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WYSTEPOWANIE MUTACJI GLUKOKINAZY
U CIEZARNYCH Z CUKRZYCA CIAZOWA,
SPEENIAJACYCH KRYTERIA CUKRZYCY
TYPU MODY

Ewa Wender-Ozegowska, Magdalena Zurawek?,
Agnieszka Zawiejska', Danuta Januszkiewicz-
Lewandowska? Jerzy Nowak?

! Klinika Potoznictwa i Choréb Kobiecych AM w Poznaniu
2 Instytut Genetyki Cztowieka PAN w Poznaniu

Cel pracy: Celem przeprowadzonej pracy byla ocena
wystepowania cukrzycy typu MODY 2 w grupie ciezar-
nych z cukrzyca cigzows, spelniajacych kryteria tego typu
cukrzycy.

Material i metody: Badaniem objeto 235 ciezarnych
leczonych w Klinice Poloznictwa i Choréb Kobiecych
z powodu cukrzycy cigzowej i spelnialy nastepujace
kryteria: wiek< 35 lat, BMI<=25, warto$¢ poziomu glike-
mii w drugiej godzinie 75g OGTT wyzsza od glikemii na
czczo o mniej niz 3mmol/1 oraz wystepowanie cukrzycy
typu 2 u krewnych 11i 2 stopnia. DNA izolowano z prébek
krwi ciezarnych i ich potomstwa. Nastepnie technikg PCR
amplifikowano regiony kodujace 12 egzonéw i fragmen-
téw intronowych genu GCK. Po analizie SSCP fragmenty
migrujace odmiennie poddano bezposredniemu sekwen-
cjonowaniu.

Wyniki: U 13 (5,8%) ciezarnych wykryto mutacje genu
glukokinazy. Wséréd tych pacjentek stwierdzono obec-
noé¢ trzech dotad nie opisywanych wariantéw introno-
wych: IVS2-12C>T, 1VS3-8G>A, 1IVS7-13A>G. Wydaje
sig, Ze warianty te moga mie¢ wplyw na proces splicingu
RNA. Koncepcja ta jednak wymaga dalszych badar.

Rozpoznanie HbA . w momencie

cukrzycy 25,7 +8,3 | rozpoznania GDM 59+0,3

(tydzien cigzy) (%)

Wiek ciezarnych Wiaczenie insuliny

(lata) 27,138 (tydzien ciazy) 215+55
Masa urodzeniowa

50 OGTT (mg/dl) | 97,1 £ 33,2 noworodka (g) 3340 + 690

Poziom glikemii Poréd (tydzien

na czczo (mg/dl) 97,0 £ 14,6 ciazy) 386=13

2hr PP 75 g OGTT Liczba noworodkéw o

(mg/dl) 162,9 +15,3 Z mutacja GCK 5 (38, 4%)

Whniosek: W grupie ciezarnych z GDM spemiajacych
fenotypowo kryteria cukrzycy typu MODY stwier-
dzono w 58 % obecnos¢ mutacji genu glukokinazy.
Czeste wystepowanie mutacji tego genu u ich potomstwa
potwierdza przydatnos¢ tego badania w populagji szczu-
plych kobiet z GDM
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PREVALENCE OF GLUCOKINASE
MUTATIONS IN GESTATIONAL DIABETIC
MOTHERS SELECTED BY CLINICAL CRITERIA

Ewa Wender-Ozegowska, Magdalena Zurawek?,
Agnieszka Zawiejska', Danuta Januszkiewicz-
Lewandowska?, Jerzy Nowak?

! Klinika Potoznictwa i Choréb Kobiecych AM w Poznaniu
2 Instytut Genetyki Cztowieka PAN w Poznaniu

Aim of the study: The purpose of this study was to esti-
mate the prevalence of MODY 2 in the group of patients
with gestational diabetic

Material and methods: Two hundred thirty five Cauca-
sian gestational diabetics from Poland who have met the
diagnostic criteria for gestational diabetes and fulfilled
following criteria: age<35 years, BMI< 25, a small incre-
ment (<3 mmol/l) during 2-h oral glucose tolerant test
and a history of Type II or gestational diabetes in a first
or second-degree relative were selected for Single- Strand
Conformation Polymorphism (SSCP) analysis. The coding
regions of the 12 exons and the intron-exons boundaries
of the GCK gene were amplified by PCR and electropho-
resed on glycerol- containing and glycerol- free nonde-
naturing polyacrylamide gel at room temperature or
4s5C. Abnormally migrated PCR products were sequen-
ced directly using a dideoxynucleotide- cycle sequencing
method.

Results: In 13 (5, 8%) of the 235 probands GCK mutations
were detected. These included three previously unre-
ported intronic variants: IV52-12C>T, IVS3-8G>A, IVS7-
13A>G. The intronic variants may affect RNA splicing,
but this hypothesis need further investigation.

Characteristic of the group with GCK mutations:

DM diagnosis

(week 0 25783 |HoMe ;‘fﬁ%M 59403

pregnancy) 5 ?

Patients’age 271+3g |Insulininstalation 215+55

(years) 77777 | (week of pregnancy) T

50 OGIT (mg/dl) | 97,1 + 33,2 | Fetal weight (g) 3340 + 690

Fasting glucose Time of delivery

level (mg/dl) 970 =146 (week of pregnancy) 386=173
Number of children

2hr PP in 75 delivered by these o

OGTT (mg/ c%l) 162,9 £153 | | thers with GCK | © (38, 4%)
mutations

Conclusion: Phenotypic selection of subjects with gesta-
tional diabetes revealed a 5,8% prevalence of mutations
in glucokinase gene in this population. High prevalence
of GCK mutations in their children, confirms relevance
of these studies in the population of lean mothers with
GDM.
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MUTACJE GENU GLUKOKINAZY

W CUKRZYCY CIEZARNYCH W POPULAC]JI
POLSKIEJ. PROGNOZOWANIE RYZYKA
ROZWOJU CUKRZYCY PO CIAZY

Mariusz KuzZmicki', Anna Okruszko?, Maciej
Kinalski', Katarzyna Miroriczuk®, Natalia
Wawrusiewicz-Kurylonek?, Jacek Szamatowicz?,
Adam Kretowski?, Ida Kinalska?®

! Zaktad Patofizjologii Cigzy Akademia Medyczna w Biatymstoku
2 Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewnegtrznych
AM w Biatymstoku

3 Klinika Ginekologii AM w Biatymstoku

Wstep: Szereg badan sugeruje, ze cukrzyca ujawniajgca
si¢ w okresie cigzy nie jest jednorodna jednostka choro-
bowa i obok ,klasycznej formy” cukrzycy ciezarnych,
bedacej zwiastunem rozwoju w przysziodci cukrzycy
typu 2, jednym z wzglednie czestych jej ,podtypéw” jest
cukrzyca MODY 2, spowodowana defektem monogeno-
wym, dotyczacym genu glukokinazy.

Cel pracy: Ocena czestosci wystepowania mutacji w
wybranych eksonach genu glukokinazy w grupie kobiet
z wywiadem cukrzycy ciezarnych oraz okreslenie ryzyka
rozwoju cukrzycy, w tym cukrzycy MODY 2, w okresie 6
miesiecy - 10 lat po porodzie.

Material i metody: Do badania wlaczono 225 pacjen-
tek, pozostajacych pod opieka Poradni Diabetologicznej
i Poradni Patologii Ciazy Akademii Medycznej w Biatym-
stoku leczonych z powodu cukrzycy ciezarnych i obje-
tych obserwacja po porodzie przez okres od 6 miesiecy
do 10 lat. Sredni czas obserwacji po ciazy powiklanej
cukrzyca ciezarnych wynosit ok. 4,3 + 3,2 lat. Wszystkim
oceniono aktualny stan metaboliczny (glikemia na czczo
i doustny test obcigzenia glukoza, gdy glikemia na czczo
<126 mg%). Obecnos$¢ mutacji i odmian polimorficznych
genu glukokinazy oceniano metoda sekwencjonowania
bezposredniego DNA.

Wyniki: Przeprowadzone badania wykazaly, iz czestosé
mutacji genu glukokinazy u.kobiet z cukrzyca ciezarnych
w populagji polskiej wynosi 6,7% i stanowi 17,8% przy-
czyn utrzymywania si¢ lub rozwoju cukrzycy w ciagu 5
lat po porodzie.

Whioski; Wyniki przeprowadzonych badan sugeruja, iz
ze wzgledu na wysokie koszty oraz czasochlonnos¢ ozna-
czen genetycznych, poszukiwanie mutacji genu glukoki-
nazy wéréd kobiet z cukrzyca ciezarnych, powinno byé
skoncentrowane na pacjentkach bez klinicznych i labo-
ratoryjnych cech insulinoopornosci, ale zrodzinnym
wywiadem cukrzycy w 2 pokoleniach.

Stowa kluczowe: cukrzyca cigzarnych, gen glukokinazy,
MODY 2

GLUCOKINASE GENE MUTATIONS IN
GESTATIONAL DIABETES IN POLISH
POPULATION. PREDICTION OF DIABETES
MELLITUS DEVELOPMENT AFTER DELIVERY

Mariusz Kuzmicki', Anna Okruszko?, Maciej
Kinalski', Katarzyna Miroriczuk®, Natalia
Wawrusiewicz-Kurylonek?, Jacek Szamatowicz?,
Adam Kretowski?, Ida Kinalska®

! Zaktad Patofizjologii Cigzy Akademia Medyczna w Biatymstoku
2 Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewnetrznych
AM w Biatymstoku

3 Klinika Ginekologii AM w Bialymstoku

Introduction: Gestational Diabetes Mellitus (GDM)
comprises different forms of glucose metabolism distur-
bances with first recognition during pregnancy. There
are number of publications suggested that diabetes with
onset during pregnancy is not a monogeneous disease.
Apart from “classical” form of GDM, which precedes
type 2 diabetes development, MODY 2 diabetes, caused
by monogenic defect of glucokinase gene, is relatively
frequent “subtype” of gestational diabetes.

The aim of our study was to estimate the frequency of
glucokinase gene mutations in women with gestatio-
nal diabetes and to evaluate the risk of diabetes melli-
tus development, including MODY 2 diabetes, withing 6
months- 10 years after delivery.

Materials and methods: The study group consisted of 225
women with a history of gestational diabetes. OGTT was
performed on each subject. Gucokinase gene mutations
and polymorphisms were performed by direct sequen-
cing of DNA.

Results: Presented study has shown that the frequency of
glucokinase gene mutation is 6,7% in the Polish popula-
tion of gestational diabetes women. In the 17,8% of new
onset or persistent diabetes recognised during 5 years
after pregnancy could be a result of this mutation.

Conclusions: Our results suggest that, because of high
costs and time-consuming methods of genetic studies,
the investigations concerning glucokinase gene muta-
tions should be concentrated in women with gestatio-
nal diabetes without clinical and biochemical features of
insulin resistance, but with family history of diabetes in
two generations.

Key words: gestational diabetes, glucokinase gene, MODY 2

3
ZESPOL SIADH U 61 LETNIE] PACJENTKI
LECZONE] GLIKLAZYDEM

Halina Domaiiska’, Agnieszka Sawicka’, Krzysztof
Marczewski'?
! Oddziat Nefrologiczno-Endokrynologiczny Szpitala im. Papieza

Jana Pawta II w Zamosciu
2 Akademia Medyczna im. Profesora Skubiszewskiego w Lublinie

Pragnienie i picie s3 podstawowymi warunkami normal-
nej osmoregulacji u zdrowego czlowieka. Ale w wieku
powyzej 60 lat czesciej spotyka sie osoby z wieloma
chorobami niz catkiem zdrowe.

Przedstawiamy 61 letnia pacjentke hospitalizowana
z powodu hiponatremii 116 mmol/1 przy normokaliemi
4.2 mmol i dobowym wydalaniu sodu 123 mmol/dobe.
Chora byla leczona od 6 lat z powodu cukrzycy i dodat-
kowo otrzymywala acenokumarol jako leczenie prze-
ciwkrzepliwe w zwiagzku z migotaniem przedsionkéw.
Kontrola glikemii byla bardzo dobre (HbAlc 4,4%).
Kiedy nie udalo sie stwierdzi¢ innej przyczyny hiponatre-
mii odstawiono gliklazyd uzyskujac normalizacje natre-
mii i pacjentke wypisano do obserwacji ambulatoryjnej.
Cukrzyca byla zadawalajaco kontrolowana dieta.
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Nie mozemy z calag pewnoscia wykluczy¢ innych przy-
czyn hiponatremii, ale skutek odstawienia leku wyraznie
przemawial za jego znaczeniem w patogenezie, by¢é moze
jako czynnika wspéldzialajacego z innymi Przy czym
istotne patogenetycznie mogto by¢ zwiekszenie stezenia
ADH przez acenokumarol.

Zesp6l SIADH jest znanym powiklaniem stosowania
chlorpropamidu, natomiast nie byl dotad wigzany z
innymi pochodnymi sulfonylomocznika Zgodnie z nasza
wiedza jest to pierwszy opis chorej z prawdopodobnym
SIADH leczonej gliklazydem.

SYNDROME SIADH IN 61 YEARS OLD
PATIENT TREATED WITH GLYCLAZIDE

Halina Domaiiska’, Agnieszka Sawicka®, Krzysztof
Marczewski'?
! Department of Nephrology and Endocrinology John Paul the 11

Hospital Zamosé
2 Skubiszewski Medical University of Lublin

Thirst and drinking are essential conditions of normal
osmoregulation in healthy man. But over 60 we meet
more common multiple ill than healthy persons.

We presented female patient aged 61 who had been
hospitalized because of hyponatraemia 116 mmol/1 and
normokalemie with daily sodium elimination 123 mmol/1
and normal serum potassium 4,2 mmol/1.

She was treated because of diabetes for 6 years and addi-
tionally became acenocumarol as anticoagulation therapy
because of atrial fibrillation. The blood glucose control
was very good (HbAlc 4,4%)

When the tests did not indicate the clear cause of hypona-
traemia, glyclazide was excluded from the treatment and
this led to the normalization of natraemia which lasted
for the continuing ambulatory observation. Satisfactory
glycaemia control was obtained by a diet. No other deri-
vatives of sulfonylurea were administered.

Other causes of hyponatraemia or SIADH syndrome
in the patient cannot undoubtedly be excluded, but the
result of discontinuing drug therapy shows how impor-
tant it may be in pathogenesis as a factor increasing
described activity which rising the concentration of ADH
acenocumarol.

Syndrome SIADH is a well-known complication caused
by the use of chlorpropamid. However, it is not associa-
ted with other derivatives of sulfonylurea. As far as we
know, we present first case of a patient with a probable
SIADH syndrome, treated with glyclazide.

Key words: SIADH, aging, gliclazide
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WYNIKI CHIRURGICZNEGO LECZENIA
ORGANICZNEGO HIPERINSULINIZMU

Adam Zieliriski, Tadeusz ToHoczko, Katarzyna
Grygiel, Witold Chudziriski, Jacek Szmidt

Katedra i Klinika Chirurgii Ogélnej, Naczyniowej
i Transplantacyjnej A. M. w Warszawie

Wstep: Hiperinsulinizm organiczny jest patologia, ktéra
wymaga Scistej wspoétpracy endokrynologéw i chirur-
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géw. Trudne rozpoznanie i skomplikowana diagno-
styka lokalizacyjna powoduja, ze niewiele osrodkéw
posiada wystarczajaco duze doswiadczenie w leczeniu
tej choroby.

Cel pracy: Okreslenie roli leczenia chirurgicznego
chorych z organicznym hiperinsulinizmem oraz ocena
metod diagnostycznych i wynikéw leczenia.

Material i metoda: Praca prezentuje wyniki leczenia
pochodzace z jednego osrodka chirurgicznego. Mate-
rial obejmuje 94 chorych leczonych w latach 1974-2005.
Ocenie poddano objawy pierwotnego hiperinsulinizmu,
przydatnos¢ metod lokalizacyjnych, taktyke i technike
wykonania operacji, bezposrednie oraz odlegle wyniki
pooperacyjne.

Wyniki: U 94 ocenianych chorych wykonano lacznie 111
operagji (88 operacji pierwotnych i 23 reoperacje). Najsku-
teczniejsza metoda przedoperacyjnej lokalizacji zmian
byla endoskopowa ultrasonografia oraz dotetnicza stymu-
lacja wydzielania insuliny jonami wapnia. Trwale usta-
pienie objawéw hiperinsulinizmu, uzyskane w wyniku
pierwotnych operacji, stwierdzono u 77% leczonych,
przy czym odsetek ten wynosil 69% w latach 1974-2000
oraz 92% w latach 2001-2005. Ogélny odsetek trwatych
wyleczern wynosit 84%. Wyniki leczenia byly znamien-
nie statystycznie lepsze w grupie chorych ze zmianami
ogniskowymi niz u chorych ze zmianami rozsianymi lub
mnogimi. Powiklania pooperacyjne stwierdzono po 26
operacjach (23%). Zanotowano 4 (4,5%) zgony w okresie
pooperacyjnym.

Whioski: Leczenie operacyjne jest podstawowa metoda
leczenia organicznego hiperinsulinizmu, a jego wyniki
zaleza od podloza histopatologicznego choroby, dosko-
nalenia metod przedoperacyjnej lokalizacji oraz doswiad-
czenia osrodka.

Stowa kluczowe: organiczny hiperinsulinizm, insulinoma,
leczenie chirurgiczne

THE RESULTS OF SURGICAL TREATMENT OF
ORGANIC HYPERINSULINISM

Adam Zieliriski, Tadeusz ToHoczko, Katarzyna
Grygiel, Witold Chudziiiski, Jacek Szmidt

Department of General, Vascular and Transplant Surgery, Warsaw
Medical University

Introduction: Organic hyperinsulinism is a pathology
which requires an extended cooperation between endo-
crinologists and surgeons. Difficult diagnosis and compli-
cated localization cause that only few centers is experien-
ced enough to treat patients with such disease.

Objective: To define the role of surgery for organic hype-
rinsulinism and to evaluate the diagnostic and operative
methods applied.

Material and Methods: The study presents the results
of treatment from a single institution. 94 patients with
organic hyperinsulinism have been hospitalized between
1974 to 2005. Patients’” symptoms, diagnostic and locali-
zation methods, operative management, early and late
postoperative results were evaluated.

Results: There have been 111 operations performed in 94
evaluated patients (88 primary and 23 reoperations). The
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most accurate method of preoperative localization was
endoscopic ultrasound and calcium arterial stimulation
of insulin secretion. The permanent cure from hyperinsu-
linism symptoms after primary operations were achieved
in 77%, however the rate was 69% and 92% in the periods
of 1974-2000 and 2001-2005, respectively. The overall rate
of permanent cure was 84%. The results were significan-
tly better in the group of patients with focal changes than
in the group with diffuse ones. Postoperative complica-
tions occurred after 26 operations (23%). There were 4
deaths (4,5%) in postoperative period.

Conclusions: Surgery is the most appropriate method of
treatment of organic hyperinsulinism. The results depend
on pathology of changes causing the disease, accurate
preoperative localization method, and the experience of
surgical center.

Key words: organic hyperinsulinism, insulinoma, surgery
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POZIOM HEMOGLOBINY GLIKOWANEJ

W KOHORCIE DOROSEYCH OSOB

Z PRAWIDEOWA TOLERANCJA GLUKOZY
W ZALEZNOSCI OD KATEGORII WIEKOWE]
I MASY CIAEA

Teresa Nicetr, Grazyna Mardarowicz,
Jerzy Eopatyriski

Zaktad Medycyny Rodzinnej A.M. w Lublinie

Celem pracy byla analiza poziomu hemoglobiny gliko-
wanej (HbAlc) w kohorcie dorostych oséb z prawidlowa
tolerancja glukozy oceniong w oparciu o doustny test tole-
rancji glukozy, podzielonych na trzy kategorie wiekowe:
grupa A 35-49 lat; grupa B 50-64 lat; grupa C 265 lat wylo-
nionych spo$réd reprezentatywnej grupy mieszkancow
makroregionu lubelskiego. W kazdej z grup wiekowych
zbadano po 75 oséb, w ktérych proporcja oséb nieotytych
(BMI <30kg/m?) i otytych (BMI >30kg/m?) byta podobna
jak w populacji ogélnej 2: 1. W grupie A zbadano 55
0s6b nieotylych (Srednie BMI 23,8+3,6) w srednim wieku
42,9+4,9 lat i 20 oséb otylych ($rednie BMI 33,7+3,4) w
$rednim wieku 42,8+3,7. W grupie B przebadano réwniez
55 0s6b nieotylych (srednie BMI 25,6+2,7) i éredni wiek
57,6+4,1 i 19 oséb otylych (srednie BMI 32,9+2,8) w
$rednim wieku 56,6+4,1. W grupie C przebadano takze
55 0s6b nieotylych (Srednie BMI 26,6+3,6) sredni wiek
71,2+4,7 i 20 oséb otylych (Srednie BMI 33,1+1,4) w
srednim wieku 71,7+1,5. Srednia zawartos¢ HbAlc w
poszczegdlnych kategoriach wiekowych w grupie oséb
nieotylych wynosita 5,20+0,42%; 5,55+0,47%; 5,74+0,41%,
a w grupie oséb otytych: 5,47+0,43%; 5,59+0,47%;
5,74+0,54% odpowiednio.

Whnioski: W kazdej analizowanej kategorii wiekowej
$rednia zawarto$¢ HbAlc byla istotnie wyzsza w grupie
otylych w poréwnaniu z grupg oséb szczuplych i nara-
stala w miare przechodzenia od mlodszej do starszej
grupy wiekowej. Obserwacje te sugeruja, aby przy inter-
pretowaniu wynikéw HbAlc uwzgledniaé kryterium
wiekowe i kryterium masy ciata.

LEVEL OF GLYCOSYLATED HAEMOGLOBIN
AMONG ADULT SUBJECTS WITH NORMAL
GLUCOSE TOLERANCE ACCORDING TO AGE
AND BODY MASS CATEGORIES

Nicer Teresa, Mardarowicz Grazyna,
Lopatyiiski Jerzy

Family Medicine Department, Medical University, Lublin Poland

The aim of the study was to analyse the level of glyco-
sylated haemoglobin (HbAlc) in cohort of adult subjects
with normal glucose tolerance (assessed on the ground of
oral glucose tolerance test) the devided on 3 age catego-
ries: group A 35-49; group B 50-64; group C > 65 choosen
from representative population sample of Lublin region
(Eastern) Poland. In each age group 75 subjects were
investigated and the proportion of nonobese (BMI < 30
kg/m?) to obese (> 30 kg/m?) was similar to proportion in
general population (2:1) In group A 55 non obese (mean
BMI =23, 8 + 3,6) in mean age 42,9+ 4,9 and 20 obese
(mean BMI 33,7 + 3,4) in mean age 42,8 + 3,7 were inves-
tigated. In group B also 55 nonobese subjects with mean
BMI 25,6 + 2,7 in mean age 57,6 + 4,1 and 19 obese subjects
with mean BMI 32,9 + 2,8 in mean age 56,6 + 4,1 were
investigated. In group C also 55 nonobese (mean BMI =
26,6 + 3,6) in mean age 71,2 + 4,7 and 20 obese (mean
BMI 33,1 + 1,4) in mean age 71,7 + 1,5. The mean value of
HbAlc in the 3 age categories among non obese was: 5,20
+ 0,42%, 5,55 + 047%, 5,74 + 0,41%, while among obese:
547 +0,43%, 5,59 + 0,47%, 5,74 + 0,54 respectively.

Conclusion: In each analysed age group the mean
HbAlc was significantly higher among obese subjects in
comparison to nonobese subjects and it was increasing as
the older age group was investigated. We suppose to take
into account the body mass and age in interpretation of
the HbAlc results, in diabetic patients.
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WPLYW UMIARKOWANE] HIPERGLIEMII
NA SMIERTELNOSC PO ZAWALE MIESNIA
SERCOWEGO U MYSZY

Barbara Szepietowska', Karol Kamiriski?,
Maigorzata Szelachowska', Wojciech Karwowski®,
Marcin Kozuch? Monika Usowicz-Szeryiiska?®,
Wiodzimierz Musial?, Bogustaw Sawicki’,

Maria Gérska', Maria Winnicka?

Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewngtrznych i
Klinika Kardiologii i *Zaklad Patologii Ogélnej i Doswiadczalnej
i *Zaktad Histologii i Embriologii, Akademia Medyczna, Biatystok

Celem pracy bylo zbadanie wptywu przewleklej umiar-
kowanej hiperglikemii na wielko$¢ zawatu, remodeling
mieénia sercowego i wczesna Smiertelnosé.

Material i dowody: U 37 myszy dzikich rasy C57B16/],
w wieku 9-13 tygodni wywolano cukrzyce piecioma
dootrzewnowymi wstrzyknieciami streptozoto-
cyny (40mg/kg). Srednie wartosci glikemii wyno-
sity 262,36+97,7mg/dL. Grupe kontrolng stanowito 37
myszy. 8 tygodni péZniej u myszy z grupy kontrolnej
oraz myszy, u ktérych glikemia wynosita 200-400mg/
dL wykonano podwigzanie lewej tetnicy wiericowej
lub operacje pozorna. Po 5 godzinach od niedokrwienia
dokonano pomiaru wczesnej wielkosci zawatu za pomoca
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blekitu Evansa i tertrazoliny. Po kolejnych 8 tygodniach
serca utrwalano in situ. Wielkos¢ zawatu zmierzono jako
procent blizny w endokardium. Wielkos¢ lewej komory,
kurczliwos¢ Scian oraz powierzchnia przekroju kardio-
miocytéw byly parametrami ocen remodelingu lewej
komory. Widknienie oceniano na podstawie barwienia
azanem. Apoptoze w uszkodzonym mieéniu sercowym
mierzono metoda TUNEL-FITC.

Wyniki: Perfuzja blekitem Evansa wykazala podobny
obszar zagrozony zawalem (AAR) w grupie kontrolnej
w poréwnaniu do myszy z umiarkowana hiperglikemia
(37,6%=12,2% vs 36,4%=*12,2%). Dodanie TTC wykazato
podobna wartos¢ wskaznika zawat/AAR w obu grupach
(72,4%=11,9% kontrola vs 70,5%+16,9% grupa badana).
W trakcie 8 tygodni myszy z umiarkowana hiperglikemia
wykazywaly podobna $miertelnos¢ co grupa kontrolna
(36,4% vs 37,5%). Zaobserwowano tendencje do wyste-
powania bardziej nasilonego widknienia serca u myszy
z umiarkowang hiperglikemia zwiazang ze zmniejsze-
niem czestosci pekniec serca w tej grupie.

Whioski: Umiarkowana hiperglikemia nie wplywa na
przezycie po zawale migsnia sercowego u myszy.

MODERATE HYPERGLYCAEMIA DOES NOT
AFFECT MORTALITY AFTER MYOCARDIAL
INFARCTION IN MICE

Barbara Szepietowska', Karol Kamiriski?,
Malgorzata Szelachowska', Wojciech Karwowski®,
Marcin Kozuch?, Monika Usowicz-Szerytiska?,
Wiodzimierz Musial?, Bogustaw Sawicki’,

Maria Gorska', Maria Winnicka®

'Department of Endocrinology, Diabetology i Internal Medicine
i “Department of Cardiology and ‘*Department of Clinical and

Experimental Pathology and *Department of Histology and
Embryology, Medical University, Biatystok

The aim of the study was to assess the consequences
of long-term moderate hyperglycaemia on survival and
left ventricular remodeling following experimental MI in
mice.

Material and Methods: Moderate hyperglycaemia (MH)
- mean262,36+97,7 was produced in 37 male C57B16/]
mice by 5 ip injections of streptozotocin (40mg/kg). 37
age,sex and strain matched mice served as controls. 8
weeks later mice were subjected to left coronary artery
ligation or sham operation. Early infarct size was measu-
red in 20 animals using Evans Blue and TTC 5 hours after
MI. Other mice were housed for eight weeks, then their
hearts were fixed in situ. Morphometric measurements
of LV were performed. Azan blue staining presented
the extent of fibrosis and TUNEL-FITC staining revealed
frequency of apoptosis in the failing myocardium.

Results: Perfusion with Evans blue revealed compa-
rable area at risk (AAR) in both control and MH mice
(37,6%=x12,2% vs 36,4%=+12,2% respectively). Additional
TTC staining presented very similar infarct/ AAR ratio in
both groups (72,4%+11,9% control vs 70,5%=+16,9% DM).
MH mice presented similar mortality during eight weeks
as the controls (36,4% vs 37,5%).

Conclusions: Based on our study and previous findings
we suggest that prolonged moderate hyperglycaemia,
unlike the severe one, does not adversely affect survival
after the myocardial infarction in mice.
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CZY ROZWOJ CUKRZYCY TYPU 2

U PACJENTOW PO PRZEBYTYM SKUTECZNYM
LECZENIU TYREOSTATYCZNYM JEST EFEKTEM
ZMIENIONE] INSULINOWRAZLIWOSCI CZY
INSULINOSEKREC]I

Mardarowicz Grazyna

Zaktad Medycyny Rodzinnej Akademii Medycznej w Lublinie

Wstep: Wieloletnia prospektywna obserwacja kohorty
pacjentéw z tyreotoksykoza pozwolila stwierdzi¢ istotnie
czestsze niz w populacji ogélnej wystepowanie cukrzycy
typu 2 w skojarzeniu z elementami zespotu metabolicz-
nego. Badania wlasne wykazaly podwyzszone wartosci
indeksu insulinoopornosci w badaniu follow-up po 5, 10
i 15 latach od momentu rozpoznania tyretoksykozy ale
po osiagnieciu trwatej eutyrozy w nastepstwie zakoriczo-
nego leczenia tyreostatycznego, zwlaszcza u pacjentéw
ktérzy obok tyreostatyku stosowali przewlekle leki beta
adrenolityczne.

Celem obecnego badania byla ocena funkcji komdrki beta
trzustki w badaniu follow-up po 15 latach od I rozpozna-
nia i wdrozenia leczenia tyreotoksykozy.

Material i metody: U 72 pacjentéw w eutyreozie (56 kobiet
i 16 mezczyzn oznaczono metoda radioimmunologiczna
stezenie peptydu C (C-p). Grupe badang podzielono na
3 podgrupy: I — pacjenci, u ktérych w trakcie obserwa-
gji rozwinetla sie cukrzyca (n=21), II — pacjenci, u ktérych
rozwinat sie stan uposledzonej tolerancji glukozy (n=12),
III - osoby z prawidlowg tolerancjg glukozy (n=39).
Wyniki: Srednie stezenie C-p wynosito w podgru-
pie I - 3,89+1,29ng/ml, w II — 2,98+1,15ng/ml i w III —
2,56+0,78ng/ml i dodatnio korelowalo ze stezeniem insu-
liny w surowicy krwi na czczo. U 69% kobiet w podgru-
pie I, u 57% w Il i u 48% w III stwierdzono stezenia C-p
w przedziale powyzej normy (> 2,8ng/ml).

Whniosek: Zaburzenia tolerangji glukozy obserwowane u
30% pacjentéw z wywiadem leczenia tyreotoksykozy sa
wynikiem wzrostu insulinoopornosci a nie defektu insu-
linosekreciji.

IS TYPE 2 DIABETES DEVELOPING IN
PATIENT AFTER SUCCESFUL ANTIHYROID
TREATMENT THE CONSEQENCE OF
IMPAIRED INSULINSENSITIVITY OR
INSULINSECRETION

Mardarowicz Grazyna

Department of Family Medicine, Medical University in Lublin,
Poland

In our 15years long follow-up study of thyrotoxic patients
cohort revealed that frequency of development of diabetes
in association with elements of metabolic syndrome is
higher than in general population.

The aim of this study was to assess the B-cell function
in thyrotoxic patients at 15 ™ year of follow-up study.
The plasma C-peptide (C-p) was estimated by RIA in 72
euthyroid patients (56 females and 16 males) divided in
subgroups: I —subjects who developed diabetes mellitus
(DM) (n=21), II - subjects developing impaired glucose
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tolerance IGT (n=12), III - subjects without glucose
intolerance (n=39). C-p levels were analysed according
to fluctuations of body weight and insulinaemia. The
mean serum concentration of C-p was in subgroup I
3,89+1,29ng/ml, in II was 2,98+1,15ng/ml and in III
was 2,56+0,78ng/ml and was positively correlated with
fasting serum insulin concentration. 69% of females in
subgroup I, 57% in subgroup II and 48% in subgroup III
were assessed to have the values of C-p over the normal
range (>2,8 ng/ml). The development of glucose tolerance
disorders observed frequently in patients with history of
antithyroid treatment seem to be a result of insulin resis-
tance and not defect in the B-cell. Sufficient B-cell reserves
allow to maintain an euglycemic state in many patients
and the development of diabetes was observed mainly in
patients genetically prone.
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CUKRZYCA TYPU 2 A PERFUZJA MIESNIA
SERCOWEGO I MIESNI KONCZYN DOLNYCH

B. Matkowski, Z. Maziarz, R. Mysliriski, A. Zajqc,
W. Tryniszewski

Zaktad Diagnostyki i Terapii Radiologicznej i Izotopowej.
Uniwersytet Medyczny E6dZ Polska

Woeczesna diagnostyka zaburzen perfuzji miesni koriczyn
dolnych u chorych na cukrzyce typu 2, daje lepsze rezul-
taty w leczeniu pacjenta z tg choroba.

Cel: Jednoczasowa ocena perfuzji miesnia sercowego
i migsni koriczyn dolnych w spoczynku i po wysitku

Materiat: 35 pacjentéw z cukrzyca typu 2 bez klinicznych
objaw6w uposledzenia krazenia w koriczynach dolnych.
Sredni wiek badanych 53 lata

Metody: Analizowano chorych u ktérych badanie USG Doppler
eliminowalo upo$ledzenie krazenia w naczyniach
koriczyn dolnych.

Badania perfuzji miesnia sercowego i migsni koriczyn
dolnych w spoczynku i po wysitku wykonywano za
pomoca gamma-kamery technika SPECT oraz planarng
po podaniu kompleksu Tc*™ MIBI. Wyliczano symetrie
oraz wskazniki perfuzji ud i podudzi w spoczynku i po
wysitku. U wszystkich wykonano: USG Doppler, wskaz-
nik kostkowo-ramienny oraz badania podstawowe i labo-
ratoryjne, istotne dla diagnostyki krazenia krwi. Wyniki
perfuzji miesni koriczyn dolnych poréwnano z uprzednio
opracowanym dla tej metody zakresem wartosci prawi-
dlowych.

Wyniki I. Badanie spoczynkowe: a) perfuzja miesni
koniczyn dolnych: symetria perfuzji ud 92,4%, podudzi
91,7%; wskazniki perfuzji ud: prawego 9,7; lewego 9,6;
podudzi: prawego 11,5; lewego 11,5; b) perfuzja mie$nia
sercowego: prawidlowe gromadzenie lub miernego
stopnia uposledzenie gromadzenia znacznika. II. Badanie
wysitkowe a) perfuzja miesni koriczyn dolnych - symetria
perfuzji: ud 94,4%, podudzi 92,8%; wskazniki perfuzji ud:
prawego 8,1;lewego 7,9; podudzi: prawego 9,4; lewego
9,3; b) perfuzja miesnia sercowego: miernego lub umiar-
kowanego stopnia uposledzenie gromadzenia znaczni-
ka. ITI. Badania laboratoryjne: odchylenia stwierdzono
w stezeniach glukozy, cholesterolu i tréjglicerydéw.

Whnioski W poréwnaniu z osobami zdrowymi, u chorych
leczonych na cukrzyce typu 2, obserwujemy:

* odmienng reaktywno$¢ na wysilek centralnego

i obwodowego ukladu krazenia,

* pogarszajaca sie perfuzje mieénia sercowego po
wysitku,

* uposledzenie perfuzji migsni koriczyn dolnych w
spoczynku, ktéra ulega wyraznej poprawie po wysitku.

DIABETES TYPE II AND HEART AND THE
LOWER LIMBS’ PERFUSION

B. Matkowski, Z. Maziarz, R. Mysliriski, A. Zajqc,
W. Tryniszewski

Dept. of the Diagnostics, Radiology Therapy and Nuclear
Medicine. The Medical University of Lodz, POLAND

Early diagnostics of the lower limb’s perfusion in diabetics
produces better results in the treatment of the disease.

Aim: 1.Simultaneous assessment of the heart and lower
limbs” perfusion under stress and at rest in the patients
with diabetes mellitus type II treated orally

Subjects: 35 male subjects with diabetes type II without
clinical symptoms of impaired circulation in the lower
limbs. The age mean - 53.

Methods: The USG Doppler examination of the lower
limbs” arteries was performed. Only patients with nega-
tive results were entered to the study.

After the injection of the 99 m Tc MIBI marker radio-
isotopic examinations of the heart’s perfusion (SPECT)
and the lower limbs’ perfusion under stress and at rest
(planar acquisition) were made. The symmetry of the
thighs and calves’ perfusion at rest and under stress were
estimated. Ankle-brachial index, USG Doppler examina-
tions and laboratory tests important for the blood flow
were performed on every patient. The results of the lower
limbs’ perfusion were compared with normal values that
had been worked out earlier.

Results: Examinations at rest: the symmetry of perfusion:
in the thighs 92.4%, in the calves 91.7%, index of the
right thigh perfusion 9.7, the left thigh 9.6, the right calf
11,5, the left calf 11,5. Heart perfusion: normal uptake or
slightly diminished uptake ratio. Examinations under
stress: the symmetry of perfusion: in the thighs 94,4%, in
the calves S.C. 92,8%, index of the right thigh perfusion
8.1, the left thigh 7.8, the right calf IRCP 9.4, the left calf
ICRP 9.3. Heart perfusion: normal or slightly diminished
/ moderately reduced uptake. USG — Doppler examina-
tion and the ankle-brachial index did not show changes
from the normal state in the analysed group. Laboratory
tests showed aberration in the medium concentrations of
glucose, cholesterol, trigliceride and creatinine.

Conclusions: Having compared healthy population with
patients treated for diabetes type II we observed:

e inverse reaction to stress in the central and peripheral
vascular bed

® deteriorating heart perfusion under stress

¢ deteriorated lower limbs’ perfusion at rest which signi-
ficantly improves under stress
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POSZUKIWANIE MUTACJI W GENIE KIR6.2
U PACJENTOW Z TRWAEA CUKRZYCA
NOWORODKOW W POPULAC]I POLSKIE]

Klupa Tomasz, Nazim Joanna, Flanagan Sarah,
Ciechanowska Marta, Starzyk Jerzy, Matecki
Maciej T, Hattersley Andrew T, Sieradzki Jacek
Katedra i Klinika Choréb Metabolicznych, Collegium Medicum U],
Krakéw, Polska

Institute of Biomedical and Clinical Science, Peninsula Medical
School, Exeter, United Kingdom

Klinika Endokrynologii Dzieci i Mlodziezy, Katedry Pediatrii,
Polsko-Amerykatiski Instytut Pediatrii CMU]J, Krakéw, Polska

Wstep: aktywujace mutacje w genie KCJN11 kodujagcym
Kir6.2, ATP-wrazliwg podjednostke kanatu potasowego,
zostaly ostatnio opisane u pacjentéw z trwalg cukrzyca
noworodkéw (permanent neonatal diabetes- PND).

Celem badania byla ocena znaczenia mutacji w KCJN11
w powstawaniu PND w populacji polskiej.

Materiat i Metody: przeprowadzilismy sekwencjonowa-
nie genu KCJN11 u 7 oséb chorych na cukrzyce i leczo-
nych insuling, ktérzy rozwineli chorobe przed ukoricze-
niem 6 miesigca zycia (zakres 1-26 tygodni).

Wyniki: zidentyfikowaliSmy trzech pacjentéw z hetero-
zygotycznymi mutacjami zmiany sensu. Dwéch chiop-
c6w (Poll i Pol2) bylo nosicielami uprzednio opisanej
mutacji R201H, podczas gdy jedna osoba, dziewczynka
(Pol3,) z wiekiem diagnozy 26 tygodni byla nosicielem
nowej mutacji R50Q. Wszyscy trzej nosiciele mutacji w
genie Kir6.2 w chwili zachorowania charakteryzowali si¢
znaczng hiperglikemia (30-50 mmol/l). Zwracaly uwage
cechy klinicznej heterogennosci: wiek rozpoznania
wynosit 2, 3 i 26 tygodni odpowiednio u Poll, Pol2, Pol3;
wszyscy troje byli urodzeni o czasie z waga 2450, 2700 &
3000 g, a zapotrzebowanie na insuling w chwili badania
wynosito 0.25, 0.68 oraz 0.1 U/kg. Wszyscy trzej pacjenci
zostali z sukcesem przestawieni na terapie pochodna
sulfonylomocznika. W przypadku Poll i Pol2 zastoso-
wano glipizyd o zmodyfikowanym uwalnianiu (GITS)
odpowiednio 5 i 30 mg, w przypadku Pol3 uzyto 0.5 mg
glimepirydu.

Whnioski i podsumowanie: mutacje genu Kir6.2 sa
powszechna przyczyna PND w populacjach europej-
skich. Zwraca uwage kliniczna heterogennosé cechujaca
nosicieli mutacji. Mutacja R50Q wydaje sie by¢ tagodniej-
sza niz R201H, jednak réznice miedzy nosicielami mutacji
R201H dowodza, ze inne czynniki genetyczne i Srodowi-
skowe moga wplywac na fenotyp choroby.
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DIETA NISKOKALORYCZNA I METFORMINA:
ODMIENNE ODDZIALYWANIE NA GENY
REGULUJACE SZLAK INSULINOWY U MYSZY
NORMALNYCH I TRANSGENICZNYCH Z
BYDLECYM HORMONEM WZROSTU (bGH)

M. M. Masternak, J. A. Panici, M. Wilson, K. A.
Al-Regaiey, M. S. Bonkowski, L. F. Hughes, R. G.
Struble, A. Bartke

Departament Medycyny Ogélnej, Uniwersytet Poludniowego
Illinois, AM, Springfield, Illinois, USA
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Cele Pracy: Analiza wplywu 30% ograniczenia kalorii
(CR) i metforminy (MET) na ekspresje genéw u myszy
transgenicznych PEPCK-bGH (TG).

Material i Metody: Transgeniczne myszy PEPCK-bGH
z nadekspresja genu bGH charakteryzujace sie skro-
cona przezywalnosciq i opornoscia na insuling oraz
ich normalne rodzenistwo poddano 30% CR i dziala-
niu metforminy (250 mg/kg wagi ciala/dzier)) przez
2 miesigce. Po 6 tygodniach wykonano test na wrazli-
wos¢ na insuline (ITT) podajac myszom insuline (1 IU/
kg wagi ciala) i mierzac poziom glukozy we krwi po 0,
10, 20, 40, 60, 90, 120 i 180 minutach. Przy zastosowaniu
PCR w czasie rzeczywistym (RT-PCR) oznaczono ekspre-
sje genow PPARy, PPARa, PGCla, Sirtl, Foxol, Aktl
i Akt2 w watrobie.

Wyniki: Analiza ITT wykazata ze MET i CR zwiekszyly
wrazliwo$é na insuling u myszy normalnych i TG, oraz ze
MET polaczona z CR wykazuje zwiekszony efekt. Ekspre-
sja AKT2 i Sirtl byta obnizona u myszy TG w poréwnaniu
z N bez widocznych efektéw po CR. Ekspresja genu AKT1
byla podwyzszona u myszy N w wyniku CR. Ogranicze-
nie kalorii rowniez zwigkszylo ekspresje genéw PPARy,
PPARa, PGCla i Foxol ktérych analiza wykazala istotna
statystycznie wspélzaleznosé pomiedzy CR i fenotypem.
Podawanie metforminy pomimo zwiekszenia wrazliwo-
$ci na insuline u myszy N i TG nie spowodowalo zadnych
zmian w poziomie ekspresji badanych genéw.

Whioski: Powyzsze wyniki wykazaly ze zaréwno CR
i MET zwieksza wrazliwo$¢ na insuling u myszy normal-
nych i TG, ale zwigkszenie wrazliwosci na insuline
u myszy N i TG jest regulowane przez inne mechanizmy
molekularne.

Stowa kluczowe: dieta, metformina, insulina

CALORIC RESTRICTION AND METFORMIN:
DIFFERENT EFFECTS ON INSULIN PATHWAY
GENES IN NORMAL AND BOVINE GROWTH
HORMONE (bGH) TRANSGENIC MICE

M. M. Masternak, J. A. Panici, M. Wilson, K. A.
Al-Regaiey, M. S. Bonkowski, L. F. Hughes, R. G.
Struble, A. Bartke

Departments of Internal Medicine, Geriatrics Research, Southern
Illinois University, School of Medicine Springfield IL, USA

Aim of the study: Analyze the effect of 30 % caloric
restriction (CR) and metformin (MET) treatment on gene
expression in insulin resistant PEPCK-bGH transgenic
(TG) mice.

Material and Methods: PEPCK-bGH transgenic (TG)
mice over-expressing the bGH gene characterized by
markedly shortened life span and resistance to the insulin
and their normal siblings were subjected to 30% CR and
MET (250 mg/kg body weight/day) for 2 months. After
6 weeks we performed an insulin tolerance test (ITT) by
injecting the mice with insulin (1IU/ kg of body weight)
and measuring plasma glucose level at 0, 10, 20, 40, 60,
90, 120, and 180 minutes. Liver mRNA expression of
PPARYy, PPARa, PGClao, Sirtl, Foxol, Aktl and Akt2 was
analyzed by real-time PCR.

Results: The ITT shown that both MET and CR improved
responses to insulin in normal and Tg animals and their
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effects were additive. The expression of AKT2 and Sirtl
were reduced in Tg mice in comparison to N animals with
no effect of CR. Aktl expression was increased by CR.
Caloric restriction also increased the expression of PPARy,
PPARa, PGCla and Foxol, with a statistically significant
interaction between CR and phenotype. Metformin treat-
ment, which increased the response to insulin in both N
and Tg mice did not induce any changes in the expression
of the examined genes.

Conclusions: Present study indicate that both CR and
MET increase insulin sensitivity in normal and Tg mice.
However, we conclude that CR improves sensitivity to
insulin in N and Tg mice through different mechanisms.

Key words: caloric restriction, metformin, insulin
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INHIBINA B I HORMONY CYKLU
MIESIACZKOWEGO W CUKRZYCY TYPU 11
CUKRZYCY CIAZOWE]

Magdalena Zieniewicz, Wiestaw Zarzycki, Barbara
Zarzycka, Anna Zonenberg, Maria Gorska

Klinika Endokrynologii, Diabetologii i Choréb Wewngtrznych
Akademii Medycznej w Bialymstoku

Wstep: Cukrzyca typu 1 moze zaburzac¢ funkcjonowa-
nie osi podwzgérzowo przysadkowo-jajnikowej. Kobiety
z cukrzyca typu 1 maja wieksze prawdopodobieristwo
zaburzeri miesigczkowania niz zdrowe. Zmiany w steze-
niu inhibiny B mogga czeSciowo wyjasniaé to zjawisko.
Opublikowano takze pewne doniesienia o nieprawi-
dlowych wartosciach inhibiny B w surowicy pacjentek
cukrzyca cigzowa.

Celem pracy byla ocena stezenia hormonéw cyklu
miesigczkowego i inhibiny B u kobiet z cukrzycg typu 1 i
cukrzyca cigzowa

Material i metody: Badaniem objeto 22 kobiety z cuk-
rzyca typu 1 w wieku 29,9 +5,51 lat, z czasem trwania
cukrzycy $r. 14 lat (min 7 lat — max 25 lat), z umiarko-
wanym wyréwnaniem metabolicznym choroby — $rednia
HbA1lc 7,64% oraz 40 kobiet z cukrzyca ciazowa w wieku
29,8 +10,5 lat, srednia warto$¢ HbAlc 5,0% Grupy kontro-
Ine skladaly sie z 22 zdrowych kobiet w wieku 32,7 +4,5
lat oraz 39 kobiet w ciazy fizjologicznej. Krew do badan
pobierana byla w 5-tym dniu cyklu miesigczkowego
u kobiet z typem 1 cukrzycy i u kobiet zdrowych oraz w
3-cim trymestrze cigzy u kobiet ciezarnych. Oznaczono
stezenie inhibiny B, estradiolu, folikulotropiny, lutropiny
i prolaktyny.

Wyniki: W obu badanych grupach stwierdzono staty-
stycznie wyzsze stezenia inhibiny B (u kobiet z typem 1
cukrzycy —156,8 +64,8 pg/ml, u kobiet z cukrzyca cigzowa
32,2 +14,2 pg/ml) w poréwnaniu do grup kontrolnych
(zdrowe kobiety — 126,1 30,9 pg/ml, kobiety w ciazy
fizjologicznej — 24,9 10,1 pg/ml) (P<0,05). Srednie steze-
nia estradiolu, FSH, LH i PRL nie réznily sie znamiennie
pomiedzy grupami badanymi i kontrolnymi.

Whniosek: Wyzsze stezenie inhibiny B wsréd kobiet
z cukrzycg typu 1 moze wyjasnia¢ zaburzenia funkcjo-
nowania osi podwzgdérzowo-przysadkowo jajnikowej
u kobiet z cukrzyca.

INHIBIN B AND MENSTRUAL CYCLE
HORMONES IN TYPE 1 DIABETES MELLITUS
AND INHIBIN B LEVELS IN GESTATIONAL
DIABETES MELLITUS (GDM)

Magdalena Zieniewicz, Wiestaw Zarzycki, Barbara
Zarzycka, Anna Zanenberg, Maria Gorska

Background: Type 1 diabetes mellitus could disrupt
normal hypothalamic-pituitary-gonadal (HPG) axis.
Women with type 1 diabetes have a greater prevalence
of menstrual disorders Than healthy women. Changes in
inhibin B pattern could partly explain this phenomenon.
Some reports have become available on abnormal levels
of inhibin B in serum patients with gestational diseases,
such as gestational diabetes mellitus.

The aim of the study was to assess the levels of menstrual
cycle hormones and inhibin B concentrations in type 1
diabetic women as well as gestational diabetes

Materials and Methods: We studied 22 diabetic women
aged 29.9 +5.51 yrs, with mean diabetes duration of 14 yrs
(min 7 yrs — max 25 yrs) with moderate metabolic control
(mean HbAlc 7,64%) and 40 women with GDM aged 29.8
+10.5 yrs, with mean HbAlc level 5.0%. Control groups
consisted of 22 healthy women aged 32.7 +4.5 yrs and 39
women with physiological pregnancy. All measurements
were done on blood samples obtained in the 5" day of
menstrual cycle in type 1 diabetic and healthy women and
in 3 trimester of gestation in pregnant women. Inhibin B,
estardiol, FSH, LH, PRL levels were estimated.

Results: In both study groups significantly higher levels
of inhibin B (type 1 diabetic women - 156.8 +64.8 pg/ml,
women with GDM - 32.2 +14.2 pg/ml) were found in
comparison to control groups (healthy women — 126.1
+30.9 pg/ml, women with physiological pregnancy — 24,9
+10,1 pg/ml) (P<0,05). Mean estradiol as well as others
estimated hormones levels did not differ between investi-
gated and control groups

Conclusion: Increased inhibin B level in type 1 diabetic
could explain disturbances of hypothalamo-pituintary-
gonadal axis in diabetic women.
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CZYNNIKI WPEYWAJACE NA SZTYWNOSC
NACZYN TETNICZYCH U PACJENTOW

Z CUKRZYCA TYPU 2

M. Walus-Miarka, B. Idzior-Walus, D. Fedak,
D. Czarnecka, J. Sieradzki

Katedra Choréb Metabolicznych, Klinika Kardiologii, Collegium
Medicum Uniwersytetu Jagielloriskiego

Zwigkszona sztywno$¢ naczyn, czesto obserwowana u
pacjentéw z cukrzyca, jest czynnikiem ryzyka choréb uktadu
krazenia. Celem badania byla ocena czynnikéw wplywaja-
cych na sztywnos$¢ naczyn u 0séb z typem 2 cukrzycy.

Badaniem objeto pacjentéw z cukrzyca typu 2. Sztyw-
no$¢ naczyr okreslano na podstawie pomiaru predkosci
fali tetna (PFT) za pomocg systemu Complior, zawartosé
procentowq tluszczu w organizmie mierzono aparatem
Maltron. Stezenie lipidéw w surowicy mierzono enzyma-
tycznie, homocysteiny, P selektyny i TGF beta -1 metoda
ELISA.
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Przebadano 55 pacjentéw, w wieku 59+/-9.0 lat, o czasie
trwania cukrzycy 9+/-6.8 lat i stezeniu Alc 7.3+/-1.6%.
Srednie stezenie LDL-cholesterolu wynosito 2.9+/-1.4
mmol/l, a HDL-cholesterolu 1.2+/-0.4 mmol/1. Srednia
PFT wynosila 11.5+/-2.3 m/sek. Predkos¢ fali tetna kore-
lowatla ze stezeniem LDL-cholesterolu (r = 0.41, p <0.05) i
Z procentowq zawartoscig ttuszczu w organizmie (r=0.51,
p=0.02).

Wyniki wskazuja, ze sztywnos¢ naczyn tetniczych u oséb
z typem 2 cukrzycy wiaze sie z aterogenng frakcja LDL
cholesterolu i z procentowq zawartoscia thuszczu w orga-
nizmie. Dane sugeruja mozliwo$¢ zapobiegania sztywnie-
nia naczyn poprzez wplyw na stezenie LDL-cholesterolu i
zawartosc tkanki ttuszczowej.

ARTERIAL STIFFNESS CORRELATES IN TYPE
2 DIABETIC PATIENTS

M. Walus-Miarka, B. Idzior-Walus, D. Fedak, D.
Czarnecka, J. Sieradzki

Department of Metabolic Diseases, Dept. of Cardiology,
Jagiellonian University, Medical College

Increased arterial stiffness, frequently observed in patients
with diabetes, is a risk factor of cardiovascular diseases.
In this study we aimed to determine correlates of arterial
stiffness in patients with type 2 diabetes.

Patients with type 2 diabetes were included into the study.
Pulse wave velocity (PWV), a surrogate measure of arte-
rial stiffness, was determined using complior system, the
percentage of body fat using maltron Serum lipids were
measured by enzymatically, homocysteine, P selectin and
TGF beta -1 by ELISA.

We examined 55 patients with mean age 59+/-9,0 years,
diabetes duration 9+/-6.8 years, and Alc level 7,3+/-
1.6%. Mean LDL-cholesterol level was 2.9+/-1.4 mmol/l,
and HDL-cholesterol 1.2+/-0.4 mmol/l. Mean PWV was
11.5+/-2.3 m/sek. Pulse wave velocity correlated with
LDL-cholesterol (r = 0.41, p <0.05) and with percentage of
fat mass (r=0.51, p=0.02).

The results indicate that arterial stiffness in type 2 diabe-
tic patients is associated with atherogenic LDL choleste-
rol and with percentage of fat mass. These data suggest
possibility of prevention of arterial stiffening by influen-
cing LDL-cholesterol levels and fat mass.
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OCENA ZMIAN WSKAZNIKOW TOLERANCJI
GLUKOZY U ZDROWYCH DOROSEYCH OSOB
ZE STABILNA MASA CIAEA W OKRESIE 5
LAT OBSERWAC]I PROSPEKTYWNE]

Jerzy Eopatyiiski, Teresa Nicet, Grazyna
Mardarowicz
Zaktad Medycyny Rodzinnej A.M. w Lublinie

Celem pracy byla ocena zmian wskazZnikéw tolerancji
glukozy u zdrowych dorostych oséb ze stabilng masa
ciala w okresie 5 lat obserwacji prospektywnej.

Material i metody: U 28 os6b (11 kobiet i 17 mezczyzn)
w Srednim wieku 54,8+10,0 lat ze Srednim indexem masy
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ciala w badaniu wyjsciowym BMI = 31,1+2,8 kg/m?, a po
uplywie 5 lat BMI = 30,7+3,8 kg/m? poréwnano Srednie
stezenie glukozy na czczo i po 2h doustnego testu toleran-
qgi glukozy (OGTT) (oznaczonej metoda enzymatyczng),
$rednie stezenie insuliny na czczo i po 2h OGTT (ozna-
czonej metoda IRMA), Sredni poziom HbAlc (oznaczonej
metoda chomatografii niskocisnieniowej) wskaznik insu-
linoopornosci (metoda HOMA), oraz funkcje komérki B
(metoda HOMA beta).

Wyniki: Srednia glikemia na czczo w badaniu
wyjéciowym wyniosta 4,75+0,4 mmol/l a po 5 latach
5,29+0,41lmmol /1. Srednia glikemia w 2h testu OGTT
wynosita 5,46+1,4 mmol/l i 5,52+1,72 mmol/l odpo-
wiednio. Srednia insulinemia na czczo 7,7443,7 pulU/ml
i 8,66+5,53 ulU/ml odpowiednio, a w 2h testu OGTT
wynosita 43,43+30,69 uIU/ml i 40,80+£39,7 ulU/ml odpo-
wiednio. Srednie stezenie HbAlc w badaniu wyjscio-
wym wynosilo 5,6+0,5% a w badaniu follow-up 5,5+0,4%.
Index HOMA wzrést z 1,61+0,77 do wartosci 1,95+1,25,
a funkcja komérki p (HOMA beta) ulegla obnizeniu
z 125+71,7 do 93,59+59,27 po 5 latach.

Whnioski: Mimo zmniejszenia insulinowrazliwosci
i spadku funkcji komérki B u zdrowych oséb uptyw 5 lat
nie powoduje istotnej zmiany poziomu HbAlc.

CHANGES IN GLUCOSE TOLERANCE
INDICES AMONG HEALTHY ADULT
SUBJECTS WITH STABILE BODY MASS
DURING 5 YEARS LONG PROSPECTIVE
OBSERVATION

Lopatyiiski Jerzy, Nicer Teresa, Mardarowicz
Grazyna

Department of Family Medicine, Medical University in Lublin,
Poland

The aim of the study was to assess the changes in glucose
tolerance indices among healthy healthy adult subjects
with stabile body mass during 5 years long prospective
observation.

Material and methods in 28 subjects (11 females and
17 males) in mean age 54.8+10.0 with mean body mass
index (BMI) in initial study = 31.142.8 kg/m? and after 5
years = 30.7+3.8 kg/m? the mean concentration if fasting
blood glucose and 2h after oral load of 75 g glucose, mean
fasting and postload serum insulin concentration (IRMA),
the mean value of glycosylated hemoglobin Alc (estima-
ted by LPLC method), index of insulin resistance (HOMA
method) and beta cell function (HOMA beta method).

Results the mean level of glycaemia at baseline was
4.75+0.4mmol/1 and after 5 years 5.29+0.41 mmol/1. The
mean postload glycaemia was 5.46+1.4 mmol/l and 5.52
+1.72mmol/l respectively. The mean concentration of
fasting insulin was 7.74+3.7 nlU/ml and 8.66+5.53 ulU/
ml, and postload insulin 43.43+30.69 uIU/ml respectively.
The mean HbAlc concentration at baseline was 5.6+0.5%
and at follow-up 5.5+0.4%. HOMA index increased from
value 1.61£0.77 to 1.95 +1.25 and beta cell function decre-
ased from 125+71.7 to 93.59+59.27 at follow up study.

Conclusions In spite of worsening of insulin sensitivity
and deterioration of beta cell function in healthy subjects
with stabile body weight after a lapse of 5 years glycosy-
lated hemoglobin appears to be invariable.
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POWIKEANIA CIAZY I PORODU U KOBIET
Z NADWAGA 1 OTYLOSCIA

Ewa Romejko, Justyna Teliga, Katarzyna Wiech,
Maltgorzata Niewiadomska

II Katedra i Klinika Potoznictwa i Ginekologii Akademii
Medycznej w Warszawie

Cel pracy: Ocena przebiegu ciazy i porodu u pacjen-
tek z nadwaga i otyloscia — BMI przed cigza powyzej
27kg/m?.

Material i metody: Analizie poddano przebieg ciazy i
porodu u 151 pacjentek z nadwaga (72) lub otyloscia (79)
i poréwnano z grupa 49 pacjentek z prawidlowa masa
ciata przed ciqza. Srednie BMI przed ciqza w grupie
badanej wynosilo 30,16, za§ w grupie kontrolnej 21,3
(p<0,0001). Zgromadzone dane poddano komputero-
wej analizie statystycznej. Analizowano dane demogra-
ficzne, czesto$é wystepowania choréb matki wiklajacych
ciaze, w tym zaburzen endokrynologicznych oraz prze-
bieg ciazy i porodu. Sredni wiek matki w czasie porodu
wynosit 30,8 lat u otylych i 28,2 lat u szczuptych (NS).
Sredni wiek ciqzy w chwili jej ukoriczenia wynosit odpo-
wiednio 37,7 i 37,4 tygodni (NS).

Wyniki: Sredni przyrost masy ciala w grupie kobiet
otytych wynosit 12,83 (SD 7,4), zas u kobiet szczuptych
14,49 (SD 3,6) — réznica nieistotna statystycznie. Nie
znaleziono statystycznie znamiennych réznic pomie-
dzy grupami miedzy innymi pod wzgledem wyksztalce-
nia pacjentek i palenia papieroséw. U pacjentek otylych
czesciej wystepowaly cukrzyca i nadci$nienie tetnicze, ale
nie choroby tarczycy. Pierwiastki stanowily odpowied-
nio 35,11 42,9% (NS). W wywiadzie polozniczym u wielo-
rédek z grupy badanej znaczaco czesciej wykonywano
ciecia cesarskie (54,29%) niz u pacjentek z grupy kontro-
Inej (14,29%). Obecna cigza réwniez czesciej byla rozwia-
zywana cieciem cesarskim w grupie badanej (37%) niz
w grupie kontrolnej (8%). Sredni czas trwania kazdego
z okreséw porodu byt podobny w obu grupach. Srednia
utrata krwi w trakcie porodu wynosita odpowiednio
515 i 417ml (p=0,0016). Noworodki matek otylych byly
nieistotnie ciezsze niz matek z prawidlowa masg ciala
(3319 i 3256g).

Whioski: Otylos$¢ kobiety zwigksza ryzyko powstawania
powiklan cigzy i porodu niezaleznie od postepu w potoz-
nictwie.

Stowa kluczowe: otytosc, cigza

PREGNANCY AND LABOUR
COMPLICATIONS IN OVERWEIGHT AND
OBESE WOMEN

Ewa Romejko, Justyna Teliga, Katarzyna Wigch,
Maltgorzata Niewiadomska

The 2" Department of Obstetrics and Gynecology, Medical
University, Warsaw

Objective: To assess the course of pregnancy, labour and
perinatal outcome in overweight and obese women (BMI
> 27 kg/m?.

Study design: We analyzed the course of pregnancy and
labour in 72 overweight and 79 obese women and compa-
red with 49 non-obese women with singleton pregnancy.
BMI before pregnancy was 30,16 kg/m2 in study group
and 21.9 kg/m? (p<0.0001) in control group. We analy-
zed demographic data, occurrence of women disorders
complicating pregnancy, also endocrinological disturban-
ces and pregnancy outcome. The average age of women
from study group was 30.8 years and from control group
was 28.2 years. The mean gestational age at the time of
delivery was 37.7 weeks comparing to 37.4 weeks (NS).

Results: An average increase of body mass index in obese
women was 12.83 (SD 7.4) comparing to 14.49 (SD 3.6) in
non-obese (NS). We did not find any significant difference
between the two groups in education level and percen-
tage of smoking habit. The risk of diabetes and hyperten-
sion was significantly higher in obese women, no diffe-
rence was found in thyroid disorders. The percentage of
primiparas was 35% in study group and 42,9% in control
group (NS). Obstetric history revealed significantly higher
ratio of cesarean section in obese women (54.29% versus
14.29%). There was significantly higher ratio of cesa-
rean section in study group (37%) comparing to control
group (8%). An average time of labour was similar in both
groups. The loss of blood during labour was 515 ml in
study group and 417 ml in control group (p=0.0016). The
neonates of obese women weighed 3319 grams and the
neonates of slim women weighed 3256 grams (NS).

Conclusion: Obese woman is still at higher risk of perina-
tal complications despite progress in perinatal care.

Key words: obesity, pregnancy

13-2
ZESPOE METABOLICZNY U OTYEYCH DZIECI

Iwona Beii-Skowronek, Monika Pietrofi-Grzyb,
Agnieszka Wojtkowska, Szewczyk Leszek

Klinika Endokrynologii i Neurologii Dzieciecej AM w Lublinie

Cel pracy: okreslenie czestosci wystepowania zespolu
metabolicznego u dzieci z otyloscia.

Pacjenci i metody. Badaniami objeto 130 dzieci w wieku
od 5 dol7 lat diagnozowanych i leczonych z powodu
otylosci w Klinice Endokrynologii i Neurologii Dzie-
ciecej AM w Lublinie. Masa ciala wszystkich pacjentéw
przekraczala 97 centyl. U wszystkich dzieci obliczano
BMI, mierzono ci$nienie tetnicze, oznaczano glikemie na
czczo i wykonywano test doustnego obcigzenia glukoza
oraz mierzono poziom hemoglobiny glikowanej (HbAlc).
Oznaczano réwniez profil lipidowy: poziom cholesterolu
catkowitego, cholesterol HDL i LDL oraz tréjglicerydy w
surowicy krwi. Wszystkie dzieci mialy oznaczany rytm
wydzielania kortyzolu i poziomy hormonéw tarczycy.

Wyniki. U wszystkich dzieci stwierdzono podwyz-
szone BMI powyzej 25 kg/m,, a u 50% dzieci powyzej 30
kg/m,. Srednie BMI w badanej grupie wynosito 32+9,2
kg/m,. Glikemia na czczo u 80% dzieci nie przekra-
czata 100 mg/dl, u 20% miescita si¢ pomiedzy 100 a 125
mg/dl. Glikemia oznaczana w 120 minucie testu doust-
nego obcigzenia glukoza u 90% dzieci nie przekraczata
140 mg/dl co pozwalalo stwierdzi¢ prawidlowsa tole-
rancje glukozy. U pozostaltych 10% dzieci rozpozna-
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wano nieprawidlowq tolerancje glukozy, glikemia w 120
minucie OGTT miescita si¢ w zakresie 140-199 mg/dl. U
2 dzieci wystepowata jawna cukrzyca typu 2. Prawidlowe
wartosci ci$nienia tetniczego odnotowano u 46,1% dzieci.
U 13,9% dzieci ci$nienie tetnicze krwi przekraczato 90
centyl, a u 40% 97 centyl — 63,9% dzieci miato nadcisnie-
nie tetnicze. U 22 (16,9%) dzieci stwierdzono nieprawi-
dlowe stezenia frakcji HDL cholesterolu ponizej 35 mg/dl
u chlopcéw i ponizej 39 mg/dl u dziewczat. Podobnie u
21 (16,1%) dzieci obserwowano hypertriglicerydemie
przekraczajacq 140 mg/dl.

Zesp6t metaboliczny rozpoznano wg kryteriow WHO
u 12 % dzieci. Natomiast u 70% pacjentéw stwierdzono
minimum 3 objawy tego zespotu, a u 18% 4 objawy bez
warunkujacej rozpoznanie nietolerancji glukozy. U 46%
dzieci zesp6t metaboliczny lub cukrzyca typu 2 wystepo-
waly w rodzinie.

Whioski: Zesp6ét metaboliczny w pelnej postaci obserwo-
wano u 12% otylych dzieci. 88% dzieci z otyloscig prezen-
tuje niepelna posta¢ zespotu metabolicznego z wysokim
BMI, nadci$nieniem tetniczym i cechami hyper- oraz
dyslipidemii. Wydaje sie, ze konieczne jest badanie prze-
siewowe wedtug kryteriéw rozpoznania zespotu metabo-
licznego u wszystkich otytych dzieci.

Stowa kluczowe: dzieci, zespdt metaboliczny.

METABOLIC SYNDROME IN OBESE
CHILDREN

Iwona Beri-Skowronek, Monika Pietrori-Grzyb,
Agnieszka Wojtkowska, Szewczyk Leszek.

Dept. of Pediatric Endocrinology and Neurology, Medical
University in Lublin

Aim of the study: Evaluation of frequency of metabolic
syndrome in children with obesity.

Material and methods: To examinations were admitted
130 obese children in age 5-17 years diagnosed and treated
in Dept. Pediatric Endocrinology and Neurology. Body
mass in all patients was over 97 percentile. In all chil-
dren were BMI calculated, blood pressure were noticed,
fasting glucose levels and in oral glucose tolerance test
were measured, glycosylated hemoglobin (HbA1c) levels
were determined. The lipids profile: total cholesterol,
HDL cholesterol and triglycerides levels in patient serum
were determined.

Results: In all investigated children BMI were higher than
25 kg/m,, but in 50% children BMI were higher than30
kg/m,. Patients mean BMI was 32+9.2 kg/m_. Fasting
glucose levels in 80% children were lower than 100mg/
dl, in 20% children was between 100 and 125 mg/dl. The
levels of blood glucose in 120 min OGTT in 90% patients
were under 140 mg/dl — the normal glucose tolerance
was diagnosed. In 10% examined children was abnor-
mal glucose tolerance diagnosed — blood glucose levels
were between 140-199 mg% noticed. In 2 children was
diagnosed diabetes mellitus type 2. In 46.1% of children
was noticed normal value of blood pressure. In 13.9% of
patients blood pressure was higher than 90 percentile, and
in 40% higher than 97 percentile. 63.9% of patients had
hypertension. In 16.9% children abnormal HDL chole-
sterol levels below 35mg/dl in boys and below 39mg/dl
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in girls were observed. In 16.1% of children hypertrigli-
cerydemy was noticed higher than 140 mg%. Metabolic
syndrome according WHO criteria was in 12% patient
diagnosed. In 70% of children were observed minimum
3 symptoms of metabolic syndrome, and in 18% of chil-
dren 4 symptoms without glucose intolerance. In 46% of
investigated children were observed in family metabolic
syndrome or diabetes mellitus type 2.

Conclusions: Metabolic syndrome inl12% of obese
children was observed. 88% of children with obesity
presented incomplete form of metabolic syndrome with
increased BMI, hypertension, hyper- and dyslipidemy. It
suggests, than in all obese children should be screened
according metabolic syndrome WHO criteria.

Key words: children, metabolic syndrome.
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ZMIANA INDEXU INSULINOOPORNOSCI
(HOMA) I FUNKCJI KOMORKI BETA (HOMA-
BETA) U OSOB ZDROWYCH I U PACJENTOW
Z ZESPOLEM METABOLICZNYM W OKRESIE
5-LETNIE] OBSERWACJI PROSPEKTYWNE]

Mardarowicz Grazyna, Eopatyiiski Jerzy, Nicer
Teresa, Matej-Butrym Agata

Zaktad Medycyny Rodzinnej Akademii Medycznej w Lublinie

Celem pracy bylo poréwnanie poziomu insulinooporno-
$ci (IR) u 0séb zdrowych i u pacjentéw z zespolem meta-
bolicznym (ZM) w zaleznosci od wahan masy ciata (m.c.)
w okresie 5-letniej obserwacji prospektywnej.

Material i metody: Zbadano 28 zdrowych klinicznie oséb
w $ér. wieku 54,8+10 lat ze $r. indexem m.c.(BMI) 31,1+2,8
i stabilng m.c., u ktérych w ciagu 5 lat nie rozwinely sie
zaburzenia metaboliczne typowe dla IR. Grupe te poréw-
nano z grupg 201 pacjentéw z ZM analizowanych w 3
grupach: A (n=38)- ze stabilng m.c., B (n=69)- z przyro-
stem m.c., C (n=94)- z ubytkiem m.c. W badaniu wyjscio-
wym oraz follow-up przeprowadzilimy pomiar RR,
wzrostu, m.c., obwddu talii i bioder oraz badanie labo-
ratoryjne (glukoza i insulina na czczo i 2h po doustnym
obcigzeniu 75g glukozy, lipidy krwi). Ocenialismy wskaz-
nik IR metodqa HOMA oraz poziom funkcji komérek B
trzustki (HOMA-beta).

Wyniki: Sr. wartos¢ HOMA u os6b zdrowych wzrosta z
1,61+0,77 do 1,97+1,25, a HOMA-beta ulegla obnizZeniu ze
125+71 do 93+59. U pacjentéw z ZM w grupie A ($r. BMI
30,8+3,6; sr. wiek 57,8+8,5) HOMA zmienit sie z 2,27+2,05
na 2,30+1,16, a HOMA-beta ze 105,9+76 na 93,7+79,6. U
pagientéw z ZM grupy B HOMA wzrést z 1,96+0,97 do
2,52+1,29; wzrost ten byt istotnie wyrazony u pacjentéw z
przyrostem m.c.>10% (1,62+0,64 vs. 2,47+1,32), a HOMA-
beta ulegla zmniejszeniu ze 121,2+81,05 do 92,65+42,69.
W grupie C HOMA ulegt zmniejszeniu z 3,06+1,99
do 2,98+1,97, wséréd pacjentéw z redukcjqa m.c.>10%-
2,90+1,66 do 2,63+0,92, a HOMA-beta ze 112,9+64,4 do
91,9+514.

Whnioski: Wartos¢ HOMA u pacjentéw z ZM jest poréw-
nywalna z wartosciag obserwowana w grupie oséb ,meta-
bolicznie zdrowych” 5 lat mlodszych. Niezaleznie od
wyzszego poziomu IR u pacgjentéw z ZM w poréwnaniu
z osobami zdrowymi o stabilnej m.c. dynamika zmian
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wartosci HOMA w okresie 5 lat obserwacji prospek-
tywnej byla poréwnywalna. Przyrost m.c. u oséb z ZM
powoduje istotny wzrost indexu IR, podczas gdy ubytek
m.c.- jego zmniejszenie. Pogorszenie funkcji komérki 8 w
okresie 5 lat wydaje sie nie zaleze¢ od fluktuacji m.c.

CHANGE OF INSULIN RESISTANCE INDEXES
(HOMA) AND BETA CELL FUNCTION (HOMA
- BETA) IN HEALTHY SUBJECTS AND IN
PATIENT WITH METABOLIC SYNDROME

IN 5 YRS LONG FOLLOW-UP STUDY

Mardarowicz Grazyna, Lopatyriski Jerzy, Nicer
Teresa, Matej-Butrym Agata

Department of Family Medicine, Medical University in Lublin,
Poland

The aim of the study was to compare the level of insulin
resistance (IR) in healthy subjects and in patients with
metabolic syndrome (MS) according to fluctuations of
body weight (BW) during the 5 yrs long prospective obse-
rvation.

Material nad methods: We investigated 28 healthy
subjects in mean age 54.8+10 yrs and with mean body
mass index (BMI) 31.1+2.8 in whom during the 5-yrs long
observation no metabolic disorders connected to IR deve-
loped and follow-up BMI was 30.7+3.8. We compared this
group with group of 201 subjects with MS analysed in
three groups: A (n=38)- cases with stabile BW; B (n=69)-
cases with weight gain; C (n=94)- cases with weight
decrease during follow-up study. In initial and follow-up
study we performed physical examination, blood pres-
sure and anthropometric measurements and laboratory
tests (glucose and insulin concentration- fasting and 2h
after oral load of 75g of glucose, blood lipids), we calcula-
ted index of IR by HOMA method and beta cell function
(HOMA-beta).

Results: The mean value of HOMA index in the group of
healthy subjects with stabile BW changed from 1.61+0.77
to 1.95+1.25 and HOMA-beta from 125+71 to 93+59. In
group A (mean BMI 30.8+3.6; mean age 57.8+8.5) HOMA
changed from 2.27+2.05 to 2.30+1.16 and HOMA-beta
from 105.9+76 to 93.7+79,6. In group B of MS patients
HOMA increased from 1.96+0.97 to 2.52+1.29; this incre-
ase was especially expressed in patients with weight gain
>10% (1.62+0.64 vs 2.47+1.32 and HOMA-beta decreased
from 121.2+81.05 to 92.65+42.69. In group C HOMA decre-
ased form 3.06+1.99 to 2.98+1.97; in patients with weight
decrease >10% (2.90+1.66 vs 2.63+0.92) and HOMA-beta
decreased from 112.9+64.4 to 91.9+51 4.

Conclusions: The level of IR indexes HOMA in MS
patients are comparable to values observed in 5 yrs older
“metabolically healthy” subjects. Independent of higher
level of IR in MS patients than in healthy subjects, the
dynamics of changes in HOMA indexes during 5 yrs long
observation by stabile BW is comparable. BW gain in MS
patients causes significant increase in IR-index while the
weight loss causes its decrease. Deterioration of beta cell
function after a lapse of 5 yrs appears to be independent
of BW fluctuations.

P-02 Endokrynologia

molekularna i doS§wiadczalna 1

Przewodniczqgcy sesji:
Wojciech Jeske, Gabriela Meteri-Mucha
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RECEPTOR THS, NIS, PENDRYNA I
PEROKSYDAZA TARCZYCOWA W RAKACH
TARCZYCY: EKSPRESJA mRNA, BIALKA

I LOKALIZACJA KOMORKOWA

Nikodemska Anna’, Skubis-Zegadto Joanna’,
Lyczkowska Anna', Mikula Micha¥, Czerwiriska
Jolanta®, Przytuta Ewa®, Bardadin Krzysztof 3,
Wenzel E Bjorn*, Czarnocka Barbara’

! Zaktad Biochemii Klinicznej CMKP w Warszawie;

2 Klinika Gastroenterologii CMKP i Centrum Onkologii

w Warszawie;
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Wstep. Metabolizm jodu w tarczycy jest wieloetapo-
wym procesem w ktérym uczestnicza swoiste biatka:
r-TSH- biatko regulujace funkgje tarczycy, NIS- transpor-
ter bton podstawnych, pendryna- transporter bton szczy-
towych i TPO- gtéwny enzym biosyntezy T,/T,. Raki
tarczycy zwykle obrazowane sa jako guzki zimne, co
sugeruje zmiany w metabolizmie jodu mogace wystapi¢
na kazdym jego etapie.

Cel pracy: Analizowano ekspresje r-TSH, NIS, pendryny
i TPO na poziomie mRNA i biatka i ich komérkowga loka-
lizacje w serii lagodnych i zlosliwych guzéw tarczycy;
korelowano ich ekspresje ze stopniem zaawansowania
i wielkoscig guza.

Material i Metody: Do badarn uzyto 80 tkanek tarczyc od
pacjentéw z chorobg Graves’a (G)-5, wolem guzkowym
(NG)-5, gruczolakiem (FA) -15, zréznicowanymi rakami
tarczycy (DTC) - 45: 15 FTC-30 PTC i prawidlowe tarczyce
od tych samych pacjentéw (NT). Poziom transkryptu
oznaczano RT-real time PCR, biatko metoda Western blot
i IHC. W metodach immunologicznych do detekcji NIS i
pendryny uzywano swoiste przeciwciala poliklonalne, do
detekgji r-TSH i TPO mysie przeciwciala monoklonalne.

Wiyniki: Srednie wartosci poziomu mRNA r-TSH, NIS,
pendryny i TPO w rakach tarczycy byly nizsze od warto-
§ci w tarczycach prawidlowych 2, 3, 7 i 9-krotnie. Obser-
wowano duzg zmiennos$¢ poziomu mRNA w rakach.
W czedci DTC poziomy mRNA byly nizsze 25 do 300
krotnie od poziomu w NT, szczegélnie dla NIS. Poziom
biatka potwierdzal poziom oznaczonych transkryptéw
z wyijatkiem biatka NIS. IHC wykazano, iz r-TSH loka-
lizowat w blonach podstawnych w DTC i NT. Wigkszo-
$ci DTC byla negatywna dla biatko NIS, w czesci obser-
wowano lokalizacje wewnatrzkomérkowsa. Pendryna w
>75% DTC byla zlokalizowana wylacznie cytoplazma-
tycznie. TPO bylo negatywne w IHC, ale biatko TPO
metodq Western blot obserwowano w wigkszosci DTC

Whioski: Ekspresja r-TSH, NIS, pendryny, TPO w DTC
ulega zmianom na poziomie mRNA i biatka. Obserwuje
sie réwniez zmiany w konformagji i lokalizacji komérko-
wej bialek.
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