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Isoeleetric Focusing and Subsequent Immunoehemieal 
Charakterization o] the Lipoproteins o] Human Serum 

Analytical isoelectric focusing, one of the most sensitive 
methods, separates lipoproteins of human serum into eight 
different fractions. According to the lipoprotein "family concept" 
each lipoprotein differing from another by the protein part, 
represents a separate family or class. Applying different immuno- 
chemical methods using antisera monospecific to lipoproteins 
or their constitutive peptides, we demonstrated the difference 
in the protein structure of most of those bands. Thus most of 
the fractions isolated by isoelcctric focusing could be related 
to already known lipoprotein families. In  addition, some 
unknown lipoproteins were discovered. 

Mit Hilfe der analytischen isoelektrischen Fokussierung, 
einer der zur Zeit empfindlichsten Analysenmethoden, gelingt 
es, die Lipoproteine des Humanserums in mindestens acht 
Fraktionen aufzutrermcn. Nach dem Lipoprotein-,,Familien- 
konzept" repr/~sentiert jede Fraktion, die sich yon einer andcren 
in ihrem Proteinanteil unterscheidet, eine andere Familie oder 
Klasse. Mit I-Iilfe verschiedener immunochemischer Techniken 
unter Verwendung monospezifischer Antisera gegen einzelne 
Lipoproteinfamilien beziehungsweise gegcn Polypeptide, aus 
denen diese aufgebaut sind, gelang es nachzuweisen, dal~ sich 
die meisten Banden in ihrem Proteinanteil unterscheiden. Damit  
kormte ein Grol~teil der fokussierten Fraktionen den bereits 
bekannten Lipoproteinfamilien zugeordnet werden; zum Teil 
konnten noch unbekannte Lipoproteine entdeckt werden. 

* Herrn Prof. Dr. O. Kratky, Vorstand des Insti tutes fiir physikalische 
Chemic der Universit~t Graz, zum 70. Geburtstag mit  herzlichen Gliick- 
wiinschen gewidmet. 
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E i n l e i t u n g  

Die Lipoproteine des Humanserums stellen ein Gemisch yon Partikeln 
dar, die aus Lipid ultd Proteilt in wechselndem Mengenverh/~ltnis auf- 
gebaut sind. Naeh der elektrophoretisehelt Wanderung teilt malt sic in 
e-, ~- und Pr~-~-Lipoproteine und naeh ihrer hydratisierten Diehte in 
Chylomikronen, Very Low Density Lipoproteine (VLDL), Low Density 
Lipoproteine (LDL) und High Density Lipoproteine (HDL) eilt 1. 
Innerhalb dieser Gruppen besteht nieht nut  eine Heterogenit/~t in bezug 
auI Partikelgr6Be und Lipidzusammensetzung, sondern auch im Aufbau 
des Proteinanteils 2. 

AuI Grund dieser Proteine, der Apolipoproteine (ApoLp), lassen sieh 
Lipoproteine in Familien einteilen. Bis heute kennt  malt  drei Lipo- 
proteinfamilien: LpA, LpB and LpC. Urspriinglich ver trat  man die 
Ansicht, dab es ltur zwei ApoLp gibt, ns das dutch Entfet ten der 
~-Lipoproteine gewoltnene ApoLpA und das aus den ~-Lipoproteinen 
gewormene ApoLpB. 1964 fanden Gust@on ulld Mitarb. ~ eilt weiteres 
ApoLp, das ApoLpC, welches einelt betr/~chtliehen Tell des Eiweig- 
altteiles der VLDL (Pr/~-~-Lipoproteine) und der Chylomikronen aus- 
macht. 

Mit verfeinergelt al~Mytisehen ltnd W~parativen Methoden gelang der 
Nachweis, dab das ApoLpA aus zwei und das ApoLpC aus mindestens 
drei nichtidentisehen Polypeptidketten altfgebaut ist. Zult~chst isolierten 
Shore und Shore r zwei Polypeptide aus HDL, welche ltaeh den yon 
ihlten gefundenen C-terminalen Aminos~uren R-Thr nltd I~-Gllt genannt 
wurden. Sp~tere Untersuchultgen zeigten, dab beide Polypeptide Gin als 
C-terminale Aminosgnre besitzelt, weswegelt es zweckms ist, die 
Peptide Ms ApoAI und ApoAII zu bezeiehnen a. ApoAI hat  Asparagin- 
s/~ure als NderminMe Aminosgure; die N-terminale Aminos/mre yon 
ApoAII ist bloekiert und bis heute noeh nicht identifiziert worden. 

Ob das ApoLpB ltltr aus einer Art VOlt Polypeptiden aufgebaut ist, 
konltte noeh nieht mit  Sieherheit geldgrt werden. Sieht man yore 
genetisch bedingtelt Polymorphismus ab 6, 7, so ist es zwar gelultgen, 
ltaeh der Entfet tung VOlt LDL in der Gelfiltration zwei Proteinfraktionelt 
mit  unterschiedlicher Aminos/~ureznsammeltsetznng zu gewinnena; 
bedenk~ man jedoeh, daB selbst ein LDL, welches aus einem sehr engelt 
Diehtebereieh isoliert ltnd mehrfaeh gewasehen wurde, noeh immer his 
zlt 10% LpA ultd LpC enthglt 9, seheinen diese Befunde experimentell 
nieht geltiigend fltltdiert zu sein. 

Nachdem die Existeltz volt LpC als eilte selbst/~ndige Lipoprotein- 
familie laltge Zeit postuliert wurde, gelang es kiirzlieh, ein Lipoprotein 
aus der HDL-Fraktion zu isolierten, das Irei yon LpA und LpB war und 
auf Grund seiner immunochemisehen l~eaktion, seines Peptidgehaltes 
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und seiner hydratisierten Diehte einwan~rei  als LpC eharakterisiert 
wurdel0, 11. Aus LpC konnten drei niehtidentisehe Polypepti4e isoliert 
werden 12, die, ebenfalls naeh ihren C-terminalen Aminos/~uren, als R-Val, 
R-Glu und l%Alal bzw. R-Ala2 bezeiehnet wurden. Da auch hier eine 
Korrektur  der vermeintliehen C-terminalen Aminos/iuren notwendig 
war la (I~-Val besitzt Ser. als C-terminal), erseheint es zweekm/~giger, die 
Polypeptide als ApoCI, ApoCII, ApoCIII1 bzw. ApoCIII2 zu be- 
zeichnen 14. 

Untersueht mart entfettete Lipoproteine bestimmter Diehte mit  
Hilfe der Polyaerylamidgelelektrophorese (PAGE) urtd immunoehemi- 
seher Methodert, zeigt es sieh, dab in allen Diehtefraktionen die Peptide 
aller drei Lipoproteinfamilien vorhanden sirtd. Andererseits findet man 
Banden, welehe keinem der bekartrtten Polypeptide zugeordnet werden 
kSnrten. Weleher Lipoproteinfamilie diese Peptide angeh6ren, ist noch 
vSllig unbekanrtt. 

Eine Trennung der intakten Lipoproteine gelingt mit  der Papier- 
elektrophorese in zwei, mit  der Agarosegelelektrophorese und der PAGE 
in vier Banden. Dureh pr~iparative Trennung der Lipoproteine in der 
Ultrazentrifuge erh/~lt man 4 I-Iauptfraktiorten. 0b  elektrophoretiseh 
oder in der Ultrazentrifuge gewonnert, stellt jede dieser Fraktiorten 
immer noeh ein Gemiseh versehiederter Lipoproteirte dar. Man war daher 
bestrebt, Metho4en zu firtden, die m6gliehst alle im Blutserum vor- 
handenert Lipoproteinfamflien und deren Urttereinheiten (Klassert) zu 
trenrten verm6gen. I m  Jahre 1969 gelang es in unserem Laboratorium, 
die Serumlipoproteine mit tIilfe der analytischen isoelektrisehen Fokus- 
sierung (IEF) in 8 Haupt-  ulld einige Nebenfraktionen aufzutrennen 15. 
Wie in der vorliegenden Arbeit gezeigt wire[, lassen sieh die meisten in 
der I E F  getrennten Banden mit ttilfe mono- rtncl paueispezifiseher 
Antiserert den sehort bekanntert Lipoproteinen zuordnert. Zum Teil 
wurden jedoeh aueh noeh urtbekannte Familien und Klassen entdeckt. 

M a t e r i a l  u n d  M e t h o d e n  

Sera, die zur Fokussierung eingesetzt wurden, stammten yon 20- bis 
40j/~hrigen Probanden beiderlei Gesehleehts naeh mindestens 14stdg. Fasten. 
In der Agarosegelelektrophorese zeigten alle Seren ein normales Lipoprogein- 
muster, und aueh die Blutlipidwerte lagert innerhalb der Norm f/ir das ent- 
spreehende Alter und Gesehleeht. 

Die Bereitung der Gele, Vorf/~rbung der Seren sowie praktisehe Aus- 
fiihrung der IE2' erfolgte naeh Kostner und Mitarb. 1~. Die Bereitung der 
photopolymerisierten Gele gesehah dureh Misehen yon 0,5 g Aerylamid, 
0,02 g Bis-aerylamino-methan, 0,1 mg Riboflavin in 5 ~1 TEMED, 0,5 ml 
40proz. Ampholine 3--10, 3,3 ml Athylenglyeol ad 10 ml (dest. Wasser). 
10--40 ~1 vorgef/~rbtes Humanserum wurden pro R6hrchen fokussiert, 
abh/~ngig davon, ob eine s~arke oder sehwaehe Bande untersueht werden 
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sollte. Die Laufzeit betrug bei einer Spannung yon 200 V 10--14 Stdn. bei 
4 ~ 

Immunoelektrophoresen sowie Immunodiffusionen wurden in iproz. 
Agarose (Bio. ]:tad) in Barbitalpuffer vom pH-Wert 8,2 bei einer Ionenst/~rke 
von 0,5 durchgeffihrt. Die Auswertung erfolgte durch Betraehten der gebil- 
deten Prgzipitationslinien in diffusem Licht. iKanche Gele wurden naeh 
36stdg. Waschen in 0,151vi-NaCl (pH 7,5) getroeknet und auf Protein mit 
Amidoschwarz 10B und auf Lipid rnit Sudansehwarz gefgrbt. Zur Identifi- 
zierung der wahrend der Fokussierung gebi]deten Banden wurden diese mit 
einer Rasierklinge horizontal aus den Gelen gesehnitten und direkt in 
Agarose vergossen oder mit 0,11vi-NaCl veto pH-Wert 7,5 e]uiert. Bisweilen 
wurden aueh ganze Gele vertikal in zwei ]-I~Iften geteilt, auf Objekttrgger 
aufgebracht, mit Agarosegel vergossen und in Abstanden yon 3--8 mm ein 
Antiserumtrog ausgehoben , der fiber die ganze Lange der Gele reichte. Bei 
Vorhandensein genfigender Mengen Antiserum wurden die Gele in einem 
l~eagensglas mit 1--5 ml Antiserum ffir 48 Stdn. bei Zimxnertemp. ge- 
sehaukelt; der gebildete Prazipitationsring wurde in diffusern Lieht 
betraehtet. 

Die Antiseren wurden dureh Immunisierung yon Kaninehen, Sehafen und 
Pferden mit reinen Lipoproteinfraktionen bzw. den daraus isolierten Poly- 
peptiden hergestellt. Die genaue Durchffihrung der Pr~parierung dieser 
Fraktionen wurde frfiher beschrieben 5, i0, is. Folgende Antiseren kamen zur 
Verwendung: AntiApoAl, monospezifisch (Sehaf); AntiApoAII, mono- 
spezifiseh (Schaf); AntiHDLa4s. : Dieses Antiserum wurde dureh Adsorption 
yon AntiHDL rnit reinen ApoAI- und ApoAIff-Polypeptiden hergestellt und 
war monospezifisch fib. ein noeh nieht eharakterisiertes Polypeptid der 
LpA-Familie (Kaninchen) ; AntiLpC reagierte mit allen 3 ApoLpC-Peptiden 
(Sehaf); AntiLpB, monospezifiseh (Pferd, Sehaf, Kaninehen). 

Zur Abtrennung bzw. Isolierung yon Lipoproteinfraktionen wurde die 
Diehte des Serums mit festem NaBr aufeinanderfolgend auf die Werte 1,006 
(VLDL), 1,063 (LDL), 1,125 (HDL2) und 1,210 (HDL3) gebracht und ffir 
22--40 Stdn. in der pr&parativen Ultrazentrifuge (Beckman L4) zentrifugiert. 
Die flotierenden sowie sedimentierenden Bestandteile wurden gegen isotone 
KoehsalzlSsung dialysiert. Zur Bestimmung der isoelektrisehen Punkte der 
dureh die Fokussierung getrennten Lipoproteinfraktionen wurden die 
gef/~rbten Banden yon mehreren Gelen herausgesehnitten, 24 Stdn. mit  
bidest. Wasser gerfihrt und der pH-Wert  rnittels einer Einstab-Mikro- 
elektrode gemessen. 

Zur Entfernung der Lipoproteine niederer Diehte (FLDL plus L D L )  aus 
dem Serum wurden Fgllungen mit  Dextransulfat 500 naeh Cornwell und 
Kruger  17 und mit Na-Phosphorwolframat naeh Burs te in  und MorJin  is 
durchgeffihrg. Der Niedersehlag sowie der l)berstand wurden gegen 
0,15~-NaC1 dialysiert und fokussiert. 

Resultate 

Abb. 1 zeigt das Lipoproteinmuster yon IIumanserum ~ach iso- 

elektrischer Fokussierur~g uater Verwendung yon Ampholine 3--10. Die 

strich]iert eingezeichneten Banden sind nieht mit jedem Serum darstell- 

bar und wurden bei der immunochemisehen Auswertung nieht beriick. 
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sichtigt. In  Tab. 1 sind die isoelektrischen Punkte der einzelnen Banden 
zusammengestellt. Die Numerierung stimmt mit der in Abb. 1 iiberein. 

Abb. 1. Isoelektrisehe Fokussierung von Humanserum in Polyacrylamidgel 
unter Verwendung yon Ampholine 3--10 

Tabelle 1. I s o e l e k t r i s c h e  P u n k t e  der du rch  F o k u s s i e r u n g  
gewonnenen  L i p o p r o t e i n f r a k t i o n e n  

Lipoproteinbande in Isoelektrischer 
Abbildung 1 Punkt 

1 4,4 
2 4,5 
3 4,6 
4 4,8 
5 5,0 
6 5,1 
7 5,5 
8 5,7 

Immunochemische Untersuchungen 

Abb. 2 zeigt die immunochemische Reaktion der durch Fokussierung 
getrennten Lipoproteinbandea im Ouchterlony-Test unter Verwendung 
versehiedener Antisera. Es reagieren die Bande 1 und 2 mit Antiserum 
gegen LpC, Baade 4 mit Antiserum gegea ApoAI und HDLads., Bande 5 
mit Antiserum gegen ApoAI und ApoAII, Bande 6 mit Antiserum gegen 
ApoAI, und Bande 7 und 8 mit Antiserum gegen LpB. Bande 3 reagierte 
mit keinem Antiserum gegen bisher bekannte Apolipoproteine. Wenn die 
Gele der L~nge nach in Agarosegel eingebettet wurden und Antiser~ 
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Abb.  2 a 

Abb.  2 b 

Abb.  2. I m m u n o e h e m i s c h e  l~eaktion der dureh  I E F  gewonnenen  Lipoprote in-  
f rak t ionen  ira Ouehter lony-Tes t .  Die Zahlen 1 - -8  reprasen t ie ren  die Banden-  
n u m m e r n  in Abb.  1. A: An t i s e rum gegen HDL (adsorbiert) .  B:  An t i s e rum 
gegen LpC. C: An t i s e rum gegen ApoAL D: An t i s e rum gegen ApoAIL 

E:  An t i s e rum gegen LpB 
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dagegen diffundierten, zeigten sieh an den entspreehendett Stellen 
eharakteristische Pr/~zipitationslinien. Da beim Vorhandenseilt von 
Polyaerylamidgelea in Agarosegel die Gele w~ihrend des Troekaens zer- 
rissett, war ein naehtrfi, gliehes F/~rben und Photographieren nieht mehr 
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Abb. 3. I m m u n o c h e m i s e h e  Reak t i on  komple t t e r  Gele naeh  ZEF yon H u m a n -  
serum unter Verwendung versehiedener Antisera 
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Abb. 4. Gebildete Prgzipitate in Polyaerylamidgel naeh Fokussierung yon 
Humanserum und Eintauehen in die Antisera: 1: Anti ApoAI. 2: Anti- 

ApoAII .  3: Anti-HDLa~s. 4: Anti-LpB. 5: Anti-LioC 

m6glich. Die gesehenen Pr/~zipitationen sind daher graphiseh in Abb. 3 
dargestellt. Eine Ubereinstimmung der Ergebnisse wurde aueh gefunden, 
wenrt die Gele in die versehiedenen Antiseren getaueht wurden (Abb. 4). 

Um feststellen zu k6nnen, welehe Lipoproteinfraktionen dutch 
Dextransulfat  bzw. Na-Phosphorwolframat f~llbar sind, ob die Fs 
quanti tat iv verlaufen und inwieweit sie mit  der Fraktionierung in der 
Ultrazentrifugo iibereinstimmen, wurden die Niedersehl/~ge und 13ber- 
sts der I E F  unterworfen und mit Lipoproteinen versehiedener Diehte 
vergliehen. Die Ergebnisse sind aus Abb. 5 zu entnehmea. Wie daraus 
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ersiohtlich, f~llt Dextransulfat alle Lipoproteine mit einer geringeren 
Diehte als 1,063 und einen Teil der ItDL. Mit Phosphorwolframs~ure 
werden nur VLDL plus LDL gef/~llt, w/ihrend alle HDL im Uberstand 
verbleiben. 
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Abb. 5. Lipoproteinmuster des Humanserums und versehiedener Fraktionen, 
die in der prgparativen Ultrazentrifuge und dureh fraktionierte F/~llungen 
gewonnen wurden: 1: Humanserum komplett. 2: Sedimentierende Lipo- 
proteine bei einer Dichte yon 1,063. 3: Sedimentierende Lipoproteine bei 
einer Dichte yon 1,125.4: Sedimentierende Lipoproteine bei einer Diehte yon 
1,21. 5: Lipoproteine im Niedersehlag der Dextransulfatfgllung. 6: Lipo- 
proteine im lJberstand der Dextransulfatfgllung. 7 : Lipoproteine im Nieder- 
sehlag der Phosphorwolframs/~uref/tllung. 8: Lipoproteine im Uberstand der 

Phosphorwolframsguref/~llung 

D i s k u s s i o n  

Wie bereits einleitend erw~hnt, konnten in jiingster Zeit aus Lipo- 
proteinfraktionen mindestens 7--8 Polypeptide isoliert werden, die sich 
sowohl immunochemisch als auch in ihrer Aminos~turezus~mmcnsetzung 
voneinander unterscheiden. Die Apolipoproteine, aus denen die reinen 
Po]ypeptide isoliert wurden, gewann m~n durch Entfetten yon Lipo- 
proteinen, die ihrerseits Gemische yon Lipoproteinfamiliea darstellen. 
Es war demnach nachtr~glich nicht mehr m6glich festzustellen, welche 
Peptide am Aufb~u der verschiedenen Familien beteiligt sind und ob es 
Klassen yon Lipoproteinfamilien gibt. Aus vereinzelten Experimentea 
war nur bekannt, dM~ es HDL-Fraktioaea gibt, die ausschlieNich 
ApoAI und solche, die ApoAI- und ApoAII-Polypeptide enthalten 1~ 19 
Dieser Unterschied erkl~rt auch das Auftretea der beiden ~-Lipo- 
proteine in der Agarosegelelektrophorese 15. 

Wie aus den Ergebnissen der vor]iegendea Arbeit ersichtlich, k6nnen 
mit Hilfe der IEE im Humanserum 3 Unterfamilien (Klassen) des LpA 
getrennt und anschliegen4 immunochemisch n~chgewiesen werden: 

Die eine Klasse besitzt nur ApoAI, die zweite ApoAI und ApoAII 
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und die dritte ApoAI und ein Polypeptid, das bis heute noeh nieht in 
reiner Form isoliert oder naeh seiner Aminos~urezusammensetzung 
charakterisiert werden konnte. Naeh der heute iibliehen Nomenklatur  
k6nnte man dieses Peptid ApoAIII nennen. 

Dutch I E F  des t Iumanserums konnten zwei Banden gefunden wet- 
den, die mit  Antiserum gegen LpB reagieren (Bande 7 und 8 in Abb. 1). 
Diese LioB-Banden sind jedoeh im Verhs zur LpB-Konzentration im 
Serum etwas sehwaeh ausgeprs und auBerdem sind sic nieht so seharf 
wie die LpA-Banden. Wegen der Instabilit/~t VOlt LpB - -  vor allem im 
pH-Bereieh seines isoelektrisehen Punktes - -  kann aus diesen Ver- 
suehen daher nieht mit  Sieherheit gesehlossen werden, dab es sieh tat-  
s/~ehlieh um zwei versehiedene LpB-Klassen handelt. Aueh war es mit  
keinem tier uns zur Verliigung stehenden Antiseren m6glich, mit  diesen 
beiden Banden sieh kreuzende Pr/~zipitationslinien im Ouehterlony-Test 
zu erhalten. I m  Hinbliek auf die in tier Literatur besehriebenen Poly- 
morphismen des LpB kann ebenfalls nicht ausgesehlossen werden, dab 
es sieh bei den differenzierbaren LpB-Banden um Allotypen handelt. 
Diese Frage k6nnte dureh Anwendung monospezifiseher Antiseren gegen 
die Antigene des Lp(a)- bzw. Ag-Systems beantwortet  werden. 

Das Vorkommen yon LpC als eigene Lipoprotein:familie wurde naeh 
Auffinden yon LpX im Serum von Patienten mit Cholestase (obstruk- 
river Gelbsueht) bereits vermutet  ~~ und konnte dureh die Isolierung 
eines Lipoproteins aus der HDL-Fraktion des I tumanserums, das nut  
mit  Antik6rpern gegen LpC reagierte 1~ 11, bekr/~ftigt werden. 

Die Untersuehungen der vorliegenden Arbeit best/~tigen diese 
Ergebnisse und weisen iiberdies darauf hin, dab die LpC-Familie in 
zwei Klassen zerf/~llt. Wie bereits erw~hnt, ist das LpC aus drei nieht- 
identisehen Polypeptiden aufgebaut. Da keine monospezifisehen Anti- 
seren gegen diese einzelnen Peptide zur Verfiigung standen, konnte nieht 
gekl/~rt werden, weleher der beiden LpC-Klassen sie angeh6ren. 

Neben den multiplen Formen der LpA-, LpB- und LpC-Familien 
k6nnen mit  Hilfe tier I E F  noeh Banden gefunden werden, die keinen der 
bisher bekannten Lipoproteinfamilien zugeordnet werden k6nnen. Es 
sind dies Bande 3 und die in Abb. 1 striehliert dargestellten Banden. 
Dabei handelt es sieh offenbar um Lipoproteirffamilien, die bisher in der 
Literatur noeh nieht besehrieben wurden. 

Die I E F  stellt derzeit die empfindliehste Methode dar, um die Viel- 
zahl der Lipoproteinfamilien und -klassen analytiseh zu erfassen. Eine 
befriedigende pr/~parative Isolierung yon Lipoproteinen mit dieser 
Methode seheiterte daran, dab pro Lauf in der LKB-440-Apparatur  nut  
etwa 5 ml Serum aufgetragen warden k6nnen, man also eine Vielzahl 
yon pr/~parativen L~ufen ben6tigt, um ausreiehende Mengen dieses 
Materials zu erhalten. Da die so gewonnenen Lipoproteinfraktionen 
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nicht frei voa  aaderen Serumproteinen sind, mtil~ten weitere Reinigungs- 
sehritte angesehlossen werden. 

Wie die I E F  zeigt, werdea sowohl dureh Dextraasulfa t  als aueh 
dureh Na-Phosphorwolf ramat  die gesamten L D L  und V L D L  gef~llt, 
wobei Dextransulfat  aueh einen Toil der H D L  mitfs Die hier be- 
schriebenen, noeh un~ufgekl~rten beiden Lipoproteiae verbleiben im 
Uberstand.  Sie sedimentieren mit  den iibrigen H D L  bei der Diehte yon 
1,063 und flotieren bei d z 1,21. Auf diese Art  gelingt es demnach nieht, 
eine gr51~ere Menge dieser Lipoproteine zu gewinnen umd n~her zu 
untersuchen. 

Bekanntl ich spielen der Gehalt  und das Mengenverhs der ein- 
zelnen Lipoproteinfamilien im Serum eine bedeutende Rolle bei der Ent-  
wicklung arteriosklerotiseher Vergnderungen. Mit der heute iiblichea 
Methode der Lipoproteinelektrophorese in Agarosegel gelingt es lediglich, 
3 - - 4  Lipoproteinfr~ktionen zu erfassen. Die Elektrofokussierung stellt 
vielleicht einen aussiehtsreichen Weg zur erweiterten Diagnose ver- 
schiedener pathologiseher Ver&nderungen der Serum]ipoproteine dar. 
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