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KARDIOMETABOLIKUS KOCKAZAT
ES A LIPIDANYAGCSERE-ZAVAROK

A KARDIOMETABOLIKUS SZINDROMA ELOFORDULASAT A FELNOTT POPULACIOBAN 25-40% KORULINEK BECSULIK A FEJLETT OR-

SZAGOKBAN. A SZINDROMA MAGABAN FOGLALJA AZ INZULINREZISZTENCIAT/HYPERINSULINAEMIAT, A CENTRALIS ELHIiZAST, A

DYSLIPIDAEMIAT, A MAGAS VERNYOMAST, A MIKROALBUMINURIAT, A FOKOZOTT GYULLADASOS FOLYAMATOKAT, A
HIPERKOAGULABILITAST ES A FOKOZOTT OXIDATIV STRESSZT. EZEN KOMPONENSEK MINDEGYIKE EGYENKENT ES EGYMASTOL FUG-
GETLENUL NOVELI A KARDIOVASZKULARIS MORBIDITAST ES MORTALITAST. EZERT A KARDIOVASZKULARIS SZINDROMA KEZELESE,
EZEN BELUL AZ ELETMOD-VALTOZTATAS ES A GYOGYSZERES KEZELES KIEMELT FONTOSSAGU TERULET. AZ ALABBIAKBAN A
DYSLIPIDAEMIA SZEREPET ISMERTETJUK A KARDIOMETABOLIKUS SZINDROMA KIALAKULASABAN ES KEZELESEBEN.

KuLcsszavaK:
INZULINREZISZTENCIA

metabolikus szindréma, vagy

Ujabban a kardiometabolikus

szindréma fogalmdnak kialaku-
laséhoz az a felismerés vezetett, hogy
a leggyakoribb kardiovaszkuléris koc-
kazati tényezdk igen gyakran egyUtte-
sen jelentkeznek, ami kiemelkedéen
magas arényban vezet a sziv- és ér-
rendszeri megbetegedések kialakuld-
sédhoz (1). A szindrémét alkoté szdmos
tényezd kézol (1. tébldzat) az egyik
legfontosabb a dyslipidaemidk kiala-
kuldsa (2). A jellemz8 lipideltérések a
hypertriglyceridaemia, a csdkkent HDL
(high-density lipoprotein), az emelke-
dett kicsi sdlLDL-szint névekedése (3).
A lipideltérések kialokuldsat azonban
nem lehet kilénvdlasziani kéi mésik
igen lényeges elem: a centrélis elhizds
és az inzulinrezisztencia kialakuldsatdl.
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A VISCERALIS OBESITAS
HATASA A
LIPIDPARAMETEREKRE

Kordbbi hazai vizsgdlatok azt mutatték
ki, hogy o magyar lakossdg jelentés
része  valamilyen sOlyproblémaval
kiszkadik. Bird, Zajkds, illetve Halmy
professzorok vizsgélatai alapjén kéril-
beliil a lakosség 60%-anak van vala-
milyen solyproblémdja (4, 5). Fontos
megjegyezni azt, hogy nem mindegy,
hogy milyen a zsir eloszldsa. Kardio-
vaszkuldris szempontbdl az Un. visce-
ralis tipusty elhizés o legkedvezétle-
nebb forma (6). A visceralis obesitas
asetén férfiakndl a 94 cm-es, néknél a
80 cm-es haskérfogatot tekintjik a fel-
sé hatérériéknek, e feletti értéknél
mérsékelten, a férfiak esetén 102 cm,
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nék esetén 88 cm feletti éréknél jelen-
tésen né a kardiovaszkuldris kockdzat.
A haskérfogat mérésekor a subcostalis
vonal és az inferspindlis vonal kézéth
tévolsag felénél kell mérmi a fenti érté-
ket (7).

Mi az oko a visceralis obesitas és a ki-
l6nbdzé metabolikus elvalozdsok ks-
zot dsszefiiggésnek? Ismert, hogy @
zsirszévet nemcsak energiaraktarozo,
hanem egy hormontermel szdvet is és
az dltala termelt hormonok, citokinek
hatésénak eredményeként megvdlto-
zik a szervezet homeosztdzisa, ezen
keresztil a zsiranyagcsere is (1. dbra)
(8). Ennek eredményeként a zsirszovet
felszaporodésa Ugynevezett inzulinre-
zisztencidt hoz létre, amely modositia
mas sejtek mikodését. Hogyan képe-
sek mads sejtek a lipid anyagcseréjére
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hatni, és hogyan képes az inzulinre-
zisztencia befolydsolni o lipidanyag-
cseréte

AZ INZULINREZISZTENCIA
HATASAI

A mdjseft-kultirdn végzett akut inzulin-
hatdst nézve azt tapaszialhattdk, hogy
az inzulin addsa gdtolia a very low-
density lipoprofein (VLDL) szekrécidjat.
48 Sra mulva azt tapasztaltdk, hogy a
VLDL szekréciéjo fokozédik (9). Az
akut inzulinhatdst vizsgdlva izoldlt per-
funddlt majmodellen azt tapaszialtdk,
hogy az inzulin addsat kévetéen nem
csékkent a VLDL-szekrécid hanem fo-
kozddott. Kiderult az, hogy abban az
esetben, hogyha elegendd mennyisé-
gU szabad zsirsav dll rendelkezésre,
akkor az inzulin hatésara a VLDL-
szekrécid fokozdddsa indul meg (10).
Abban az esetben, ha nincs megfeleld
mennyiségd zsirsav, akkor a VLDL
szekrécioja csdkken. Emellett bizonyos
egyéb kérdllopotok is elésegithetik azt,
hogy a szobadzsirsav-tulkinalat fokoz-
za a VLDL szekrécisjdt, ugyanis a maj-
sejtekben a mikroszomdélis transzfer-
profeineknek igen jelentés szerepe van
abban, hogy a hozzéjuk kadtédé apoli-
poprotein-B (apo-B), amely a VLDL
egyik & apolipoproteinje kapcsolod-
hasson a koleszterinhez, a triglice-
ridhez és ezdltal a VLDL-partikula 8-
ion létre (11). Az inzulin fiziolégidsan
gdtolia a mikroszomdlis transzferpro-
teinnek az expresszidjat és ezdltal
mintegy elésegiti azt, hogy a nagy sza-
badzsirsav-tulkindlat esetén ne legyen
nagymértékd VLIDL-szekrécié (12). De
minden olyan kéréllapot, amely
obesitassal, inzulinrezisztenciaval jar,
eleve megemeli a mdjsejtek mik-
roszomdlis proteintartalmat és ezért az
inzulin a védd hatdsdt nem tudja kifej-
teni (13). Ennek eredményeként a zsir-
sejtek dltal biztositott nagy mennyiség
szabadzsirsav-kindlat és az inzulin ha-
tdsa oz lesz, hogy fokozédik o VLDL-
képzédés és a VLDL-képzddéssel
egyitt a HDL-csékkenés figyelhetd
meg (14).

A fokozott termelédésen kivil a
triglicerid felhalmozédasdhoz hozzaja-
rul az is, hogy a triglicerid lebontésa-
ért felelés lipoprotein-lipdz aktivitdsa
csokken és a lipoprotein-lipdz aktivita-
sanok  csdkkenése eldsegiti
trigliceridben gazdag partikulak felhal-
mozdddasét (15).

A HDL MENNYISEGI ES
MINOSEGI VALTOZASAI

A ftriglicerid felhalmozédésa o kerin-
gésbhen ozt eredményezi, hogy o kerin-
gésben [évé lipoprotein-partikuldk
egymds kozofti cseréje soran a HOL
nagy mennyiségben vesz fel a friglice-
ridben gozdag részecskékbdl triglice-
ridet, mig koleszterinésztert ad &t a ko-
leszterinészter transzferprotein (CETP)
segitségével, ennek eredményeként a
HDL struktordja dsszetétele megvdlio-
zik (16). Mérete csdkken, kénnyebben
metabolizdlédik a majon keresztil o
hepatikus lipdz dltal, majd késébb, a
vesében talalhatéd kubulin és megalin
receptoron keresztiil, s ez a HDL-szint
csékkenéséhez vezet (17). A HDL-szint
cstkkenése azt eredményezi, hogy a
HDL nem tud megfelelni annak az an-
tiaterogén hatdsanak, amelyet betélt o
szervezetben, a reverz koleszterin-
transzport csékken, az LDL antioxdns
védelme romlik és o HDL gyulladds-
qatld hatdsa elégtelenné valik (18).

AZ LDL MINOSEGI
VALTOZASAI

A visceralis obesitas és az ezzel jaréd
metabolikus dllapotok hatdsara meg-
valtozik az LDL 6sszetétele, né a kicsi
denz LDL ardnya és ennek eredménye-
ként a kedvezétlenebb, oxidéciéra
hajlamosabb  LDL-frakciok felhalmo-
z6ddésdt figyelhetjok meg (19). A nagy
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mennyiségl VLDL-termelés azt ered-
ményezi, hogy étkezést kdvetben a
trigliceridszint nem normalizalodik,
olyan Utemben, mint egészséges em-
bereknél, 8 éra utdn is magas lesz a
trigliceridszint, Ugynevezeft posztpran-
diélis hypertriglyceridaemia alakul ki
(20). Ennek az az cka, hogy oz endo-
génen fokozottan termelé6dé VLDL le-
koti oz amigy is csdkkent aktivitdso
lipoprotein-lipdz kapacitasét és oz

1. ABRA: A ZSIRSZOVET ALTAL TERMELT HORMONOK ES BIOAKTIV ANYAGOK
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2. ABRA: AZ INZULINREZISZTENICA KOZPONTI SZEREPE A DYSLIPIDAEMIA KIALAKULASABAN. MILLER ES

MTSAL. NYOMAN (22).
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exogénen felvett trigliceridben gozdag
taplalékok lebontésara mar nincs elég
lipoprotein-lipdz, és ennek kovetkezté-
ben elhizédik ezen lipoproteineknek @
lebontdsa (21). Osszefoglalva el-
mondhatjuk azt, hogy oz intfraabdomi-
nalis obesitas az inzulinrezisztencia ré-
vén szérum glikdz és szabad zsirsav
szintiének oz emelését, ezdltal a mdj-
ban a VLDL fokozdddsar valtia ki,
amelynek eredményeként né a triglice-
ridtartalom, csékken a HDL szintie, né
a sdlOL mennyisége és novekszik az
apo-B ardnya, amely hypertriglyce-
ridaemidt, a sdLDL mennyiségének fel-
halmozéddsat és a HDL szintjének
csokkenését eredményezi (22) (2.dbra).

KOCKAZATBECSLES

Ezek az eltérések és az egyéb metabo-
likus eltérések azt az igényt fogalmaz-
tak meg, hogy o lipideltéréseken kivul
egyéb metabolikus paramétereket is
befolyasoljunk, hiszen ezek egymdssal
szorosan dsszefiggenek. E paraméte-
rek kozul kiemelném a testtdmeg-in-
dex és a haskdrfogat mellett o vércu-
kor- és a lipidparaméterek, a HDL- és
a triglicerid-célértéket (23, 24). A kér-
dés az, hogyho el akarjuk érni ezeket
a célérékeket, akkor mit kell tenni ah-
hoz, hogy tajékozddjunk a beteg je-
lenlegi allapotarél. Minden befegnél
meg kell mémi o haskéfogatot, a

3. ABRA: REZIDUALIS KOCKAZAT STATINKEZELEST KOVETOEN. KASTELEIN NYOMAN (28)
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lipidprofilt, a vérnyomés monitorozé-
sdra és az éhgyomri vércukorszint-
meghatarozésara is szikség van, hi-
szen ezek alapjén egyszeri modsze-
rekkel meg tudjuk itélni a beteg kar-
diovaszkuldris allapotat (25).

KEZELES

Miutén értékelttk o beteg dllapotdt,
az életmédbeli véltoztatds, illetve a
gybgyszeres kezelést kell elkezdeni. Az
életméd-véltoztatéshoz  tartozik a
rendszeres fizikai aktivitds, a dohdny-
76s elhagydsa, o teststlycsokkentés és
az étrendi vdltoztatdsok. A dyslipid-
aemia gydgyszeres kezelése sordn el-
sésorban o PPAR-alfa-receptoron ke-
resz0l hatd fibratok és @ HMG-CoA-
reduktéz-blokkolé statinok addsa jo-
vasolt az egyes lipidparaméterek elté-
réseitél figgéen (26). Clsédleges cél
az LDL-szint csékkentése, masodlagos
a HDL-szint emelése, harmadlagos a
triglicerid szintjiének csokkentése. Saj-
nos a nagy felmérések azt mutatiak,
hogy a fizikai akfivitds vonatkozdsa-
ban 25-50%-0s a betegek complian-
ce, a dohdnyzds megszintetése vonat-
kozdsdban nagyon alacsony, a meg-
felelé diéta vonatkozésdban keve-
sebb, mint 50%. Ha megvizsgdljuk,
hogy az obesitasban szenvedd bete-
gek kézil hény szdzalék tartja 1 évnél
tovébb a csokkenteft sOlyt még rosz-
szabb, mintegy 20% az ardny. A
lipidcsskkentd gydgyszerek fogyaszta-
sa terén pedig nagyon szérnok az
adatok: 0% és 100% koézott, dtlagban
50%-0s compliance-t lehet megalla-
pitani (27).

Ez a rossz compliance azt eredménye-
zi, hogy a kilénbézd rizikokategoriak-
ban a beftegek annak ellenére, hogy
ma mar megfeleld lipidcsékkentsk all-
nak rendelkezésre nem érik el a célér-
tékeket. Ennek o jelentésége az, hogy
a kordbbi nagy tanulményok alapjan
kimutathatd rizikécsdkkenés nem ko-
vetkezik be, fgy a maradék vagy
rezidudlis kardiovaszkularis kockdzot
is igen nagy (28) (3. dbra). Ha nem
élink megfelelen ezekkel a terdpids
lehetéségekkel, akkor bizony oz érel-
meszesedéses plakk kialakuldsa és
progresszidja  ftovabb  folytatédik,
komplex plakk alakul ki és az akut
kardiovaszkuldris események inciden-
cidja nem csokken, és fovabbra is ha-
zadnkban vezetd haldlok lesz a kardio-
vaszkuldris haldlozds.
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KOVETKEZTETESEK

Bar a kardiometabolikus szindréma
jelentésége és helye a rizikéfaktorok
kazétt o nemzetkézi irodalomban nem
egyértelmd, oz akcelerdlt aterogenezis
kévetkeztében kialakuld jelentésen fo-
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