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Lipidstoffwechselstorungen
Hyper- und Dyslipoproteinamien

Einleitung

Lipoproteine sind aus Lipiden (Cholesterin [Chol], Triglyceride [TG], Phospholipide) und Apolipoproteinen zusammengesetzte Partikel mit micellarer
Struktur, die den Lipidaustausch zwischen verschiedenen Organen und Geweben gewahrleisten.

Man unterscheidet die Triglycerid-reichen Chylomikronen und VLDL (Very-low-density-Lipoproteine) von den vorwiegend Cholesterin transportierenden
LDL (Low-density-Lipoproteine) und den Giberwiegend Cholesterinester und Proteine enthaltenden HDL (High-density-Lipoproteine; siehe Tabelle).

Hyper- und Dyslipoproteinamien sind durch Konzentrations- u./o. Kompositionsveranderung eines oder mehrerer Lipoproteine im Plasma gekennzeichnet.
Die Einteilung erfolgt auf genetischer und pathophysiologischer Grundlage in primare oder sekundare Formen; die Einteilung aufgrund des Phanotyps in
der Lipidelektrophorese nach Fredrickson hat nur noch untergeordnete Bedeutung fiir die Klassifizierung primarer Hyperlipoproteinamien.

Fur die Praxis bewahrt sich die Einteilung in Therapiegruppen nach Art und Intensitat der lipidsenkenden Therapie auf der Basis der unter Berlicksichti-
gung des kardiovaskularen Risikos anzustrebenden Zielwerte.

Lipidanteil
Hauptapolipoproteine

>98%, Uberwiegend TG

Stoffwechsel/ Hauptfunktion Atherogenitat

Synthese im Darm aus Nahrungstriglyceriden. Transport tiber D. thoracicus in die V.
cava. Im Plasma Abbau der TG durch Wirkung der endothelstandigen Lipoprotein- -

lipase (Kofaktor: Apo Cll). Umwandlung in Chylomikronen-Remnants, Abbau in der Remnants: ++
Leber. Funktion: Transport exogener TG.

Synthese in der Leber. Im Plasma Abbau der Triglyceride durch Wirkung der Lipo-
proteinlipase. Umwandlung in Intermediate Density-Lipoproteine (IDL) und LDL. -

Chylomikronen
Apo B48, Apo C, Apo E

88%, Uberwiegend TG (ca. 15% Chol)

VLDL it | . - )
Apo B100, Apo C, Apo E E:rrwil;trl:;r;i.eTransport der endogen aus Kohlenhydraten synthetisierten Triglyceride in die IDL: ++
75%, (iberwiegend Chol Cholesterintransport in periphere Gewebe Uber Bindung von Apo B an LDL-Rezeptor.
LDL Alternativer Abbau Uber Scavenger-Rezeptor auf Makrophagen: Bildung von Schaum- +++
Apo B100 zellen als atherogener Mechanismus.
50%, Uberwiegend Cholesterin-Ester Lipidaustausch zwischen peripheren Geweben und der Leber sowie mit anderen
HDL und Phospholipide Lipoproteinen im Plasma. antiatherogen
Apo A1, Apo E
|. Basisdiagnostik Il. Weiterfiihrende Diagnostik
Gesamt-Cholesterin (Chol), Triglyceride (TG), LDL-Cholesterin (LDL- Apolipoprotein A1, Apolipoprotein B und Quotient ApoB/ApoAl,
C), HDL-Cholesterin (HDL-C) Lipidelektrophorese, Lipoprotein (a)
Material: Serum
Blutentnahme niichtern, d.h. >12h Nahrungskarenz, >48h Vermeidung lll. Ausschluss sekundérer Hyperlipoproteinimien
kalorischer Exzesse. Die UbermaRige Zufuhr von Vitamin C stort die
Bestimmung und fiihrt zu falsch niedrigen Werten. m prowrn
Auffallige Befunde sollten vor einer Therapieentscheidung bei einer Ecs:;trﬁ)lesterinémie m;sol;;;\:agsr:achen
erneuten Blutentnahme nach zwei bis vier Wochen bestatigt werden. (LDL 1) Akute intermittierende Porphyrie
L . . . Lo Hypertriglyceridamie Diabetes mellitus Typ 2
Auf der Ba_5|s dlesgr YV(a_de e{glb_t sich f_olgende einfache Einteilung (VLDL 1 u./o. Chylomikro- | Alkoholabusus (HDL oft 1)
der Hyperlipoproteindmien fiir die Praxis: nen 1) Chronische Niereninsuffizienz
UbermaRige Kalorienzufuhr
— Chol TG LDL-C | HDL-C Medikamente: 3-Blocker
LDL-Hypercholesterinamie 1 - 1 - Kombinierte Nephrotisches Syndrom
Hypertriglyceriddmie 1 1 - () Hyperlipoproteinédmie Cushing Syndrom
Kombinierte 1 1 1 ) (LDL 1 u. VLDL 1) Hypothyreose
Hyperlipoproteindmie Medikamente: Thiazide,
HDL-Erniedrigung - - - | Glukokortikoide
IV. Diagnostik primarer Hyper- und Dyslipoproteindmien (Auswabhl)
Bezeichnung Vermehrte Fraktion I::lllfo Pa"é;ﬁ;::“s' Haufigkeit Gendefekt*
Polygene Hypercholesterinamie LDL; Chol ~ 250-400 mg/dI " normal sehr haufig polygen
LDL; LDL-C heterozygot 1:500
Familiare Hypercholesterinamie (FH) heterozygot 220-650 mg/dI "1 1 homozvaot: 1'_106 LDL-Rezeptor
homozygot 500-1000 mg/dl ygot- 1
LDL; Cholesterinerhdhung
F;Dmél)lares defektes Apo B100 geringer als bei FH, " I heterozygot 1:750 ApoB100
korreliert mit Art der Mutation
) o Chylomikronen und VLDL-
F:%!ﬁ:’; (%ﬁ%e%ﬁﬂ?)r oteinamie Remnants; ,broad-R*-Fraktion in " I 1:5000 (E2-H0Arrr:gfygotie)
der Lipidelektrophorese
i . e Chylomikronen und VLDL; .
Familidre Hypertriglyzeriddmie TG ~ 200-500 mg/d| normal 1 1:500 unbekannt
Lipoproteinlipase-Defizienz Chylomikronen, (VLDL); normal " 1:10° LPL
Apolipoprotein C-lI-Defizienz TG >> 1000 mg/dl ) ApoC2
Familiare kombinierte VLDL und LDL; LDL-C maRig
Hyperlipooroteinimie erhéht bis 220 mg/dl, " normal 1:300 unbekannt
yperiipop TG ~ 180-300 mg/dl
. . VLDL-Remnants; TG deutlich; 4n6
Hepatischer Lipase Mangel Chol méRig erhdht 1 " <1:10 HTGL

Isolierte HDL-Erniedrigung

HDL-C unter 40 mg/dl ist ein unabhangiger Risikofaktor fiir eine KHK. HDL-Verminderungen treten Giberwiegend sekundar im Rahmen eines Metabolischen Syndroms
oder einer durch andere Ursachen bedingten Hyperlipoproteinamie auf. Extreme Verminderungen (HDL-C < 10 mg/dl) sind meist Ausdruck einer genetisch bedingten

Hypo- oder An-Alphalipoproteindmie. Primdre HDL-Mangel-Syndrome kénnen molekulargenetisch diagnostiziert werden.

Bezeichnung Zugrunde liegender Gendefekt
Lecithin-Cholesterin-Acyltransferase-Defizienz (Fish-Eye-Disease) LCAT

Apolipoprotein A1-Defizienz Apo A1
An-Alpha-Lipoproteinamie (Tangier-Krankheit) ABCA1

*Fir die grau hinterlegten Defekte ist eine molekulargenetische Diagnostik etabliert (Material: EDTA-Blut).
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