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Ocena zależności pomiędzy stężeniem
leptyny a wartościami ciśnienia tętniczego
i aktywnością układu współczulnego
u chorych z zespołem metabolicznym
oraz samoistnym nadciśnieniem tętniczym
The assessment of correlations between serum leptin concentration, blood pressure
values and sympathetic nervous system activity in patients with metabolic syndrome
and essential hypertension

Summary
Background Leptin is one of the cytokines secreted by
adipocytes and plays an important role in the regulation of
food intake, thermogenesis and different metabolic proc-
esses and also blood pressure values. The aim of the study
was to estimate the relationship between plasma leptin
concentration and sympathetic nervous system activity and
blood pressure values in patients with metabolic syndrome
and essential hypertension.
Material and methods The study group consisted of 68
patients divided into 3 subgroups:1. subjects with meta-
bolic syndrome and hypertension (n = 31), 2. subjects
with essential hypertension, without obesity (n = 22),
3. control group (n = 15) included normotensive, non-obese
individuals in comparable age. In all subjects fasting leptin
concentration was measured using RIA test. Systolic and
diastolic blood pressure (SBP, DBP) and heart rate (HR)
as a sympathetic nervous system activity indicator were as-
sessed. Basic anthropometric and biochemical parameters
were also estimated to determine the group assignment.

Results Mean plasma leptin concentrations in 3 groups
were: 1 — 22.86 ± 10.52 ng/ml; 2 — 16.44 ± 11.02 ng/ml;
3 — 11.18 ± 5.87 ng/ml respectively. Significant differ-
ences were found in group 1 vs. 2 and 3 and 2 vs. 3. Signifi-
cantly higher leptin levels were characteristic for women in
all groups. Mean SBP and DBP were: 1 — 164.7 ± 2.0
mm Hg and 91.3 ± 7.8 mm Hg, 2 — 158.1 ± 2.4 mm Hg
and 89.3 ± 6.7 mm Hg, 3 — 130.6 ± 2.8 mm Hg and 76.1
± 5.6 mm Hg. It was claimed that there were significant
differences between groups: 1 vs. 3 and 2 vs. 3. Mean HR
in 3 groups were: 1 — 78.7 ± 10.3 beets/min, 2 — 80.9 ±
11.0 beets/min, 3 — 71.2 ± 5.6 beets/min respectively.
Significant differences were found in group: 1 vs. 3 and 2
vs. 3. In both groups: with metabolic syndrome and essen-
tial hypertension a significant positive correlations were
found between leptinemia and mean SBP and mean HR.
Conclusions:
1. Patients with metabolic syndrome are characterized by
the higest lepin levels.
2. Positive correlations between leptin and HR and SBP in
both study groups suggest that leptin may contribute to an
essential hypertension development through sympathetic
nervous system activity.
key words: leptin, sympathetic nervous system, metabolic
syndrome, essential hypertension
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Wstęp
W ostatnich latach na świecie obserwuje się stale

rosnącą liczbę chorych z zespołem metabolicznym.
Według raportu Światowej Organizacji Zdrowia na
nadwagę cierpi około 1,6 miliarda, na otyłość ponad
400 milionów osób dorosłych na świecie. Prognozuje
się, że w najbliższym dziesięcioleciu liczby te mogą
ulec podwojeniu [1]. W polskim badaniu WOBASZ,
prowadzonym w latach 2003–2005, uwzględniają-
cym zarówno kryteria National Cholesterol Educa-
tion Program-Adult Treatment Panel III (NCEP-
-ATP III), jak i Międzynarodowej Federacji Diabe-
tologicznej (IDF, International Diabetes Federation)
wykazano, że według pierwszej definicji zespół me-
taboliczny dotyczy 19,5% mężczyzn i 18,6% kobiet,
natomiast według drugiej jego kryteria spełnia 20%
kobiet i 23% mężczyzn [2]. Analiza występowania
poszczególnych składowych zespołu metaboliczne-
go wykazała największą częstość nadciśnienia tętni-
czego porównaniu z pozostałymi składowymi tego
zespołu [3]. Istotne medyczne i społeczne znaczenie
zespołu metabolicznego wynika nie tylko z jego roz-
powszechnienia, ale także z udowodnionego nega-
tywnego wpływu na rozwój chorób układu sercowo-
-naczyniowego. Stwierdzono, że u chorych z zespo-
łem metabolicznym ryzyko wystąpienia choroby nie-
dokrwiennej serca i udaru mózgu jest 3-krotnie
większe, zaś ryzyko zgonu z przyczyn sercowo-na-
czyniowych — 3,5–5,5-krotnie większe niż w popu-
lacji ogólnej [4–6]. W uruchomieniu kaskady nieko-
rzystnych przemian metabolicznych prowadzących
w konsekwencji do wystąpienia poszczególnych ele-
mentów zespołu metabolicznego główną rolę przy-
pisuje się endokrynnej funkcji adipocytów trzewnej
tkanki tłuszczowej, która polega na uwalnianiu wie-
lu biologicznie aktywnych substancji zwanych adi-
pokinami. Jedną z nich jest leptyna będąca 16 KDa
białkiem zbudowanym z 167 aminokwasów i kodo-
wanym u ludzi przez gen OB zlokalizowany na
chromosomie 7q31.3 [7]. Obok znanej roli wspo-
mnianej adipokiny w regulacji masy ciała, termoge-
nezy oraz licznych procesach metabolicznych lipi-
dów i węglowodanów, wiadomo również, że leptyna
wywiera wpływ na angiogenezę oraz że może przy-
czyniać się do podwyższenia wartości ciśnienia tęt-
niczego [8–11]. Mimo że w badaniach eksperymen-
talnych wykazano, że uwarunkowany genetycznie
brak leptyny lub obecność dysfunkcji jej receptora
powodują rozwój otyłości, u ludzi stwierdzono tylko
nieliczne przypadki otyłości z potwierdzoną gene-
tycznie hipoleptynemią [7, 12]. U zdecydowanej
większości otyłych chorych wykazano bowiem istot-
nie podwyższone stężenia leptyny w surowicy, przyj-

mując, że otyłość jest stanem oporności na tę adipo-
kinę [13]. Aktualnie przedmiotem badań jest rola
leptyny w rozwoju chorób układu sercowo-naczy-
niowego. Dowiedziono, że hiperleptynemia wyka-
zuje działanie promiażdżycowe w następstwie upo-
śledzenia funkcji śródbłonka naczyń i przebiegu he-
mostazy, a także poprzez nasilenie stresu oksydacyj-
nego, zwiększenie adhezji płytek krwi oraz stymula-
cję migracji i proliferacji komórek mięśni gładkich
naczyń [11, 14, 15]. Stwierdzono również, że oma-
wiana adipokina, wpływając na układ melanokorty-
nowy oraz wiele endogennych peptydów, może
zwiększać aktywność układu współczulnego, a także
regulować wolemię poprzez stymulację diurezy oraz
natriurezy i na tej drodze wpływać na wartości ciś-
nienia tętniczego [16–18]. W niektórych badaniach
klinicznych obserwowano istotnie zwiększone stę-
żenie leptyny u chorych z nadciśnieniem tętniczym
pierwotnym oraz korelację między tym stężeniem
a wartościami ciśnienia tętniczego oraz częstością
pracy serca [19, 20].

Celami pracy były:
1. Ocena stężenia leptyny u chorych z zespołem

metabolicznym oraz z nadciśnieniem tętniczym sa-
moistnym;

2. Ocena zależności pomiędzy stężeniem leptyny
a wartościami ciśnienia tętniczego i aktywnością
układu współczulnego.

Materiał i metody
Do badania włączono 68 pacjentów, których po-

dzielono na 3 grupy. Do pierwszej włączono 31 pa-
cjentów (13 kobiet i 18 mężczyzn, średnia wieku 50,5
roku) spełniających kryteria zespołu metabolicznego
z wyłączeniem cukrzycy. Podczas rekrutacji chorych
posługiwano się definicją IDF z 2005 roku, zakłada-
jącą jako niezbędną obecność otyłości brzusznej (ob-
wód tali ≥ 94 cm dla mężczyzn i ≥ 80 cm dla kobiet)
oraz współistnienie co najmniej 2 z 4 poniższych
kryteriów:

1. triglicerydy ≥ 150 mg/dl lub leczenie dyslipide-
mii;

2. cholesterol frakcji HDL < 40 mg/dl (mężczyź-
ni), < 50 mg/dl (kobiety) lub leczenie dyslipidemii;

3. ciśnienie tętnicze ≥ 130/85 mm Hg lub lecze-
nie nadciśnienia tętniczego;

4. glikemia na czczo ≥ 100 mg/dl lub leczenie
cukrzycy typu 2 [21].

Drugą grupę stanowiło 22 chorych (10 kobiet i 12
mężczyzn, średni wiek 45,2 roku) z rozpoznanym
nadciśnieniem tętniczym samoistnym i prawidłową
masą ciała.
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Trzecią grupę stanowiło 15 zdrowych pacjentów,
porównywalnych pod względem wieku z badanymi
grupami (11 kobiet i 4 mężczyzn, średni wiek 48,1
roku).

Kryteria wyłączenia stanowiły: wtórna postać nad-
ciśnienia tętniczego lub otyłości, wiek ≥ 70 lat, cho-
roba nowotworowa, choroby układowe, cukrzyca,
zaburzenia endokrynologiczne mogące mieć wpływ
na przebieg badania, zaburzenia elektrolitowe, ostre
lub przewlekłe choroby nerek (istotny wzrost stęże-
nia kreatyniny w surowicy krwi i/lub kliniczne obja-
wy uszkodzenia nerek), niewydolność serca skurczo-
wa i/lub rozkurczowa, choroby wątroby (istotny
wzrost stężenia aminotransferaz w surowicy krwi
i/lub kliniczne objawy uszkodzenia wątroby), cho-
roby psychiczne, nadmierne spożycie alkoholu (spo-
życie: > 20 gramów czystego alkoholu dziennie —
dwóch standardowych drinków [mężczyźni], > 10
gramów czystego alkoholu dziennie — jednego stan-
dardowego drinka [kobiety]), ostry lub przewlekły
proces zapalny bez względu na lokalizację.

We wszystkich grupach przeprowadzono pełne
badanie podmiotowe, przedmiotowe, w tym pomia-
ry antropometryczne: wzrost, masę ciała, obwód ta-
lii, obliczono wskaźnik masy ciała (BMI, body mass
index) oraz wyznaczono średnią częstość pracy serca
na postawie 3 pomiarów z 3 kolejnych dni. Pomiary
ciśnienia tętniczego przeprowadzono również trzy-
krotnie zgodnie z zaleceniami Polskiego Towarzy-
stwa Nadciśnienia Tętniczego z 2011 roku [22].

Chory włączeni do badania dotychczas nie stoso-
wali długotrwałej terapii hipotensyjnej oraz nie byli
leczeni przewlekle statynami lub wspomniane leki
zostały odstawione — w przypadku leków hipoten-
syjnych na co najmniej 5 dni, dla statyn — na co
najmniej 7 dni.

We wszystkich grupach oznaczono stężenie lep-
tyny (ng/ml) w osoczu na czczo metodą radioimmu-
nometryczną, za pomocą zestawu firmy DRG. Do ob-
liczeń wykorzystano pakiety: STATISTICA 7.0 i SPSS
12.0. Wszystkie wykazane różnice przyjęto za staty-
stycznie istotne przy poziomie istotności p < 0,05.

Na przeprowadzenie badania uzyskano zgodę Te-
renowej Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie Me-
dycznym im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu.

Wyniki
Charakterystykę porównawczą oznaczonych pa-

rametrów antropometrycznych i biochemicznych ba-
danych grup przedstawiono w tabelach I i II.

Średnie (± SD) stężenie leptyny na czczo
w trzech grupach wyniosło odpowiednio: u chorych
z zespołem metabolicznym — 22,86 ± 10,52 ng/ml,
u chorych z nadciśnieniem tętniczym samoistnym —
16,44 ± 11,02 ng/ml, w grupie kontrolnej — 11,18
± 5,87 ng/ml (ryc. 1). Stwierdzono istotne różnice
pomiędzy tymi grupami (ANOVA F(2,65) = 12,05,
p = 0,002). Różnice te dotyczyły grupy z zespołem
metabolicznym v. grupy z nadciśnieniem tętniczym
i grupy kontrolnej ([test Tukeya dla nierównych li-
czebności, p < 0,05], jak i grupy z nadciśnieniem
tętniczym v. grupy kontrolnej [test Tukeya dla nie-
równych liczebności, p < 0,05], ryc. 1). Średnie (±
SD) SBP u osób z zespołem metabolicznym wynio-
sło 164,7 ± 2,0 mm Hg (n = 31), u osób z samoist-
nym nadciśnieniem tętniczym — 158,1 ± 2,4 mm Hg
(n = 22), w grupie kontrolnej — 130,6 ± 2,8 mm
Hg (n = 15). Stwierdzono, że średnie wartości SBP
istotnie różniły się między grupami (ANOVA: F2,65

= 49,82, p = 0,0001). Różnice te dotyczyły grupy

Tabela I. Wiek, parametry antropometryczne, wartości ciśnień tętniczych oraz częstości pracy serca u wszystkich bada-
nych (test ANOVA + test post-hoc Tuckeya dla nierównych liczebności)
Table I. Age, anthropometric parameters, blood pressure and heart rate values in examined groups (ANOVA + Tuckey
post-hoc test for unequal count)

Zespół  Nadciśnienie tętnicze
metaboliczny samoistne Kontrola F 2,65 p

n 31 22 15 – –

Wiek (lata) 50,5 ± 9,4* 45,2 ± 14,5 48,1 ± 10,5 1,25 0,3

BMI [kg/m2] 34,9 ± 7,0 23,6 ± 2,0 22,3 ± 2,7 46,04 0,00011

Obwód talii [cm] 110,1 ± 15,1 80,9 ± 8,3 77,3 ± 6,8 57,98 0,00011

SBP [mm Hg] 164,7 ± 2,0 158,1 ± 2,4 130,6 ± 2,8 49,82 0,00012

DBP [mm Hg] 91,3 ± 7,8 89,3 ± 6,7 76,1 ± 5,6 25,17 0,00012

HR [ud/min] 78,7 ± 10,3 80,9 ± 11,0 71,2 ± 5,6 4,57 0,012

*W tabeli podano wartości średnie oraz odchylenia standardowe (SD, standard deviation); 1zespół metaboliczny v. nadciśnienie tętnicze oraz zespół metaboliczny v. kontrola; 2zespół metaboliczny v.
kontrola oraz nadciśnienie tętnicze v. kontrola; n — liczność grupy, BMI (body mass index) — wskaźnik masy ciała; DBP (diastolic blood pressure) — średnia wartość rozkurczowego ciśnienia tętni-
czego, SBP (systolic blood pressure) — średnia wartość skurczowego ciśnienia tętniczego; HR (heart rate) — średnia częstość pracy serca
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chorych z zespołem metabolicznym vs. kontrola (test
Tuckeya dla nierównych liczebności p < 0,05) oraz
grupy chorych z nadciśnieniem tętniczym samoist-
nym v. kontrola (test Tuckeya dla nierównych li-
czebności p < 0,05). Średnie (± SD) DBP u osób
z zespołem metabolicznym wyniosło 91,3 ± 7,8 mm Hg
(n = 31), u osób z samoistnym nadciśnieniem tętni-
czym — 89,3 ± 6,7 mm Hg (n = 22), w grupie
kontrolnej — 76,1 ± 5,6 mm Hg (n = 15). Stwier-
dzono, że średnie wartości DBP istotnie różniły się
między grupami (ANOVA: F2,65 = 25,17, p =
0,0001). Różnice te dotyczyły grupy chorych z zespo-
łem metabolicznym v. kontrola (test Tuckeya dla
nierównych liczebności p < 0,05) oraz grupy cho-
rych z nadciśnieniem tętniczym samoistnym v. kon-

trola (test Tuckeya dla nierównych liczebności p <
0,05). Średni (± SD) HR u osób z zespołem meta-
bolicznym wyniósł 78,7 ± 10,3 uderzeń/min (n =
31), u osób z samoistnym nadciśnieniem tętniczym
— 80,9 ± 11,0 uderzeń/min (n = 22), w grupie
kontrolnej — 71,2 ± 5,6 uderzeń/min (n = 15).
Stwierdzono, że średnie wartości HR istotnie różniły
się między grupami badanymi (ANOVA: F2,65 =
4,57, p = 0,01). Różnice te dotyczyły grupy chorych
z zespołem metabolicznym vs. kontrola (test Tuc-
keya dla nierównych liczebności p < 0,05) oraz gru-
py chorych z nadciśnieniem tętniczym samoistnym
vs. kontrola (test Tuckeya dla nierównych liczebno-
ści p < 0,05).

Zarówno w grupie chorych z zespołem metabo-
licznym, jak i u chorych z nadciśnieniem tętniczym
samoistnym stwierdzono istotne zależności między
stężeniem leptyny a średnią wartością ciśnienia tętni-
czego skurczowego (r = 0,501, p = 0,004 dla grupy 1
i (r = 0,752, p = 0,005 dla grupy 2) oraz średnią często-
ścią pracy serca (r = 0,886, p = 0,0001 dla grupy 1
i r = 0,952, p = 0,0001 dla grupy 2). W grupie kontro-
lnej nie wykazano istotnych statystycznie zależności
między stężeniem leptyny i analizowanymi parame-
trami. Analiza wpływu płci na stężenie leptyny wyka-
zała, że populacja kobiet we wszystkich grupach ba-
danych charakteryzowała się istotnie wyższymi stęże-
niami tej adipokiny w porównaniu z mężczyznami
(ANOVA F 2,65 = 11,94, p = 0,001).

Dyskusja
U chorych z otyłością brzuszną stwierdza się istot-

nie wyższe stężenia leptyny w porównaniu z osoba-
mi z prawidłową masą ciała, co może wynikać z

Tabela II. Stężenie leptyny oraz parametry biochemiczne u wszystkich badanych grup (test ANOVA + test post-hoc Tuc-
keya dla nierównych liczebności)
Table II. Plasma leptin concentrations and biochemical parameters in examined groups (ANOVA + Tuckey post-hoc test
for unequal count)

Zespół  Nadciśnienie tętnicze
metaboliczny samoistne Kontrola F 2,65 p

Leptyna [ng/ml] 22,86 ± 10,52* 16,44 ± 11,02 11,18 ± 5,87 12,05 0,0023

TChol [mmol/l] 5,54 ± 1,07 5,04 ± 0,83 4,80 ± 1,02 3,39 0,041

HDLChol [mmol/l] 1,21 ± 0,28 1,44 ± 0,26 1,40 ± 0,34 4,47 0,012

LDLChol [mmol/l] 3,36 ± 0,79 3,10 ± 0,79 2,92 ± 0,88 1,52 p > 0,05

TG [mmol/l] 2,30 ± 1,62 0,99 ± 0,33 1,04 ± 0,63 10,40 0,00012

Glukoza [mmol/l] 5,54 ± 0,62 4,85 ± 0,39 4,78 ± 0,42 16,30 0,0012

Kreatynina [µmol/l] 79,42 ± 15,92 75,14 ± 17,31 65,13 ± 15,95 3,84 0,021

*W tabeli podano wartości średnie z SD; 1zespół metaboliczny v. kontrola; 2zespół metaboliczny v. kontrola oraz zespół metaboliczny vs nadciśnienie tętnicze samoistne; 3zespół metaboliczny v. kontro-
la, zespół metaboliczny v. nadciśnienie tętnicze samoistne, nadciśnienie tętnicze samoistne v. kontrola; TChol (total cholesterol) — cholesterol całkowity; HDLChol (high-density lipoproteins choleste-
rol) — cholesterol frakcji HDL; LDLChol (low-density lipoproteins cholesterol) — cholesterol frakcji LDL; TG (triglicerides) — triglicerydy; Glukoza — glukoza na czczo

Rycina 1. Stężenie leptyny na czczo w poszczególnych grupach ba-
danych z uwzględnieniem płci. Na wykresie zaznaczono średnie
i 95% CL; grupy badane: 1 — zespół metaboliczny; 2 — nadciśnie-
nie tętnicze samoistne; 3 — kontrola; M — mężczyźni; F— kobiety
Figure 1. Gender-adjusted fasting plasma leptin concentrations
in examined groups. Values are expressed as means and 95%
CL; examined groups: 1 — metabolic syndrome; 2 — essential
hypertension; 3 — control; M — male; F — female
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leptynooporności, czyli stanu upośledzonej wrażli-
wości receptorów leptyny w tkankach leptynowrażli-
wych [23]. W pracach prospektywnych pojawiają się
sugestie o prognostycznej roli leptyny w stratyfikacji
ryzyka przyszłego rozwoju zespołu metabolicznego
u osób aktualnie niespełniających jego kryteriów
[24]. Bryl i wsp. stwierdzili, że u młodych otyłych
z nadciśnieniem tętniczym hiperleptynemia jest do-
brym predyktorem rozwoju zespołu metabolicznego
oraz chorób układu sercowo-naczyniowego w okre-
sie dorosłym [25].

Analiza uzyskanych w niniejszej pracy wyników
wykazała istotnie wyższe stężenia leptyny w grupie
chorych z rozpoznanym zespołem metabolicznym
w porównaniu z pacjentami z nadciśnieniem tętni-
czym samoistnym, bez otyłości, oraz z grupą kon-
trolną. Aktualne piśmiennictwo dotyczące chorych
z pełnoobjawowym zespołem metabolicznym oraz
uwzględniające jednolicie jego kryteria jest nielicz-
ne, gdyż większość doniesień dotyczy pacjentów
spełniających jedynie poszczególne elementy zespo-
łu, jak na przykład otyłość [26, 27]. Jednak dla oma-
wianej grupy chorych podobne rezultaty do prezen-
towanych w niniejszej pracy uzyskali Gural i wsp.
oraz da Paz-Filho i wsp. [28, 29]. Z kolei, w przeci-
wieństwie do cytowanych prac, wnioskiem z badań
Gnacińskiej i wsp. było stwierdzenie braku różnic
w stężeniu leptyny pomiędzy chorymi z zespołem
metabolicznym a pacjentami niespełniającymi kry-
teriów tego zespołu [30].

O istnieniu związku między leptyną a wartościa-
mi ciśnienia tętniczego i aktywnością układu współ-
czulnego świadczą doniesienia, w których udoku-
mentowano istotnie wyższą częstość pracy serca
wśród osób z wyższymi wartościami stężenia leptyny
w osoczu, a także wykazano dodatnią korelację stę-
żenia leptyny z wartościami ciśnienia tętniczego [23,
28, 31, 32]. Masuo i wsp. stwierdzili u pacjentów
z podwyższoną aktywnością układu współczulnego
(mierzoną za pomocą stężenia noradrenaliny w oso-
czu) wyższe stężenia leptyny i wyższe wartości ci-
śnienia tętniczego w porównaniu z osobami o pra-
widłowej aktywności tego układu [19]. W niniejszej
pracy posłużono się pomiarem średniej częstości pra-
cy serca, która jest uznanym pośrednim klinicz-
nym wyznacznikiem aktywności układu współczulne-
go [33]. Wykazano silną korelację między tym czynni-
kiem a stężeniem leptyny. Istotna statystycznie oka-
zała się również zależność pomiędzy badaną adipo-
kiną a średnią wartością skurczowego ciśnienia tęt-
niczego. Na tej podstawie stwierdzono, że istotnie
wyższe stężenia leptyny u chorych z zespołem meta-
bolicznym mogą prowadzić do wzrostu wartości ciś-
nienia tętniczego w następstwie zwiększenia aktyw-

ności układu współczulnego. Wyniki te nawiązują
tym samym do rezultatów uzyskanych przez innych
autorów [19, 20, 28, 34].

Znacznie większe rozbieżności dotyczące zależ-
ności między stężeniem leptyny w krwi a wartościa-
mi ciśnienia tętniczego dotyczą populacji szczupłych
hipertoników w porównaniu z omówioną wcześniej
populacją chorych z zespołem metabolicznym.
W niektórych doniesieniach naukowych wykazano
znamiennie wyższe stężenie leptyny w krwi chorych
z nadciśnieniem tętniczym samoistnym w porówna-
niu z osobami zdrowych [19, 35, 36]. Natomiast
w innych publikacjach nie potwierdzono istnienia
takiej zależności [31, 37, 38]. Analizując relacje za-
chodzące pomiędzy hiperleptynemią a ciśnieniem
tętniczym stwierdzano w niektórych pracach wystę-
powanie istotnych, dodatnich zależności między stę-
żeniem leptyny w surowicy krwi a wartościami śred-
niego, skurczowego oraz rozkurczowego ciśnienia
tętniczego [31, 37, 39–41]. W grupie chorych z sa-
moistnym nadciśnieniem tętniczym, podobnie jak
u chorych z zespołem metabolicznym, zaobserwo-
wano zależność stężenia leptyny od płci. U kobiet
stwierdzono bowiem istotnie wyższe stężenia oma-
wianej adipokiny w porównaniu z mężczyznami, co
może może być efektem odmiennej dystrybucji tkan-
ki tłuszczowej u obu płci oraz różnic w ilości i jako-
ści hormonów płciowych [35, 36, 41, 42].

W niniejszej pracy stwierdzono istotnie wyższe
stężenia leptyny w surowicy krwi chorych na samo-
istne nadciśnienie tętnicze z prawidłową masą ciała
w porównaniu ze zdrową grupą kontrolną. Stężenie
to było również znamiennie niższe od stężenia tej
adipokiny oznaczonej u chorych z nadciśnieniem
tętniczym w przebiegu zespołu metabolicznego. We
wszystkich grupach badanych, w tym u chorych
z samoistnym nadciśnieniem tętniczym, populacja
kobiet charakteryzowała się istotnie wyższym stęże-
niem leptyny w porównaniu z mężczyznami, co po-
zostaje w zgodzie z wcześniej wspomnianymi wyni-
kami innych badaczy [35, 36, 41, 42]. W niniejszym
badaniu zaobserwowano również, że chorzy z sa-
moistnym nadciśnieniem tętniczym w wieku powy-
żej 45 lat prezentowali znacząco niższe stężenia
omawianej adipokiny w porównaniu z młodszymi
osobami.

Rola leptyny w patogenezie samoistnego nadci-
śnienia tętniczego nie została jeszcze w pełni pozna-
na. Uważa się, że mechanizmy oddziaływania lepty-
ny na wartości ciśnienia tętniczego są wielokierun-
kowe i złożone. Doświadczenia przeprowadzone na
szczurach i królikach z prawidłowym ciśnieniem tęt-
niczym wykazały, że dożylna infuzja egzogennej
leptyny oraz bezpośrednie jej podanie do komór
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ośrodkowego układu nerwowego prowadzą do wzro-
stu ciśnienia tętniczego [16, 43–45], jednak wykaza-
ne działanie hipertensynogenne pojawia się z opóź-
nieniem. Dożylna infuzja egzogennej leptyny do stę-
żenia obserwowanego u osób otyłych skutkuje wzro-
stem ciśnienia tętniczego po dwóch dniach. Zaprze-
stanie wlewu prowadzi do powrotu wartości ciśnie-
nia tętniczego do poziomów wyjściowych [16]. Po-
danie leptyny bezpośrednio do układu komorowego
prowadzi do znacznie szybszego wzrostu ciśnienia
tętniczego [43, 44].

Rozważając mechanizmy hipertensyjnego dzia-
łania leptyny w omawianej populacji chorych, wy-
mienia się, obok wspomnianego we wstępie wpły-
wu diuretycznego, natriuretycznego [16, 17, 46]
oraz stymulującego aktywność układu renina–an-
giotensyna–aldosteron [28, 30], pobudzający wpływ
ośrodkowy i obwodowy omawianej adipokiny na
czynność współczulnego układu nerwowego [47–49].
Zauważono, że zarówno dożylny wlew leptyny,
jak i jej bezpośrednie podanie do komór ośrodko-
wego układu nerwowego powoduje zwiększenie
aktywności włókien współczulnych zaopatrujących
brunatną tkankę tłuszczową oraz nasila aktywność
nerkowych, nadnerczowych i lędźwiowych włókien
tego układu [44, 45, 47]. Jednoczesna blokada re-
ceptorów a- i b-adrenergicznych, przeprowadzona
podczas dożylnej podaży leptyny, skutkuje brakiem
wzrostu ciśnienia tętniczego i częstości akcji ser-
ca [50]. W badaniu eksperymentalnym Matsumura
i wsp. zauważyli, że bezpośrednie podanie lepty-
ny do układu komorowego wiąże się ze znamien-
nym wzrostem stężenia amin katecholowych w oso-
czu [48]. Zakłada się, że stymulujące działanie leptyny
na układ współczulny wiąże się z wpływem tej adi-
pokiny na receptory znajdujące się w neuronach
jądra łukowatego podwzgórza, które jest miejscem
produkcji neuropeptydu Y (NPY) oraz proopiome-
lanokortyny [49, 51–54]. Przypuszcza się, że na-
stępstwem przewlekłej stymulacji układu współ-
czulnego, obserwowanej w hiperleptynemii, jest
przebudowa ścian naczyń krwionośnych, która sta-
nowi jeden z istotniejszych procesów uczestniczą-
cych w patogenezie nadciśnienia tętniczego oraz
jego powikłań. Badając chorych z nadciśnieniem
tętniczym, zarówno w przebiegu zespołu metabo-
licznego, jak i z prawidłową masą ciała, Dutkie-
wicz-Raczkowska i wsp. wykazali w obu grupach
badanych dodatnią korelację między stężeniem lep-
tyny a stężeniem noradrenaliny w surowicy, stano-
wiącej miernik aktywności współczulnej oraz zwią-
zek wspomnianych zależności z wartościami ciśnie-
nia tętniczego [41]. Narkiewicz i wsp., badając cho-
rych z nadciśnieniem tętniczym samoistnym, do-

wiedli istotnej zależności pomiędzy średnią często-
ścią akcji serca a stężeniem leptyny we krwi [20].
Związek ten pozostał niezależny od wieku, BMI, stę-
żenia insuliny, palenia tytoniu i aktywności fizycz-
nej. Podobne wnioski wysunęli Gural i wsp., którzy
wykazali wspomnianą wyżej korelację zarówno
u szczupłych chorych z nadciśnieniem tętniczym sa-
moistnym, jak i w grupie z nadciśnieniem tętniczym
w przebiegu zespołu metabolicznego [28].

W przeprowadzonej analizie omawianej grupy
szczupłych osób z nadciśnieniem tętniczym uzy-
skano znamiennie dodatnie korelacje między stę-
żeniem leptyny w surowicy krwi a średnimi war-
tościami skurczowego ciśnienia tętniczego oraz
średnimi wartościami częstości pracy serca. Po-
wyższe wyniki pozostają w zgodzie z rezultatami
uzyskanymi przez Narkiewicza i wsp.[20] oraz
Gurala i wsp. [28].

Reasumując, otrzymane rezultaty stanowią pod-
stawę do przypuszczenia, że wyższe stężenia leptyny
u chorych z nadciśnieniem tętniczym samoistnym
mogą się wiązać z zwiększoną aktywnością współ-
czulną i na tej drodze sprzyjać rozwojowi nadciśnie-
nia tętniczego w sposób niezależny od masy ciała.

Wnioski
1. U chorych z zespołem metabolicznym stwier-

dza się znacząco wyższe stężenia leptyny w porów-
naniu z osobami bez tego zespołu. Uzyskane korela-
cje między stężeniem badanej adipokiny a warto-
ściami skurczowego ciśnienia tętniczego we wspo-
mnianej grupie chorych sugerują związek między
zaburzeniami w jej stężeniach a rozwojem nadciś-
nienia tętniczego związanego z otyłością.

2. Chorzy z nadciśnieniem tętniczym samoist-
nym, cechują się wyższymi stężeniami leptyny
w porównaniu z osobami zdrowymi. Uzyskane w tej gru-
pie chorych korelacje między stężeniami leptyny a śred-
nią wartością ciśnienia tętniczego skurczowego oraz
średnią częstością pracy serca pozwalają przypuszczać,
że leptyna pełni istotną rolę w patogenezie nadciśnie-
nia tętniczego samoistnego w tej populacji w mechani-
zmie hiperstymulacji układu współczulnego.

Streszczenie
Wstęp Wydzielana przez adipocyty leptyna jest
białkiem biorącym udział w regulacji masy ciała,
termogenezy oraz licznych procesach metabolicz-
nych, a także wywierającym wpływ na wartości ciś-



Joanna Foremska-Iciek, Danuta Pupek-Musialik Stężenie leptyny a ciśnienie tętnicze i układ współczulny

99www.nt.viamedica.pl

nienia tętniczego. Celem pracy była ocena zależno-
ści między stężeniem leptyny a wartościami ciśnie-
nia tętniczego oraz aktywnością układu współczul-
nego.
Materiał i metody Do badania zakwalifikowano
68 pacjentów, których podzielono na 3 grupy: gru-
pa 1 — z zespołem metabolicznym (n = 31), gru-
pa 2 — z nadciśnieniem tętniczym samoistnym (n
= 22), grupa 3 — kontrolna (n = 15). U bada-
nych oznaczono stężenie leptyny na czczo metodą
radioimmunoenzymatyczną (RIA) oraz dokonano
pomiarów: ciśnienia tętniczego skurczowego
(SBP), rozkurczowego (DBP) oraz częstości pra-
cy serca (HR) jako miary aktywności układu
współczulnego. Ponadto wykonano podstawową
ocenę parametrów antropometrycznych oraz go-
spodarki lipidowej i węglowodanowej w celu defi-
nicji grup.
Wyniki Średnie stężenie leptyny na czczo w trzech
grupach wyniosło odpowiednio: 1 — 22,86 ± 10,52
ng/ml, 2 — 16,44 ± 11,02 ng/ml, 3 — 11,18 ± 5,87
ng/ml. Stwierdzono istotne różnice pomiędzy tymi
grupami: 1 v. 2 i 3 oraz 2 v. 3. Kobiety z wszystkich
grup badanych charakteryzowały się istotnie wyższy-
mi stężeniami leptyny w porównaniu z mężczyzna-
mi. Średnie SBP i DBP u osób z zespołem metabo-
licznym wyniosło 164,7 ± 2,0 mm Hg i 91,3 ± 7,8
mm Hg, u osób z samoistnym nadciśnieniem tętni-
czym — 158,1 ± 2,4 mm Hg i 89,3 ± 6,7 mm Hg,
w grupie kontrolnej — 130,6 ± 2,8 mm Hg i 76,1
± 5,6 mm Hg. Stwierdzono istotne różnice między
grupami — dotyczyły grupy 1 v. 3 oraz 2 v. 3. Śred-
nia HR w trzech grupach wyniosła odpowiednio:
1 — 78,7 ± 10,3 uderzeń/min, 2 — 80,9 ± 11,0 ude-
rzeń/min (n = 22), 3 — 71,2 ± 5,6 uderzeń/min.
Stwierdzono znaczące różnice między grupami:
1 v. 3 oraz 2 v. 3. Zarówno w grupie chorych z zespo-
łem metabolicznym, jak i u pacjentów z samoist-
nym nadciśnieniem tętniczym stwierdzono istotne
zależności między stężeniem leptyny a średnimi
wartościami SBP i HR.
Wnioski:
1. Chorzy z zespołem metabolicznym charakteryzują
się najwyższymi stężeniami leptyny w surowicy krwi.
2. Zarówno w populacji szczupłych osób z nadciś-
nieniem, jak i chorych z zespołem metabolicznym
wykazane korelacje między stężeniami leptyny
a SBP i HR mogą świadczyć o istotnej roli tego biał-
ka w rozwoju nadciśnienia tętniczego samoistnego
w mechanizmie zwiększonej aktywności układu
współczulnego.
słowa kluczowe: leptyna, układ współczulny, zespół
metaboliczny, nadciśnienie tętnicze samoistne
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