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Zaujalo nas

Lysofosfatidylcholin a sekre¢ni
fosfolipaza A2 u cévnich chorob:
mediator endotelové dysfunkce
a aterosklerézy

Lysofosfatidylcholin (LPC) je nejobsaznéjsi slozkou
oxidovanych lipoproteind o nizké hustoté (oxLDL), kte-
ré maji znacny podil na vzniku a rozvoji aterosklerézy:
Poskozuji normalni funkci cévniho endotelu tim, ze
nepfiznive ovliviuji jeho vazorelaxacni aktivitu, podpo-
ruji jeho proliferaci a zvySeni permeability, stimuluji
adhezi a aktivaci lymfocyt(, iniciuji chemotaxi makro-
fagu, ovliviuji migraci a proliferaci bunék hladkého sval-
stva cévni stény, usnadnuji shlukovani krevnich desti-
&ek, nepfiznivé ovliviuji koaguladni kaskadu. Radu
téchto efektl zprostiedkuje transdukéni draha protein-
kinazy C (PKC). Podobnym mechanismem je modulo-
vana jeste aktivita iontového proudu v bunééné mem-
brané, vazba na specificky oxLDL-receptor nebo na
receptory sdruzené s G-proteinem, tedy posilovani oxi-
dacniho stresu vyvijeného na cévni sténu. Lysofosfati-
dylcholin vznikéd v cévni sténé enzymovym Ucinkem
sekrecni fosfolipazy A2-11 (sPL A2-11); zvySena aktivita
sPLA2-Il byla proto nedavno zafazena mezi nezavislé
rizikove faktory pro onemocnéni koronarnich arterii. Bylo
prokazano, ze sPLA2-1l podporuje tvorbu bioaktivnich
lipidd, stimuluje proliferaci bunék cévni hladké svalovi-
ny, vyvoj lipidového jadra aktivovanymi makrofagy,

sekreci cytokinu, vazbu na proteoglykan extracelularni
matrix cévni stény, coz podporuje shlukovani a nahro-
madéni lipid{, tvorbu ateromu. Nekatalyticky aterogen-
ni efekt sSPLA2-II je pfisuzovan vazbé na M-typ recep-
toru (prokazan u krali¢ich svall). Je tfeba dalSiho
vyzkumu, ktery by podrobnéji objasnil molekulové me-
chanismy vy$e uvedenych efektll a umoznil podpofit
Udaje ziskané v experimentech in vitro klinickymi zku-
Senostmi. Cirkulujici hladina sPL A2-Il mize byt nejen
nezavislym rizikovym faktorem pro postizeni koronar-
nich arterii, ale mize prfedpovidat dal$i kardiovaskular-
ni pfihody, kupft. restenézu u pacientd po koronarni kar-
dioplastice. Neméné dulezita je skute¢nost, ze mlze
byt dllezitym cilem pro léceni téchto situaci. Byly jiz
objeveny farmakologické inhibitory jejich proaterogen-
nich aktivit (kupf. preparat LYS15920, petrosaspongio-
lid M z mofské houby Petrosaspongia nigra nebo ka-
kospongionolid z Fasciospongia cavernosa. Pfiznivy
ucinek maji i sou¢asné uzivané léky jako simvastatin,
atorvastatin nebo nesteroidni antiflogistika: alminopro-
fen, indomethacin a aspirin nebo antikoaglans heparin.
Vice se o tom vSem doctete v pfehledném referatu "Ly-
sophosphatidylcholine and secretory phospholipase A2
in vascular disease: Mediators of endothelial dysfunc-
tion and atherosclerosis" autor(i Panaglotis Kougias et
al. [Med. Sci. Monit., 2006, 12 (1): RA5-16].
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