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SAZETAK. Smjemice medunarodnih stru¢nih drustava ukazuju da je povisena koncentracija lipoproteina(a)
[Lp(a)] ukrvi dugorocni neovisni cimbenik rizika za razvitak aterosklerotske kardiovaskularne bolesti (ASKVB), kao
i 7a kalcifikacijsku stenozu aortnih zalistaka. Cilj je ovog clanka koji je rezultat konsenzusa nacionalnih strucnjaka
iz tog podruja predstaviti najnovije spoznaje o dijagnostici i sadasnjim mogucnostima lijecenja bolesnika s povi-
Senom koncentracijom Lp(a) u krvi koje su u ovom trenutku skromne, ali i naznaciti buduce mogucnosti lijecenja
koje su na pomolu. Zakljucak koji se moZe postaviti na temelju dosadasnjih spoznaja upucuje da postoji nepo-
sredna korist za bolesnike u mjerenju koncentracije Lp(a), ¢ak i ako potpuno ucinkovito farmakolosko lijecenje jos
nije dostupno. Mjerenje Lp(a) olaksava brzu i pouzdaniju identifikaciju bolesnika s visokim kardiovaskularnim
rizikom i bolje upravljanje tim rizikom, odnosno upucuje na potrebu intenzivnijeg smanjivanja i lijecenja ostalih
Cimbenika rizika za ASKVB ako je Lp(a) znacajnije povecan. |zrazavanje koncentracije Lp(a) preporucuje se u
nmol/L izmjerene metodama kalibriranim kalibratorima ija je koncentracija izraZena u nmol/L.

SUMMARY. The guidelines of international professional societies indicate that elevated concentration of lipo-
protein(a) [Lp(a)] in the blood is a long-term independent risk factor for the development of atherosclerotic cardio-
vascular disease (ASCVD), as well as for calcification stenosis of the aortic valves. The aim of this document which
was produced as a consensus document of the authors who are national experts in the field is to present the latest
knowledge about diagnostics and current treatment options for patients with elevated Lp(a) concentrations in the
blood, which are modest at the moment, but also to indicate future treatment options that are on the horizon. The
conclusion that can be made on the hasis of current knowledge indicates that there is an immediate benefit for
patients in measuring the concentration of Lp(a), even if fully effective pharmacological treatment is not yet avail-
able. Measurement of Lp(a) facilitates faster and more reliable identification of patients with high cardiovascularrisk
and better management of that risk, i.e. it indicates the need for more intensive reduction and treatment of other
risk factors for ASCVD if Lp(a) is significantly increased. It is recommended to express the concentration of Lp(a) in
nmol/L measured by methods calibrated with calibrators whose concentration is expressed in nmol/L.
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Lipoprotein(a) je lipoproteinska Cestica jedinstvene
strukture koja osim apolipoproteina B100 (apoB100)
dodatno sadrzi i specifican apolipoprotein (a) — apo(a).!
To je Cestica promjera <70 nm koja je vrlo nalik ¢estici
lipoproteina niske gusto¢e (LDL), a sadrzi podjednaku
koli¢inu kolesterola. Lp(a) moze slobodno prolaziti
kroz endotelnu barijeru gdje se moze, sli¢cno LDL ce-
sticama, zadrzati u subendotelnom prostoru, tj. unutar
arterijske stijenke i potaknuti nastanak aterosklerotic-
nih nakupina te posljedi¢no ateroskleroti¢ne kardio-
vaskularne bolesti (ASKVB).2 Gotovo 90% koncentra-
cije Lp(a) genski je uvjetovano i to na LPA lokusu, s
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izrazenim varijacijama u raznim populacijama.’* Po-
stoji vise od 40 izoformi Lp(a).” Budu¢i da je apo(a)
dobrim dijelom homologan plazminogenu, Lp(a) kom-
petitivnom inhibicijom djeluje i protrombogeno pa
time doprinosi procesu aterotromboze.
Epidemioloska opservacijska ispitivanja upucuju pri-
licno nedvojbeno na povezanost izmedu povisenog
Lp(a) i povecanog rizika od ASKVB-a te kalcifikacijske
stenoze aortnih zalistaka (engl. AVS). Tako povecani
Lp(a) predstavlja 3 — 4 puta povecani rizik akutnog in-
farkta miokarda, 3 puta vedi rizik aortne stenoze, 1,6
puta vedi rizik ishemijskog mozdanog udara, 1,4 puta

TABLICA 1. PREPORUKE STRUCNTH DRUSTAVA O ODREPIVANJU LIPOPROTEINA(A)

TABLE 1. RECOMMENDATIONS OF PROFESSIONAL SOCIETIES ON THE DETERMINATION OF LIPOPROTEIN(A)

2018 American College of Cardiology / American Heart Association Cholesterol Guidelines®

» Kada ASKVB nije objagnjena glavnim opcepriznatim ¢imbenicima rizika (pove¢ani LDL-kolesterol, aterijska hipertenzija, pusenje...)
/ in cases where ASCVD is not explained by the major generally recognized risk factors (elevated LDL-C level, arterial hypertension,

cigarette smoking...)

« Kada postoji obiteljska anamneza preuranjene ASKVB / in cases with a family history of premature ASCVD
» Kada su razine Lp(a) ve¢e od 125 nmol/L (~50 mg/dL) - to se smatra ¢imbenikom povecanog rizika za ASKVB
/ in cases with Lp(a) =125 nmol/L (~50 mg/dL) — considered a risk-enhancing factor for ASCVD

2019 National Lipid Association Scientific Statement’

« Osobna ili obiteljska anamneza prerane ASKVB / a personal or family history of premature ASCVD
» Osobna ili obiteljska anamneza izrazite hiperkolesterolemije (LDL-kolesterol >190 mg/dL ili >4,9 mmol/L) ili sumnja na porodi¢nu
hiperkolesterolemiju / a personal or family history of primary severe hypercholesterolemia (LDL-C >190 mg/dL or >4.9 mmol/L)

or suspected familial hypercholesterolemia (FH)

« Obiteljska anamneza povisenog Lp(a) / a family history of elevated Lp(a)

« Grani¢ni (5% do 7,4%) i srednji (7,5% do 19,9%) 10-godisnji rizik od ASKVB (kod kojih valja razmotriti lijecenje statinima) / borderline
(5%-7.4%) and intermediate (7.5%-19.9%) 10-year ASCVD risk (the initiation of statin therapy to be considered in these cases)

U bolesnika s vrlo visokim rizikom za ASKVB (kod kojih valja razmotriti lije¢enje inhibitorima PCSK9)"
/ individuals at very-high-risk of ASCVD (the initiation of PCSK9 inhibitor therapy to be considered in these cases)®

o Djelomic¢an odgovor na terapiju za snizavanje LDL-kolesterola / partial response to LDL-C lowering therapy

« Rekurentna ili progresivna ASKVB, unato¢ optimalnoj terapiji za snizavanje kolesterola
/ recurrent or progressive ASCVD, despite optimal lipid-lowering therapy

« Kalcificirana stenoza aortne valvule / calcific aortic valve stenosis

« Razine Lp(a) od 100 nmol/L (~50 mg/dL) smatraju se ¢imbenikom povecanog rizika za ASKVB
/ Lp(a) 2100 nmol/L (~50 mg/dL) considered a risk-enhancing factor for ASCVD

2019 European Society of Cardiology / European Atherosclerosis Society Guidelines for the Management of Dyslipidaemias?

o Izmjeriti barem jednom u Zivotu koncentraciju Lp(a) svake odrasle osobe
/ Lp(a) measurement should be considered at least once in each adult person’s lifetime
« Razine Lp(a) >430 nmol/L (>180 mg/dL) smatraju se vrlo visokim rizikom za ASKVB
/ Lp(a) >430 nmol/L (>180 mg/dL) considered as very high risk for ASCVD

2019 HEART UK Consensus Statement!?

Osobna ili obiteljska anamneza preuranjene ASKVB / a personal or family history of premature ASCVD

Srodnici u prvom koljenu s razinama Lp(a) u serumu >200 nmol/L / first-degree relatives who have Lp(a) levels >200 nmol/L
Porodic¢na hiperkolesterolemija ili druge genske dislipidemije / familial hypercholesterolemia or other types of genetic dyslipidemia
Kalcificirana stenoza aortne valvule / calcific aortic valve stenosis

Grani¢no povecan (ali <15%) 10-godisnji rizik za ASKVB / borderline increased (but <15%) 10-year risk of ASCVD

« Razine Lp(a) >90 nmol/L smatraju se visokim rizikom za ASKVB / Lp(a) >90 nmol/L considered as high risk for ASCVD

2020 Endocrine Society Lipid Management Guidelines''

o Obiteljska anamneza preuranjene ASKVB ili visokog Lp(a) / a family history of premature ASCVD or high Lp(a)

» Osobna anamneza ASKVB-a / a personal history of ASCVD

« Razine Lp(a) >125 nmol/L (~50 mg/dL) smatraju se ¢imbenikom povecanog rizika za ASKVB
/ Lp(a) >125 nmol/L (~50 mg/dL) considered a risk-enhancing factor for ASCVD
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vedirizik periferne arterijske bolesti, 1,5 puta ve¢i rizik
kardiovaskularne smrtnosti i 1,2 puta vedi rizik uku-
pne smrtnosti.* Nedavna genetska ispitivanja potvrdila
su ovu povezanost. Europsko drustvo za aterosklerozu
(EAS) smatra da razina Lp(a) od 50 mg/dL (~125
nmol/L) ili viSa predstavlja povecani kardiovaskularni
rizik. Takve vrijednosti ima otprilike 20% do 25% glo-
balne populacije.” Lp(a) je, dakle, neovisni, nasljedni,
uzro¢ni ¢imbenik rizika za ASKVB.

Cijeli niz svjetskih stru¢nih drustava nacinio je kli-
ni¢ke smjernice koje preporucuju odredivanje Lp(a)
(tablica 1).*"* Opcenito uzevsi, postoji znacajna uskla-

TABLICA 1. NASTAVAK
TABLE 1. CONTINUED

2021 Canadian Guidelines for the Management of Dyslipidemia'?
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denost izmedu svih tih razli¢itih smjernica jer sve pre-
porucuju odredivanje Lp(a) kao dio klinicke procjene
visokorizi¢nih osoba. Medutim, veéina smjernica pre-
porucuje mjerenje koncentracije Lp(a) jednom u Zivo-
tu svake osobe s obzirom na to da koncentracija Lp(a)
ostaje uglavnom stabilna tijekom zivota.'* Odredivanje
koncentracije Lp(a) koristi za:
« identifikaciju pojedinaca s vrlo visokim naslijede-
nim koncentracijama Lp(a) u krvi;
« odredivanje obiteljskog rizika;
o Klasifikaciju ljudi koji su na granici izmedu umje-
renoga i visokoga kardiovaskularnog rizika;

o Izmjerite barem jednom u zivotu koncentraciju Lp(a) svake odrasle osobe (univerzalni probir)

/ Lp(a) measurement should be done at least once in each adult person’ lifetime (universal screening)
« Razine Lp(a) >100 nmol/L (~50 mg/dL) smatraju se visokim rizikom za ASKVB

/ Lp(a) >100 nmol/L (~50 mg/dL) considered as high risk for ASCVD

2022 European Atherosclerosis Society lipoprotein(a) [Lp(a)] consensus statement'?

o Lp(a) treba izmjeriti barem jednom kod odraslih kako bi se otkrili oni s visokim kardiovaskularnim rizikom.
/ Lp(a) should be measured at least once in adults to identify those with high cardiovascular risk.

» Kod ishemijskog mozdanog udara ili osoba s obiteljskom anamnezom preuranjene ASKVB-a ili visokog Lp(a) i bez drugih
prepoznatljivih ¢imbenika rizika, preporucuje se naciniti probir u mladosti. / Screening is also recommended in youth with a history
of ischaemic stroke or a family history of premature ASCVD or high Lp(a) and no other identifiable risk factors.

» Kaskadno testiranje na poviseni Lp(a) preporucuje se kod porodi¢ne hiperkolesterolemije, kod obiteljske anamneze (vrlo) visokog
Lp(a) i osobne ili obiteljske anamneze ASKVB-a. / Cascade testing for high Lp(a) is recommended in the settings of familial
hypercholesterolemia (FH), family history of (very) high Lp(a), and personal or family history of ASCVD.

o Laboratoriji bi trebali koristiti test za odredivanje Lp(a) koji je neosjetljiv na apo(a) izoforme i u skladu s preporukama.

/ Laboratories should use an Lp(a) assay that is insensitive to apo(a) isoform and traceable to official reference materials.

o Mjerenje Lp(a) treba biti u molarnim jedinicama ako je dostupno. Ako ne, trebale bi se koristiti jedinice u kojima je test kalibriran.

/ Measurement of Lp(a) should be in molar units if available. If not, the units in which the assay is calibrated should be used for reporting.

« Umjesto apsolutnih vrijednosti, klini¢ke smjernice trebale bi razmotriti upotrebu pragova rizika sa ,,sivim* zonama
(npr. 30-50 mg/dL ili 75-125 nmol/L) koji bi ili ukljucivali (=50 mg/dL; ~125 nmol/L) ili iskljucivali (<30 mg/dL; ~75 nmol/L)
povecani kardiovaskularni rizik. / Rather than absolute values, clinical guidelines should consider using risk thresholds with ‘grey’
zones (e.g., 30-50 mg/dL or 75-125 nmol/L) to either rule-in (=50 mg/dL; ~125 nmol/L) or rule-out (<30 mg/dL; ~75 nmol/L)

cardiovascular risk.

 Poviseni Lp(a) je ¢cimbenik rizika ¢ak i pri vrlo niskoj koncentraciji LDL-kolesterola.
/ Elevated Lp(a) is a risk factor even at very low LDL-C concentration.

o Rizik od ishemijskog mozdanog udara i zatajivanja srca povecava se s vis$im vrijednostima Lp(a) od onih povezanih s rizikom
od infarkta miokarda i stenoze aortne valvule. / The risk of ischaemic stroke and heart failure increases at higher Lp(a) levels than
those associated with the risk of myocardial infarction and aortic valve stenosis (AVS).

o U djece je Lp(a) >30 mg/dL (>75 nmol/L) povezan s poveéanim rizikom od (ponavljajuéeg) ishemijskog mozdanog udara.
/ In children, an Lp(a) >30 mg/dL (>75 nmol/L) is associated with increased risk of (recurrent) arterial ischaemic stroke.

« Lp(a) nije ¢imbenik rizika za vensku tromboemboliju. / Lp(a) is not a risk factor for venous thromboembolism.

o U nedostatku specifi¢nih lijekova za snizavanje poviSenog Lp(a), preporucuje se rana regulacija ostalih ¢imbenika rizika za ASKVB
osobama s povi$enim Lp(a), uzimajuci u obzir njihov apsolutni ukupni kardiovaskularni rizik i razinu Lp(a). / In the absence of
specific Lp(a)-lowering therapies, early risk factor management is recommended for individuals with elevated Lp(a), taking into

account their absolute global cardiovascular risk and Lp(a) level.

o Medu bolesnicima s visokim vrijednostima Lp(a) svi ¢imbenici kardiovaskularnog rizika trebali bi se sveobuhvatno rjesavati sukladno
preporukama smjernica. / Among patients with high Lp(a), all cardiovascular risk factors should be comprehensively addressed as per

guideline recommendations.

o Afereza lipoproteina moze se rabiti kao metoda lije¢enja u bolesnika s vrlo visokim Lp(a) i progresivnom ASKVB koja postoji
unato¢ optimalnom upravljanju ¢imbenicima rizika. / Lipoprotein apheresis can be considered in patients with very high Lp(a)
and progressive cardiovascular disease despite optimal management of risk factors.

« Niacin se ne preporucuje za snizavanje Lp(a). / Niacin is not recommended for Lp(a) lowering.

Kratice / Abbrevitiaons: ASKVB, aterosklerotska kardiovaskularna bolest / atherosclerotic cardiovascular disease; Lp(a), lipoprotein(a)

a Mladiod 55 godina kod muskaraca i mladi od 65 godina kod Zena / Younger than 55 years (men) and younger than 65 years (women); b Pojedinci
s vise velikih dogadaja ASKVB-a ili jednim velikim dogadajem ASKVB-a i visestruka stanja visokog rizika / Subjects with more major atherosclerotic
cardiovascular disease events or one event and more high risk factors; ¢ Mladi od 60 godina / Younger than 60 years

51



LIUECVIESN 2024; godiste 146;49-61  Z. Reiner i sur. Povecani lipoproteini(a) i kardiovaskulami rizik

TABLICA 2. NEGENETSKI CIMBENICI KOJI UTJECU NA KONCENTRACIJU LIPOPROTEINA(A)
TABLE 2. NON-GENETIC INFLUENCES ON LIPOPROTEIN(A) CONCENTRATION

Stanje/Intervencija / Condition/intervention

Utjecaj na vrijednost Lp(a) / Effect on Lp(a)

Nacin zivota / Lifestyle

Zamjena zasi¢enih masnih kiselina s ugljikohidratima

i nezasi¢enim masnim kiselinama / Replacement of dietary

saturated fat with carbohydrate or unsaturated fat

Dijeta s niskim udjelom ugljikohidrata i zasi¢enim masnim

kiselinama / Low carbohydrate diet high in saturated fat
Post / Fasting

Fizicka aktivnost / Physical activity

Povecanje za oko 10 - 15% / Increase by about 10-15%

Smanjenje za oko 15% / Decrease by about 15%

Nikakav / None

Nikakav/minimalan / None/minimal

Hormoni i s hormonskim poremec¢ajima povezana stanja / Hormones and related conditions

Hipertireoza / Hyperthyroidism

Hipotireoza / Hypothyroidism

Hormoni rasta / Growth hormones

Endogeni spolni hormoni / Endogenous sex hormones
Trudnoca / Pregnancy

Menopauza / Menopause

Postmenopauzalana hormonska nadomjesna terapija
/ Postmenopausal hormone replacement therapy

Kirurska ili biokemijska kastracija u mugkaraca
/ Surgical or biochemical castration in men

Opvarijektomija, antagonisti estrogenskih receptora
/ Ovariectomy, oestrogen receptor antagonist

Kroni¢ne bubrezne bolesti / Chronic kidney disease
Nefrotski sindrom / Nephrotic syndrome

Bolesnici na peritonejskoj dijalizi
/ Peritoneal dialysis patients

Lijecenje hemodijalizom i kroni¢na bubrezna bolest
/ Haemodialysis treatment and chronic kidney disease

Transplantacija bubrega / Kidney transplantation

Oéstecenje jetre / Liver impairment

Transplantacija jetre / Liver transplantation

Upala i povezana stanja / Inflammation and related conditions

Teska, po Zivot opasna akutna stanja (sepsa, opekline)
/ Severe, life-threatening acute-phase conditions
(sepsis, severe burns)

Neka upalna stanja / Some inflammatory conditions

Tocilizumab (inhibitor interleukina-6)
/ Tocilizumab (inteleukin-6-inhibitor)

Inhibitori proteaze, antiretrovirusna terapija
/ Protease inhibitors, antiretroviral therapy

Statini / Statins

Zagadenje zraka (fine Cestice, PM2,5)
/ Air pollution (fine particulate matter, PM2.5)

Smanjenje; 20 — 25% povecanje s tireostaticima ili terapijom radioaktivnim
jodom / Decrease; 20-25% increase with thyrostatic treatment or radioactive
iodine therapy

Povecanje; 5 - 20% smanjenje uz nadomjesnu terapiju
/ Increase; 5-20% decrease with replacement therapy

Dvostruko povecanje uz terapiju / Double increase with therapy
Nikakav/minimalan / None/minimal
Dvostruko povecanje / Double increase

Nikakav/minimalan / None/minimal

Smanjenje za oko 25% / About 25% decrease
Malo povecanje / Small increase

Malo povecanje / Small increase

Povecanje za 3 - 5 puta (u odnosu na kontrole) / 3-5x increase (vs. control)
Dvostruko povecanje (u odnosu na kontrole) / Double increase (vs. control)

Porast Cestica s velikim apo(a) izoformama
/ Increase in large apo(a) isoform carriers

Normalizacija vrijednosti / Normalization of levels
Smanjenje ovisno o uzroku / Decrease, depending on cause

Promjene izoforme apo(a) u odnosu na izoformu donora, s odgovaraju¢im
promjenama u razinama Lp(a) / Changes of apo(a) isoform in relation to
isoform of the donor, with corresponding changes in Lp(a) levels

Smanjenje / Decrease

Povecanje / Increase

~30 - 40% smanjenje / Decrease by about 30-40%

Povecanje / Increase
Mogu blago povecati vrijednosti Lp(a) / May slightly increase Lp(a)

Blago povecanje / Slight increase

Tablica prilagodena prema / Table adapted from: Kronenberg F i sur./ et al. Eur Heart J. 2022;43:3925-3946.
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Lipoprotein(a) u plazmi
/ Plasma lipoprotein(a)
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SLIKA 1. RIZIK KLINICKIH ISHODA OVISNO O KONCENTRACIT LP(A)
FIGURE 1. RISK OF CLINICAL OUTCOMES WITH LP(A) CONCENTRATION
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Apsolutni i relativni rizici od stenoze aortnog zaliska, ishemijskog mozdanog udara, infarkta miokarda i zatajivanja srca u op¢oj populaciji kao funkcija
povecanja koncentracije Lp(a) u plazmi. Gornji grafikon prikazuje apsolutni rizik na 10.000 osoba-godina, a donji grafikoni prikazuju omjere rizika kao
punu crvenu liniju s 95% intervalima pouzdanosti prikazanim kao isprekidane crne linije; kada nizi interval pouzdanosti od 95% vise ne preklapa refe-
rentnu vrijednost omjera rizika od 1,0 za srednju koncentraciju Lp(a) rizik je znacajno povisen. Na temelju podataka 70.286 bijelaca iz opcega popula-
cijskog ispitivanja provedenog u Kopenhagenu s medijanom pracenja od 7,4 godine. / Absolute and relative risks of aortic valve stenosis, ischemic
stroke, myocardial infarction and heart failure in general population as a function of increased Lp(a) plasma concentration. Top figure shows the
absolute risk per 10 000 person/years, and lower figures show hazard ratios as solid red line, with 95% confidence intervals as dotted black lines;when
the lower 95% confidence interval no longer overlaps the hazard ratios reference values of 1.0 for the median Lp(a) plasma concentration, risk is
significantly increased. Data are based on 70 286 white subjects in the Copenhagen General Population Study with a median 7.4 years of follow-up.
Prilagodeno prema / Adapted from: Kronenberg F i sur./ et al. Eur Heart J. 2022;43:3925-46.
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« optimiziranje lijecenja drugih ¢imbenika rizika
ASKVB-a radi smanjenja ukupnog rizika za
ASKVB.

Bududi da postoje i negenetski ¢cimbenici (tablica 2)
koji mogu utjecati na koncentraciju Lp(a), kao $to su
primjerice bolesti jetre, akutne infekcije, kroni¢ne bo-
lesti bubrega, dijabetes, u pojedinim slu¢ajevima po-
trebno je ipak ponoviti mjerenje Lp(a).”**

Patofiziologija Lp(a)

Lp(a) potice razvoj ASKVB-a i kalcificiranu stenozu
aortnog zaliska (AVS) putem Cetiriju mehanizama: po-
ticanja vaskularne upale, aterogeneze, kalcifikacije i
trombogeneze. Lp(a) ulazi u intimu arterija gdje se ok-
sidira, $to rezultira stvaranjem reaktivnih kisikovih
spojeva koje izazivaju upalu putem pojacane propus-
nosti endotela, dijapedezu, proizvodnju citokina, apop-
tozu i remodeliranje vaskularne stijenke. Makrofagi
unose u sebe oksidirani LDL dio lipoproteina(a), pre-
trpavaju se kolesterolom iz Lp(a) Cestica, te se pretva-
raju u tzv. pjenaste stanice i poticu stvaranje ateroskle-
rotskog plaka. Lp(a) je jedini lipoprotein koji sadrzi
apoB i oksidirane fosfolipide koji se taloze na ostece-
nim stijenkama arterija i aortnim zaliscima kada su
koncentracije Lp(a) u plazmi visoke, uzrokuje endo-
telnu disfunkciju, nakupljanje lipida, kalcifikaciju i
upalu. PoviSene razine Lp(a) mogu imati protrombot-
ski/antifibrinoliticki uc¢inak budu¢i da apolipopro-
tein(a) nalikuje i plazminogenu i plazminu, ali nema
fibrinoliti¢ku aktivnost, ili mogu ubrzati aterosklerozu
jer je Cestica Lp(a) bogata kolesterolom, ili pak mogu
uzrokovati oboje.*’

Lp(a) u primarnoj
i sekundarnoj prevenciji

U primarnoj prevenciji poviSeni Lp(a) povezuje se s
ishemijskim mozdanim udarom, infarktom miokarda
i zatajivanjem srca kao dio nelije¢ene ASKVB, ali i sa
stenozom aortnog zaliska (engl. AVS) te kardiovasku-
larnom smrtno$¢u i ukupnom smrtnos$éu (slika 1, ta-
blica 3). Koncentracije Lp(a) u plazmi iznad 75. per-
centile povecavaju rizik od stenoze aortnog zaliska i
infarkta miokarda dok su jo$ vise koncentracije (>90.
percentile) povezane s povecanim rizikom od zatajiva-
nja srca. Rizik od kardiovaskularne smrtnosti i ishe-
mijskog mozdanog udara povecava se samo kad su
koncentracije vrlo visoke (>95 percentile).”* U primar-
noj prevenciji klju¢no je napraviti individualnu pro-
cjenu ¢imbenika rizika za obolijevanje od ASKVB-a
ukljucujuéi ranu pojavu ASKVB-a u obitelji te misliti
na subklinicku aterosklerozu.'

U sekundarnoj prevenciji poviseni Lp(a) u krvi po-
vezan je s povecanim rizikom od velikih $tetnih kar-
diovaskularnih dogadaja, iako su razna ispitivanja iz-
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vijestila 0 odredenim razlikama u rezultatima.® AIM-
-HIGH ispitivanje pokazalo je otprilike 90% ve¢i rizik
za velike kardiovaskularne dogadaje kada je Lp(a) bio
>75. percentile (>125 nmol/L) u usporedbi s manjim
koncentracijama, ¢ak i kad je LDL-kolesterol bio oko
65 mg/dL (1,67 mmol/L).>* U metaanalizi ¢iji je cilj bio
procijeniti prognosticku moguénost koristenja razina
lipoproteina(a) u bolesnika s bolesti koronarnih arte-
rija lijecenih statinima, razine Lp(a) >80. percentile
bile su znacajno prediktivne za rekurentne dogadaje
[omjer izgleda (OR): 1,40, 95% interval pouzdanosti
(CI): 1,15-1,71], ali ne i kada je pocetna vrijednost
LDL-kolesterola bila <130 mg/dL (<3,35 mmol/L).> U
Copenhagen City Heart Study (CCHY) rizik od velikih
kardiovaskularnih dogadaja bio je veci kod Lp(a) > 50
mg/dL u odnosu na koncentracije <10 mg/dL, ¢ak i
kada su razine LDL-kolesterola bile relativno niske, tj.
<70 mg/dL (<1,8 mmol/L).*

Povezanost Lp(a)
i stenoze aortnog zaliska

Utvrdeno je da lokus LPA bitno doprinosi riziku od
stenoze aortnog zaliska (engl. AVS). Visoka koncen-
tracija Lp(a) povezana je s mikrokalcifikacijom i ma-
krokalcifikacijom aortnog zaliska, posebice u relativno
mladih zdravih osoba (45 - 54 godine) kod kojih je
rizik povecan tri puta ako je Lp(a) >80. percentile u
odnosu na osobe sa nizim koncentracijama Lp(a)
(15,8% u odnosu na 4,3%). Visoka koncentracija Lp(a)
takoder moze pospjesiti brzu progresiju aortalne ste-
noze koja rezultira ranijom zamjenom aortnog zaliska
i gdjekada, posebno ako se ne lijeci, smréu (tablica 3)."
U nedavno objavljenom ispitivanju na 143.087 Islan-
dana dokazana je snazna povezanost AVS-a (i ishemij-
ske koronarne bolesti srca te zatajivanja srca) s izmje-
renim i imputiranim koncentracijama lipoproteina(a)
i brojem ponavljanja KIV2.*!

Do zivotne dobi od dvije godine LPA gen je potpuno
izrazen. Razine Lp(a) koje imaju odrasle osobe obi¢no
se postizu s oko pet godina, ali se mogu se povecavati
do odrasle dobi."”

Izazovi odredivanja Lp(a)

Heterogenost veli¢ine apo(a) zbog razli¢itog broja
ponavljanja tzv. petlja (kringle) IV-2 domena uzrokuje
interindivindualnu razlicitost veli¢ina Lp(a) cestica.
Ova ¢injenica predstavlja izazov za to¢nost mjerenja
Lp(a) zbog nemogucnosti tocne kalibracije imunoke-
mijskih metoda. Zbog toga je Medunarodno udruze-
nje za klinicku kemiju i laboratorijsku medicinu (engl.
IFCC) u suradnji s Odborom za bioloske standarde
Svjetske zdravstvene organizacije (engl. WHO) jo$
2001. godine kreiralo i preporucilo jedinstveni za-
jednicki kalibrator te obvezu izrazavanja rezultata u
nmol/L radi standardizacije mjernih metoda. Mjerenje
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TaBLICA 3. SAZETAK EPIDEMIOLOSKIH I GENETSKIH DOKAZA O POVEZANOSTI KONCENTRACIJA LIPOPROTEINA(A) S KLINICKIM

ISHODIMA"?

TABLE 3. SUMMARY OF EPIDEMIOLOGICAL AND GENETIC EVIDENCE FOR THE ASSOCIATION OF LIPOPROTEIN(A) CONCENTRATION
WITH CLINICAL OUTCOMES

Ispitivanje Velika Metaanalize velikih | Velika Velika —

o . . .. Klinicka
parova ili prospektivna | prospektivnih svegenomska | mendelijanska ispitivania
presjecno opservacijska | opservacijskih ispitivanja randomizacijska li'I; éen'ajza
ispitivanje ispitivanja ispitivanja asocijacije ispitivanja srjl iiavaji )
/ Case control | / Large / Meta-analyses of | / Large / Large avanje -p

g A . . / Clinical trials
Or Cross- prospective prospective genome-wide | Mendelian of Lp(a)-
sectional observational | observational association randomization lowel:)rin thera
studies studies studies studies studies J Py

Infarkt miokarda Ispitivanje

/ Myocardial Da/ Yes Da/ Yes Da/ Yes Da/ Yes Da/ Yes u tijeku

infarction'*! / Trial ongoing

Angina pektoris/

koron.arna stenoza Da / Yes Da/ Yes Nedostaje Podataka Da/ Yes Da/ Yes B

/ Angina pectoris/ / Data lacking

coronary stenosis®

Ishemijski mozdani udar Ispitivanje

/ Ischemic Da/ Yes Da/ Yes Da/ Yes Da/ Yes Da/ Yes u tijeku

stroke!®18:20:22:25-30 / Trial ongoing

Stenoza karotida Nedostaje podataka

/ Carotid stenosis?>*** Rage BB / Data lacking Dl Dl -

Periferna arterijska bolest .

/ Peripheral arterial Da/ Yes Da/ Yes ngdostla] ekPodataka Da/ Yes Da/ Yes -

disease2022:2333-35 / Data lacking

Stenoza aortnog zaliska Nedostaie podataka

/ Aortic valve Da/ Yes Da/ Yes jep Da/ Yes Da/ Yes -

G / Data lacking

stenosis'®

Zatajivanje srca Nedostaje podataka

/ Heart failure!®# 1D NG LBE NG / Data lacking Rl Rl -

Kardiovaskularna st

smrtnost Da/ Yes Da/ Yes NS P Gl o) Da/ Yes Da/ Yes u tijeku

/ Cardiovascular / Data lacking : .

mortality!6202547:48 / Trial ongoing

Smrt od svih uzroka Nedostaje Ispitivanje

/ All-cause podataka Da / Yes Ne / No Da / Yes Da / Yes u tijeku

mortality?>474% / Data lacking / Trial ongoing

Venska tromboembolija

/ Venous Ne / No Ne / No Ne / No Ne / No Ne / No =

thromboembolism?**°***

Da/Yes = opisana povezanost izmedu Lp(a) i ishoda / association between Lp(a) and outcome has been described; Ne/No = nema izvijeStene poveza-
nosti izmedu Lp(a) i ishoda / no association between Lp(a) and outcome has been noted; Nedostaje podataka / Data lacking — znaci da ispitivanja nisu

dostupna / means that tests are not available.

Tablica prilagodena prema / Table adapted from: Kronenberg F i sur./ et al. Eur Heart J. 2022;43:3925-46.

molarne koncentracije te kalibracija u vi$e koncentra-
cijskih razina u najve¢oj mogucoj mjeri zaobilazi hete-
rogenost mjerenja mase. Mjerenjem Lp(a) u molarnim
jedinicama (nmol/L) iskazuje se koli¢ina ¢estica Lp(a),
a ne njihova masa.”

U idealnom slu¢aju, imunokemijske metode mjere-
nja Lp(a) trebale bi koristiti protutijela za jedinstveni
epitop Lp(a) Cestice razlicit od varijabilne petlje IV-2
domene. Medutim, proizvodnja takvih protutijela nije
jednostavna te zbog toga danasnje metode rabe protu-
tijela koja prepoznaju ove ponavljajuce epitope i stoga
potencijalno podcjenjuju ili precjenjuju koncentraciju

Lp(a) ovisno o prisutnosti malih ili velikih izoformi.
Djelomi¢no se ovaj problem zaobilazi koriStenjem
dobro definirane kalibracijske krivulje (najmanje pet
razli¢itih koncentracija kalibratora), kako je navedeno
u preporukama IFCC-a.”’

Mogu li se koncentracije Lp(a)
preracunati iz jedinica mase
u molarne jedinice i obrnuto?

Preporucene metode za mjerenje Lp(a) su one koje
su kalibrirane u nmol/L. Ne preporucuje se rabiti fak-

55



LUECVIESN  2024; godiste 146; 49—61

tore konverzije iz g/L ili mg/dl u nmol/L s obzirom na
heterogenost veli¢ine Cestica. Aterogeni rizik izravno
je povezan s brojem Lp(a) Cestica, a isti se izrazava is-
klju¢ivo kao molarna koncentracija. Zbog toga bi svi
Klini¢ki laboratoriji trebali mjeriti Lp(a) metodama
preporucenim od strane relevantnih medunarodnih
stru¢nih udruga, a to su metode ¢iji je rezultat izrazen
u nmol/L.

Shodno navedenom, ne preporucuje se koristenje
standardnog faktora za pretvorbu, odnosno preracu-
navanje mg/dL u nmol/L, s obzirom na heterogenost
mjerenih Cestica i razli¢itost mjernih metoda. U situa-
cijama kada se obje jedinice koriste u klinickoj praksi,
2,0 - 2,5 je samo ,,najbolja pretpostavka“ za faktor pre-
tvorbe (mg/dL u nmol/L). Istrazivanja koja su spome-
nuta u ovom ¢lanku sadrze koncentracije Lp(a) u onim
jedinicama kako su objavljene u izvornim publikacija-
ma. Za opce izjave koje se odnose na koncentraciju
Lp(a), u mg/dL i nmol/L koristen je priblizan faktor
pretvorbe od 2,0 - 2,5, uz sva ogranicenja koja su rani-
je spomenuta.

Koristi odredivanja Lp(a) za bolesnike

Odredivanje Lp(a) olaksava identifikaciju i bolju
skrb o bolesnicima s visokim kardiovaskularnim rizi-
kom. Pojedinci s vrlo visokom razinom Lp(a) (>430
nmol/L; ~180 mg/dL) imaju vide od tri puta povecan
rizik od ASKVB-a, §to se moze usporediti s rizikom
koji imaju bolesnici s heterozigotnom porodi¢nom hi-
perkolesterolemijom. Iako je vrlo visoki Lp(a) 2,5 puta
¢es¢i od heterozigotne porodic¢ne hiperkolesterolemije
(1:100 u odnosu na 1:250), velika vec¢ina bolesnika
ostaje nedijagnosticirana jer standardno odredivanje
lipida, odnosno lipoproteina ne uklju¢uje mjerenje
Lp(a).”® Konkretno, spoznaja o povi§enom Lp(a) treba
uputiti lije¢nike na obracanje vece pozornosti i inten-
zivnije lijeCenje drugih ¢imbenika rizika za ASKVB
koji se mogu uspjesno lijeciti, ali i izvodenje kaskad-
nog probira porodice. Tako primjerice bolesnici s viso-
kim koncentracijama Lp(a) koji se lijeCe statinima
zbog povecanog LDL-kolesterola nece postizati ono
sniZzenje LDL-kolesterola koje bi se moglo ocekivati i
imaju vedi rezidualni kardiovaskularni rizik unato¢
lijecenju maksimalno podnosljivim dozama statina
¢ak i kad uzimaju statin u kombinaciji s ezetimibom.
Medutim, ti ¢e bolesnici imati vecu relativnu korist od
terapije inhibitorom PCSK9 ili inklisiranom jer ti lije-
kovi mogu smanjiti Lp(a) za 15-30%.%% Stovise, s ob-
zirom na to da se Lp(a) prenosi autosomno dominan-
tno, bliski rodaci osoba s povisenim Lp(a) potencijal-
no bi se mogli otkriti kaskadnim probirom i, ako je
potrebno, zapoceti lije¢iti u znatno ranijoj zivotnoj
dobi. Primjerice, smjernica HEART UK preporucuje
da jedna od ciljnih populacija budu srodnici u prvom
koljenu bolesnika s povisenim Lp(a). Osim toga, ranija
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identifikacija takvih bolesnika omogucuje lije¢nicima
da ranije stupe u kontakt s bolesnikom i njegovim ili
njenim bliskim srodnicima i djeluju na povecanje nji-
hove svijesti o ¢injenici da je poviseni Lp(a) nasljedni
uzrok preuranjene ASKVB.!

Iako randomizirana ispitivanja s lijekovima koji sma-
njuju Lp(a) za 20 - 30%, primjerice niacin, nisu poka-
zala da smanjenje Lp(a) smanjuje rizik od ateroskle-
rotske KVB, novija ispitivanja s inhibitorima PCSK9
upucuju da bi smanjenje Lp(a) ipak moglo smanjiti
rizik ASKVB-a.®?

Klinicke smjernice:
§to uciniti s bolesnikom
koji ima povisen Lp(a)?

U nedostatku odobrenih specifi¢nih lijekova za sni-
zavanje Lp(a), preporucuje se rana i intenzivna skrb te
lije¢enje drugih ¢imbenika kardiovaskularnog rizika u
osoba s povisenim razinama Lp(a), u skladu s ve¢inom
smjernica.”

Sukladno tomu valja individualizirati pristup lije-
¢enju poviSenog LDL-kolesterola, arterijskog krvnog
tlaka, glukoze (lijecenje dijabetesa), debljine i poticati
zdrav nacin zivota, uzimajuci u obzir pocetni kardio-
vaskularni rizik i nelije¢enu razinu Lp(a), sve radi
smanjenja rizika za ASKVB. To moze smanjiti poveca-
ni rizik uzrokovan povisenim Lp(a).

Preporucuje se obvezatno lijeciti LDL-kolesterol su-
kladno vaze¢im smjernicama. Iako statini mogu ne-
znatno povisiti razinu Lp(a), lijeCenje statinima ne
smije se prekinuti budu¢i da korist od lijecenja stati-
nima u bolesnika s visokim Lp(a) koji imaju i povi$eni
LDL-kolesterol daleko nadmasuje svaki potencijalni
rizik povezan s umjerenim povecanjem razine Lp(a)
uzrokovanim statinima. Dapace, valja intenzivirati
sniZenje jako pove¢anog LDL-kolesterola ovisno o ra-
zinama Lp(a) kako bi se smanjio rizik ASKVB-a."?

Afereza lipoproteina moze do¢i u obzir u bolesnika
s vrlo visokim Lp(a) koji imaju uznapredovalu ASKVB
unato¢ optimalnom lije¢enju drugih ¢imbenika rizika,
ukljucujudi i poveceni LDL-kolesterol.®*

Preporucuje se lijeciti PCSK9 inhibitorima (aliroku-
mab ili evolokumab) ili miRNK (inklisiran) bolesnike
s mije$anom dislipidemijom i/ili rezidualnim kardio-
vaskularnim rizikom kod kojih maksimalno podno-
§ljivim dozama statina s ezetimibom ili bez njega nije
postignuta ciljna koncentracija LDL-kolesterola.®*-*

Niacin se ne preporucuje za lijecenje povisenog
Lp(a) s obzirom na nedostatak dokaza o klini¢koj ko-
risti u dva klini¢ka ispitivanja, usprkos ¢injenici da
niacin donekle snizava Lp(a).!*®

Trenuta¢ni podatci takoder ne podupiru ciljanu
upotrebu aspirina kod povecane koncentracije Lp(a)."

Postoje istrazivanja koja upucuju da bi uzimanje do-
dataka hrani poput lanenih sjemenki moglo smanjiti
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TABLE 4. MORE SIGNIFICANT STUDIES ON THE POSSIBILITIES OF CERTAIN THERAPIES IN LOWERING ELEVATED LIPOPROTEIN(A) [LP(A)]

Izvor / Source

Dizajn

Populacija / Population

Ishodi / Outcomes

Statini / Statins

Willeit i sur.
/ etal., 2018"

Tsimikas i sur.
/ et al., 20207

/ Design

Metaanaliza
/ Meta-
analysis

Metaanaliza
/ Meta-
analysis

29.069 bolesnika s dokazanom
kardiovaskularnom bolesti s terapijom
statinima ili bez nje / 29 069 patients
with proven cardiovascular disease
with or without statin treatment

5.256 bolesnika (1.371 na placebu i
3.885 na razli¢itim statinima) iz 6
klini¢kih ispitivanja / 5256 patients
(1371 on placebo and 3885 on
different statins) from 6 clinical trials

PCSK9 inhibitori / PCSK9 inhibitors

Fourier®

Odyssey

outcomes®

Klinicko
ispitivanje
/ Clinical trial

Klinic¢ko
ispitivanje
/ Clinical trial

RNK terapije / RNA therapies

miRNK
ORION 9,10 i

1 166,67

Olpasiran
(AMG 890)

ASO
APO(a)Rx"

Pelacarsen
(TQJ230)”

Pelacarsen
(TQJ230)™

Klinicka
ispitivanja
/ Clinical
trials

Faza 1
/ Phase 1

Faza 2
/ Phase 2

Faza 1/2a
/ Phase 1/2a

Faza 2
/ Phase 2

25.096 bolesnika s ASKVB-om na
intenzivnoj terapiji statinima s
ezetimibom ili bez njega / 25 096
patients with atherosclerotic
cardiovascular disease on intensive
statin treatment with or without
ezetimibe

18.924 bolesnika koji su imali AKS i
koji su bili na intenzivnoj terapiji
statinima / 18 924 patients with acute
coronary syndrome on intensive statin
treatment

3.660 bolesnika. Istrazivanje
djelotvornosti i sigurnosti inklisirana
tijekom 18 mjeseci, u bolesnika s
heterozigotnom porodi¢nom
hiperkolesterolemijom, ASKVB ili
ekvivalent rizika za ASKVB / 3660
patients. Investigation of efficacy and
safety of inclirisan during 18 months
in patients with heterozygous familial
hypercholesterolemia, ASCVB or risk
equivalent for ASCVB

64 zdrava odrasla sudionika s Lp(a)
270 nmol/L

/ 64 healthy adult persons with Lp(a)
>70 nmol/L

64 zdrava sudionika s Lp(a)
2125 nmol/L / 64 healthy persons
with Lp(a) 2125 nmol/L

58 zdrava sudionika s Lp(a)
>75 nmol/L

/ 58 healthy persons with Lp(a)
>75 nmol/L

286 bolesnika s dokazanom KVB i
pocetnim Lp(a) =150 nmol/L

/ 286 patients with proven
cardiovascular disease and Lp(a)
>150 nmol/L at the beginning

Statini sniZavaju koncentracije LDL-kol. bez znacajnog utjecaja
na razine Lp(a)

/ Statins decrease LDL-cholestrol concentrations without any
significant effect on Lp(a) levels

Prosje¢ne promjene koncentracije Lp(a) od pocetnih
vrijednosti kretale su se od 8,5% do 19,6% u statinskoj skupini
| Average changes in Lp(a) concentrations from starting values
were 8.5-19.6% in statin group

Evolokumab sniZava Lp(a) prosje¢no za

26,9% u odnosu na pocetne vrijednosti u 48 tjednu i za 23%
smanjuje rizik velikih KV dogadaja u bolesnika s pocetnim
vrijednostima Lp(a) iznad 37 nmol/L

u usporedbi s placebom / Evolocumab decreases Lp(a)

on average by 26.9% when compared with starting values in
48th week, and decreases risk of major cardiovascular events by
23% in patients with starting Lp(a) values above 37 nmol/L
when compared with placebo

Alirokumab snizava Lp(a) u prosjeku za

23% od pocetnih vrijednosti u 4. mjesecu; vise pocetne
vrijednosti Lp(a) su bile povezane s ja¢im snizenjem Lp(a),

$to je bilo povezano sa zna¢ajnim smanjenjem rizika za velike
KV dogadaje neovisno o razinama LDL-kolesterola

/ Alirocumab decreases Lp(a) on average by 23% from starting
values in 4th month; higher starting Lp(a) values were
associated with greater Lp(a) decrease which was associated
with significant decrease of risk for major cardiovascular events
independently of LDL-cholesterol levels

Inklisiran je prosjecno snizio vrijednosti Lp(a) u nmol/L 540.
dana izmedu 17% do 26% kao mjera sekundarnog ishoda.

/ Inclisiran decreased Lp(a) on average by 17-26% after 540
days as a measure of secondary outcome.

Olpasiran je ovisno o dozi prosjecno snizio Lp(a) za 71% do
97% od pocetne vrijednosti 270 do <199 nmol/L, a u bolesnika
koji su imali Lp(a) 2200 nmol/L za 76% do 91%.

/ Olpasiran decreased Lp(a) dose dependently on average by
71-97% from starting values 270 to <199 nmol/L, and in
patients with Lp(a) 2200 nmol/L by 76-91%.

APO(a)Rx je znacajno snizio Lp(a) nakon 85 dana za 70%
/ APO(a)Rx significantly decreased Lp(a) after 85 days by 70%

Pelakarsen je znacajno prosjecno snizio ovisno o dozi Lp(a).
Snizenje je bilo do 92% kod najveée doze, ali je bilo znac¢ajno i
kod svih manjih pojedina¢nih i videstrukih doziranja nakon 30
i 36 dana. / Pelacarsen significantly decreased Lp(a) dose
dependently. The highest dose decreased Lp(a) up to 92% but
lower doses decreased it also significantly after 30-36 days.
Pelakarsen je zna¢ajno, ovisno o dozi prosjecno snizio Lp(a) i
do 80% nakon 6 mjeseci u odnosu na pocetne vrijednosti. /
Pelacarsen decreased Lp(a) significantly dose dependently up
to 80% after 6 months when compared with starting values.
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razine Lp(a), no stvarna korist od toga zasada je jos
upitna.®

Nedavno je pokazano da barijatrijska kirurgija u
debelih osoba smanjuje Lp(a), no nema izravnih doka-
za da to takoder smanjuje i rizik za ASKVB.”

Kako pristupiti izazovu
povisene koncentracije lipoproteina(a)?

Preporuke:

« Mjerenje Lp(a) treba rutinski ukljuciti kao dio po-
¢etnoga lipidnog profila. Nacelno, Lp(a) treba
odrediti svakoj osobi jednom u zivotu.

o Povisenom koncentracijom Lp(a) treba smatrati
onu iznad 100 - 125 nmol/L, a vrijednost Lp(a)
treba uvijek izrazavati u nmol/L.

o Predlazemo da se lipoprotein(a) za sada odre-
duje u klinickim bolnickim centrima i klini¢-
kim bolnicama, te da druge ustanove dostavlja-
ju uzorke u klinicke bolnicke centre i klinicke
bolnice.

« Lipoprotein(a) bi trebalo uciniti lako dostup-
nim u informati¢kim sustavima (IBIS) svih kli-
nickih bolnickih centara i klinickih bolnica.

« Ciljana populacija:

- bolesnicima u sekundarnoj prevenciji koji
imaju progresiju i/ili simptomatsku ASKVB
unato¢ dobro kontroliranom LDL-kolestero-
lu i drugim c¢imbenicima rizika te onima s
porodi¢nom hiperkolesterolemijom treba
obvezatno odrediti Lp(a).

- u primarnoj prevenciji preporucujemo da
svima u sklopu trenutno predlozenoga Na-
cionalnog preventivnog programa obiteljska
medicina postupno odredi Lp(a) tijekom sli-
jedece dvije do tri godine.

« Preporucuje se obiteljsko savjetovanje pri dokazu
povisenog Lp(a).

« Potrebno je obavijestiti bliske krvne rodake o po-
vecanom riziku za ASKVB; ponuditi kaskadno
testiranje za visoki Lp(a) i savjetovanje prije i po-
slije testiranja bliskim rodacima indeksnog bole-
snika.

o Potrebno je promicati koristenje MKB kodova za
poviSeni Lp(a) u bolnicama, primarnim ustano-
vama i klini¢kim registrima.

o MKB-10 - dijagnosticka Sifra E78.41: Povisen
Lp(a) te MKB-10 - dijagnosticka $ifra Z83.430:
Obiteljska povijest povisenog Lp(a)

o Potrebno je ukljuciti Lp(a) u strategije procjene
rizika za ASKVB.

o U svih s povecanim Lp(a) potrebno je procijeniti
apsolutni rizik za ASKVB.

« Potrebno je obratiti pozornost na rizi¢ne ¢imbe-
nike ponasanja i osigurati savjete o zdravom naci-
nu zivota i prehrane.
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« Potrebno je razgovarati o rizicima i koristima te-
rapije lijekovima za ¢imbenike kardiovaskularnog
rizika, uzimajuc¢i u obzir vrijednosti ¢imbenika
rizika i sklonosti bolesnika.

o Potrebno je ponuditi pregled kod specijalista svim
bolesnicima s povisenim Lp(a) i visokim rizikom
od ASKVB-a.

Laboratorijska izvjescéa

o Potrebno je upozoriti klini¢are na vaznost povise-
ne koncentracije Lp(a) iznad 100 nmol/L.

Klinicki registri
o Svi bolesnici s izrazito visokim Lp(a) i oboljeli

krvni rodaci trebali bi biti ukljuceni u kvalitetan
klinicki registar koji valja uspostaviti.

Suradnja s udrugama bolesnika

« Potrebno je uspostaviti suradnju s udrugama bo-
lesnika u svrhu uspjesnijeg zagovaranja poboljsa-
nja skrbi za osobe s visokim Lp(a): to bi trebalo
ukljucivati podizanje svijesti javnosti, osigurava-
telja (Hrvatski zavod za zdravstveno osiguranje) i
Ministarstva zdravstva, provedbu isplativih stra-
tegija testiranja i pristup novim nacinima lije¢enja
koji dolaze.

o Potrebno je raditi na podizanju svijesti drustva u
cjelini o vaznosti poviSene koncentracije Lp(a),
$to ukljucuje drustvene medije, zdravstvene apli-
kacije, web stranice i webinare.
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Zahvala prof. dr. sc. Kristini Selthofer-Relatic¢ za inte-
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