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Lipoprotein(a) oslavil v roce 2026 již 63. narozeniny

2

Co víme o Lp(a)
• Prvně popsán Kare Bergem v roce 1963.

• Významně přispívá k reziduálnímu riziku  onemocnění na 
bazi aterosklerózy a také ke vzniku aortální stenózy.

• Zvýšená hladina zjištěna u přibližně třetiny nemocných s 
FH.

Mancini GBJ, Poirier P, Esau D. Traditional and Novel Markers: Target of Treatment vs 

Marker of Risk. Can J Cardiol. 2024 Aug;40(8S):S20-S25. doi: 

10.1016/j.cjca.2024.04.003. PMID: 39111896.



Matuška J.
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Lp(a) je specifickým členem rodiny lipoproteinů apoB s odlišnými 
patofyziologickými vlastnostmi

*Apo(a), apolipoprotein(a); ApoB, apolipoprotein B100; IL-8, interleukin-8; LDL, lipoprotein o nízké hustotě; Lp(a), lipoprotein(a); MCP, monocytární chemoatraktantový protein; OxPL, oxidovaný fosfolipid; PAI, inhibitor aktivátoru plazminogenu; TFPI, inhibitor cesty tkáňového 
faktoru.
1. Tsimikas S. J Am Coll Cardiol. 2017;69(6):692–711; 2. Boffa MB & Koschinsky ML. J Lipid Res. 2016;57(5):745–757; 3. Marcovina SM & Albers JJ. J Lipid Res. 2016;57(4):526–537. 

Prozánětlivý 1,2
Protrombotický 1,2

Proaterogenní 1,2

↑ Vazba na endoteliální buňky

↑ Upregulace adhezních molekul

↑ Tvorba pěnových buněk

↑ Proliferace hladkých svalových 

buněk

↑ Tvorba nekrotického jádra

↑ Kalcifikace léze
↑ Exprese IL-8 v makrofázích

↑ Uvolňování cytokinů 

z monocytů

↑ Oxidované fosfolipidy

↑ Chemotaxe/transmigrace 

monocytů

→ Lp(a) nese MCP-1

↓ Aktivace plazminogenu

↓ Degradace fibrinu

↑ Exprese PAI-1 

v endoteliálních buňkách

↓ Aktivita TFPI

↑ Aktivace krevních destiček

Apo(a)
ApoB-100

OxPL

Lp(a) je jediným lipoproteinem obsahujícím apo(a) a hlavním nosičem OxPL.3

4

PROČ testovat Lp(a)

Oxidované fosfolipidy
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Zvýšená hladina Lp(a) je geneticky podmíněný stav, který zvyšuje 
riziko KVO

*Zvýšená hladina Lp(a) může být v klinických doporučeních definována jako ≥125 nmol/l nebo ≥50 mg/dl.8–11

Apo(a), apolipoprotein(a); ApoB, apolipoprotein B100; CVD, kardiovaskulární onemocnění; Lp(a), lipoprotein(a).

1. Boerwinkle E, et al. J Clin Invest. 1992;90(1):52–60; 2. Kraft HG, et al. Hum Genet. 1992;90(3):220–230; 3. Kronenberg F. Cardiovasc Drugs Ther. 2016;30(1):87–100; 4. Enkhmaa B, et al. J Lipid Res. 2016;57(7):1111–1125; 5. Enkhmaa B, et 

al. Nutrients. 2020;12(7):2024; 6. Kronenberg F, et al. Eur Heart J. 2022;43:3925–3946; 7. Kronenberg F & Utermann G. J Intern Med. 2013;273(1):6–30; 8. Grundy SM, et al. Circulation. 2019;139(25):e1082– e1143; 9. Wilson DP, et al. J Clin 

Lipidol. 2019;13(3):374–392; 10. Handelsman Y, et al. Endocr Pract. 2020;26(10):1196–1224; 11. Pearson CG, et al. Can. J. Cardiol. 2021; 37:1129–1150. 5

Apo(a)
ApoB-100

OxPL

Hladina Lp(a) je přibližně z 90 % podmíněna geneticky 

a zvýšená hladina* se může dědit v rodině.1–3

Úpravy životního stylu (např. dieta, fyzická aktivita) 

nemají významný vliv na hladinu Lp(a).4–6

Hladiny Lp(a) se mohou v rámci populace lišit 

až tisícinásobně, ale v průběhu života zůstávají 

relativně konstantní.6,7

PROČ testovat Lp(a)



Lp(a) a migrační toky

Tsimikas S, Marcovina SM. 

Ancestry, Lipoprotein(a), and Cardiovascular

Risk Thresholds: JACC Review Topic of the

Week. J Am Coll Cardiol. 2022 Aug

30;80(9):934-946. doi: 

10.1016/j.jacc.2022.06.019. PMID: 36007992.



Různá míra rizika dle 
lokalizace

Kronenberg F. Lipoprotein(a) measurement issues: Are we making a mountain out of 
a molehill? Atherosclerosis. 2022 May;349:123-135. doi: 
10.1016/j.atherosclerosis.2022.04.008. PMID: 35606072.



Lp(a)  a ICHS



Vliv elevace Lp(a) na fenotyp a 
závažnost onemocnění koronárních 
tepen

• Studie LipidCardio

• Hypotéza: hladina Lp(a) koreluje s rozsahem postižení koronárních 
tepen

Leistner DM, Laguna-Fernandez A, Haghikia A, Abdelwahed YS, Schatz AS, Erbay A, Roehle R, Fonseca AF, Ferber

P, Landmesser U. Impact of elevated lipoprotein(a) on coronary artery disease phenotype and severity. Eur J Prev Cardiol. 2024 

May 11;31(7):856-865. doi: 10.1093/eurjpc/zwae007. Erratum in: Eur J Prev Cardiol. 2024 May 11;31(7):915. doi: 

10.1093/eurjpc/zwae104. PMID: 38348689.



Studie LipidCardio

Leistner DM, Laguna-Fernandez A, Haghikia A, Abdelwahed YS, Schatz AS, Erbay A, Roehle R, Fonseca AF, Ferber P, Landmesser U. Impact
of elevated lipoprotein(a) on coronary artery disease phenotype and severity. Eur J Prev Cardiol. 2024 May 11;31(7):856-865. doi: 
10.1093/eurjpc/zwae007. Erratum in: Eur J Prev Cardiol. 2024 May 11;31(7):915. doi: 10.1093/eurjpc/zwae104. PMID: 38348689.



Pacienti se zvýšeným Lp(a)* měli vyšší medián skóre SYNTAX-I a 
Gensiniho skóre, a tedy závažnější onemocnění

• *Zvýšený Lp(a) je definován jako > 100 nmol/l; normální Lp(a) je definován jako < 65 nmol/l; †P ≤ 0,01 vs. normální Lp(a). ‡Srovnání mezi skupinami (zobrazená jako procentuální zvýšení) platí pouze pro normální skupiny vs. ≥ 150 nmol/l.
• Lp(a), lipoprotein (a); SYNTAX, Synergy Between PCI With Taxus and Cardiac Surgery (synergie mezi PCI technikou se zavedením stentu uvolňujícího paklitaxel a srdeční operací) 

11
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Koronarogramy odhalily závažnější projev CAD u pacientů se zvýšenými 
hladinami Lp(a) a jinak podobnými KV profily (1/2)

12

A. Chronicky okludovaný a postižený ramus 
interventricularis anterior (RIA) (zelené šipky) a 
postižená vysoce stenotická diagonální větev (žluté 
šipky)

B. Proximálně chronicky okludovaná pravá koronární 
tepna (ACD) (bílé šipky)

C. Stenóza levé koronární tepny (ACS) vysokého 
stupně s chronickou okluzí RIA a RCx (bílé šipky)

D. ACD proximálně silně sklerotizující se změnami ve 
stěně v důsledku aterosklerózy, zcela okludovaná 
od středního segmentu ACD až k její distální části 
(bílé šipky) 

E. ACD s mírnými aterosklerotickými změnami a 
distálním mírným až středně závažným ložiskovým 
plátem

F. Mírné aterosklerotické změny bez významných lézí 
nebo zjevného difuzního onemocnění

G. Fokální léze v proximální části RIA (bílá šipka), céva 
však nevykazuje difuzní onemocnění ani významné 
aterosklerotické změny 

H. ACD s pouze mírnými aterosklerotickými změnami 
v proximální části bez zjevného postižení.

Lp(a), lipoprotein (a). 



Lp(a)  a aortální stenóza



Matuška J,



• Hodnocení hemodynamické progrese Ao stenozy u 757 
pacientů

• Stanovení hladiny Lp(a)
• Echokardiografie :

• Peak Aortic Jet Velocity
• Mean Transvalvular Gradient
• Aortic Valve Area





Lp(a) a ICHDK



Celogenomové studie
„Using electronic health record 

data, we performed a genome-

wide association study in the 

Million Veteran Program testing 

~32 million DNA sequence 

variants with PAD (31,307 cases 

and 211,753 controls) across 

veterans of European, African and 

Hispanic ancestry.“

Klarin D, Lynch J, Aragam K, Chaffin M, Assimes TL, Huang J, Lee KM, Shao
Q, Huffman JE, Natarajan P, Arya S, Small A, Sun YV, Vujkovic M, Freiberg
MS, Wang L, Chen J, Saleheen D, Lee JS, Miller DR, Reaven P, Alba 
PR, Patterson OV, DuVall SL, Boden WE, Beckman JA, Gaziano JM, Concato
J, Rader DJ, Cho K, Chang KM, Wilson PWF, O'Donnell CJ, Kathiresan S; VA 
Million Veteran Program; Tsao PS, Damrauer SM. Genome-wide association
study of peripheral artery disease in the Million Veteran Program. Nat Med. 
2019 Aug;25(8):1274-1279. doi: 10.1038/s41591-019-0492-5. Epub 2019 Jul 
8. PMID: 31285632; PMCID: PMC6768096.



Lp(a) a ICHDK

• Gen LPA je nejsilnějším 
z genetických 
prediktivních faktorů 
ischemické choroby 
dolních končetin

Klarin D, Lynch J, Aragam K, Chaffin M, Assimes TL, Huang J, Lee KM, Shao Q, Huffman JE, Natarajan P, Arya S, Small A, Sun 

YV, Vujkovic M, Freiberg MS, Wang L, Chen J, Saleheen D, Lee JS, Miller DR, Reaven P, Alba PR, Patterson OV, DuVall SL, Boden

WE, Beckman JA, Gaziano JM, Concato J, Rader DJ, Cho K, Chang KM, Wilson PWF, O'Donnell CJ, Kathiresan S; VA Million Veteran

Program; Tsao PS, Damrauer SM. Genome-wide association study of peripheral artery disease in the Million Veteran Program. Nat Med. 

2019 Aug;25(8):1274-1279. doi: 10.1038/s41591-019-0492-5. Epub 2019 Jul 8. PMID: 31285632; PMCID: PMC6768096.



Lp(a) a chronická končetinu 
ohrožující ischemie

Tomoi Y, Takahara M, Soga Y, Hirano T, Tsunoda K, Katsuki T, Ando K. Impact of High Lipoprotein(a) Levels on 

Delayed Wound Healing in Patients With Chronic Limb-Threatening Ischemia After Peripheral Endovascular Therapy. 

Circ J. 2024 Oct 19. doi: 10.1253/circj.CJ-24-0383. Epub ahead of print. PMID: 39428515.



Testování Lp(a)
Koho, kdy, jak, proč ?
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Vyšetření Lp(a) je jednoduché, spolehlivé 
a vysoce přínosné

KV, kardiovaskulární systém; Lp(a), lipoprotein(a).
1. Reyes-Soffer G, et al. Arterioscler Thromb Vasc Biol. 2022;42(1):e48–e60; 2. Kronenberg F. Clin Res Cardiol Suppl. 2019;14(Suppl 1):5–12; 3. Nordestgaard BG. J Am Coll Cardiol. 2017;70(13):1637–1646; 4. Wilson DP, et al. J Clin Lipidol. 2019;13(3):374–392; 5. Pearson CG, et al. Can. J. Cardiol. 
2021; 37:1129–1150; 6. Handelsman Y, et al. Endocr Pract. 2020;26(10):1196–1224; 7. Grundy SM, et al. Circulation. 2019;139(25):e1082–e1143; 8. Kronenberg F. Atherosclerosis. 2022;349:123–135; 9. Kamstrup PR. Clin Chem. 2021;67(1):154–166; 10. Szarek M, et al. Circulation. 

2023;10.1161/CIRCULATIONAHA.123.066398. 22

Lp(a) 

testing
Komerčně dostupné imunoanalýzy Lp(a) 

měřící Lp(a) v jednotkách nmol/l nebo mg/dl 

jsou spolehlivé a podobně prognostické 

pro první a celkové KV příhody.10

Hladiny Lp(a) lze měřit v jednotkách 

nmol/l (molární koncentrace) nebo 

mg/dl (hmotnost).8,9

Hladiny Lp(a) lze měřit jednoduchým 

krevním testem bez lačnění; 

genetické vyšetření není nutné.1–4

Klinická doporučení a lékařské společnosti 

stanovují prahové hodnoty pro zvýšené 

hodnoty Lp(a), které jsou definovány jako 

≥125 nmol/l nebo ≥50 mg/dl.4–7

JAK testovat

65 Kč



Kdy testovat Lp(a)

• Alespoň 1x za život, v dospělosti
• Vzestup během puberty

• Následně s nástupem menopauzy

• Cílené vyšetření přímých pokrevních  příbuzných je vhodné
„kaskádový screening“
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CO můžete udělat

Guidelines – EAS/ESC 2019 + ČSAT 



Proč testovat

• Velmi vysoké hodnoty Lp(a) (> 180 mg/dl nebo > 430 nmol/l) - riziko  

ASKVO, stejné jako u neléčené heterozygotní familiární          

hypercholesterolemie (FH) 

• Lp(a) – nezávislý biomarker vysokého rizika  progrese  ASKVO 

• Hodnocení rizika KVO bez stanovení  Lp(a) je neúplné

Mach F, Baigent C, Catapano AL, Koskinas KC, Casula M, Badimon L, et al. 2019 ESC/EAS guidelines for the management of dyslipidaemias: lipid 
modification to reduce cardiovascular risk. Eur Heart J 2020;41:111–188.



Úskalí laboratorního testování



Genetika - polymorfismus 
Kringle IV

Tsimikas S. A Test in Context: Lipoprotein(a): 
Diagnosis, Prognosis, Controversies, and Emerging
Therapies. J Am Coll Cardiol. 2017 Feb 14;69(6):692-711. 
doi: 10.1016/j.jacc.2016.11.042. PMID: 28183512.

Kódující Gen LPA



Laboratorní stanovení Lp(a)

• 30 let hledání adekvátní metodiky měření

• hmotnostní nebo molární ?

• Protilátky proti čemu ? 
• polyklonální protilátky   - problém !!!

• dlouhé úseky KIV2 nadhodnocují , krátké  podhodnocují

• kalibrace metod  na velký rozptyl délek repeticí



Poblém detekčních protilátek

Kronenberg F. Lipoprotein(a) measurement issues: Are we making a mountain out of a 
molehill? Atherosclerosis. 2022 May;349:123-135. doi: 10.1016/j.atherosclerosis.2022.04.008. 
PMID: 35606072.

g/l

nmol/l



Problém kalibrace

Kronenberg F. Lipoprotein(a) measurement issues: Are 
we making a mountain out of a molehill? 
Atherosclerosis. 2022 May;349:123-135. doi: 
10.1016/j.atherosclerosis.2022.04.008. PMID: 
35606072.



Problém horních limitů

• Nutnost ředění

Kronenberg F. Lipoprotein(a) measurement issues: Are 
we making a mountain out of a molehill? 
Atherosclerosis. 2022 May;349:123-135. doi: 
10.1016/j.atherosclerosis.2022.04.008. PMID: 
35606072.



Přepočet ?

S. Tsimikas, S. Fazio, N.J. Viney, et al., Relationship of lipoprotein(a) molar
concentrations and mass according to lipoprotein(a) thresholds and 
apolipoprotein (a) isoform size, J. Clin. Lipidol 12 (2018) 1313–1323 



Zhodnocení globálního rizika



Vzestup rizika KV příhody s 
Lp(a)

Kronenberg F, Mora S, Stroes ESG, Ference BA, Arsenault BJ, Berglund L, Dweck MR, Koschinsky M, Lambert G, Mach F, McNeal CJ, Moriarty

PM, Natarajan P, Nordestgaard BG, Parhofer KG, Virani SS, von Eckardstein A, Watts GF, Stock JK, Ray KK, Tokgözoğlu LS, Catapano AL. Lipoprotein(a) in 

atherosclerotic cardiovascular disease and aortic stenosis: a European Atherosclerosis Society consensus statement. Eur Heart J. 2022 Oct 14;43(39):3925-

3946. doi: 10.1093/eurheartj/ehac361. PMID: 36036785; PMCID: PMC9639807.



Nástroje pro vyhodnocení rizika



Rekalkulace rizika 

• S ohledem na hladinu Lp(a)

• Primární prevence -základem je „běžná“  

kalkulace rizika dle SCORE-2

• Sekundární prevence - bez SCORE-2

• Následný dopočet dle Lp(a)

Eur Heart J, Volume 42, Issue 34, 7 September 2021, Pages 3227–
3337, https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehab484

The content of this slide may be subject to copyright: please see the slide notes for details.

https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehab484


Dopočet rizika s využitím AI

• www.mediately.com

Kronenberg F, Mora S, Stroes ESG, Ference BA, Arsenault
BJ, Berglund L, Dweck MR, Koschinsky M, Lambert G, Mach 
F, McNeal CJ, Moriarty PM, Natarajan P, Nordestgaard
BG, Parhofer KG, Virani SS, von Eckardstein A, Watts GF, Stock
JK, Ray KK, Tokgözoğlu LS, Catapano AL. Lipoprotein(a) in 
atherosclerotic cardiovascular disease and aortic stenosis: a 
European Atherosclerosis Society consensus statement. Eur 
Heart J. 2022 Oct 14;43(39):3925-3946. doi: 
10.1093/eurheartj/ehac361. PMID: 36036785; PMCID: 
PMC9639807.



Dopočet rizika s využitím AI

• www.mediately.com

Kronenberg F, Mora S, Stroes ESG, Ference BA, Arsenault
BJ, Berglund L, Dweck MR, Koschinsky M, Lambert G, Mach 
F, McNeal CJ, Moriarty PM, Natarajan P, Nordestgaard
BG, Parhofer KG, Virani SS, von Eckardstein A, Watts GF, Stock
JK, Ray KK, Tokgözoğlu LS, Catapano AL. Lipoprotein(a) in 
atherosclerotic cardiovascular disease and aortic stenosis: a 
European Atherosclerosis Society consensus statement. Eur 
Heart J. 2022 Oct 14;43(39):3925-3946. doi: 
10.1093/eurheartj/ehac361. PMID: 36036785; PMCID: 
PMC9639807.



www.lpaclinicalguidance.com



Co dělat s výsledky ?



AtheroRev 2023, 8(2): 66-67



Terapie vysokých hladin LP(a)
Žádná specifická léčba zatím schválena nebyla…..



• Kaur G, Abdelrahman K, Berman AN, Biery DW, Shiyovich A, Huck D, Garshick M, Blankstein R, Weber B. Lipoprotein(a): Emerging insights and therapeutics. Am
J Prev Cardiol. 2024 Mar 29;18:100641. doi: 10.1016/j.ajpc.2024.100641. PMID: 38646022; PMCID: PMC11033089.



Chcete vědět více ?

www.athero.czAtheroRev 2023; 8(2): 66–76





Děkuji za pozornost

jiri.matuska@matmed.cz


