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A szív- és érrendszeri megbetegedések kialakulásának egyik kevésbé ismert kockázati tényezője a lipoprotein(a) 
emelkedett szérumszintje. Az 50 mg/dl feletti érték tekinthető kórosnak, amelyet főként örökletes tényezők 

határoznak meg. Ez a lipoproteinrészecske, egyedülálló szerkezeti felépítésének köszönhetően nemcsak az 
érelmeszesedés kialakulásában játszik fontos szerepet, de a vérrögképződést és a vérrög lassabb lebontását 

is elősegíti. Ennek hatására a korai érelmeszesedéses szövődmények mellett trombotikus események, 
valamint az aortabillentyű meszes szűkülete alakulhat ki. Ezért fontos a szérum lipoprotein(a)-szintjének 

meghatározása a szív- és érrendszeri megbetegedések kockázatának felmérése céljából. Sajnos a hagyományos 
lipidcsökkentő gyógyszerekkel a lipoprotein(a)-szintje érdemben nem befolyásolható, de a közeljövőben 

várható olyan új, antiszensz oligonukleotid típusú készítmények bevezetése, amelyek jelentős mértékben, akár 
80%-kal képesek csökkenteni a szérum lipoprotein(a)-szintet.
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A lipoprotein(a) jelentősége a szív-  
és érrendszeri megbetegedések  

kialakulásában

Bevezetés

A lipoprotein(a), azaz Lp(a)-részecskét 
1963-ban Kåre Berg norvég belgyó-
gyász fedezte fel (1), azaz 57 éve tudunk 
ennek a lipoprotein alcsoportnak a lé-
tezéséről, mégis nagyon kevés szó esik 
róla a mindennapi klinikai gyakorlatban. 
Ráadásul a részecske élettani szerepé-
vel kapcsolatban sem sikerült minden 
kétséget kizáró bizonyítékokat találni, 
így sokáig arra sem derült fény, hogy az 
Lp(a) önálló kockázati tényező a szív- és 
érrendszeri megbetegedések szem-
pontjából. További gondot jelentett az a 
tény, hogy a mindennapi gyakorlatban 
alkalmazott lipidcsökkentő gyógyszerek 
nem befolyásolták lényegesen az Lp(a) 
szérum szintjét, így annak meghatá-
rozását sem tartották fontosnak, még 
nagy kardiovaszkuláris kockázattal ren-
delkező betegek esetében sem. Sajnos 
hazánkban a legtöbb laboratórium nem 
végez Lp(a)-szint-meghatározást, vagy 

ha mégis, a meghatározás költsége ma-
gas, így a laborvizsgálatot kérő orvosok 
nem kérik a vizsgálat elvégzését. Pedig 
a magas Lp(a)-szint az egyik legfonto-
sabb ún. reziduális kockázati tényező, 
amelynek ismerete fontos a nagy koc-
kázatú betegek azonosítása és megfe-
lelő kezelése céljából. 

Miben különbözik a 
lipoprotein(a) a többi 

lipoproteintől?

A lipoprotein(a) részecske a low-density 
lipoprotein-(LDL) részecskéhez hasonló 
szerkezetű, szerkezetét az apolipopro-
tein B100 (ApoB) fehérje stabilizálja, de 
foszfolipidekben gazdagabb, és az apoB 
fehérjéhez egy diszulfid hídon keresztül 
egy sajátos, ún. apolipoprotein(a) (Apo(a)) 
fehérje kapcsolódik. Ennek összetétele 
azonban nem egységes, mivel a hosszú, 
láncszerű fehérjét alkotó alegységek, az 
ún. kringle-proteinek száma igen nagy 

eltéréseket mutathat, amely egyúttal 
befolyásolja a Lp(a)-részecske méretét 
is (1. ábra) (2). Ennek következtében a 
keringésben kisebb és nagyobb mére-
tű Lp(a)-részecskék is előfordulhatnak. 
Egyéni szinten általában két jellem-
ző méretű Lp(a)-részecske fordul elő, 
amit a szülőktől öröklünk. A nagyobb 
szérum Lp(a)-szint esetén a kisebb 
méretű Lp(a)-részecskék előfordulása 
a gyakoribb, és a kisebb méretű Lp(a)- 
részecskék jelenléte nagyobb szív- és 
érrendszeri kockázattal jár. Az apo(a) 
emellett jelentős szerkezeti hasonlósá-
got mutat a plazminogénnel, ami a vér-
rög feloldásában kulcsszerepet játszó 
plazmin inaktív előalakja (3, 4).
Az apo(a) fehérje a májban termelődik, 
és valószínűleg a májsejtek felszínén 
kapcsolódik össze az LDL-részecske 
apoB fehérjével, ahonnan a keringésbe 
jut. Lebontását részben a vese, részben 
a máj végzi, de a pontos lebontási útvo-
nal nem ismert (5). 
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Mi lehet a lipoprotein(a) 
élettani szerepe?

Bár a Lp(a) élettani szerepével kap-
csolatban nincs egységesen elfogadott 
vélemény, az irodalmi adatok alapján 
szerepe éppen a véralvadási folyamatok 
gátlásából adódik, amelynek hatására 
jelenléte csökkenti a sérülések, fertőzé-
sek és szülés kapcsán kialakuló súlyos 
vérzéses szövődmények kialakulásá-
nak esélyét, így magasabb szintje evo-
lúciós előnyt jelenthet. A Lp(a) ugyanis 
a plazminogénnel való szerkezeti ha-
sonlóságnak köszönhetően kompetitív 
módon gátolja a plazmin képződését, 
ami a fibrinháló stabilitását fokozza. A 
korábbi vizsgálatok alapján elősegíti a 
szöveti regenerációt és a sebgyógyulást, 
mivel részt vesz a vaszkuláris és szöveti 
remodelling folyamatában. Ugyanakkor 
igen alacsony szintje sem jár észreve-
hető egészségkárosodással (6). 

Milyen értéktől magas 
a Lp(a)-szint?

A szérum Lp(a)-szintje egyénenként 
igen nagy változatosságot mutat, 0,1 
mg/dl-től a >200 mg/dl-ig. A külön-
böző etnikumú csoportok között pedig 
akár négyszeres különbség is lehet, a 
kaukázusi populációban alacsonyabb, 
míg az afroamerikai népesség esetén 

magasabb átlagértékeket találtak (4). A 
szérum Lp(a)-szint jellegzetesen ferde 
megoszlású egy-egy adott populáci-
ón belül, és többség Lp(a-szintje <10 
mg/dl. Európában az 50 mg/dl feletti 
Lp(a)-szintet tekintik annak a küszö-
bértéknek, amely felett a szív- és ér-
rendszeri kockázat fokozottnak tekint-
hető, és a >180 mg/dl-es érték már a 
familiáris hypercholesterinaemia he-
terozigóta állapotnak megfelelő kocká-
zattal egyenértékű (7), míg az Egyesült 
Államokban az elfogadott a küszöbér-
ték 30 mg/dl (4). 

Hogyan járulhat 
hozzá a magas 

lipoprotein(a)-szint a 
szív- és érrendszerei 

betegségek 
kialakulásához?

Ismert, hogy a magas Lp(a)-szint önálló 
kockázati tényező a szív- és érrendszeri 
megbetegedések kialakulása szempont-
jából, a <5 mg/dl-es populációhoz ké-
pest a jelentősen emelkedett Lp(a)-szin-
tűek esetén a kardiovaszkuláris kockázat 
3-4-szeres  (8). Mivel az egyénre jellem-
ző, genetikailag meghatározott szérum 
Lp(a)-szint már kisgyermekkorban ki-
alakul, a magas Lp(a)-szint korai érelme
szesedés kialakulásához vezethet.
A Lp(a) szerepe a szív- és érrendszeri 
megbetegedések kialakulásában kettős: 
részben az érelmeszesedést fokozó, 
részben a trombóziskészséget foko-
zó hatásaiból adódik. A keringésből a 
Lp(a) részecske az érfali endothelsejtek 
felszínén található proteoglikánhoz és 
fibronektinhez kötődik ki, ahonnan bejut 
az érfalba, amelynek során az oxidáci-
ós folyamatok hatására a többszörösen 
telítetlen foszfolipid tartalma oxidálódik 
részben a szabad gyökök, részben en-
zimatikus folyamatok révén.  Az oxidált 
foszfolipidek elősegítik a gyulladásos 
citokinek és kemokinek termelődését, 
ami gyulladásos sejtek megjelenését 
és érfalba vándorlását eredményezi. 

1. ábra: A kis és nagy lipoprotein(a) részecske szerkezete. Lp(a): 
lipoprotein(a); apoB: apolipoprotein B100; KIV-1: kringle IV type 1;  
KIV-2: kringle IV type 2 ; KIV-3-10: kringle IV type 3-10; KV: kringle V 

2. ábra: A lipoprotein(a)-részecske prothrombotikus, proatherogén és 
proimflammatorikus tulajdonságai, amelyek érelmeszesedés és aorta-
billentyű-szűkület kialakulásához vezetnek 

ATEROSZKLERÓZIS
AORTABILLENTYŰ-SZŰKÜLET
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A makrofágok a Lp(a) oxidált foszfoli-
pidjeinek megkötésével bekebelezik az 
Lp(a)-részecskéket, amelynek hatásá-
ra azok habos sejtekké alakulnak át. 
A gyulladásos folyamat során az érfali 
simaizomsejtek is proliferálnak, és a 
folyamat végeredményeként kialakul az 
érelmeszesedéses plakk. 
Az oxidált foszfolipid tartalom felelős 
egy másik szövődmény: az aortabil-
lentyű meszes szűkületének kialakulá-
sáért is, mivel a gyulladásos folyamatok 
mellett a kalcifikációs folyamatok is ak-
tiválódnak.   
A fokozott trombóziskészség elsősor-
ban a plazminogénnel való szerkezeti 
homológiának köszönhető, amelynek 
hatására csökken a plazminogén-akti-
váció és nő az endothel plazminogén- 
aktiváció inhibitor-1 (PAI-1) expresszió, 
ennek következtében csökken a fibrin- 
degradáció és a szöveti faktor útvonal 
inhibitor aktivitás. Emellett a gyulladá-
sos folyamat részeként endothel műkö-
dési zavar és fokozott vérlemezke-akti-
váció alakul ki (2. ábra) (4, 9). 

Mi befolyásolhatja a 
szérum lipoprotein(a) 

szintjét?

A szérum Lp(a) szintet döntően, kb. 
90%-ban veleszületett, azaz genetikai 
tényezők, méghozzá a LPA gén szer-
kezete határozza meg, így már az egy-
szeri szérum Lp(a)-meghatározásból 
is fontos információt nyerhetünk (10). 

Mégis fontos tudni, hogy számos olyan 
tényező ismert, amelyek érdemben 
befolyásolják az egyén örökletesen 
meghatározott Lp(a)-szintjét. Ezek kö-
zül a legfontosabbak a gyulladásos 
folyamatok, mivel az akut fázis reakció 
során akár duplájára emelkedhet a 
Lp(a) szérum szintje, amelynek csú-
csa a 6-8. napon várható, és hetekig 
elhúzódó hatást válthat ki. A krónikus 
vesebetegség és a nephrosis szind-
róma ugyancsak jelentősen, akár há-
romszorosára emelheti a Lp(a)-szintet 
(11), és hasonló mértékű emelkedés ta-
pasztalható a terhesség során. Kisebb 
mértékben emelkedhet a Lp(a)-szint 
pajzsmirigy-alulműködés és növeke-
dési hormon kezelés hatására is. Is-
mertek olyan kórállapotok is, amelyek 
csökkentik a szérum Lp(a)-szintjét, ide 
tartoznak az epeúti elfolyás zavarával 
járó májbetegségek, a krónikus alko-
holfogyasztás, a dohányzás, a daga-
natos megbetegedések és az elhízás. 
Emellett számos gyógyszer, például a 
tamoxifen, a raloxifen, a tesztoszteron, 
az anabolikus szteroidok, az inzulin-
szerű növekedési faktor, az ösztrogé-
nek, a kalciumcsatorna-blokkolók és a 
tibolon is csökkenti kisebb mértékben 
a keringő Lp(a) szintjét (12).
Familiáris hypercholesterinaemiás be-
tegeknél gyakoribbnak találták a magas 
szérum Lp(a)-szint előfordulásának 
gyakoriságát  (13), és magas Lp(a)-szint 
jellemzi az apolipoprotein E4/4 genotí-
pusú egyéneket is  (14). 

Mik a lipoprotein(a)-
szint csökkentésének 

gyógyszeres lehetőségei? 

Fontos hangsúlyozni, hogy a hagyomá-
nyos, mindennapi gyakorlatban alkalma-
zott lipidcsökkentő gyógyszeres kezelés 
nem alkalmas a Lp(a)-szint hatékony 
csökkentésére. Az ismert lipidcsökken-
tő szerek közül egyedül a niacin képes 
kismértékű, de szignifikáns Lp(a)-szint 
csökkentésre, azonban gyakori, elsősor-
ban emésztőszervi mellékhatásai miatt 
manapság kiszorult a lipidcsökkentő 
gyógyszeres kezelés palettájáról, és je-
lenleg hazánkban nincs forgalomban. Az 
össz- és LDL-koleszterin csökkentésé-
ben igen hatékony statinok, amelyek a 
lipidcsökkentő gyógyszeres kezelés alap-
ját képezik nem csökkentik, sőt bizonyos 
vizsgálatok alapján inkább kissé emelik 
a szérum Lp(a) szintjét. Sem az ezetimib, 
sem a fibrátok nem alkalmasak erre a 
célra. A néhány éve bevezetett propro-
tein-konvertáz szubtilizin/kexin 9 (PCSK9) 
gátló monoklonális antitestek (evolocu-
mab és alirocumab) azonban képesek  
20-30%-os Lp(a)-csökkentésre, és ha-
sonló hatást képesek kifejteni a koleszte-
rinészter-transzfer-protein (CETP) gátlók, 
apolipoprotein B100 (apoB) szintézis gát-
lók és mikroszomális transzfer protein 
(MTP) gátlók is, de ezek alkalmazhatósá-
ga igen korlátozott, és jelenleg nem képez 
indikációt a magas Lp(a)-szint  (15) 
Az igazi áttörést a kezelésben az apo-
lipoprotein(a) szintézist gátló szerek 

3. ábra: Az Lp(a)-csökkentésnek gyógyszeres lehetőségei és azok hatékonysága
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jelenthetik, amelyek bevezetés előtt 
állnak. A legígéretesebb az apolipop-
rotein (a) szintézist gátló oligoszensz 
antinukleoid készítmény, mely akár 
80%-kal képes csökkenteni a szérum 
Lp(a) szintjét jól tolerálható módon, igen 
kedvező mellékhatás-profillal  (16). 
A különböző készítmények Lp(a)-szint 
csökkentő hatékonyságát a 3. ábra foglalja 
össze. 

Mit tehetünk 
a mindennapi 
gyakorlatban?

Most, hogy tisztában vagyunk a magas 
Lp(a) szint következtében kialakuló szív- 
és érrendszeri kockázattal és az aorta 
billentyű szűkület kialakulásának esé-

lyével, és végre küszöbön áll hatékony 
gyógyszeres kezelés bevezetése, érde-
mes a korábban elhanyagolt lipid-pa-
raméter: a Lp(a)-szint meghatározásá-
ra odafigyelni. Az Európai Kardiológus 
Társaság és az Európai Atherosclero-
sis Társaság 2019 évi közös ajánlása 
alapján a Lp(a) mérése megfontolandó 
legalább egy alkalommal az élet folya-
mán az igen magas szint (>180 mg/dl) 
felismeréséhez, amely familiáris hy-
percholesterinaemia ekvivalens koc-
kázatot jelent. Emellett a Lp(a) mérése 
megfontolandó fokozott családi kardio-
vaszkuláris kockázat esetén, a kocká-
zat reklasszifikáció céljából (mérsé-
kelt-nagy kardiovaszkuláris kockázat) 
(1. táblázat). Természetesen minden 
korai szív- és érrendszeri megbete

gedésben szenvedő, vagy gyakori trom
botikus eseményen átesett beteg esetén 
gondolnunk kell a magas Lp(a)-szint 
jelentőségére, különösen családi halmo-
zódás esetén. Amennyiben nem áll mó-
dunkban a Lp(a)-szint meghatározása, 
javasolt a kiszűrt betegek lipidcentru-
mokba történő irányítása a megfelelő 
diagnosztikai vizsgálatok elvégzése és 
az optimális kezelési lehetőségek biz-
tosítása céljából. 
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1. táblázat: Ajánlott lipidvizsgálatok az ESC/EAS irányelv 2019 alapján

AJÁNLÁSOK OSZTÁLYA SZINTJE
Összkoleszterinszint (TC) meghatározás a kardiovaszkuláris kockázat megállapításához 
(SCORE) I C

HDL-C-meghatározás a kockázat finomításához (SCORE) I C
LDL-C-meghatározás az ajánlott elsődleges lipidvizsgálat-szűréshez, diagnózishoz, terápiához I C
Trigliceridszint (TG)-mérés a rutin-lipidvizsgálat ajánlott része kell legyen I C
Non-HDL-C-meghatározás javasolt magasabb TG-szint, diabetes mellitus, elhízás vagy nagyon 
alacsony LDL-C esetén I C

ApoB-mérés javasolt magasabb TG-szint, diabetes mellitus, elhízás vagy nagyon alacsony 
LDL-C esetén (LDL-C vagy non-HDL-C helyett) I C

Lp(a) mérése megfontolandó legalább 1x az élet folyamán az igen magas szint (>180 mg/dl) 
felismeréséhez (FH ekvivalens kockázat)

IIa C

Lp(a) mérése megfontolandó fokozott családi kardiovaszkuláris kockázat esetén, a kockázat 
reklasszifikáció céljából (mérsékelt-nagy kardiovaszkuláris kockázat) IIa C

EAS: European Atherosclerosis Society; ESC: European Cardiology Society; FH: familiáris hypercholesterinaemia; HDL-C: high-density 
lipoprotein-koleszterin, LDL-C: low-density lipoprotein-koleszterin; lp(a): lipoprotein(a); SCORE: Systematic COronary Risk Evaluation;  
TC: összkoleszterin; TG: triglicerid
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