezenia TG > 150
mg/dl (> 1.7 mmol/]) i ta wartos$é stezenia TG
jest juz wskazaniem do leczenia hipertriglice-
rydemii. Celem za$ terapii jest uzyskanie ste-
zenia optymalnego, ktore aktualnie zostalo ob-
nizone do wartoéci stezenia TG < 100 mg/dl (<
1.1 mmol/l). Wartoé¢ stezenia TG w surowicy/
osoczu < 100 mg/dl (< 1.1 mmol/l) zostala juz
w 2021 r. przez EAS okreSlona jako optymalna.
W ostatnim czasie bardzo mocno akcentuje sie,
ze to wlasnie wyzsze stezenia TG s3 zwigzane
z akumulacjag TRL i ich remnantéw oraz stano-
wig istotne ryzyko choroby sercowo-naczyniowej
o podlozu miazdzycowym (ASCVD), zalezne
od TRL i ich remnant6w. Nowa klasyfikacja hi-
pertriglicerydemii jest rekomendowana przez
ekspertow Polskiego Towarzystwa Diagnostyki
Laboratoryjnej oraz Polskiego Towarzystwa Lipi-
dologicznego.
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Tabela 1. Podziat hipertriglicerydemii
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TG TG
[mg/dl] [mmol/1]

Wartosci pozadane
Na czczo

Nie na czczo

Podzial hipertriglicerydemii (stezenia TG na czczo)

Graniczna
Umiarkowana

Ciezka

Bardzo ciezka
WartosSci alarmowe

Istotne ryzyko miazdzycowej choroby sercowo-

-naczyniowej zalezne od lipoprotein bogatych w TG i ich

remnantow

Podejrzenie zespotu chylomikronemii z duzym ryzykiem

ostrego zapalenia trzustki

<100 <1.1

<125 <14
100-150 1.1-1.7
150-500 1.7-5.7
500-880 5.7-10.0

> 880 >10.0

> 100 >1.1

> 880 >10.0

Przeliczanie stezenn [mg/dl] x 0.011 = [mmol/1]

Wyliczanie stezenia cholesterolu
LDL (LDL-Chol)

Druga istotng zmiang w wytycznych lipi-
dowych (2024) jest spos6b wyliczania stezenia
cholesterolu frakcji LDL. Warto pamietac, ze ru-
tynowy wynik stezenia LDL-Chol jest obarczony
powaznym bledem w sytuacji pobrania materialu
od pacjenta bedacego po positku. W 2016 r. uka-
zal sie specjalny raport, reprezentujacy stanowi-
sko EAS i EFLM [12], a dotyczacy braku koniecz-
noéci pozostawania na czczo podczas pobrania
materialu do wykonania oznaczen parametréw
profilu lipidowego. Zgodnie z niniejszymi suge-
stiami do pobrania materialu nie jest zatem po-
trzebny wymog pozostawania pacjenta na czczo.
W Wytycznych Lipidowych w 2020 r. mocno byt
rekomendowany wzér Martina-Hopkinsa do
wyliczania cholesterolu LDL. Jednakze nadal
w wielu medycznych laboratoriach diagnostycz-
nych stezenie LDL-Chol bylo wyliczane ze wzoru
Friedewalda:

12

LDL-Chol = TChol — HDL-Chol — TG/5
Jjako wynik wyrazony w mg/dl
LDL-Chol = TChol — HDL-Chol — TG/2.2
Jjako wynik wyrazony w mmol/l

Wyliczane za pomoca tego wzoru stezenie
LDL-Chol jest zafalszowane w przypadkach
chociazby podwyzszonych stezen TG, np. TG
> 200 mg/dl (2.3 mmol/1) [13,14]. Ponadto
warto$¢ stezenia LDL-Chol moze by¢ zaklo-
cona obecnos$cia posrednich form lipoprotein
(ang. Intermediate density lipoprotein, IDL),
ktore sg czesto obecne w roznych sytuacjach
klinicznych, takich jak: cukrzyca typu 2, oty-
los$¢, zespdl metaboliczny, choroby nerek czy
watroby. Wzér Friedewalda nie jest tez ko-
rzystny u pacjentéw z niskimi stezeniami LDL-
-Chol, np. LDL-Chol < 70 mg/dl (1.8 mmol/1).
Z pomoca w takich sytuacjach i nie tylko przy-
chodzg nowe zalecenia (2024), w ktérych duzo
miejsca po$wieca sie wyliczaniu stezenia chole-
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sterolu LDL za pomoca wzoru Sampson-NIH.
Wzb6r ten, zaproponowany juz w 2020 r., zostal
oparty na stezeniach LDL-Chol oraz VLDL-
-Chol, oznaczonych metoda kwantyfikacji beta.
Warto od razu podkresli¢ jego zalete, albowiem
pozwala na dokladniejsze niz wzoér Friedewalda
wyliczenie stezenia LDL-Chol zaréwno dla pa-
cjentéw z przewidywanymi niskimi warto$ciami
stezenn LDL-Chol, jak i z bardzo wysokimi steze-
niami TG — az do 800 mg/dl (9.4 mmol/l). Wz6r
ten na pierwszy rzut oka wydaje sie by¢ bardzo
skomplikowany, ale jest tatwy do skonfigurowa-
nia w laboratoryjnych systemach informatycz-
nych lub w innych rodzajach oprogramowania.
Wzb6r jest dostepny w domenie publiczne;j:
https:// nih.figshare.com/articles/code/Equation__
Calculator_for_Low-Density_Lipoprotein__
Cholesterol/11903274)

Wzér Sampson-NIH

Aktualnie w medycznych laboratoriach dia-
gnostycznych jest rekomendowane stosowanie
wzoru Sampson-NIH lub wzoru Martina-Hop-
kinsa do wyliczania stezenia cholesterolu LDL
[15]. Wzbér Martina-Hopkinsa zostal zareko-
mendowany juz w poprzednich zaleceniach
lipidowych (PTDL/PTL) z roku 2020 [16],
aw 2021 r. to stanowisko zostalo poparte przez
inne medyczne towarzystwa naukowe: Polskie
Towarzystwo Kardiologiczne (PTK), Polskie
Towarzystwo Nadci$nienia Tetniczego (PTNT),
Polskie Towarzystwo Diabetologiczne (PTD)
oraz Kolegium Lekarzy Rodzinnych w Polsce
(KLRwP) [17].
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Podsumowanie

Ostatnio  opublikowane, zaktualizowane
wytyczne dwoch glownych towarzystw nauko-
wych w Polsce w obszarze diagnostyki zaburzen
gospodarki lipidowej — Polskiego Towarzy-
stwa Diagnostyki Laboratoryjnej (PTDL) oraz
Polskiego Towarzystwa Lipidologicznego (PTL)
— wprowadzaja kilka istotnych zmian w stosun-
ku do wezesniejszych zalecen z roku 2020. Przede
wszystkim zwracaja uwage na ogromne niebez-
pieczenstwo wynikajace ze zwiekszonego stezenia
TG w osoczu/surowicy krwi. Zwiekszone steze-
nie TG zalezne od kumulacji bogatych w trigli-
cerydy lipoprotein (chylomikrony i VLDL) oraz
ich remnantéw jest istotnym czynnikiem ryzyka
sercowo-naczyniowego. Nowe wytyczne lipidowe
wprowadzaja klasyfikacje hipertriglicerydemii,
uwzgledniajaca ryzyko miazdzycowej choroby ser-
cowo-naczyniowej (ASCVD). Nowe cele dedyko-
wane dla trigliceryd6w powinny pomoéc lekarzom
we wezesnym rozpoznaniu zaburzen lipidowych
i skutecznym monitorowaniu (po rozpoczeciu te-
rapii), a w konsekwencji w uniknieciu pierwszych
i nawracajacych zdarzen sercowo-naczyniowych.
Druga istotna zmiana zawarta w nowych wytycz-
nych rekomenduje nowy sposéb wyliczania ste-
zenia cholesterolu LDL, co prowadzi do bardziej
precyzyjnego okreslenia podstawowego celu tera-
pii hipolipemizujacej i dokladniejszego oszacowa-
nia stopnia ryzyka sercowo-naczyniowego.
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