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Uvod

V poslednich letech se vyznamnym zplisobem
zpftisnila hlediska hodnoceni rizikovosti cholesterolé-
mie pro vznik koronarni nemoci (3). Vedl k tomu po-
znatek, Ze k vyznamnému nartstani jejiho vyskytu
dochazi jiz pfi hodnotach cholesterolémie, které byly
dfive oznacovany za pomérné nizké a tim i malo rizi-
kové. Navic nejvétsi ¢ast aterosklerotickych kompli-
kaci se vyskytuje u téch, jejichZ rizikovost sice nedo-
sahuje extrémnich hodnot, zato vSak tvofi pocetné
velkou ¢ast populace (6). Vysoka informaéni hodnota
celkového cholesterolu (TC) je ddna tim, Ze je z vice
nez 70 % tvofen ,,aterogennim* cholesterolem frakce
lipoproteinti s nizkou denzitou (LDL). Na druhé
strané biologicky ucinek cholesterolu ve frakci lipop-
roteind s vysokou denzitou (HDL) je opa¢ny a rozvoj
aterosklerézy brzdi. Tyto skute¢nosti jiz diive vedly
k formulaci tzv. aterogenniho indexu (Al), at jiZ ve
formé TC/HDL-C, event. LDL-C/HDL-C, nebo v in-

verzni podobé. Jeho pouZivani se v§ak pfili§ nerozsi-
filo. V posledni dobé se viak potvrdilo, Ze tento index
vysvétluje vétsi ¢ast amrtnosti na korondrni nemoc
nez variace v hladinach TC. Simons (7) uvadi pomér
55:45, Gotto jr. (5) pak povaZzuje tento index viibec
za nejlepsi indikdtor rizika vzniku korondrni nemoci.
U nés Skodovi aj. (9) ve studii MONIKA upozoriiuji
na to, Ze hodnoty HDL-C v jejich souboru nesvédéi
samy o sobé& pro zvyseni rizika koronarni nemoci jako
disledku jeho nizké koncentrace. Jinak je tomu u Al,
kdy zjistili mezi indexem a HDL-C diskrepanci. Za
jeji pricinu povaZuji zvySovani cholesterolémie na
vrub LDL-C zejména u vyssich vékovych skupin. Pfi-
¢iny tak vysoké informaéni hodnoty indexu zatim ne-
byly podrobnéji analyzovany.

Numerickou hodnotu indexu mohou ménit zmény
v Citateli 1 jmenovateli. Zmény ve jmenovateli (tj.
HDL-C) vSak maji formalné¢ daleko vétsi vyznam.
Pfitom hladina HDL-C je ovliviiovdna fadou faktorti,
z lipidovych frakci pak zejména metabolismem lipop-
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roteinovych frakci bohatych na triacylglyceroly (TG).
Inverzni vztah mezi TG a HDL-C byl zji$tén ve Fra-
minghamské studii (4) a mohli jsme ho potvrdit, a do-
konce kvantitativné reprodukovat, i na naSem praco-
vi§ti (8). Hodnota Al se tedy miiZze zménit, aniZ se
zménila hodnota TC (event. LDL-C). To vSe nds ve-
dlo k ptedpokladu, Ze rozdil mezi informa¢ni hodno-
tou TC a Al se miiZze vyznamn& ménit v zdvislosti na
typu hyperlipoproteinémie (HLP). Ovéieni této hy-
potézy je pfedmétem nasi price.

Material a metodika

Zakladni studovany soubor tvoii 969 pfislusniki
vojenského Iétajictho persondlu a poslucha¢a VVLS
ve véku 18—59 let, ktefi byli vySetfeni v letech 1985 aZ
1987 na lizku v ULZ. V jejich séru jsme stanovili
hodnoty TG, TC a HDL-C a vypocitali Al ve tvaru
TC/HDL-C. TC jsme stanovovali metodou podle (12)
sety Bio-La-Test Cholesterol n. p. Lachema. Sepa-
raci HDL jsme provadéli sraZecim postupem kyseli-
nou fosfowolframovou/MgCl, a obsah cholesterolu
v této frakci jsme stanovovali stejnou metodou jako
u TC s tim, Ze jsme pouZili odpovidajici cholestero-
lovy standard hodnoty 1,29 mmol/l. TG jsme stano-
vovali sety Eskalab Triglycerides firmy Smith Kline
Instruments, Inc. VE&k jsme stanovili v souladu
s SZO, z hmotnosti a vysky probandi jsme vypoditali
Queteletiiv index, tedy tzv. BMI = body mass index,
a vyuzZili ho k rozdéleni souboru podle norem plat-
nych v mezindrodni studii MONIKA. Pro stanoveni
rizika vzniku korondrni nemoci z hodnot cholestero-
lémie jsme pouzili normu definovanou na konferenci
v Bethesdé v prosinci 1984 (3).

ProtoZe v ndvaznosti na tuto normu nebyla publi-
kovdna norma pro hodnoty Al, museli jsme pro po-
tfeby srovndvaci studie informacnich hodnot TC a Al

Tab. 1
Norma (nase data) pro odhad rizika korondrni nemoci podle TC
nebo TC/HDL-C
Dopo- Riziko
rucené. N
hodnoty malé stiedni vysoké
TC < 379 | 3.79424 | 425466 | > 4.60

< 3.09 | 3.09-3.67 3.68434 | > 434

TC/HDL-C

TC < 4.12 4.124.70 4.71-5.22 > 522
20-29 245
TC/HDL-C| < 3.09 | 3.09-3.67 3.68—4.34 > 434

TC < 543 | 543-6.15 | 6.166.80 | > 6.80
30-39 122
TC/HDL-C| < 4.31 4.31-5.08 5.09-6.46 | > 6.46

TC < 549 | 549-6.21 6.22-6.85 | > 6.85
4049 157
TC/HDL-C| < 4.31 4.31-5.08 5.09-6.46 > 6.46

TC < 5.54 | 5.54-6.30 6.31-6.99 > 6.99

50-59 218
TC/HDL-C| < 431 | 431-5.08 | 5.09-6.46 | > 6.46

konstruovat z dat naseho souboru podle stejné logiky
vlastni normu pro oba uvedené parametry. Rozpéti
hodnot mezi doporucenymi a stfedné rizikovymi jsme
oznacili v souladu s pouZitou nomenklaturou zavede-
nim pojmu malé riziko (tab. 1). Pro potieby této &asti
studie jsme ze zikladniho souboru poufZili osoby dva-
cetileté a starsi (n = 742).

Vysledky

Riziko korondrni nemoci z hypercholesterolémie,
hodnocené podle (3), v nasem souboru s vékem
rychle nartstd, takZe ve vékové kategorii 30-39 let je
vice neZ tfetina letcl ve stfednim aZ vysokém riziku
(tab. 2), které podle souc¢asnych znalosti vyZaduje in-
tervenci.

Tab. 2
Odhad rizika korondrni nemoci z hodnot TC (podle 3)

/ Riziko
Doporucené
Vek n hod
odnoty malé stiedni vysoké
208 16 2 1
-19 227
91.63 % 7.05 % 0.88 % 0.44 %
192 22 19 12
20-29 245
78.37 % 8.98 % 775 % 4.90 %
56 22 15 29
30-39 122
45.90 % 18.03 % 12.30 % 23.77 %
62 62 13 20
4049 157
39.49 % 39.49 % 8.28 % 12.74 %
89 78 29 22
50-59 218
40.83 % 3578 % 13.30 % 10.09 %
607 200 78 84
N 969
62.64 % 20.64 % 8.05 % 8.67 %

Dalsi charakteristikou naseho souboru je znaény
vyskyt hypertriacylglycerolémii, ktery souvisi s nad-
hmotnosti (graf. 1). Ze vSech stanovenych lipidovych
parametrii jediné TG rozliSuji osoby s normaélni
hmotnosti a nadhmotnosti ve v§ech vékovych katego-
riich od dvaceti let.

Znacni ¢4st osob v nasem souboru ma tedy vzhle-
dem k hodnotdim TC stfedni nebo vysoké riziko
vzniku korondrni nemoci. Jaka je v této souvis-
losti pro kvalifikaci rizika informaéni hodnota Al
(TC/HDL-C)? V tab. 3 je na celém souboru podle
normy Konstruované z naSich dat (viz tab. 1) porov-
nan vyskyt rizika koronarni nemoci jednak podle TC,
jednak podle AI. Ukazuje se, Ze index identifikuje
statisticky vysoce vyznamné vysSi pocet osob s rizi-
kem vzniku koronarni nemoci vyZadujicich 1é¢ebnou
intervenci.

Abychom mohli odpovédét na otdzku, zda rizné
typy HLP vyznamné méni informaéni pifinos Al ve
srovnani s TC, rozdélili jsme cely soubor podle hod-
not TC a TG na normdlni, hrani¢ni a patologicky
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7,00 ] (11). Tam, kde hodnoty TG jsou normélni a hodnoty
TC jsou norméni aZ patologické, identifikuje Al
+ 5,00 e ’J.’ pouze nevyznamné vys§i pocet osob se stiednim aZ
= % vysokym rizikem vzniku koronarni nemoci (tab. 4).
2 3,00 % Naproti tomu u souboru, do néhoZ byly zafazeny
& osoby normdlnim TC a zvySenymi hodnotami TG,
= 1,00 ? index identifikuje statisticky vysoce vyznamné vyssi
Vi pocet osob se stifednim a vysokym rizikem koronarni
nemoci (tab. 5).
5,00
Tab. 5
= 200 Porovnani odhadi rizika koronarni nemoci z hodnot TC
E ’ TRX xxXx xx a TC/HDL-C u osob s normalni cholesterolémii a zvySenou
e triacylglycerolémii
(L]
Parametr Doporuéepé_ h.odnoly Sti'cdnlifl vysoké
a malé riziko riziko
- 143 36
] (19.89 %) (20.11 %) i
L chi*=17.0946
(3} 106 73
! TC/HDL-C p<0.001
o %00 a (59.22 %) (40.78 %)
I
>
~ 200 4
Diskuse
VEK -19  20-29 30-39 40-49 50-59 P ; —_ .
Ziskani zdkladnich hodnot pro vypocet Al je dnes
o AR 2 28 B 5 W 68 5P laboratorné snadno piistupné a ekonomicky vyhod-
né. Pfitom v literatute je v poslednich letech stéle Cas-
xx p = 0,05 xxx p= 0,01

Graf 1 TC, TG a TC/HDL-C u osob s normdlni hmotnosti a s nad-

hmotnosti (Srafované)

Tab. 3
Porovnani odhadu rizika koronarni nemoci z hodnot TC
a TC/HDL-C u celého souboru
Parametr Dopomécf\élh'odno:y Stfcdn-i a vysoké
a malé riziko riziko -
TC 92 150
(79.78 %) Q1.2%) N=142
chi*=8.627
543 199 &
TC/HDL-C p<0.005
(73.18 %) (26.82 %)
Tab. 4

Porovnini odhadi rizika koronarni nemoci z hodnot TC

a TC/HDL-C u osob s normalni triacylglycerolémii a normalni

a zvySenou cholesterolémii

Paramerr |  Doporuiuné iodnoty Stfedni a vysoké
a malé riziko riziko
436 67
TC

(86.68 %) (1332 %)

418 85
TC/HDL-C
(83.1 %) (16.9 %)

N=503
chi’=2.2396
NS

téji oceriovdn jeho vyznam pro stanoveni rizika
vzniku korondrni nemoci. Tak Wynder (13) ve Fra-
minghamské studii uvadi (tab. 6), Ze jednoznacné ri-
zikové jsou hodnoty indexu vyssi nez 6. Studie prove-
dena na americkych letcich (10) zjistila, Ze s indexem
vy$8im nez 5, 6 byl vyznamné ¢astéji spojen vyskyt ko-
ronarni choroby, ovéfené korondrni ateriografii
s ventrikulografii. Leidenska intervenéni studie (1)
uvadi statisticky vysoce vyznamnou korelaci (r = 0,50;
p < 0,001) progrese korondrnich lezi s Al. Pfitom
fada jinych uznavanych rizikovych faktori tuto kore-
laci nevykdzala. Onemocnéni vyznamné progredo-
valo u pacientii s Al vy$§im neZ hodnota medidnu 6,9
a neprogredovalo u téch, ktefi méli hodnotu indexu
mensi jiZ na poéatku studie, i u téch, u nichz se hod-
noty zpocatku vyssi podafilo sniZit dietni intervenci.
Vsechny tyto v literatufe uvadéné kritické hodnoty
jsme v normé pro na§ soubor reprodukovali jako hod-
noty ndleZejici do horni poloviny oblasti stfedniho
rizika nebo do oblasti vysokého rizika pro muze tfice-
tileté a star$i (viz tab. 1). Také Castelli (2) uvadi
v posledni dob& z Framinghamské studie hodnoty
velmi dobte korespondujici s naSimi vysledky.

Na naSem souboru ukazujeme a potvrzujeme, Ze ri-
ziko identifikované stanovenim TC je kvantitativné
znaéné. Presto aplikace Al, po jeho normalizaci vici
TC, vede jiz v dale nerozliSeném souboru nejen ke
statisticky, ale i prakticky vyssi identifikaci osob s vy-
znamnym rizikem vzniku korondrni nemoci. Pro kri-
térium rizika vzniku korondrni nemoci jsme mohli
reprodukovat vysledky jinych autort (7) o pfiristku
informativnosti Al vii¢i TC pro kritérium rizika Gmrti
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pro koronérni nemoc. Teoreticky vypocet z té€chto li-
terarnich ddaji poskytuje pro nd§ soubor hodnotu
podilu osob vyzadujicich 1é¢bu 25,93 %, my jsme na-
lezli hodnotu 26,82 %.

Tab. 6

Prehled kritickych hodnot aterogenniho indexu pro riziko
koronari nemoci

Citace Kritickd hodnota TC/HDL-C
Wynder (1980) — Framingham >6
Uhl. et al. (1981) - ameri¢ti letci >5.6

Arntzenius et al. (1985) -

Leidenska intervenéni studie »6.3

Castelli (1986) — Framingham | Priimérné hodnoty

u muZi s koronarni

nemoci 5.5-6.1
Priimérné hodnoty
u Zen s koronarni
nemoci 4.6-6.4
1/2 standardniho
rizika 34
Standardni riziko
muzi 5.0
Zeny 4.4
2x standardni riziko
muZzi 9.6
Zeny 7.1
3 standardni riziko
muzi 234
zeny 11,0

Svacdinka. Mako¢ (1988)
- &s. letci

Pro muze=30 let
pasmo stiedniho rizika 5.09-6.42
pasmo vysokého rizika 6.43-

Za hlavni pfinos této prdce povaZzujeme potvrzeni
naseho ptedpokladu, Ze vyuZiti Al znamena vidi sta-
noveni TC podstatny piirastek informace ve smyslu
zvySeného rizika vzniku koronarni nemoci tam, kde
se jednd o HLP se zvySenymi hodnotami TG. Za
téchto podminek bude podle nasich ndlezii detekovat
pouZiti Al aZ dvojnasobné vyssi pocet osob vyznamné
ohroZenych rizikem vzniku koronarni nemoci. Na-
proti tomu u éistych hypercholesterolémii neni tento
informacni pfinos indexu vyznamné vys3i, v Zidném
piipadé v§ak neni niz8i. Relativni poCet hypertriacyl-
glycerolémii v populacich je obecné vyssi nez pocet
Cistych hypercholesterolémii. To zfejmé souvisi, jak
ukazujeme i na nasem souboru, s vyskytem obezity,
coZ zvySuje prakticky vyznam naseho zjisténi.

Pouziti Al jako intergrujiciho parametru zacind byt
prinosné i v hlub$im propracovani teorie rizikovych
faktorl koronarni nemoci. Tak ndzory na vyznam hy-
pertriacylglycerolémie byly v minulosti znacné roz-
porné. Nejprve byla potvrzena jeji rizikovost u Zen
a pozdéji i u muzi. Neddvno se pak upfesnilo, Ze ri-
ziko hypertriacylglycerolémie neni vyznamné tam,
kde jsou primérné &i vysoké hodnoty HDL-C. Tento
poznatek byl integrovan v poufZiti Al tak, Ze ti, ktefi

N2 ~

maji hodnotu indexu nizsi nez 3.5, nemaji pfi hyper-
triacylglycerolémii zvy$ené riziko. V praxi se proto
doporucuje snizit index pod 4,5. Vysoké TG byly
v LRC studii definovany jako hodnoty piesahujici 90.
percentilu (2). V naSich podminkéch to pro muze nad
30 let reprezentuje hodnoty nad 2,75 mmol/l.
V téchto souvislostech byl také definovan novy syn-
drom, charakterizovany vysokymi TG, normdlnim
TC a nizkou hladinou HDL-C. Tito lidé maji zpravi-
dla nadhmotnost, dvojnasobné riziko vzniku cuk-
rovky a casto maji vy$Si hladinu kyseliny mocové
v séru (2). Vzhledem k tomu, Ze na nasem souboru
jsme mohli v dobré shod¢ s citovanou literaturou rep-
rodukovat rozloZeni hodnot u cholesterolémie, tria-
cylglycerolémie i u vypocitanych hodnot Al. myslime
si, ze tak ziskdvame jednoduchou moZnost, jak se-
mikvantitativné a podle souc¢asnych poznatki posu-
zovat riziko vzniku koronarni nemoci vyvolané poru-
chou lipidového metabolismu.

Al je tedy cennym parametrem pro stanoveni ri-
zika vzniku koronarni nemoci, a to dokonce lepSim
nez TC (ptipadné LDL-C). Je proto vhodné vice ho
vyuZivat, at jiZ samostatné ¢i v kontextu s dal§imi rizi-
kovymi faktory koronarni nemoci. Ke zptesnéni
a rozsifeni by jisté u nds pfispélo stanoveni reprezen-
tativnich norem Al na rozsahlych populacnich, vé-
kové a pohlavim rozliSenych souborech, jako je tomu
u TC.

Souhrn

Na souboru ¢&s. letcti ovéfuji autofi hypotézu, Ze
rozdil mezi informa¢ni hodnotou celkového choleste-
rolu (TC) a aterogenniho indexu (AI), pokud jde
o riziko vzniku korondrni nemoci, se vyznamné méni
v zévislosti na typu hyperlipoproteinémie. Al ve srov-
nani s TC identifikuje u letch vyznamné vyssi pocet
osob s rizikem vzniku koronarni nemoci vyzadujicich
intervenci. Tento rozdil jde na vrub osob s hyper-
triacylglycerolémii, zatimco u Cistych hypercholeste-
rolémii nebyl rozdil mezi TC a Al v nasem souboru
(v&k 20-59 let) statisticky vyznamny. Prace analyzuje
jednu z pficin vysoké informaéni hodnoty Al a dopo-
rucuje jeho castéjsi vyuZivani v praxi.
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