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The assessment of plasma visfatin concentration in patients with metaholic syndrome

and essential hypertension

Summary

Background Visfatin is recently discovered adipocytokine
preferentially secreted by visceral adipose tissue. The aims
of the study were: estimation of plasma visfatin levels in
patients with metabolic syndrome and essential hyperten-
sion, assessment of correlations between visfatin and blood
pressure values, selected anthropometric and biochemical
parameters.

Material and methods Sixty eight patients were qualified
for the study and divided into: group 1 — with metabolic
syndrome and hypertension (n = 31), group 2 — with
essential hypertension (n = 22), group 3 — control group
(n = 15). In all subjects we measured: anthropometric
measurements, blood pressure values, fat tissue mass, lipid
and glycemic profile. Oral glucose tolerance test (OGTT)
and insulin-resistance ratio were estimated. Fasting and
postprandial visfatin was measured using ELISA method.
Results Mean plasma fasting visfatin in 3 groups was re-
spectively: group 1 — 1.58 * 1.88 ng/ml, group 2 — 0.82
*+ 0.87 ng/ml, group 3 — 1.69 = 1.58 ng/ml. Mean post-
prandial plasma visfatin levels in studied groups was re-
spectively: group 1 — 1.36 = 1.35 ng/ml, group 2 — 0.63
+ 0.44 ng/ml, group 3 — 0.70 £ 0.32 ng/ml. Significant
differences were found in group 1 ». 2 and 3. Fasting
plasma visfatin correlated with waist circumference and
mean diastolic blood pressure value. No significant linear
correlation were found between fasting plasma visfatin and
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insulin-resistance ratio (IRI/G), fat tissue mass, body mass
index, triglicerides, HDL cholesterol and OB. No linear rela-
tionship was found between plasma visfatin and glucose level.
Conclusions Visfatin may have impact on modulation of
hypertension values.

There is no relationship between serum visfatin level, insu-
lin-resistance ratio and fat tissue mass despite positive corre-
lation with waist circumference therefore visfatin can not be
indicated as a link between obesity and insulin-resistance or
as a predictive factor for diabetes type 2 development.

key words: visfatin, metabolic syndrome, hypertension,
visceral fat tissue
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Wstep

Rosngce zainteresowanie problemem zespotu me-
tabolicznego wynika nie tylko z jego znacznego roz-
powszechnienia, ale takze z potwierdzonego zna-
czenia w prognozowaniu globalnego ryzyka wysta-
pienia chorob ukladu sercowo-naczyniowego oraz
udowodnionego zwi¢ckszonego ryzyka zgonow. Wy-
niki metaanalizy badania Diabetes Epidemiology:
Collaborative Analysis of Diagnostic Criteria in Euro-
pe (DECODE) wykazaly zwickszona $miertelno$é
zarbwno catkowita, jak i z przyczyn sercowych
w populacji 11 000 Europejczykéw z zespolem meta-
bolicznym bez wspdlistniejgcej cukrzycy w poréw-
naniu z osobami zdrowymi [1]. Istotne znaczenie
determinujgce ryzyko rozwoju zmian miazdzyco-
wych oraz pojawienia si¢ wspomnianych powiklan
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sercowo-naczyniowych ma dystrybucja tkanki
ttuszczowej w organizmie. Na podstawie licznych
doniesient wiadomo, ze warto$¢ predykcyjng w wy-
padku omawianych zaburzefi ma otylo$¢ brzuszna.
Stanowi ona podstawowe kryterium diagnostyczne
zespolu metabolicznego, bedgcego swoistym zesta-
wieniem innych niebezpiecznych czynnikéw ryzy-
ka chordéb ukladu sercowo-naczyniowego, takich
jak: zaburzenia gospodarki weglowodanowe;j, lipi-
dowej oraz nadci$nienie tetnicze. W jego patogene-
zie, obok zjawiska insulinoopornosci, dyslipidemii,
procesu zapalnego i miazdzycy, uwzglednia sig
funkcje endokrynne tkanki ttuszczowej, wyrazaja-
ce si¢ produkeja 1 sekrecja wielu zréznicowanych
bioaktywnych molekul, zwanych adipocytokinami.
W5réd nich szezegblnym zainteresowaniem cieszy
si¢ nowo odkryta wisfatyna.

Wisfatyna jest bialkiem kodowanym przez geny
znajdujgce si¢ na chromosomie 7, zlokalizowane
miedzy 7q21.1 i 7q31.33 [2]. Pierwotnie zostala zi-
dentyfikowana jako PBEF (pre-B-cell colony enhan-
cing factor), czyli czynnik wzrostu stymulujacy roz-
nicowanie si¢ kolonii komérek pre-B, syntetyzowa-
ny przez komorki szpiku, watroby, mie$ni szkieleto-
wych i pelniacy zlozone funkcje immunologiczne [3].
Swa nazwe zawdzigcza autorom japoniskim, ktorzy
w 2005 roku opublikowali prace dotyczgca nowo od-
krytej adipocytokiny o genotypie odpowiadajgcym
wspomnianemu weze$niej PBEF, wydzielanej jed-
nak glownie przez trzewng tkanke ttuszczowy [4].

Na poziomie komérkowym wisfatyna aktywuje
receptor insulinowy w miejscu innym niz insulina,
co prowadzi do aktywacji fahicucha wewngtrzkomor-
kowych molekul przekaznikowych, czyli fosforylacji
substratow receptorowych (IRS-1, 2, insulin receptor
substrate 1, 2), wigzania si¢ kinazy-3-fosfatydyloino-
zytolu z IRS-1, 2, fosforylacji kinaz biatkowych B
(AKT, protein kinase B) 1 kinazy bialkowej aktywo-
wanej mitogenem (MAPK, mitogen-activated prote-
in kinase) [4].

Biologiczna rola wisfatyny nie jest wcigz w pelni
znana. Wiadomo, ze poza adipocytami proteina ta
jest wydzielana réwniez przez zaktywowane limfo-
cyty, monocyty i neutrofile [2, 3]. Istnieja doniesie-
nia o wlasciwosciach insulinomimetycznych i hipo-
glikemizujgcych omawianego bialka, stymulacji adi-
pogenezy poprzez pobudzanie ré6znicowania si¢ pre-
adipocytow do dojrzatych komérek thuszczowych,
indukeji ekspresji genow dla PPAR-y (peroxisome
proliferator-activated receptor gammay), syntazy kwa-
sow tluszczowych, adiponektyny 1 acylotransferazy
diacyloglicerolu [4, 5]. Wisfatyna wplywa réwniez
na metabolizm triglicerydéw, zwigkszajac ich aku-
mulacj¢ oraz przyspieszajac syntez¢ z glukozy, a tak-

ze pelni zlozone funkcje immunologiczne, stymulu-
jac ekspresje IL-6 1 IL-8 w komorkach owodniowych,
wydluzajgc okres przezycia neutrofiléw w posoczni-
cy [2, 6]. Rekombinowana postaé tego biatka akty-
wuje ludzkie leukocyty i indukuje produkeje cyto-
kin, ktorych przykladem sa uwalniane ze zaktywo-
wanych monocytéw IL-18, TNF-a oraz wspomnia-
na wezesniej IL-6. Stwierdzono istotnie wyzsze ste-
zenie osoczowe oraz ekspresje mRNA (messengerRNA)
wisfatyny u os6b chorujacych na przewlekle zapalne
choroby jelit oraz na reumatoidalne zapalenie sta-
woéw [7, 8]. Doniesienia te wzbogacajg doswiadcze-
nia Curanta i wsp. [9] sugerujace role wisfatyny jako
markera prozapalnego, produkowanego nie tylko
przez neutrofile (PBEF), lecz takze przez swoiste
dla bialej tkanki tluszczowej makrofagi, petnigce do-
datkows funkcje metaboliczna polegajaca na stymu-
lacji AKT w ludzkich hepatocytach. Wyniki badan
do$wiadczalnych przeprowadzonych zaréwno na
zwierzetach, jak 1 u ludzi s3 jednak kontrowersyjne
— w kwestii zaleznoSci migdzy osoczowym steze-
niem wisfatyny 1 ekspresja jej genu w adipocytach
a masg tkanki tluszczowej, wskaznikiem insulinow-
razliwosci, wartoSciami BMI (body mass index) 1 ob-
wodu talii, stezeniem glukozy w surowicy krwi oraz
warto§ciami ci$nienia tetniczego. W niektérych ba-
daniach przeprowadzonych u ludzi stwierdzono po-
zytywng korelacje stezenia wisfatyny z ekspresjg jej
mRNA w trzewnej tkance ttuszczowej z wartoscia
BMI oraz procentowg zawarto$cig ttuszczu w orga-
nizmie. Znaczaco wyzsze stezenia omawianej prote-
iny wystepowaly u chorych z cukrzycg typu 2.

Celami pracy byly:

1. Ocena stezenia wisfatyny u chorych z zespolem
metabolicznym oraz z nadci$nieniem t¢tniczym sa-
moistnym;

2. Ocena zalezno$ci pomigedzy osoczowym steze-
niem wisfatyny a insulinoopornoscig oraz wybrany-
mi parametrami antropometrycznymi.

Materiat i metody

Do badania wigczono 68 pacjentéw, ktérych po-
dzielono na 3 grupy. Do pierwszej grupy wlaczono
31 0s6b (13 kobiet i 18 mezczyzn, Srednia wieku 50,5
roku) spelniajacych kryteria zespolu metaboliczne-
go. Postugiwano si¢ obowigzujgca definicja Miedzy-
narodowej Federacji Diabetologicznej (IDF, Inter-
national Diabetes Federation) z 2005 roku, zaklada-
jacg jako niezbedng obecnos¢ otylosci brzusznej (dla
Europejczykéw obwdd talii = 94 cm dla mezezyzn
1 = 80 cm dla kobiet) oraz wspélistnienie co naj-
mniej 2 z 4 ponizszych kryteriow:
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— triglicerydy (TG, trigliceride) = 150 mg/dl lub
leczenie dyslipidemii;

— cholesterol frakeji HDL (HDL-chol) < 40 mg/
/dl (mezczyzni), < 50 mg/dl (kobiety) lub leczenie
dyslipidemii;

— ci$nienie tetnicze = 130/85 mm Hg lub lecze-
nie nadci$nienia t¢tniczego;

— glikemia na czczo = 100 mg/dl lub leczenie
cukrzycy typu 2 [10].

Drugg grupe stanowilo 22 chorych (10 kobiet 1 12
mezczyzn, Sredni wiek 45,2 roku) z rozpoznanym
nadci$nieniem tetniczym samoistnym, bez otylosci
(BMI 23,6 = 2,0).

Trzecia grupa to 15 zdrowych pacjentéw, po-
rownywalnych pod wzgledem wieku z badanymi
grupami (11 kobiet i 4 me¢zczyzn, Sredni wiek
48,1 roku).

Kryteriami wylaczenia byly: wtérna posta¢ nad-
ci$nienia tetniczego lub otylosé¢, niewydolnos¢ ser-
ca, niewydolno$¢ nerek, niewydolnos¢ watroby, cu-
krzyca, choroba nowotworowa, klinicznie jawny
ostry lub przewlekly proces zapalny bez wzgledu
na lokalizacje.

We wszystkich grupach przeprowadzono pelne
badanie podmiotowe, przedmiotowe, w tym po-
miary antropometryczne: wzrostu, masy ciala, ob-
wodu talii, obliczono BMI. Pomiar ci$nienia tet-
niczego przeprowadzono zgodnie z zaleceniami
VII raportu Joint National Committee (JNC VII) [11].
Oprocz rutynowych badan biochemicznych wyko-
nano rowniez doustny test obcigzenia glukoza
(OGTT, oral glucose tolerance test) oraz oceniono
zawarto$¢ tkanki tluszczowej w organizmie me-
toda bioimpedancji z wykorzystaniem aparatu Bo-
dystat 1500.

Chorzy wlaczeni do badania dotychczas nie sto-
sowali dlugotrwalej terapii hipotensyjnej oraz nie
byli leczeni dlugotrwale statynami lub ww. terapie
zostaly odstawione — w przypadku lekéw hipoten-
syjnych na co najmniej 3 dni, w przypadku statyn —
na co najmniej 7 dni.

We wszystkich grupach:

— oznaczono stezenie insuliny (wj./ml) w suro-
wicy na czczo i w 120. min po obciazeniu 75 g glu-
kozy metodg radioimmunometryczng, za pomocg
zestawu firmy Biosource Europe S.A.;

— oznaczono stezenie wisfatyny (ng/ml) w oso-
czu na czczo 1 w 120. min po obcigzeniu 75 g gluko-
zy metodg immunoenzymatyczna, za pomocg zesta-
wu firmy Alpco Diagnostics;

— wyliczono insulinooporno$é¢ wyrazong jako
wskaznik IRI/G (st¢zenie insuliny na czczo wyra-
zonej w uj./ml do stezenia glukozy na czczo wyra-

zonej w mg/dl);

Do obliczen wykorzystano pakiety: STATISTI-
CA7.01SPSS 12.0. Jako miary zmiennoSci stosowa-
no 95-procentowe przedzialy ufnosci (95% CI [con-
fidence interval]). Wszystkie wykazane réznice przy-
jeto za statystycznie istotne przy poziomie istotnosci

p< 0,05.

Wyniki

Srednie stezenie wisfatyny na czczo (wisfatyna 0')
w trzech grupach wyniosto odpowiednio: w grupie
chorych z zespolem metabolicznym — 1,58 + 1,88
ng/ml; w grupie z nadci$nieniem tetniczym samoist-
nym — 0,82 = 0,87 ng/ml; w grupie kontrolnej —
1,69 £ 1,58 ng/ml. Stwierdzono istotne réznice po-
miedzy grupa 1 v. 213 (p = 0,01). Stezenie wisfaty-
ny na czczo nie roznilo si¢ pomiedzy plciami w gru-
pie 1, czyli z zespolem metabolicznym, i grupie 3,
czyli kontrolnej, 1 wyniosto odpowiednio: grupa 1 —
1,76 £ 2,34 ng/ml (kobiety), 1,45 = 1,53 ng/ml
(me¢zczyzni, p = 0,10); grupa 3 — 1,88 + 1,77 ng/ml
(kobiety), 1,14 = 0,79 ng/ml (me¢zczyZni, p = 0,21).
Réznice wystepowaly w grupie 2, czyli u chorych
z nadci$nieniem tetniczym samoistnym: 0,52 *+
0,16 ng/ml (kobiety), 1,80 + 1,12 ng/ml (m¢zczyzni;
p < 0,0001).

Stezenie wisfatyny na czczo bylo istotnie zalezne
od obwodu talii (r = 0,218; p = 0,037) oraz $redniej
wartoSci rozkurczowego cisnienia tetniczego (DBP,
diastolic blood pressure); r = 0,311, p = 0,005. Zalez-
nosci miedzy wisfatyng 0" a §rednig wartoscig DBP
u chorych z zespolem metabolicznym oraz w grupie
kontrolnej przedstawiono na rycinach 112.

Nie stwierdzono istotnych korelacji pomi¢dzy
osoczowym stezeniem wisfatyny na czczo a wskaz-
nikiem insulinoopornosci (IRI/G), masg tkanki
ttuszczowej, BMI, TG, HDL-chol, wartoscig skur-
czowego ciSnienia tetniczego (SBP, systolic blood
pressure) 1 OB (wszystkie p > 0,05).

Srednie popositkowe stezenie wisfatyny w po-
szczegdlnych grupach wynioslo odpowiednio: w gru-
pie 1, czyli z zespolem metabolicznym i nadci$nie-
niem tetniczym — 1,36 + 1,35 ng/ml; w grupie 2,
czyli z nadci$nieniem tetniczym samoistnym — 0,63
+ 0,44 ng/ml; w grupie 3, czyli kontrolnej: 0,70 +
0,32 ng/ml. W grupie 1 stezenie to bylo istotnie sta-
tystycznie wyzsze w poréwnaniu z pozostalymi gru-
pami (p < 0,05).

Popositkowe stezenie osoczowe wisfatyny (wis-
fatyna 120") réwniez nie réznito si¢ miedzy plcia-
mi w badanych grupach. U chorych z zespolem
metabolicznym wyniosto: 1,31 = 1,35 ng/ml (ko-
biety), 1,34 = 1,21 ng/ml (me¢zczyzni; p = 0,34);
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Rycina 1. Zalezno$¢ miedzy osoczowym stezeniem wisfatyny na
czczo a $rednig warto$cig rozkurczowego cisnienia tetniczego

u chorych z zespotem metabolicznym

Figure 1. Correlation between fasting plasma visfatin levels and
mean diastolic arterial blood pressure in patients with metabolic
syndrome

8 r=0,920 p=0,0001
7 o
E 6
f=2]
= 5
o v’
g 4 ‘
b
g 3
= 2
1
0 -
64 66 68 70 72 74 76 78 80 82 84
Srednie DBP [mm Hg]
DBP (diastolic blood pressure) — rozkurczowe ci$nienie tetnicze

Rycina 2. Zalezno$¢ miedzy osoczowym stezeniem wisfatyny
na czczo a $rednig warto$cig rozkurczowego cisnienia tetnicze-
go w grupie kontrolnej

Figure 2. Correlation between fasting plasma visfatin levels and
mean diastolic arterial blood pressure in control group

u chorych z nadci$nieniem t¢tniczym samoistnym:
0,61 * 0,45 ng/ml (kobiety), 0,63 = 0,44 ng/ml
(mezczyzni; p = 0,96); w grupie kontrolnej: 0,73
+ 0,33 ng/ml (kobiety), 0,61 = 0,26 ng/ml (mez-
czyzni; p = 0,75).

W zadnej z grup nie stwierdzono istotnych staty-
stycznie zaleznoSci pomiedzy stezeniami wisfatyny a
stezeniami insuliny 1 glukozy, zar6wno w pomiarach
na czczo, jak 1 w teScie OGTT (wszystkie p > 0,05).

Charakterystyke badanych grup oraz uzyskane

wyniki przedstawiono w tabelach 11 I

Dyskusja

Chorzy z zespolem metabolicznym stanowig ak-
tualnie wielomilionowg populacj¢ charakteryzujacy
si¢ czterokrotnie wyzsza Smiertelno$cig catkowitg
1 pigciokrotnie wyzszg Smiertelno$cig sercowo-naczy-
niowa [12]. Konsekwencje zdrowotne i spoleczne
zwigzane ze stale rosngca liczbg oséb z nadmierng
masa ciala znajduja odzwierciedlenie w raportach
Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO, World He-
alth Organization) [13]. Przytoczone statystyki tlu-
maczg rosngce zainteresowanie tym tematem wielu
grup badawczych dociekajacych patogenetycznych
powigzan nadmiaru tkanki tluszczowej z chorobami
znamiennie czesciej towarzyszacymi otylosci, w szcze-
g6lnosci z nadci$nieniem tetniczym i cukrzycy typu 2.
Znaczng uwage skupia si¢ na endokrynnych wia-
SciwoSciach tkanki ttuszczowej oraz na roli wydzie-
lanych przez nig produktéw [14]. Wisfatyna, majaca
jednocze$nie wlasciwosci cytokiny, hormonu oraz
enzymu wywierajgcego wplyw na metabolizm ko-
morek, cieszy si¢ szczegblnym zainteresowaniem.

W badaniu autoréw niniejszej pracy stwierdzo-
no istotnie wyzsze stezenia wisfatyny w grupie cho-
rych z zespolem metabolicznym w poréwnaniu z pa-
cjentami z nadci$nieniem tetniczym samoistnym
oraz z grupg kontrolng. Réznice te dotyczyly zaréw-
no osoczowych stezef na czczo, jak 1 w 120. min od
doustnego obcigzenia 75 g glukozy. Wykazano do-
datnig korelacj¢ migdzy stezeniem wisfatyny u cho-
rych a obwodem talii. Jednak podobnych zaleznosci
nie stwierdzono w stosunku do warto$ci BMI i za-
warto$ci tkanki tluszczowej w organizmie ocenianej
metodg bioimpedancji.

Pierwsze doniesienia dotyczgce wyzszych stezef
wisfatyny zwigzanych z nadmierna masg ciala po-
chodzily z badaf eksperymentalnych. Fukuhara [4],
oceniajgc zalezno$§¢ miedzy stezeniem wisfatyny
w osoczu krwi a wykladnikami otytosci, dowiddl, ze
silnie koreluje ono z iloScia trzewnej tkanki ttusz-
czowej ocenianej przy uzyciu tomografii kompute-
rowej. U myszy stanowigcych eksperymentalny mo-
del otytosci, insulinoopornosci i cukrzycy typu 2 ste-
zenia osoczowe wisfatyny oraz ekspresja jej mRNA
w trzewnej tkance tluszczowej wzrastaly wraz
z przyrostem masy ciala. Podobne zaleznosci obser-
wowano podczas karmienia myszy dietag wysoko-
tluszczowyg. W przeciwiefistwie do stezen insuliny
w surowicy krwi nie obserwowano zmian w 0soczo-
wych stezeniach wisfatyny po positku. Szybka do-
zylna podaz rekombinowanej postaci wisfatyny
w modelu zwierzecym skutkowala obnizeniem steze-
nia glukozy w surowicy krwi zaleznym od zastoso-
wanej dawki, natomiast nie wplywala na stezenia
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Tabela I. Charakterystyka poréwnawcza badanych grup pod wzgledem parametréw antropometrycznych oraz $rednich

wartosci ci$nienia tetniczego
Table 1. Mean blood pressure values and anthropometric characteristic of study groups

Grupa z zespotem Grupa
metabolicznym z nadcisnieniem
i z nadci$nieniem tetniczym tetniczym samoistnym Grupa kontrolna p
n 31 22 15
Wiek (lata) 50,5 + 9,4* 45,2 + 14,5% 48,1 = 10,5% 0,27
BMI [kg/m?] 349=7,0 23,6 =20 223=27 0,0001
Obwad talii [cm] 110,1 = 15,1 80,983 773 +6,8 0,0001
Sr. SBP [mm Hg] 164,7 = 10,9 158,1 = 13,2 1304 = 10,7 0,0001
Sr. DBP [mm Hg] 91,3+1738 89,3 £6,7 76,1 = 5,6 0,0001
Tkanka ttuszczowa (%) 37,0 £10,5 23,2 +54 23,74 £ 3,4 0,0001
*W tabeli podano $rednig warto$¢ oraz odchylenie standardowe badanej cechy
p — miara prawdopodobienstwa popetnienia biedu | rodzaju; liczbowe wyrazenie istotno$ci statystycznej
Tabela Il. Charakterystyka poréwnawcza badanych grup pod wzgledem parametréw biochemicznych
Table Il. Biochemical characteristic of study groups
Grupa z zespotem Grupa
metabolicznym z nadcisnieniem
i z nadci$nieniem tetniczym tetniczym samoistnym Grupa kontrolna p
Tchol [mmol/I] 5,54 = 1,07* 5,04 + 0,83* 4,80 = 1,02* 0,04
HDL-chol [mmol/] 1,21 £ 0,28 1,44 + 0,26 1,40 = 0,34 0,01
LDL-chol [mmol/I] 3,36 = 0,79 3,10=0,79 2,92 = 0,88 0,22
TG (mmol/l) 2,30 = 1,62 0,99 = 0,33 1,04 = 0,63 0,0001
Glukoza na czczo (mg/dl) 99,70 = 11,2 87,271 + 17,02 88,14 = 6,09 0,0001
Insulina 0" (uj./ml) 14,45 = 10,02 13,02 = 4,50 14,83 = 3,24 0,71
Insulina 120" (uj./ml) 89,54 = 80,84 47,82 = 21,31 51,73 + 28,39 0,03
Wisfatyna 0’ (ng/ml) 1,58 + 1,88 0,82 = 0,87 1,69 = 1,58 0,01
Wisfatyna 120" (ng/ml) 1,36 = 1,35 0,63 = 0,44 0,70 = 0,32 0,015

*W tabeli podano $rednig wartos¢ oraz odchylenie standardowe badanej cechy
p — miara prawdopodobienstwa popetnienia biedu | rodzaju; liczbowe wyrazenie istotnosci statystycznej

insuliny [4]. U ludzi zalezno$¢ migdzy redukcja
masy ciala a stezeniem osoczowym wisfatyny stwier-
dzili Haider z wsp., oceniajgc wplyw utraty masy
ciala po przeprowadzeniu zabiegu operacyjnego
zmniejszenia zolgdka. U otylych chorych, podda-
nych wspomnianej operacji, odnotowano istotng re-
dukcje wezesniej podwyzszonych stezen osoczowych
wisfatyny [15]. Dowiedzionej przez Fukuhare i wsp.
korelacji stezenia osoczowego wisfatyny z zawarto-
Scig tkanki tluszczowej nie potwierdzily badania
Klsting 1 wsp. W cytowanej pracy dodatkowo nie
udalo si¢ wykazac istotnej r6znicy migdzy ekspresja
genu wisfatyny w adipocytach populacji szczurow
otylych oraz bez otylosci. Ponadto nie wykazano
obecnosci polimorfizmu samego genu wisfatyny
w tych populacjach [16]. Nieco odmienne wyniki uzy-

skali rowniez Berndt 1 wsp. oceniajacy osoczowe ste-
zenie wisfatyny oraz ekspresj¢ jej mRNA w trzewnej
1 podskornej tkance thuszczowej w populacji otylych
1 szczuplych chorych. We wspomnianej pracy steze-
nia osoczowe badanej adipocytokiny korelowaly po-
zytywnie z ekspresja jej mRNA w trzewnej tkance
ttuszczowej, z BMI oraz masg tkanki tluszczowej
W organizmie, natomiast nie z ekspresjg jej mRNA
w podskérnej tkance tluszczowej lub wskaznikiem
talia—biodro (WHR, waist to hip ratio). W subpopu-
lacji 73 osob, ktérych mase ttuszczowa oceniono przy
uzyciu tomografii komputerowej, nie znaleziono za-
lezno$ci migdzy stezeniem osoczowym wisfatyny
a masg tkanki thuszczowej. Nie stwierdzono rowniez
znaczacej korelacji migdzy stezeniem osoczowym
badanego bialka a parametrami insulinowrazliwosci [17].
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W populacji chorych otylych z rozpoznang cu-
krzyca typu 2 Chen i wsp. obserwowali znaczaco
wyzsze stezenia wisfatyny w poréwnaniu z osobami
zdrowymi. Stwierdzili istotng dodatnig korelacje
mig¢dzy stezeniem tej adipocytokiny a wartoScig
WHR. Nie zaobserwowali natomiast podobnych za-
leznosci w przypadku BMI oraz innych parametréw
metabolicznych 1 antropometryczny [18]. Zdaniem
autorow, wyzsze stezenie wisfatyny w osoczu cho-
rych z cukrzycg typu 2 moze wynikaé z defektow
mechanizméw  sygnalowych tej adipocytokiny
w tkankach docelowych, zaburzef jej syntezy lub nie-
prawidlowej odpowiedzi na istniejgca hiperglikemie,
insulinooporno$¢ i hiperinsulinemig, obserwowa-
nych w przebiegu cukrzycy typu 2. Bottcher 1 wsp.,
badajac genetyczng zmienno$¢ genu wisfatyny u lu-
dzi, wykluczyli jej istotny wplyw na ekspresje tej adi-
pocytokiny w trzewnej 1 podskornej tkance ttuszczo-
wej oraz zasugerowali, ze nie odgrywa ona znaczg-
cej roli w rozwoju otyltosci i cukrzycy typu 2 [19].

W badaniu autoréw niniejszej pracy poddano
réwniez analizie zalezno§¢ pomigdzy st¢zeniem oso-
czowym wisfatyny a IRI/G oraz wplyw indukowanej
OGTT hiperglikemii na poziom badanej adipocyto-
kiny. Podobnie jak w pracy Lopez-Bermejo 1 wsp.
[20], nie stwierdzono zaleznosci mig¢dzy st¢zeniem
wisfatyny a insulinoopornoscig. W przeciwiefistwie
do doniesien Haidera 1 wsp. [21] nie uzyskano istot-
nych korelacji mi¢dzy stezeniem badanego biatka
a wielkoscig glikemii, mimo istotnego wzrostu steze-
nia zaréwno glukozy, jak i insuliny w surowicy krwi.
W przytoczonej publikacji postulowano, ze wydzie-
lanie wisfatyny zalezy nie tylko od wielkosci podazy,
ale takze od czasu ekspozycji na glukoze¢ — zaobser-
wowano, ze wzrost stezenia wisfatyny byl tym istot-
niejszy, im wyzsze bylo stezenie glukozy 1 im dluzej
trwala hiperglikemia. Wspomniang zalezno$¢ mie-
dzy glikemig 1 stezeniem wisfatyny potwierdzono
jednak w obrebie populacji z rozpoznang cukrzyca
typu 2. Odmienne wyniki uzyskali Marcinkowska
1 wsp., ktorzy zaobserwowali istotne réznice miedzy
znacznym wzrostem st¢zenia insuliny a brakiem
zmian st¢zenia wisfatyny w czasie [22]. Doniesienie
to, podobnie jak niniejsza praca, nie potwierdza
wczesSniejszych sugestii dotyczacych wplywu wisfa-
tyny na bezposrednie, czyli popositkowe, stezenia
glukozy u ludzi.

Biorgc pod uwage uzyskang w niniejszej pracy
pozytywng korelacje stezenia osoczowego wisfatyny
z wielkoScia obwodu talii, mozliwy wydaje si¢ jej
zwigzek z brzuszng tkanka tluszczowg. W zwigzku
z dowiedzionym hamujacym wplywem insuliny na
ekspresje mRNA wisfatyny w adipocytach, mozliwy
jest udzial tej adipocytokiny w gromadzeniu tlusz-

czu jako materialu zapasowego [23]. Wobec obser-
wowanej w adipocytach zwickszonej ekspresji recep-
tora insulinowego, transportera GLUT-4 (glucose
transport protein, isogyme 4) oraz nasilonej syntezy
triglicerydéw prawdopodobna wydaje si¢ autokryn-
na funkcja wisfatyny w metabolizmie komorki
trzewnej tkanki ttuszczowej [23, 24].

Dotychczas ukazaly si¢ pojedyncze doniesienia
badajgce potencjalny udzial wisfatyny w procesie
rozwoju nadci$nienia tetniczego. W analizowanej
przez Dogru i wsp. populacji 33 miodych chorych
z samoistnym nadci$nieniem te¢tniczym, bez otylosci,
zaburzen gospodarki weglowodanowej 1 lipidowej,
nie stwierdzono zadnego zwigzku migdzy osoczo-
wym st¢zeniem wisfatyny a warto$cig ciSnienia tgt-
niczego oraz insulinowrazliwo$cia [25]. W niniej-
szej pracy uzyskano istotng dodatnig korelacje mi¢-
dzy osoczowymi stezeniami wisfatyny a warto§ciami
rozkurczowego ci$nienia t¢tniczego we wszystkich
badanych grupach. Przypuszcza si¢, ze mozliwy jest
udzial wisfatyny w rozwoju nadcis$nienia t¢tniczego.
W zwigzku z mala liczebnoscia badanych grup oraz
ich stosunkowo duza zmiennoscig wynik ten wyma-

ga dalszych, dokladniejszych analiz.

Whioski

1. Wykazana zalezno$¢ mi¢dzy stezeniem wisfa-
tyny a $rednig wartoScig rozkurczowego ci$nienia tet-
niczego moze sugerowal udzial tej adipokiny w mo-
dulowaniu wartosci ci$nienia tetniczego. Konieczne
sa dalsze, bardziej szczegolowe badania wigkszych
1 bardziej ujednoliconych populacji chorych.

2. Brak zalezno$ci mi¢dzy stezeniem osoczowym
wisfatyny a wskaznikiem insulinoopornosci 1 masg
tkanki tluszczowej, mimo pozytywnej korelacji z ob-
wodem talii, nie pozwala uznaé wisfatyny za ogniwo
taczace otylos¢ ze zjawiskiem insulinoopornosci lub
za czynnik prognostyczny rozwoju cukrzycy typu 2.

3. Brak korelacji migdzy st¢zeniami wisfatyny
1insuliny oraz brak réznic w stezeniach wisfatyny po
obcigzeniu glukozg nie potwierdzajg wezesniejszych
doniesieft o wzajemnych zalezno$ciach migdzy tymi
substancjami.

Streszczenie

Wstep Wisfatyna, niedawno odkryta adipocytokina,
jest wydzielana glownie przez trzewng tkanke tlusz-
czowg. Celem pracy byla ocena stezenia wisfatyny
u chorych z zespolem metabolicznym i samoistnym
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nadci$nieniem t¢tniczym oraz ocena zalezno$ci mig-
dzy stezeniem tej adipocytokiny a wartoSciami cis-
nienia t¢tniczego, wybranymi parametrami antropo-
metrycznymi i biochemicznymi.

Material i metody Do badania zakwalifikowano
68 pacjentow, ktérych podzielono na 3 grupy:
grupa | — z zespolem metabolicznym (n = 31),
grupa 2 — z nadci$nieniem t¢tniczym samoist-
nym (n = 22), grupa 3 — kontrolna (n = 15).
U wszystkich badanych dokonano pomiaréw an-
tropometrycznych, pomiar6w ci$nienia tgtniczego
1 masy tkanki tluszczowej, oznaczono parametry
gospodarki lipidowej i weglowodanowej oraz wy-
konano test doustnego obcigzenia glukozg
(OGTT). Oznaczono st¢zenie wisfatyny w oso-
czu na czczo i w 120. minucie OGTT metodg
immunoenzymatyczng.

Wryniki Srednic stezenie wisfatyny na czczo wy-
niosto odpowiednio: w grupie 1 — 1,58 + 1,88
ng/ml; grupie 2 — 0,82 = 0,87 ng/ml; grupie 3 —
1,69 £ 1,58 ng/ml. W 120. minucie OGTT st¢ze-
nia wisfatyny wynosily odpowiednio: w grupie 1
— 1,36 = 1,35 ng/ml, grupie 2 — 0,63 * 0,44 ng/
/ml, grupie 3 — 0,70 * 0,32 ng/ml. Istotne staty-
stycznie rbéznice wykazano migdzy grupa 1 v. 2
1 3. Stwierdzono istotng zalezno$¢ migdzy steze-
niem wisfatyny na czczo a wielko$cia obwodu talii
1 Srednig wartoScig rozkurczowego ci$nienia tetni-
czego. Nie stwierdzono podobnych relacji migdzy
stezeniem wisfatyny a wskaznikiem insulinoopor-
noSci, zawartoScig tkanki tluszczowej, wskazni-
kiem masy ciala, stgzeniem triglicerydu i choleste-
rolu frakcji HDL oraz OB. Nie stwierdzono istotnych
zaleznoS$ci migdzy stezeniami wisfatyny a warto-
Sciami glikemii.

Whioski Wykazana zalezno$¢ pomiedzy stezeniem
wisfatyny a warto$cia rozkurczowego cisnienia tetni-
czego moze sugerowal udzial tej adipocytokiny w mo-
dulowaniu wartosci ci$nienia t¢tniczego.

Brakuje zaleznosci pomigdzy st¢zeniem wisfatyny a in-
sulinoopornoscig 1 masg tkanki ttuszczowej, mimo
pozytywnej korelacji z obwodem talii, nie pozwala
uznaé tej adipocytokiny za ogniwo faczgce otylosé
z insulinoopornoscig lub za czynnik prognostyczny
rozwoju cukrzycy typu 2.

stowa kluczowe: wisfatyna, zesp6l metaboliczny,
nadci$nienie t¢tnicze, trzewna tkanka tluszczowa
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