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Fibrynogen jako czynnik ryzyka

choroby wiencowej

u chorych na cukrzyce typu 2

Fibrinogen as a coronary risk factor in patients with type 2 diabetes mellitus

STRESZCZENIE

WSTEP. W badaniach epidemiologicznych i klinicznych
wykazano, ze podwyzszone stezenie fibrynogenu
w osoczu stanowi niezalezny czynnik ryzyka chorob
ukfadu sercowo-naczyniowego. U chorych na cukrzyce
typu 2 czesciej i wczesniej rozwijajg sie zmiany
miazdzycowe i ich kliniczne objawy, w tym choroba
wiencowa, a takze wzrasta smiertelnos¢ spowodo-
wana powiktaniami miazdzycy. Podwyzszenie steze-
nia fibrynogenu i zwigzana z tym nadkrzepliwos¢ oraz
subkliniczny stan zapalny mogtyby wyjasnia¢ zwiek-
szone ryzyko miazdzycy w tej grupie chorych.
Celem pracy byta ocena zmian stezenia fibrynoge-
nu u chorych na cukrzyce typu 2 oraz w grupie oséb
bez cukrzycy zaleznie od obecnosci choroby wien-
cowej, analiza wptywu wyréwnania metaboliczne-
go, ptci, wieku, palenia tytoniu, wskaznikéw BMI
i WHR na stezenie fibrynogenu oraz ocena niezalez-
nych czynnikéw ryzyka choroby wiencowej w obu
badanych grupach.

MATERIAL | METODY. Badanie przeprowadzono
u 114 oséb: u 61 chorych na cukrzyce typu 2 w wie-
ku 58,6 * 7,8 roku (26 mezczyzn i 35 kobiet) oraz
u 53 os6b w wieku 53,2 + 8,6 roku (20 mezczyzn
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i 33 kobiet), u ktérych nie stwierdzono zaburzen go-
spodarki weglowodanowej. Dokonano analizy pa-
rametréow klinicznych i biochemicznych. Stezenie fi-
brynogenu w otrzymanym osoczu oznaczano, po-
stugujac sie zmodyfikowana metoda Claussa (Fibrin-
timer, Behringwerke).

WYNIKI. Stezenie fibrynogenu u chorych na cukrzy-
ce i chorobe wiencowa byto statystycznie istotnie
wyzsze w poréwnaniu z chorymi na cukrzyce bez
choroby wiencowej (3,05 + 0,75 vs. 2,45 = 0,85 g/I;
p < 0,01) oraz w poréwnaniu z osobami bez cukrzy-
cy niezaleznie od wystepowania choroby wiencowe;j
(odpowiednio 2,61 + 0,66i2,30 = 0,56 g/l; p < 0,01).
Niezaleznymi czynnikami wptywajgcymi na stezenie
fibrynogenu byty palenie tytoniu (p < 0,001) i wiek
chorych (p < 0,05). W analizie tej wykazano takze,
Ze niezaleznymi czynnikami ryzyka zwigzanymi z cho-
robg wiencowa u chorych na cukrzyce byty obec-
nos¢ mikroalbuminurii (p < 0,01) oraz podwyzszo-
ne stezenie fibrynogenu (p < 0,05), natomiast u os6b
bez cukrzycy — podwyzszone stezenie cholesterolu
catkowitego (p < 0,05).

WNIOSKI. U badanych chorych na cukrzyce typu 2
z chorobga wiencowa stezenie fibrynogenu byto istot-
nie wyzsze. Na stezenie fibrynogenu wptywaty pa-
lenie tytoniu i wiek pacjentéw. Niezaleznymi czyn-
nikami ryzyka zwigzanymi z chorobg wiehncowag
u chorych na cukrzyce byty obecnos¢ mikroalbumi-
nurii oraz podwyzszone stezenie fibrynogenu, na-
tomiast u chorych bez cukrzycy — podwyzszone ste-
zenie cholesterolu.

Stowa kluczowe: cukrzyca typu 2, fibrynogen,
choroba wiehcowa
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ABSTRACT

INTRODUCTION. Epidemiological and clinical studies
have demonstrated that increased plasma fibrino-
gen concentration is an independent cardiovascu-
lar risk factor. Patients with type 2 diabetes mellitus
more frequently and earlier than others develop
atherosclerotic lesions and their clinical manifesta-
tions, including coronary artery disease; mortality
due to atherosclerotic complications is also incre-
ased. Elevated fibrinogen with subsequent hyper-
coagulability and subclinical inflammatory state may
account for increased atherosclerotic risk in these
patients. Aim of the study. Evaluation of changes in
fibrinogen in patients with type 2 diabetes mellitus
and nondiabetics in relation to coronary artery di-
sease, effect of metabolic normalisation, sex, age,
smoking, BMI and WHR on fibrinogen and asses-
sment of independent coronary risk factors in the
two study groups.

MATERIAL AND METHODS. The study was conduc-
ted in 114 patients, including 61 with type 2 diabe-
tes mellitus, aged 58.6 = 7.8 years, 26 males and
35 females, and 53 patients aged 53.2 + 8.6 years,
20 males and 33 females, without carbohydrate ab-
normalities. Clinical and biochemical parameters
were analysed. Plasma fibrinogen was measured
using the modified Clauss method (Fibrintimer, Beh-
ringwerke).

RESULTS. Fibrinogen concentration in patients with
diabetes mellitus and coronary artery disease was
significantly higher than in diabetics without coro-
nary artery disease (3.05 * 0.75 vs. 2.45 + 0.85 g/I;
P < 0.01) and in diabetics irrespective of the pre-
sence of coronary artery disease (2.61 = 0.66 and
2.30 £ 0.56 g/I; P < 0.01). Multiple regression analy-
sis revealed that smoking (P < 0.001) and age (P <
< 0.05) independently modify fibrinogen concen-
tration. Multiple regression analysis also revealed
that independent risk factors associated with coro-
nary artery disease in diabetics are microalbuminu-
ria (P < 0.01) and fibrinogen (P < 0.05), whereas in
nondiabetics it is total cholesterol (P < 0.05).
CONCLUSIONS. In this study type 2 diabetics with
coronary artery disease had significantly higher fibri-
nogen concentration. Fibrinogen concentration was
independently modified by smoking and age. Inde-
pendent risk factors associated with coronary artery
disease in diabetics were microalbuminuria and fi-
brinogen, whereas in nondiabetics it was total cho-
lesterol.

Key words: type 2 diabetes mellitus, fibrinogen,
coronary heart disease

Wstep

W badaniach epidemiologicznych i klinicznych
wykazano, ze podwyzszone stezenie fibrynogenu
w osoczu stanowi niezalezny czynnik ryzyka choréb
uktadu sercowo-naczyniowego [1-7]. Z badan Nor-
twick Park Heart Study wynika, ze czestos¢ choroby
wiencowej u 0séb z podwyzszonym stezeniem fibry-
nogenu jest wyzsza niz u oséb z podwyzszonym ste-
zeniem cholesterolu [3]. Wykazano takze, ze u osob
znajdujacych sie w najwyzszym tercylu stezen fibry-
nogenu relatywne ryzyko choréb uktadu sercowego-
-naczyniowego jest 2-3-krotnie wieksze niz u oséb
zaliczonych do najnizszego tercyla [7].

Mechanizmy wptywu podwyzszonego stezenia
fibrynogenu na aterogeneze sg czesciowo poznane
[8, 9]. Zmniejsza on nietrombogennos¢ sciany na-
czyniowej, stymuluje chemotaksje i proliferacje ko-
morek uczestniczacych w procesie tworzenia blaszki
miazdzycowej, nasila adhezje i agregacje ptytek krwi,
zwigksza lepkos¢ krwi oraz wspotdziata w procesie
aterogenezy z lipoproteinami. Fibrynogen jest nie
tylko wskaznikiem nadkrzepliwosci, ale takze jako
biatko ostrej fazy — wskaznikiem stanu zapalnego.
Doniesienia z ostatnich lat dowodz3 roli subklinicz-
nego stanu zapalnego zaréwno w patogenezie mia-
zdzycy, jak i jako czynnika ryzyka ostrych epizodéw
wiencowych [10].

U chorych na cukrzyce 2 typu czesciej i wcze-
$niej rozwijaja sie zmiany miazdzycowe i ich objawy
kliniczne, w tym choroba wiencowa, a takze wzrasta
Smiertelnos¢ spowodowana powikfaniami miazdzy-
cy [11, 12]. Podwyzszenie stezenia fibrynogenu, nad-
krzepliwos¢ oraz subkliniczny stan zapalny mogtyby
wyjasniac zwigkszone ryzyko miazdzycy w tej grupie
chorych.

Celem pracy byta ocena zmian stezenia fibry-
nogenu u chorych na cukrzyce typu 2 oraz w grupie
0s6b bez cukrzycy zaleznie od obecnosci choroby
wiencowej, analiza wptywu wyréwnania metabolicz-
nego, ptci, wieku, palenia tytoniu, wskaznikéw BMI
i WHR na stezenie fibrynogenu oraz ocena niezalez-
nych czynnikdw ryzyka choroby wiencowej w obu
badanych grupach.

Materiat i metody

Badanie przeprowadzono u 114 oséb: u 61 cho-
rych na cukrzyce typu 2 w wieku 58,6 = 7,8 roku
(26 mezczyzn i 35 kobiet) oraz u 53 oséb w wieku
53,2 + 8,6 roku (20 mezczyzn i 33 kobiet), u ktérych
nie stwierdzono zaburzen gospodarki weglowoda-
nowej. Z badania wykluczono osoby z dodatkowy-
mi schorzeniami, ktére moga wptywad na uktad he-
mostazy, takimi jak: schorzenia watroby, nerek, sta-
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ny zapalne, urazy oraz chorych stosujacych leki prze-
ciwzakrzepowe, antyagregacyjne, hipolipemizujace,
glikokortykoidy, kobiety stosujgce hormonalna tera-
pie zastepcza, osoby naduzywajace alkoholu oraz cho-
rych z ostrym zawatem serca i z niestabilng chorobg
wiencowsy, a takze z jawna nefropatig cukrzycowa.

U kazdego uczestnika przeprowadzano bada-
nie kliniczne i wykonano badania biochemiczne. Cis-
nienie tetnicze mierzono za pomoca sfigmomano-
metru, 2-krotnie po 10-minutowym odpoczynku w po-
zycji siedzacej. Mierzono mase ciata i wzrost, obli-
czano wskaznik masy ciata (BMI, body mass index)
oraz mierzono obwadd talii i bioder, na podstawie
ktérego wyliczano wskaznik talia/biodra (WHR, wa-
ist:hip ratio).

Krew do badan pobierano rano w godzinach
7.00-8.00, na czczo. Krew do oznaczenia stezenia
fibrynogenu pobierano bez zacisku ramienia, uzy-
wajac jako antykoagulanta roztworu cytrynianu jed-
nosodowego o stezeniu 0,11 mol/l w proporgji:
-0,2 ml cytrynianu + 1,8 ml krwi. Natychmiast po
pobraniu krew odwirowywano w wiréwce z chto-
dzeniem. Fibrynogen w otrzymanym osoczu oznacza-
no zmodyfikowana metodg Claussa (Fibrintimer, Beh-
ringwerke).

Krew do oznaczenia stezenia hemoglobiny gli-
kowanej (HbA, ) pobierano, postugujac si¢ EDTA jako
antykoagulantem. Stezenie HbA, . oznaczano metoda
wysokocisnieniowej chromatografii cieczowej przy uzy-
ciu aparatu Variant, BioRad, stezenie lipidéw — meto-
dami enzymatycznymi [CHOD-PAP (Hitachi 917)].

Pomiaru stezenia albuminy w moczu dokony-
wano metodg immunoturbidymetryczng. Mikroalbu-
minurie rozpoznawano na podstawie 2-krotnego
badania wydalania albuminy w moczu dobowym,
gdy wartosci zawieraty sie w przedziale 30-300 mg
na dobe. Chorobe wiencowg rozpoznawano na pod-
stawie charakterystycznego wywiadu (stabilnej dta-
wicy piersiowej, przebytego zawatu serca, przebytej
diagnostyki koronarograficznej i zabiegéw rewasku-
laryzacyjnych) oraz badan EKG.

Analiza statystyczna wynikéw obejmowata ana-
lize wariancji, test t-Studenta oraz test Sheefego,
a takze analize wielokrotnej regresji krokowe;.

Wyniki

W tabelach 1i 2 przedstawiono charakterysty-
ke badanych grup oraz wartosci ocenianych para-
metréw zaleznie od obecnosci choroby wiencowe;.
Chorzy na cukrzyce byli starsi niz osoby bez cukrzycy
(p < 0,001). Pacjenci z chorobg wierncowa w grupie
0s6b bez cukrzycy réwniez byli starsi (p < 0,01) niz
badani bez choroby wiencowej, nie stwierdzono na-
tomiast takich réznic u chorych na cukrzyce. Pacjenci

z cukrzycg bez wzgledu na obecnosc choroby wien-
cowej oraz osoby bez cukrzycy z chorobg wiencowa
wykazywali istotnie wyzszy BMI (p < 0,01) oraz
istotnie wyzszy WHR (p < 0,001) niz osoby bez cu-
krzycy i bez choroby wiencowej. Czas trwania cu-
krzycy u pacjentéw z chorobga wiencowa byt istotnie
dtuzszy (p < 0,05). Stezenie fibrynogenu u chorych
na cukrzyce z choroba wiencowg byto statystycznie
istotnie wyzsze w poréwnaniu z chorymi na cukrzy-
ce bez choroby wiencowej (p < 0,01) oraz w porow-
naniu z osobami bez cukrzycy niezaleznie od obec-
nosci choroby wiencowej (p < 0,01). Stezenie cho-
lesterolu frakcji HDL byto istotnie nizsze u chorych
na cukrzyce i u pacjentéw z chorobg wiencowg bez
cukrzycy niz u oséb bez cukrzycy i bez choroby wien-
cowej (p < 0,01). Badani z chorobg wiencowg bez
cukrzycy wykazywali wyzsze stezenie cholesterolu
catkowitego (p < 0,05) niz osoby bez choroby wien-
cowej. U pacjentéw z choroba wiencowsq i cukrzyca
stwierdzono wyzsze stezenie HbA,, ale réznica ta
nie byfa istotna statystycznie (p = 0,08).

W celu wyeliminowania wzajemnych wptywow
czynnikéw ryzyka choroby wiencowej przeprowadzo-
no analize wielokrotnej regresji krokowej. Wyniki
przedstawiono w tabelach 3 i 4. Wykazano, ze nie-
zaleznymi czynnikami wptywajacymi na stezenie fi-
brynogenu sg palenie tytoniu (p < 0,001) i wiek cho-
rych (p < 0,05). Nie stwierdzono natomiast nieza-
leznego wptywu na stezenie fibrynogenu obecnosci
cukrzycy, jej wyréwnania, wskaznikéw lipidowych
oraz BMI i WHR. Na stezenie cholesterolu niezalez-
nie wplywata pte¢ (p < 0,05), natomiast zwigzek
cholesterolu i cukrzycy pozostawat na granicy istot-

Tabela 1. Charakterystyka badanych grup (*réznica istot-
na przy poziomie p < 0,05)

Chorzy Osoby

na cukrzyce bez cukrzycy

n 61 (K35, M26) 53 (K33, M20)
Wiek (lata) 58,6 + 7,8* 53,2 + 8,6*
Choroba wiencowa (n) 39(K21,M18) 19(K9, M 10)
Nadcisnienie tetnicze (n) 47 23
Retinopatia 8 -
cukrzycowa (n)
Mikroalbuminuria (n) 20 -
Leczenie cukrzycy (n) 27 — leki doustne -
5 — dieta
25 —insulina
4 — leczenie
skojarzone
Palenie tytoniu (n) 26 16
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Tabela 2. Srednie wartosci badanych wskaznikow i istotnos¢ réznic miedzy nimi u chorych na cukrzyce i u 0séb bez
cukrzycy zaleznie od obecnosci choroby wiencowej (podane wartosci p dotycza réznic w obrebie grup)

Chorzy na cukrzyce Osoby bez cukrzycy

z CHD bez CHD p z CHD bez CHD p
n 39 22 19 34
Wiek (lata) 59,4+ 8,1 57,2+7,38 0,31 58,0 £9,5* 50,5+6,9* 0,001
BMI [kg/m?] 29,69+4,59 27,90*4,19 0,13 28,62 +3,7* 25,6 £2,79* 0,001
WHR 0,89+0,09 0,88 +0,07 0,77 0,88+0,09* 0,79+0,07* 0,0005
HbA, . (%) 7,64%1,4 7,04+1,05 0,08
Fb [g/1] 3,05+0,75* 2,45+0,85* 0,007 2,61+0,66 2,30+0,56 0,08
Ch [mmol/I] 5,55+1,03 5,40+0,88 0,5 6,08+0,93* 5,47 +1,00* 0,03
Tg [mmol/I] 2,14+1,98 1,52+0,68 0,1 1,90+1,19 1,57 1,07 0,3
LDL [mmol/I] 3,37+0,89 3,32+0,83 0,8 3,63+0,86 3,17 0,95 0,08
HDL [mmol/I] 1,34+0,32 1,43+0,33 0,3 1,37+0,24* 1,68 +0,39* 0,002
Czas trwania cukrzycy (lata) 7.12%x3,57* 4,95+4,01* 0,03

CHD (coronary heart disease) — choroba wiericowa; BMI (body mass index) — wskaznik masy ciata; WHR (waist:hip ratio) — wskaznik talia/biodra;
HbA, — hemoglobina glikowana; Fb — fibrynogen; Ch — cholesterol catkowity; Tg — triglicerydy; LDL — cholesterol frakcji LDL; HDL — cholesterol
frakcji HDL

Tabela 3. Analiza wielokrotnej regresji krokowej — zmienne zalezne: fibrynogen, cholesterol frakcji HDL, wskaznik
talia/biodra

Zmienna zalezna Zmienne niezalezne B Btad standardowy B p

Fb Palenie tytoniu 0,59 0,13 0,00002
RZ=10,3 Wiek 0,18 0,007 0,02
RZp = 0,29

HDL Pte¢ -0,22 0,06 0,0006
R2=0,22 Cukrzyca -0,14 0,06 0,02
RZp = 0,20

WHR Pte¢ 0,09 0,01 0,00001
Rz = 0,54 Nadcisnienie tetnicze 0,06 0,01 0,00001
RZ2p = 0,53

RZ p — R2 poprawiony; Fb — fibrynogen; HDL — cholesterol frakcji HDL; WHR (waist: hip ratio) — wskaznik talia/biodra

Tabela 4. Analiza wielokrotnej regresji krokowej: chorzy na cukrzyce typu 2 (DM2+), pacjenci bez cukrzycy typu 2
(DM2-); zmienna zalezna: choroba wiencowa

Zmienna zalezna Zmienne niezalezne B Bfad standardowy B P
DM2 (+) Mikroalbuminuria 0,36 0,12 0,003
Choroba wiericowa Fibrynogen 0,17 0,07 0,01
R2=0,31

RZp = 0,27

DM2 (-)

Choroba wiericowa Cholesterol catkowity 0,24 0,11 0,04
R? = 0,45 Cholesterol frakcji HDL -0,34 0,20 0,09
RZp = 0,34

RZ p — RZ poprawiony; HDL — cholesterol frakcji HDL
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nosci statystycznej (p = 0,06), podobnie jak zwigzek
stezenia trigliceryddw z chorobg wiencowga (p = 0,08)
oraz zaleznos¢ miedzy stezeniem cholesterolu frakgji
LDL a ptcig (p = 0,05). W analizie wielokrotnej regre-
sji krokowej wykazano niezalezny istotny zwigzek ste-
zenia cholesterolu frakcji HDL z picig (p < 0,001)
oraz cholesterolu frakcji HDL z obecnoscia cukrzycy
(p < 0,05), natomiast zwigzek stezenia cholesterolu
frakcji HDL z obecnoscig choroby wiencowej pozo-
stawat na granicy istotnosci statystycznej (p = 0,05).
Wskaznik talia/biodra wykazywat niezalezny zwigzek
z ptcig (p < 0,001) oraz z wartoscia cisnienia tetni-
czego (p < 0,001).

Analiza wielokrotnej regresji krokowej pozwo-
lita takze stwierdzi¢, ze niezaleznymi czynnikami ry-
zyka zwigzanymi z chorobg wierhcowq u chorych na
cukrzyce byty obecnos¢ mikroalbuminurii (p < 0,01)
oraz podwyzszone stezenie fibrynogenu (p < 0,05),
natomiast u osob bez cukrzycy — podwyzszone ste-
zenie cholesterolu catkowitego (p < 0,05) (tab. 4).

Dyskusja

W obecnym badaniu wykazano wyzsze steze-
nie fibrynogenu u chorych na cukrzyce niz u bada-
nych bez cukrzycy, a takze istotne réznice stezenia
fibrynogenu u chorych na cukrzyce zaleznie od wy-
stepowania choroby wiencowej; u pacjentéw bez
cukrzycy takiej zaleznosci nie stwierdzono. Na pod-
stawie analizy regresji krokowej wykazano réwniez,
ze stezenie fibrynogenu byto jednym z niezaleznych
czynnikow ryzyka choroby wiencowej u chorych na
cukrzyce. Wczesniej Ganda stwierdzit wzrost stezenia
fibrynogenu zaréwno u chorych na cukrzyce typu 1,
jakitypu 2, jednak niezaleznymi czynnikami wptywa-
jacymi na stezenie fibrynogenu byty cukrzyca typu 2
oraz powiktania naczyniowe [13]. W cytowanym
badaniu wykazano réowniez, ze fibrynogen byt jed-
nym z 3 niezaleznych czynnikéw ryzyka powiktan
naczyniowych, obok czasu trwania cukrzycy i nadcis-
nienia tetniczego.

W innych badaniach stwierdzono, ze podwyzszo-
ne stezenie fibrynogenu u chorych na cukrzyce typu 2
scisle zalezy od wieku i obecnosci powiktan naczynio-
wych [14, 15]. W badaniu autoréw niniejszej pracy
réwniez potwierdzono znaczenie wieku jako jednego
z niezaleznych czynnikéw determinujacych stezenie
fibrynogenu. Nalezy jednak mie¢ na uwadze, ze cho-
rzy na cukrzyce cechowali sie starszym wiekiem, lecz
tylko w poréwnaniu z osobami bez cukrzycy i bez
choroby wiehcowej, a zatem podwyzszenie stezenia
fibrynogenu u chorych na cukrzyce byto determino-
wane nie tylko przez wiek. Wykazano takze, ze cho-

roba wiencowa wystepowata u oséb dtuzej choruja-
cych na cukrzyce.

Mechanizm wzrostu stezenia fibrynogenu u cho-
rych na cukrzyce, a takze jego rola w aterogenezie
nie sa catkowicie wyjasnione. W badaniach prowa-
dzonych u 0s6b bez cukrzycy obserwuje sie zaleznos¢
miedzy stezeniem fibrynogenu a stezeniem insuliny,
wartosciami BMI i WHR, obecnoscig zaburzen lipi-
dowych oraz nadcisnienia tetniczego, a wiec elemen-
tami wchodzacymi w sktad zespotu metabolicznego
[15-20]. Wykazano takze niezalezny zwigzek mie-
dzy stezeniem insuliny a stezeniem fibrynogenu u cho-
rych bez cukrzycy, ktérzy wykazujg hiperinsulinemie
i insulinoopornosc. Przypuszcza sie rowniez, ze w ze-
spole metabolicznym synteza fibrynogenu moze by¢
stymulowana przez interleukine 6 uwalniang z tkan-
ki ttuszczowej [18].

W obecnym badaniu zaréwno u chorych na
cukrzyce bez wzgledu na obecnos¢ choroby wienco-
wej, jak i u pacjentow z chorobg wiencowg bez cu-
krzycy wykazano podwyzszone wartosci BMI i WHR,
a takze obnizone stezenie cholesterolu frakcji HDL
w poréwnaniu z osobami bez cukrzycy i bez choro-
by wiencowej, natomiast nie stwierdzono zalezno-
sci miedzy stezeniem fibrynogenu a tymi parame-
trami. Wiadomo, ze podwyzszone stezenie fibryno-
genu zwiegksza ryzyko miazdzycy przez nasilenie
trombinogenezy, co dotyczy takze chorych na cu-
krzyce [21-25]. Fibrynogen, po aktywacji przez trom-
bine, tworzy sie¢ fibrynowa o réznej strukturze. Ze
wzgledu na hiperglikemie i proces glikacji czasteczek
fibrynogenu, a takze fibryny, powstajaca siec fibry-
nowa moze by¢ nieprawidtowa. Aterogenne dziata-
nie fibrynogenu, fibryny, jak rowniez produktow ich
rozpadu moze sie takze wigzad ze zdolnoscig tacze-
nia sie fibrynogenu z lipoproteinami LDL, co sprzyja
akumulacji LDL i Lp(a) w obrebie sciany naczynia
i prowadzi do wytworzenia ptytki miazdzycowej.
W ten sposob dfugotrwata hiperglikemia i dyslipide-
mia mogtyby prowadzi¢ do angiopatii cukrzycowe;j.
W obecnym badaniu nie wykazano jednak zwigzku
miedzy stezeniem fibrynogenu a HbA, i lipidami oraz
nie znaleziono niezaleznego zwigzku miedzy steze-
niem fibrynogenu a cukrzyca, co dowodzi roli nie-
zwigzanych z cukrzycg czynnikéw prowadzacych do
wzrostu stezenia fibrynogenu w tej grupie chorych.

Silnym, niezaleznym czynnikiem wpfywajgcym
na wzrost stezenia fibrynogenu, oprécz wieku, oka-
zato sie palenie tytoniu. Zwigzek palenia tytoniu i po-
dwyzszonego stezenia fibrynogenu opisuje wielu
autorow [26, 27]. Przypuszcza sig, ze nikotyna, po-
przez przewlekta stymulacje makrofagéw, powodu-
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je wzrost produkgji interleukiny 6 — mediatora re-
akgcji ostrej fazy. Interleukina 6, przez aktywacje czyn-
nikéw transkrypcyjnych genu dla tancucha g fibry-
nogenu, nasila jego synteze.

W obecnym badaniu stwierdzono, ze u cho-
rych na cukrzyce mikroalbuminuria oraz stezenie fi-
brynogenu niezaleznie wigzaty sie z chorobg wien-
cowq. Nie wykazano natomiast zwigzku stezenia fi-
brynogenu i mikroalbuminurii. Rezultaty dotychcza-
sowych badan zaleznosci fibrynogenu i albuminurii
u chorych na cukrzyce sg zréznicowane i wydaje sie,
ze zwigzek ten zalezy gtéwnie od ciezkosci albumi-
nurii [28-33]. Chorzy z makroalbuminuriag majg wy-
sokie stezenie fibrynogenu, natomiast w przypadku
mikroalbuminurii wyniki sg rézne. Wedtug niekto-
rych autoréw zwigzek miedzy albuminurig a fibry-
nogenem ttumaczy zwiekszong chorobowos¢ i smier-
telnos¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych u chorych
na cukrzyce typu 2 z nefropatig cukrzycowa. Zalez-
nosci tej dowiedziono takze w grupie chorych na cu-
krzyce typu 1, w ktorej fibrynogen uznano za czynnik
ryzyka nefropatii oraz choréb ukfadu sercowo-na-
czyniowego [34].

Podsumowujac, u badanych chorych na cukrzy-
ce typu 2 z chorobg wiencowg wykazano istotnie
wyzsze stezenie fibrynogenu w poréwnaniu z grupg
0s6b z cukrzycg bez choroby wiencowej oraz oséb
bez cukrzycy niezaleznie od obecnosci choroby wien-
cowej. Na podstawie analizy wielokrotnej regresji
krokowej wykazano, ze wsrdéd badanych parametréw
na stezenie fibrynogenu niezaleznie wptywaja pale-
nie tytoniu i wiek chorych, a takze, ze niezaleznymi
czynnikami ryzyka zwigzanymi z chorobg wiencowa
u chorych na cukrzyce sg podwyzszone stezenie fi-
brynogenu oraz obecnos¢ mikroalbuminurii, nato-
miast u chorych bez cukrzycy — podwyzszone ste-
zenie cholesterolu.
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