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Wybrane czynniki ryzyka chorob sercowo-
-naczyniowych a zapalenie przyzehia
— otylos¢, nadcisnienie tetnicze

Selected risk factors for cardiovascular diseases and periodontitis

— obhesity, hypertension

Summary

Periodontitis is one of the most common discase of hu-
mans. Many studies have shown that periodontitis may
be an important risk factor for cardiovascular disorders.
In the article, the impact of periodontitis on selected risk
factors for cardiovascular disorders (obesity, hyperten-
sion) has been described, on the basis of recent literature.
It seems that there are some mutual and not fully under-
stood interdependencies between periodontitis, waist cir-
cumference (WC) and hypertension.

The debate about whether periodontitis is a risk factor cor-
related with other risk factors for cardiovascular disorders
is interesting, but not resolved.
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W licznych badaniach ostatniej dekady oceniano
zwiazki pomiedzy zapaleniem przyzebia a choroba-
mi serca, takimi jak ostre zespoly wieficowe (ACS,
acute coronary syndrome). Udowodniono, ze u 0sob z
przewleklym stanem zapalnym przyzebia ryzyko wy-
stapienia choroby niedokrwiennej serca jest wyzsze
niz u oséb ze zdrowym przyzebiem. Nalezy wspo-
mnie¢ o prospektywnych badaniach kohortowych
prowadzonych przez De Stefano [1], z ktérych wyni-
ka, ze czgstos¢ wystgpowania choroby wiencowej
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zwigksza si¢ 25-72% w zaleznosci od wieku oséb,
u ktérych wystepowata choroba przyzebia. Grupa ba-
dawcza liczyla 9760 osob. Uczestnicy pozostawali pod
kontrola lekarska przez 17 lat. Oceniano $miertel-
no5$¢ i/lub hospitalizacje z powodu ACS. Pozwolito
to wyciggnac wniosek, ze ryzyko wystepowania cho-
roby wieficowej u 0séb z choroba przyzebia zwick-
sza si¢ 0 25% w porownaniu z osobami ze zdrowym
przyzebiem 1 wzrasta do 72% w grupie mezczyzn
ponizej 50. roku zycia. Ryzyko wystepowania chordb
sercowo-naczyniowych u osob palgcych tyton, ze
wspolistniejacg zaawansowang choroba przyzebia,
wzrasta 8-krotnie [2].

Podlozem patofizjologicznym ACS jest pekniecie
blaszki miazdzycowej, poprzedzone jej destabili-
zacj3. Czynnikiem zapalnym powodujgcym desta-
bilizacj¢ blaszki moga by¢ patogeny bakteryjne
oraz ich toksyny, produkty fagocytozy i mediatory
zapalne, uwalniane w kaskadzie reakcji immuno-
logicznych w organizmie. Zapalenie przyzebia jest
przyczyng miejscowego wzrostu mediatorow za-
palnych (interleukina-1 [IL-1], interleukina-6
[IL-6], czynnik martwicy nowotworéw [TNF-a,
tumor necrosis factor-a] 1 prostaglandyna E2
[PGE2, prostaglandin E2), jak réwniez wzrostu
stezenia cytokin zapalnych w surowicy (IL-6,
TNF-a, biatko C-reaktywne [CRP, C-reactive pro-
tein] 1 fibrynogen) [3]. Stezenie CRP i fibrynoge-
nu w surowicy jest wspdlzalezne ze stopniem na-
silenia choroby przyzebia.

Z przedstawionych wynikow badan mozna wysu-
na¢ wniosek, ze udzial proceséw zapalnych przyze-
bia w inicjowaniu i przebiegu zmian patologicznych
w ukladzie sercowo-naczyniowym jest bardzo
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prawdopodobny. Periodontitis jest powszechnie wystgpu-
jaca przewlekly choroba zapalna i moze stanowié nieza-
lezny czynnik ryzyka dla powstawania chordb sercowo-
-naczyniowych, ktory podlega modyfikacji poprzez zapo-
bieganie 1 ich leczenie. Nalezy pamigtac, ze wszystkie
glowne czynniki ryzyka wystepowania choroby niedo-
krwiennej serca mozna modyfikowaé. Wykazano, ze
zwalczanie tych czynnikéw zmniejsza umieralno$é i cho-
robowos¢ [4]. Jednak wyniki badan opublikowanych
w ciggu ostatnich miesigcy zmuszaja Srodowisko nauko-
we do spojrzenia na zapalenie przyzebia nie tylko jako na
modyfikowalny czynnik ryzyka choroby niedokrwiennej
serca, ale rowniez jako stan pozostajacy w Scislej korelacji
z innymi czynnikami ryzyka schorzefi sercowo-naczynio-
wych, ze szczegdlnym uwzglednieniem otylosci 1 nadcis-
nienia tetniczego. Okazuje sie, ze pomiedzy periodontitis
a otyloscig typu centralnego 1 nadci$nieniem istniejg pew-
ne zalezno$ci. Mamy wiec do czynienia z sytuacja, w kt6-
rej kilka czynnikéw ryzyka tej samej jednostki chorobowej
wplywa na siebie wzajemnie, wykazujac réznego rodzaju
korelacje 1 powigzania.

Wiele badan epidemiologicznych sugeruje istnie-
nie korelacji pomiedzy otyloscig a zapaleniem przy-
z¢bia. W badaniach prowadzonych w Japonii przez
Saito 1 wsp. [5], w badaniach prowadzonych w Sta-
nach Zjednoczonych pod kierownictwem Al-Zahra-
ni [6] oraz w pracach w Brazylii Dalla Vecchia
iwsp. [7] potwierdzono istnienie takiej zaleznosci [57].
Al-Zahrani zaobserwowal, ze otylo$¢, ktorej towa-
rzyszyl wysoki wskaznik masy ciata (BMIL, body mass
index) oraz odwodu pasa (WC, waist circumference),
jest zwigzana ze zwickszonym ryzykiem zapalenia
przyze¢bia u miodych dorostych pomigdzy 18. a 34.
rokiem zycia. Z drugiej strony w wigkszosci badan
o tej tematyce prowadzonych w Europie nie potwier-
dzono istnienia takiego zwigzku — w pracach pro-
wadzonych w Finlandii, ktérymi objeto 2841 pacjen-
tow, nie wykazano istnienia korelacji pomigdzy oty-
loscig a schorzeniami przyze¢bia wsrdéd miodych do-
rostych (30-40 rz.) [8]; odwrotna zalezno$¢ pomie-
dzy BMI a utratg przyczepu lacznotkankowego
(CAL, clinical attachment loss) 1 pozytywna zalez-
no$¢ pomiedzy krwawieniem z dzigsel (BOP, ble-
eding on probing) a BMI zostaly zaobserwowane
w badaniach prowadzonych w Danii pod kierownic-
twem Kongstad [9]. Wydaje si¢, ze korelacje wyste-
pujace pomiedzy otyloScig a zapaleniem przyzebia
w znacznym stopniu sg determinowane przez rasg,
a takze obszar geograficzny. Dokladny mechanizm
potencjalnych zalezno$ci pozostaje nicokreslony.
Wryniki prac Saito sugeruja, ze adipocyty wydzielaja
substancje bioaktywng, adipocytoking, ktéra moze
powodowac uszkodzenie tkanek przyzebia w mecha-
nizmie bezposrednim [10].

Ostatnie doniesienia na ten temat pochodzg z Ko-
rei. W badaniach prowadzonych przez Eun-Jin, Bo-
-Hyoung 1 Kwang-Hak [11] wziclo udzial 4246
osob, ktore zostaly wylonione wsréd uczestnikéw
krajowego projektu the Fourth Korean National He-
alth and Nutrition Examination Survey (KNHANES
2007). Uczestnicy zostali objeci badaniem ankieto-
wym, ktére dotyczylo statusu socjoekonomicznego,
stanu zdrowia i zachowan prozdrowotnych, a na-
stepnie zostali poddani badaniu periodontologiczne-
mu. Ponadto wykonano pomiary antropometryczne
— BMI i WC. Stan przyzebia okreslano przy uzyciu
wskaznika community periodontal index of treatment
needs (CPITN). Uzyskane wyniki byly zaskakujace.
Dokladna analiza danych wykazala brak zaleznosci
pomigdzy BMI a zapaleniem przyzebia. Wsréd pa-
cjentéw z BMI = 25 skorygowany iloraz szans (ad-
Justed odds ratio) wystapienia zapalenia przyzebia
wynosit 0,991 (0,806-1,220). Zaobserwowano nato-
miast bardzo wyrazng korelacje pomigdzy otyloscia
centralng (brzuszna) a periodontitis. Wsrdd pacjen-
tow z otyloscig aneroidalna skorygowany iloraz szans
wystgpienia zapalenia przyzebia wynosit 1,358 (1,003—
-1,839). Gl6wnym wnioskiem, ktéry mozna wysu-
ngé z tych badan, jest to, ze ludzie z otyloscig typu
centralnego sa bardziej narazeni na wystgpienie
1 progresj¢ schorzen przyzebia, a wysokie WC moze
by¢ wykorzystane jako miernik stuzacy do okresle-
nia dokladnej korelacji pomigdzy tymi dwoma czyn-
nikami ryzyka schorzef sercowo-naczyniowych.
Wymaga to jednak przeprowadzenia dalszych pro-
spektywnych badai kohortowych.

Kwestia zwigzku zapalenia przyzebia z profilem
lipidowym osocza pozostaje bardzo kontrowersyjna.
Wyniki opublikowanych prac nie sg spdjne. Jednak
wyniki badan D’Aiuto 1 wsp. z 2008 roku wykazuja
jednoznacznie, ze leczenie przyzebia wplywa na spa-
dek stezenia cholesterolu frakeji LDL [12]. W bada-
niu uczestniczylo 13 994 oséb. Badano interakeje
migdzy zespolem metabolicznym a schorzeniami
przyzebia. Czgsto§¢ wystepowania zespotu metabo-
licznego wynosita: 18%, 34% 1 37%, odpowiednio dla
0s6b ze zdrowym przyzebiem, ze §rednio zaawanso-
wanym zapaleniem przyzebia 1 z zaawansowanym
zapaleniem przyzebia. W badaniach wykazano, ze
osoby powyzej 45. roku zycia z zaawansowang cho-
robg przyzebia sg 2,31 bardziej podatne na wystgpie-
nie zespolu metabolicznego niz osoby ze zdrowym
przyze¢biem.

Profesor dr hab. Tomasz Guzik, laureat nagrody
Fundacja na rzecz Nauki Polskiej, autor projektu
sRola ukfadu odpornoSciowego w mechanizmie
nadci$nienia tgtniczego oraz dysfunkeji naczyniowe;j
— poszukiwania nowych strategii leczenia nadcis-
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nienia”, wskazal na istotne znaczenie uklfadu im-
munologicznego w patogenezie nadci$nienia tetni-
czego. W czasie rozwoju nadci$nienia powstajg neo-
antygeny, czyli zmodyfikowane wlasne czasteczki
organizmu, ktére mogg stymulowaé aktywacje ukla-
du odporno$ciowego, zwlaszcza limfocytow T. Do
modyfikacji wlasnych bialek moga prowadzié: stres
oksydacyjny (nadprodukcja wolnych rodnikéw tle-
nowych) 1 czynniki pronadci$nieniowe (s6l kuchen-
na, angiotensyna II [AT II]). Neoantygeny powsta-
jace w naczyniach lub nerkach moga by¢ glownym
aktywatorem limfocytéw T i mogg prowokowac ich
udzial w nadci$nieniu. Na powierzchni limfocytow
pojawiajg si¢ czasteczki zwigzane zich aktywacja
(np. CCRS, receptory dla chemokiny wydzielane;
przez nerki 1 naczynia) Limfocyty T, ktére dostaly
si¢ do tluszczu naczyniowego, sg nastc;pnle aktywo—
wane przy wspéludziale neoantygenéw 1 inicjuja
stan zapalny, ktéry w konsekwencji prowadzi do
miazdzycy i nadci$nienia. Jednak istnieje takze dru-
ga mozliwo$¢ — do aktywacji limfocytéw T moga
si¢ przyczyniaé rozne procesy zapalne. Jednym z cz¢-
stych zrédel draznienia limfocytéw T jest zapalenie
przyzebia.

W pracach prowadzonych przez dr med. Marte
Czesnikiewicz-Guzik z Instytutu Stomatologii Uni-
wersytetu Jagielonskiego wykazano, ze przewlekla
aktywacja limfocytow T typu Thl (produkujacych
interferon-y [IFN—y])powodu e wystepowanie nad-
ciSnienia i zaawansowanej dysfunkeji naczyniowej
juz na wczesnym etapie przez stany patologiczne
rozwijajace sic w przyzebiu. Badania prowadzono
na myszach, u ktorych indukowano nadci$nienie
wlewem AT II. Autorzy wykazali, ze wstgpne wywo-
tywanie aktywacji limfocytéw T za pomocg czynni-
ka swoistego, ktorym byly antygeny Porphyromonas
gingivalis sprz¢zone z adiuwantem, prowadzi do na-
silenia dysfunkcji Srodblonka zaleznej od AT II. Do-
datkowo dochodzi do indukeji nadcis$nienia tetnicze-
go. Oba procesy byly zwigzane z naciekami zapalny-
mi okolonaczyniowymi, zlozonymi gléwnie z limfo-
cytéw T. Aktywacja limfocytow T po zaszczepieniu
antygenami Porphyromonas  gingivalis znaczaco
zwickszyla ci$nienie krwi u myszy w odpowiedzi na
podanie AT IT (1553 v. 1342 mm Hg w kontroli; p <
0,001) [13]. We wnioskach autorzy podali, ze odpo-
wiedZ immunologiczna moze prowadzi¢ do zwigk-
szenia si¢ wrazliwoSci organizmu na pronadci$nie-
niowe dzialanie AT II. Z kolei samo nadcis$nienie
jest wywolane aktywacjg limfocytéw T, ktére infil-
truja naczynia krwiono$ne, co prowadzi do uposle-
dzenia funkgji §rodblonka.

Wryniki badan prowadzonych w Brazylii pod kie-
rownictwem Vieira [14], dotyczace pacjentoéw z roz-

poznang heterozygotyczng hipercholesterolemia ro-
dzinng, zwrdcily uwage na zwigzek pomigdzy zapa-
leniem przyzebia a nadci$nieniem tetniczym u tych
pacjentow. Hipercholesterolemia rodzinna (FH, fa-
milial hypercholesterolemia) jest jednostka uwarun-
kowang genetycznie, wywolana mutacjg genu recep-
tora LDL. Homozygotyczna FU wigze si¢ z bardzo
duzym stezeniem cholesterolu catkowitego (TC)
(najczesciej 18-31 mmol/l, 700-1200 mg/dl) i roz-
wojem miazdzycy we wezesnym dziecifistwie. W po-
staci heterozygotycznej (hFH, heterozygous familia
hypercholesterolemia), w ktorej polowa czasteczek re-
ceptora LDL pozostaje aktywna, stezenie TC jest
nizsze (9-13 mmol/l, 350-500 mg/dl), a miazdzyca
wystgpuje pbézniej (u mgiczyzn w 4. lub 5. dekadzie
zycia, u kobiet 10 lat p6zniej) [4]. Chociaz podwyz-
szone stezenie cholesterolu frakeji LDL jest glow-
nym czynnikiem odpowiadajqcym za powikiania na-
czyniowe u tych pacjentow, nie wyja$nia to jednak
wystepowania wszystkich wezesnych powiklan. Ba-
dania Vieira dotyczyly oceny zapalenia przyzebia
jako modyfikowalnego czynnika ryzyka schorzen
sercowo-naczyniowych u chorych z hFH. Badaniem
objeto 79 pacjentéw z hFH, u ktérych nie obserwo-
wano zadnych chordb sercowo-naczyniowych. Ana-
lizowano zwigzek periodontitis z predkoscig fali tet-
na (PWV, pulse wave velocity), oceng grubosci kom-
pleksu blona wewnetrzna—blona Srodkowa tetnicy
szyjnej (IMT, carotid artery intima-medial thickness)
oraz mediatoréw zapalnych w osoczu. Po wykonaniu
dokladnego badania periodontologicznego uczestni-
kéw podzielono na 2 grupy: z zaawansowanym zapa-
leniem przyzebia (co najmniej 3 punkty z CAL =
7 mm i co najmniej 1 PD = 5 mm w przestrzeniach
mi¢dzyzebowych) oraz z tagodnym zapaleniem przy-
zebia. Dokladna analiza wynikéw wykazala silny
zwigzek pomiedzy zaawansowanym zapaleniem
przyzebia a ciSnieniem tetniczym rozkurczowym
(DBP, diastolic blood pressure). Osoby z zaawanso-
wang choroba przyzgbia byly bardziej narazone na
wystapienie wysokiego DBP (odds ratio: 3,1; 95% CI:
1,1 to 8,5; p = 0,03) [14]. Z drugiej strony nie znale-
ziono istotnej korelacji pomiedzy zapaleniem przyze-
bia a wielkoscig ci$nienia skurczowego (SBP, systolic
blood pressure). Na podstawie opublikowanych wyni-
kéw mozna przypuszczal, ze zapalenie przyzebia
moze zwigkszac ryzyko wystapienia powiklaf sercowo-
-naczyniowych u pacjentéw z hFH. Podstawowe zna-
czenie w leczeniu chorych z hipercholesterolemig ma
okreslenie catkowitego ryzyka sercowo-naczyniowe-
go, a nastepnie jego zminimalizowanie poprzez zmia-
ne¢ przyzwyczajen dietetycznych i stylu zycia, wyeli-
minowanie wszystkich czynnikéw ryzyka oraz lecze-
nie zmniejszajace stezenie lipidow.
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Zapalenie przyze¢bia moze stymulowaé wystapie-
nie nadciS$nienia rowniez poprzez bakterie plytki na-
z¢bnej poddzigstowej, te zaleznosci badal Desva-
rieux [15]. Od 653 uczestnikéw projektu zebrano
4553 probki poddzigstowej plytki nazebnej (osoby
doroste, bez zawalu/udaru w wywiadzie), a nastep-
nie poddano je analizie pod katem identyfikacji
DNA 11 gatunkéw bakteryjnych. Bakterie podzielo-
no na 3 grupy: mikroorganizmy etiologiczne dla za-
palenia przyzebia, mikroorganizmy zwigzane z za-
paleniem przyzebia 1 bakterie wystepujace w zdro-
wym przyzebiu. Okazalo sig, ze obfite zlogi plytki
poddzigstowej, w ktorej wystepowaly mikroorgani-
zmy patogenne dla periodontitis, predysponuja do
wyzszych warto$ci ci$nienia zaréwno SBP, jak
1 DBP. Cisnienie tetnicze skurczowe bylo wyzsze
0 9 mm Hg, DBP o 5 mm Hg u oséb, u ktérych
znaleziono duzg liczb¢ gatunkéw patogennych
w plytce poddzigstowej (odds ratio: 3,05; 95% CI:
1,60 to 5,82; p < 0,001). Wzrost wartosci SBP i DBP
pozostawal w Scislej korelacji z iloscig zlogow.

Okazuje si¢, ze zwigzek zapalenia przyzebia ze
schorzeniami sercowo-naczyniowymi jest blizszy
1 bardziej zlozony niz przypuszczano. Periodontitis
moze by¢ nie tylko czynnikiem ryzyka tych scho-
rzen, ale rowniez jednostkg modyfikujacy inne czyn-
niki I rzedowe powiklian sercowo-naczyniowych (za-
burzenia gospodarki lipidowej, nadci$nienie tetni-
cze). Na podstawie badan Eun-Jin [11] wydaje sig,
ze ludzie z otyloScig typu brzusznego sa bardziej
narazeni na wystgpienie 1 progresj¢ schorzen przy-
z¢bia a WC moze by¢ wykorzystane jako miernik
stuzacy do okreslenia dokladnej korelacji pomiedzy
tymi dwoma czynnikami ryzyka schorzen sercowo-
naczyniowych. Z kolei praca Vieira [14] sygnalizuje,
ze zapalenie przyzebia moze nasilaé ryzyko wysta-
pienia powikian sercowo-naczyniowych u pacjentow
z hFH poprzez zwigckszanie DBP. Zapalenia przy-
z¢bia moga prawdopodobnie nie wywolywaé, ale
przyczyniaé si¢ do trudnego w leczeniu nadci$nienia
tetniczego. Tak wigc korelacja pomigdzy periodonti-
tis a chorobami sercowo-naczyniowymi okazuje si¢
nabieraé coraz wickszej wagi, jak réwniez ujawniaé
coraz bardziej skomplikowane i zlozone zaleznosci.
Uzyskanie odpowiedzi na zadawane pytania rodzi
jeszcze wicksza liczbe nowych pytan. Szczegdlowe
mechanizmy wymagaja dalszego wyjasnienia. Na-
stepstwa potwierdzenia bezposredniej korelacji moga
mieé znaczgcy efekt na zdrowie publiczne oraz na
sposob zapobiegania i leczenia powiklan sercowo-
-naczyniowych, jak réwniez uczynic z terapii perio-
dontologicznej integralng cz¢s¢ wielospecjalistyczne-
go postepowania leczniczego. Takie postgpowanie
moze w przyszloSci korzystnie wplynaé na zachowa-

nia prozdrowotne 1 profilaktyczne w spoleczenstwie
oraz przyczynic si¢ do spadku umieralnosci z powo-
du choréb serca i naczyf. Ta wiedza jest bardzo istot-
na, jesli rzeczywiscie chcemy w przyszlosci wprowa-
dzi¢ skuteczng profilaktyke i prewencje schorzen ser-
cowo-naczyniowych (zwlaszcza wsrdéd pacjentéw
z grup ryzyka), a nie tylko wieloplaszczyznowe meto-
dy terapeutyczne w leczeniu powiklan tych schorzen.

Streszczenie

Zapalenie przyzebia to jedno z najczestszych scho-
rzeh wystepujacych wsrdd ludzi. Wiele prac badaw-
czych wskazuje, ze periodontitis moze by¢ istotnym
czynnikiem ryzyka rozwoju schorzefi sercowo-
-naczyniowych.

W artykule, na podstawie najnowszych doniesien
naukowych, oméwiono znaczenie wplywu chordb
przyze¢bia z wybranymi czynnikami ryzyka schorzen
sercowo-naczyniowych (otylos¢ i nadci$nienie t¢tni-
cze). Wyniki badan wykazuja, ze pomigdzy perio-
dontitis a obwodem talii 1 nadci$nieniem wystepuja
wzajemne, nie do kofica wyjasnione zaleznosci.
Dyskusja na temat, czy zapalenie przyzebia stanowi
czynnik pozostajacy w korelacji z innymi czynnika-
mi ryzyka schorze sercowo-naczyniowych, jest in-
teresujaca, jednak w chwili obecnej nie mozna jed-
noznacznie odpowiedzieé na to pytanie.

stowa Kkluczowe: zapalenie przyzgbia, otylosé,
nadci$nienie tetnicze
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