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Apolipoproteiner nya och battre
riskindikatorer for hjartinfarkt

(Vi har lart oss att ett hogt kolesterolvarde kan leda till hjart-
infarkt och andra kérlsjukdomar. Men ett hogt kolesterolvér-
de innebdr inte alltid en 6kad risk, helt enkelt for att koleste-
rolet i blodet dr fordelat pa, och transporteras av, olika li-
poproteiner. Har man ett lite hogt totalkolesterol kan det for-
klaras av ett hogt HDL(high density lipoprotein)-kolesterol,
det »goda« kolesterolet, medan det »onda« LDL(low density
lipoprotein)-kolesterolet kan vara helt normalt. Ett normalt
totalkolesterol kan, 4 andra sidan, ocksa vara vilseledande, ef-
tersom det »onda« LDL kan vara for hogt och det »goda«
HDL for lagt. Av dessa skil bor man alltsd mita bade LDL
och HDL for att kunna gora en béttre bedomning av om den
kardiovaskuldra risken dr 6kad eller inte. Man bor dven mita
triglycerider, som i blodet framfor allt transporteras i VLDL
(very low density lipoprotein) och i IDL (intermediate densi-
ty lipoprotein). Pa sa sitt far vi ett béttre underlag for savél
riskbedomning som eventuellt terapival. Ett hogt LDL-ko-
lesterol anses allméint som den enskilt starkaste lipidrelatera-
de riskfaktorn [1, 2]. Vid lipidsdnkande terapi ér idag statiner
i de allra flesta fallen forstahandsvalet, eftersom de sdnker
LDL-kolesterolhalten effektivt och framfor allt for att de
minskar risken for bade hjartinfarkt och stroke.

Apolipoproteiner — livsviktiga transportproteiner

For att kunna transporteras i blodet och fordelas till olika vav-
nader ar lipiderna bundna till olika apolipoproteiner (apo)
(Figur 1). Endast ett apoB-protein forekommer per potentiellt
aterogen lipoproteinpartikel, dvs i VLDL, IDL och LDL.

I sjdlva verket &r LDL inte en enda typ av partikel. Man
skiljer pa »large buoyant« LDL, som 4r lite stérre och bar
triglycerider och kolesterol, samt »small dense«, dvs sma,
tunga LDL, som é&r den kolesteroltitaste partikeln. Bigge
dessa LDL-partiklar, liksom dven VLDL och IDL, ar barare
av kolesterol, men den mest aterogena LDL-partikeln ar
»small dense« LDL, beroende pa att det &r den partikel som
lattast kan g4 in i kdrlviggen, oxideras och ddrmed bilda gro-
grund for utvecklingen av aterosklerotiska plack. Varje en-
skild VLDL, IDL, »large buoyant« LDL och sma, tunga LDL
har pé sin yta endast ett apoB-protein per partikel [3] ( Figur
1).

Av detta foljer att den totala mdngden av apoB reflekterar
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ammanfattat

Overgangen till att mata LDL- och HDL-kolesterol i
stéallet for totalkolesterol for att vardera kardiovasku-
lar risk innebar ett stort framsteg i identifikationen av
hogriskindivider.

Trots detta ar mojligheterna att ur lipidsynvinkel gora
en adekvat bedomning av en persons framtida risk
for kardiovaskular sjukdom begrénsade. En tredjedel
till halften av fallen med dodlig infarkt forblir oupp-
téckta, sarskilt de med normala/laga kolesterolvar-
den.

Kolesterolet och triglyceriderna i blodet binds och
transporteras av apolipoproteiner (apo). ApoB finns
endast i de aterogena lipoproteinerna, huvudsakli-
gen i LDL, och apoA-I finns endast i HDL.

Nya data talar for att apoB, apoA-l, och sarskilt
balansen apoB/apoA-Il, ger starkare prediktiv riskin-
formation an LDL och HDL. Aven metodologiska for-
delar talar for att apobestamningar bor inféras i kli-
nisk praxis.

Se &dven artiklar pa sidorna 1196 och 1199 i detta num-
mer.

summan av alla dessa potentiellt aterogena partiklar. Ett hogt
apoB-virde anger alltsd en hog belastning av skadliga partik-
lar.

For att motbalansera och skydda karlvaggen och alla véara
perifera vavnader fran 6verskott av kolesterol har vi ett »ren-
hallningssystem« — HDL-partiklarna. I dessa partiklar finns
apoA-1, ett livsviktigt protein, som kan »docka« in i perifera
vavnader och celler och via en kassettmekanism (ABCA-I)
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Figur 1. Aterogena och anti-aterogena lipoproteiner. De poten-
tiellt aterogena VLDL, IDL, »large buoyant« LDL och »small den-
se« LDL innehaller vardera endast ett apoB-protein. Mdngden
apoB anger alltsa antalet partiklar. | det anti-aterogena HDL
finns apoA-I, detta protein finns inte i de aterogena partiklarna.
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Figur 2. Aterogen balans. Ett relativt 6verskott av aterogena
apoB-partiklar i férhallande till antalet anti-aterogena apoA-I-
partiklar 6kar risken for aterosklerosutveckling. Hoég
apoB/apoA-I-kvot kan alltsa ange 6kad aterogen risk. Da méng-
den apoA-I éverstiger apoB-halten blir kvoten lag, vilket indike-
rar en lag aterogen risk.

»dra ut« dverskott av kolesterol fran cellerna, fylla upp det in
i HDL-partiklarna och dérefter transportera tillbaka det till le-
vern direkt eller via utbyte till LDL, som atercirkulerar ko-
lesterolet till levern. Denna apoA-I- och HDL-funktion gar
under benidmningen »the reverse cholesterol transport«
(Figur 1). Det dr viktigt att papeka att apoB finns endast pa de
paterogena« partiklarna och att apoA-I finns endast pd de
skyddande, »anti-aterogena« HDL-partiklarna.

Den fysiologiska balansen mellan antalet apoB-innehal-
lande och apoA-I-innehéllande partiklar har troligen en av-
gorande betydelse for utvecklingen av aterosklerosprocessen
(Figur 2). Har vi kroniskt ett 6verskott pa apoB-partiklar i for-
hallande till apoA-I-partiklar, dvs en hog kvot apoB/apoA-I,
okar belastningen pé kérlviggen. Det friskare tillstdndet skul-
le da representeras av i apoB- och manga apoA-I-partiklar,
dvs en lag apoB/apoA-I-kvot.

Studie av apolipoproteiner som riskindikatorer

De forsta mortalitetsresultaten fran AMORIS(apolipo-
protein-related mortality risk)-studien presenterades nyligen
i tva artiklar [4, 5]. Vi studerade under aren 1985-1996
98 722 mén och 76 831 kvinnor som remitterats konsekutivt
huvudsakligen fran hilsokontroller till CALAB-laboratoriet,
Stockholm. ApoB och apoA-I inkluderades i laboratoriedata-
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Figur 3. AMORIS, letal hjértinfarkt. Stigande vérden fér kvoten
apoB/apoA-I 6kar risken att dé i hjéartinfarkt for bade mén och
kvinnor, univariata analysresultat [4].

basen. Huvudsyftet med studien var att underséka om dessa
nya proteinmarkorer kunde indikera risken att do i hjértin-
farkt battre &n de klassiska lipidmarkdrerna, dvs totalkoleste-
rol, triglycerider, LDL- och HDL- kolesterol och olika lipid-
kvoter. I databasen ingar endast laboratoriedata och alltsa
ingen information om personernas eventuella sjukdomar el-
ler padgéende behandling. I de forsta publikationerna [4, 5]
hade deltagarna i genomsnitt foljts i 65 ménader.

Hogt apoB och lagt apoA-I har stark koppling till infarktrisk
Av de totalt 175 553 deltagarna i AMORIS-studien avled
864 min och 359 kvinnor i hjértinfarkt [4]. Resultaten be-
kréftar tidigare kdnda fakta att risken att do i hjartinfarkt 6kar
med stigande totalkolesterol och LDL-kolesterol och att
HDL-kolesterolet har en skyddande effekt. Dessutom okade
infarktrisken med stigande triglyceridniva bade hos mén och,
annu tydligare, hos kvinnor. Det nya i undersdkningen var att
infarktrisken dven var starkt kopplad till 6kande apoB- och
sjunkande apoA-I-halter for savil min som kvinnor oavsett
alder. Den starkaste enskilda riskfaktorn i univariata analyser
var kvoten apoB/apoA-I, dér risk6kningen var néra 4 ganger
storre hos dem som hade hogst dn hos dem med ldgst varden
(kvartiler) av apoB/apoA-I (Figur 3).

I multivariata analyser samt med ROC(receiver operating
characteristic)-analyser fann vi att apoB hade en starkare (P
<0,01 eller hogre grad av signifikans i vissa test) prediktiv
formaga dn LDL-kolesterol s&dvil hos man som hos kvinnor.
Detta giller i hela populationen men sérskilt hos dem som har
LDL-kolesterolvdrden 3,5 mmol/l eller lagre. Dessutom dka-
de risken att d6 med stigande apoB och sjunkande apoA-I
dven nir man justerat for alder, totalkolesterol- och trigly-
ceridhalt. Dessa data talar for att apoB och apoA-I har en
dos—responsrelaterad tillaggseffekt utdver lipiderna att pre-
dicera infarktrisken. Man kan dven uttrycka det sa att oavsett
vilka lipidvirden en patient har, alltsa dven vid normalvir-
den, har en hog kvot apoB/apoA-I ett starkt informativt vir-
de. Eller med andra ord, om en patient har runt § mmol/l i sitt
kolesterolvérde, vilket ar ett tdimligen normalt vérde, kan
han/hon fortfarande ha en stor risk som avslojas med en for
hog apoB/apoA-I-kvot. Ménga éldre individer har skenbart
normala lipider men kan fortfarande ha en kvot i obalans, ofta
samtidigt med latt forhojda triglycerider [6]. Samma typ av
dyslipidemi har ofta patienter med typ II-diabetes eller forsta-
diet, det metabola syndromet. Dessa sistndmnda individer har
oftast dven ett normalt LDL-kolesterolvérde.

ApoB-virdet en bittre prediktor &n LDL-kolesterol

Ett forhojt apoB-vérde indikerar forekomsten av ett stort an-
tal sma, tunga LDL-partiklar bittre &n ett LDL-koleste-
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Fakta 1

Aktuella formler for berakning av LDL-kolesterol (C)
Friedewalds formel:

LDL-C=TC-HDL-C-(0,45 x TG). (TC = totalkolesterol, TG =
triglycerider) [7].

Jungner-formeln for berakning av LDL-C (och HDL-C):

LDL-C =0,48 + 0,99TC — 0,23TG — 1,58 apoA-I

HDL-C =TC-0,45TG — LDL-C. Se Walldius och medarbetare [4].
Enheter: mmol/l for lipider och lipoproteiner; g/l for apoA-I.

rolvédrde. En annan anledning till att apoB-virdet &r en béttre
prediktor 4n LDL-kolesterol &r att precisionen for att be-
stimma apoB dr mycket god (variationskoefficienten 3—5
procent), medan den for LDL-kolesterol, som oftast kalkyle-
ras med Friedewalds formel [7], &r betydligt samre. Detta for-
klaras bland annat av att man ddrvid mdste mata sdval HDL-
kolesterol som totalkolesterol och triglycerider, dér varje be-
stimning har sitt metodfel. Darefter kalkyleras LDL-koleste-
rol enligt formeln (Fakta 1), som bara kan tillimpas om trigly-
ceridvérdet dr <4,5 mmol/l. Senare undersékningar och jam-
forelser mot referensmetoder [8-12] har visat att Friedewalds
formel ofta underskattar den verkliga halten vid laga LDL-
kolesterolvirden (2—4 mmol/l). Vid sjukdomar som typ II-
diabetes, typ IlI-dyslipidemi, nefros och leversjukdom [13-
15] har vilseledande védrden kunnat erhéllas om man anvén-
der Friedewalds berdkningsmetod, vilken fortfarande dr den
vanligaste rutinmetoden i klinisk praxis. En successiv dver-
gang, framfor allt i Amerika men ocksd héir hemma, till nya
homogena direktmetoder fér LDL- och HDL-kolesterolbe-
stimning sker trots stark oenighet kring deras tillforlitlighet
[16-18] och trots att ATP-III manat till forsiktighet vid and-
viandning av dem. Metoderna &r inte internationellt standar-
diserade, de visar stor diskrepans vid dyslipidemi, eftersom
de ar utprovade for normala sera. Resultaten av kontrollpro-
gram i USA visar att precisionen och noggrannheten &r matt-
lig (sdmre &n med Friedewalds formel) och att 6verensstdm-
melsen sinsemellan bland direktmetoderna och i férhallande
till Friedewalds formel &r otillfredsstéillande. Valet av ana-
lysmetod har alltsé betydelse inte bara vid prediktionen av
hjértrisk utan dven vid bedomningen av eventuellt behov och
effekter av lipidsidnkande terapi.

Nya resultat bekriftar tidigare fynd
I nya resultat frin AMORIS-studien, som baseras p4 99 méana-
ders uppf6ljning av populationen [6], har 1 267 mén och 586
kvinnor avlidit i hjértinfarkt. Dessa nya, delvis inte tidigare
publicerade resultat stirker vara forsta fynd [4] (Figur 4). I fi-
guren visas hur infarktrisken 6kar starkt med stigande apoB-
och fallande apoA-I-halter. De som 16per storst risk dr de indi-
vider som har hogst apoB/apoA-I-kvot oavsett dlder, totalko-
lesterolvirde eller méngd triglycerider. I den kohorten av mén
ar risken §—6 ganger storre att do &n i den som har en helt nor-
mal apoB/apoA-I-kvot. Resultaten ar likartade for kvinnor. Det
dr dven intressant att konstatera att patienter med medelhoga
apoB-virden och nagot laga apoA-I-virden kan ha helt nor-
mala blodfetter (data ej visade i detta referat). Resultaten pekar
alltsa ater pa det faktum att den variabel som bast indikerar en
enskild individs kardiella risk battre kan definieras i termer av
apoB/apoA-I-balansen &n med de aktuella lipidvérdena.

Flera undersokningar har tidigare visat att den kardiella
risken dr ndrmare knuten till TC/HDL- eller LDL/HDL-ko-
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Figur 4. Risken att dé i hjartinfarkt 6kar med hégre apoB-véarden
och lagre apoA-I-virden. Resultaten baseras pa multivariata
analyser, ddr man justerat for alder, triglycerid- och koleste-
rolvérden. En stigande kvot apoB/apoA-I har alltsa tillaggskraft
utéver alder och lipidvérden. Resultaten avser 1 267 mén.

lesterolkvoterna én till mitvardena for de enskilda LDL- el-
ler HDL-variablerna[1, 19]. I olika rekommendationer anges
dven riktvdrden for dessa variabler [1, 2]. Vi fann nyligen att
apoB/apoA-I-kvoten é&r signifikant (P<0,001) bittre dn de
konventionella lipidbaserade kvoterna enligt ovan och att
apoB/apoA-I-kvoten dven dr battre dn non-HDL/HDL-kvo-
ten [5]. Man har tidigare varit tveksam till att anvénda de kon-
ventionella lipidkvoterna, &ven om de rekommenderats.
Anledningen till viss tveksamhet &r att dessa kvoter bygger
pé berdknade virden, eller att delvdrden av lipider (HDL) in-
gar i bade tiljare och ndmnare. Dessa invandningar kan man
inte dberopa gentemot apoB/apoA-I-kvoten, eftersom den
berdknas med helt oberoende métningar av tva olika trans-
portsystem — apoB, som symboliserar de fran levern uttrans-
porterade aterogena lipoproteinerna, och apoA-I, som indi-
kerar de till levern atertransporterade lipoproteinerna i den
s k reverse cholesterol transport. Balansen apoB i forhallan-
de till apoA-I utgdr i sjdlva verket ett fysiologiskt métt snara-
re dn en berdknad kvot. Det intressanta &r att denna
apoB/apoA-I-balans eller -obalans, som pé ett enkelt sitt
sammanfattar kolesterolbalansen i blodet, allts& kan tjanstgo-
ra som en viktig riskprediktor oavsett totalmangden koleste-
rol, LDL- och HDL- kolesterol eller triglyceridhalten, och
detta oavsett alder och kon.

Vérdefulla riskmarkérer édven vid lipidsdankande terapi
Betydelsen av apoB och apoA-I som starka riskprediktorer i
prospektiva observationella studier stods av flera undersok-
ningar. Saledes publicerade Talmud och medarbetare [20]
nyligen en engelsk studie pa 2 508 medelalders mén som folj-
des under sex ars tid. Den kardiella risken var starkast kopp-
lad till kvoten apoB/apoA-I, starkare &n till ndgon annan li-
pidparameter, exempelvis LDL-kolesterol. Forfattarna vali-
derade ocksa den s k Jungner-formeln [4] for berdkning av
LDL-kolesterol (Fakta 1). Tva andra prospektiva studier har
verifierat den starkare prediktiva forméagan hos apoB 4n hos
LDL-kolesterol [21, 22].

Resultat fran olika statinstudier ddr man mitt bade de van-
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Figur 5. AMORIS. Medianvérden for apoA-1l, apoB, och
apoB/apoA-I fér mén och kvinnor i olika aldrar.

Tabell 1. Risknivaer och behandlingsmal enligt Scott Grundy [36] och ATP IlI
[1].CHD = coronary heart disease.

Risknivaer apoB, LDL-C, Non-HDL-C,
g/l mmol/| mmol/|

hég, CHD och CHD-risk- <0,9 <2,6 <34

ekvivalent

modest, multipla (2+) <1, <34 <4,1

riskfaktorer

lag, 0-1 riskfaktor <1,3 <41 <49

Tabell Il. AMORIS-studien: tentativa referensvérden for apoB, apoA-1 och
apoB/apoA-I-balansen baserade pa incidens av dddlig hjartinfarkt (AMI) for
man och kvinnor (1501 mén, 765 kvinnor) efter 120 manaders uppfdljning.
Motsvarande ungeférliga varden for LDL- och HDL-kolesterol (C) ar angivna.

ApoB, g/I LDL-C, mmol/I
Onskvird niva <09 26
Grénszon <1,1> 3,0
Forhojd risk >1,2 34
(mé&n = kvinnor)
ApoA-I, g/l HDL-C, mmol/I
Forhojd risk, mén <1,15 1,0
Forhojd risk, kvinnor <1,25 11
ApoB/apoA-I
Man Kvinnor
Onskvird niva <0,7 <0,6
Granszon <0,8> <0,7>
Forhojd risk >0,9 >0,8

liga LDL- och HDL-kolesterolmarkdrerna och apoB och/el-
ler apoA-I har nyligen sammanfattats [5]. I flertalet av dessa
stora klassiska interventionsstudier framkommer att apoB
och/eller apoA-I har storre prediktivt samband dn LDL-ko-
lesterol med kliniska effektmatt som hjartinfarkt i placebo-
gruppen. Likaledes framkommer att minskningen i antalet
hindelser i statingrupperna dr ndrmare knuten till sdnkning-
en av apoB 4n till sinkningen av LDL-kolesterolet. I den sto-
ra AFCAPS/TexCAPS-studien [23] fann man att minskning-
en av hjart—karlhdndelser var starkast knuten till reduktionen
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av kvoten apoB/apoA-I. Saledes sénker, dvs forbittrar, olika
statiner apoB/apoA-I-kvoten.Vanligen giller att de statiner
som har kraftigast LDL-kolesterolsinkande effekter dven
sanker apoB/apoA-I-kvoten mest [24-26].

Referens- och malvérden for behandling

Kan vi redan nu mita apoB och apoA-I i var kliniska praxis?
Ja, ménga sjukhuslaboratorier har redan satt upp metoderna
som bygger pa konventionella immunkemiska principer.
Som vid all laboratoriediagnostik maste metoderna standar-
diseras vil och referensvirden och malvédrden definieras.
Metodstandardiseringen dr redan genomford i regi av WHO
— International Federation for Clinical Chemistry (IFCC)
[27, 28]. Man har publicerat referensvirden baserade pa po-
pulationsundersokningar utférda med WHO-IFCCs referens-
material [29-35], den storsta pa en svensk population [29].
Fran amerikanskt hall har man rekommenderat att ett apoB-
viarde >1,2 g/l skall betraktas som ett for hogt varde [30].
Nyligen har Scott Grundy [36], en av férgrundsgestalterna i
de amerikanska NCEP/ATPIII-rekommendationerna [1],
kompletterat dessa med en tabell som, oavsett kon, visar
maélvérden for apoB, LDL- och non-HDL-kolesterol for tre
olika riskkategorier, hog-, mellan- och lagriskpatienter
(Tabell I). Non-HDL-kolesterol, dvs totalkolesterol minus
LDL-kolesterol, har i USA lanserats som ett alternativ till
apoB-bestimning vid forhojda triglycerider [1]. Av tabellen
framgar att personer med hogst berdknad kardiell risk inte bor
ha apoB-virden >0,9 g/l.

Vad giller apoA-I har <1,2 g/l angivits som lagt vérde in-
nebdrande okad risk [31]. Vi ser frin AMORIS-studiens re-
sultat att det troligen dr béttre att anvinda olika apoA-I-vér-
den for mén och kvinnor, sérskilt som kvinnor har ett hogre
apoA-I-virde dn mén (Figur 5). Samma konsdifferens finns
ocksa for HDL-kolesterol [1]. For narvarande anser vi darfor
att gransvirdena for apoA-I for méin bor vara 1,15 och for
kvinnor 1,25 g/l (Tabell II). Av olikheterna mellan konen fol-
jer att gransvérdet till forho6jd risk for balansen apoB/apoA-I
for mén bor vara 0,9 och for kvinnor 0,8. Idealiska varden
vore under 0,7 for man och under 0,6 for kvinnor (Tabell II).

Forenklad analys av hjart—karlrisken i framtiden

I de nyligen publicerade svensk-norska rekommendationerna
poéngterar man att apoB och apoA-I kan tillfora ytterligare
information for beddmning av riskprofilen [2, 37]. Aven i de
nyligen presenterade internationella rekommendationerna
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Fakta 2

Metoder och klinisk relevans

En jamférelse mellan lipoproteinlipider (LDL-C, HDL-C) och apolipoproteiner (apoB, apoA-I) [4, 5, 11, 12, 44].

LDL-kolesterol (C)
Beraknat enligt Friedewald vid triglycerider (TG) <4,5 mmol/I.

Fordelar:
— Tillgénglig pa rutinlaboratorier.
— Liten provméngd.

Nackdelar:

— Ejinternationellt standardiserad metodik.

— Kréver fasta.

— Gar ej att utfora vid TG =4,5 mmol/I.

— Enkelheten med metoden gar ut 6ver noggrannheten, stort totalt

metodfel som bestdams av analysfelen av tre ingdende paramet-
rar.

— Betydande fel vid laga matvarden kring 2-4 mmol/l, sérskilt pro-
blematiskt vid beddmning av risk/malvarden.

— Kanvara missvisande vid diabetes mellitus, typ Ill-dyslipidemi,
nefros, leversjukdom.

HDL-kolesterol (C)
Numera oftast direkthestdmning.

Direktmetod LDL-C och HDL-C
Vanligen immunkemisk metodik.

Fdrdelar:

— Tillgangliga pa vissa rutinlaboratorier.
— Automatiserbara.

— Liten provméngd.

Nackdelar:

— Ejinternationellt standardiserade.

— Ospecificitet vid abnorma typer av dyslipidemi.
— Mattlig precision och noggrannhet.

— LDL-C bestéamt enligt Friedewald och enligt direktmetoder ger ej
overensstammande varden.

SCORE/SCORECARD [38, 39] samt i den varldsomspén-
nande »International harmonisation of guidelines« [40] lyf-
ter man fram apolipoproteiner som kommande starka riskin-
dikatorer men dnnu inte genomarbetade i detalj betrdffande
rikt- och malvarden.

Det ér givetvis avgorande infor framtiden hur vara nya na-
tionella rekommendationer om apolipoproteinernas betydel-
se som riskindikatorer [2, 37] kommer att tillimpas.
Analyserna av apoB och apoA-I dr enkla att utfora, kan stan-
dardiseras vil, har sm& metodfel samt visar pa starka sam-
band med den kardiovaskuldra risken. Dessutom kan blodprov
tas oavsett om man &r fastande eller har étit en ldttare maltid —
apoB och apoA-I paverkas obetydligt [29, 32] till skillnad fran
HDL och triglycerider, som kriver fasta. Proven kan dven ana-
lyseras pé frusen plasma. Analysmetoderna kan enkelt auto-
matiseras, och kostnaderna for ett prov ligger helt i paritet med
kostnaden for vanliga lipidanalyser. I Fakta 2 sammanfattas
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ApoB och apoA-I
Vanligen immunkemisk metodik (turbidimetrisk).

Fordelar:

— Internationellt standardiserade enligt WHO-IFCC, for bade apoB
och apoA-I.

— Kréver inte fasta.

— Gar att utfora vid alla typer av dyslipidemi, inklusive kraftig hy-
pertriglyceridemi.

— ApoB och apoA-I bestdms med stor noggrannhet och precision,
metodvariation 3-5 procent.

— Kan enkelt goras tillgangliga pa rutinlaboratorier.

— Liten provméngd.

— Automatiserbara.

— Kan analyseras pa frysta prov.

— ApoB miter det totala aterogena partikelantalet.

— Medger berakning av »aterogen risk«, dvs balansen mellan det
»onda« apoB och det ngoda« apoA-l som vid uni- och multivariat
analys visats vara béttre riskindikatorer an LDL-C eller lipidkvoter.

— ApoB, apoA-l och apoB/apoA-I har i ménga fall visats vara béttre &n
LDL-C eller lipidkvoter ocksa som malvarden for lipidsankande tera-
pi.

— | ett stort antal fall ger apoB tillaggsinformation utdver LDL-C, sérskilt
vid normala/ldga LDL-C.

— ApoB ger aldrig mindre riskinformation &n LDL-C.

— LDL-C kan beréknas utifran apoA-I, TC,TG.

— Majlighet till samtidig analys av lipoprotein(a).

Nackdelar:
— Nationella och internationella riktlinjer &nnu ej faststéllda.
— Analysmetoder d@nnu ej allmant tillgangliga.

fordelar med att méta apoB och apoA-I jamfort med bestam-
ningar av LDL- och HDL-kolesterol. Allt fler nyare studier
framhaller svagheterna vid rutinméssig bestimning av LDL-
kolesterol, sévil berdknat [8-15] som direkt uppmatt [16-18],
samtidigt som fordelarna med att bestimma apoB och apoA-I
i klinisk praxis podngteras [41-44].

Hur kan vi d& anvénda apoB och apoA-I i var kliniska
praxis? Kanske vi i framtiden helt enkelt kan forenkla den li-
pidrelaterade diagnostiken av hjért—kérlrisken? Vi kanske
kan klara oss med enstaka varden i en tregradig skala pa kvo-
ten, dvs balansen av apoB/apoA-I (Tabell 1I)? For att kunna
rekommendera adekvat fordndring av kost-/motionsvanor
och eventuellt behov av farmakologisk lipidsdnkande terapi
bor vi dven inkludera mitningar av triglyceridhalten. Det
skulle alltsd kunna innebaéra att vi bara behover kinna till re-
ferens- och malvéirden for apoB/apoA-I och triglycerider i
stillet for som nu vérden for TC, TG, LDL-C, HDL-C, non-
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HDL-C och TC/HDL-C. Om vi lyckas né dithén skulle det bli
enklare for savil patienter som lakare. Sannolikt skulle dven
foljsamheten till behandlingsrad bli béttre och ddrmed dven
effekterna av given radgivning och terapi.
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SUMMARY

In order to make an appropriate evaluation of cardiac risk related to
lipids for agiven individual, measurements of the »bad« LDL and
the »good« HDL should be performed. Often a value of total cho-
lesterol can be misleading. Cholesterol and triglycerides in the
blood are bound to and transported by apolipoproteins (apo). ApoB
only occurs in the atherogenic lipoproteins, mainly in LDL,
whereas apoA-I isbound only to HDL . Wereview prospective epi-
demiological trials and clinical trials in which statins have been
used to reduce cardiac risk. Theresultsindicate that apoB, apoA-I,
and especially the balance of apoB/apoA-1, are more closely rela-
ted to cardiac risk and to clinical outcome than LDL or HDL.
Methodol ogical advantages speak in favour of measuring apoB and
apoA-l inclinical practice.
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