M

VIA MEDICA

PRACA POGLADOWA

ISSN 1734-3321

Artur Mazur', Mariusz Ostanski’, Izabela Szymanik’, Barbara Kalina-Faska?, Aleksandra Januszek-

-Trzcigkowska?

'Wydziat Medyczny Uniwersytetu Rzeszowskiego

2Katedra i Klinika Pediatrii, Endokrynologii i Diabetologii Dzieciecej Slaskiej Akademii Medycznej w Katowicach

Tkanka tluszczowa nasierdziowa
— nowy wskaznik stanu
metabolicznego ustroju?

Epicardial adipose tissue — a new metabolic marker?
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STRESZCZENIE

Autorzy niniejszej pracy zwracajg uwage na rosnace zaintereso-
wanie pozatrzewnymi magazynami ttuszczu, ktére mogg by¢
wskaznikami zaburzen metabolicznych. Prowadzone badania nad
tkanka tluszczowg nasierdziowg wskazujg na jej $ciste anatomicz-
ne i funkcjonalne powigzanie z migéniem sercowym, a takze udziat
w jego metabolizmie. Dostgpnos¢ i wiarygodnosé badania echo-
kardiograficznego w ocenie tkanki tluszczowej nasierdziowej naj-
prawdopodobniej pozwoli wykorzysta¢ dane z badania do oceny
leczenia zespotu metabolicznego.

Stowa kluczowe: serce, tkanka ttuszczowa nasierdziowa,
echokardiografia

ABSTRACT

Extravisceral stores of adipose tissue arise increasing interest as
they can be markers of metabolic disturbances. Studies on epi-
cardial adipose tissue indicate its close anatomical and functional
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relationship with the heart muscle, as well as its role in the cardiac
metabolism. Availability and reliability of the echocardiographic
examination evaluating epicardial adipose tissue may be used in
the management of metabolic syndrome.

Key words: Cardiac muscle, epicardial adipose tissue,
echocardiography

Gtowng rolg tkanki ttuszczowej jest magazyno-
wanie energii w postaci ttuszczéw. Tkanka ta, jak wy-
kazano w ostatnich latach, jest jednak nie tylko miej-
scem syntezy i przechowywania lipidéw, ale petni
réwniez funkcje wydzielnicze, wytwarzajac wiele roz-
nych aktywnych biologicznie biatek i peptydéw. Co-
raz liczniejsze dowody wskazujg na to, ze miejsco-
we rozmieszczenie tkanki ttuszczowej odgrywa
wazng role w rozwoju niekorzystnego profilu meta-
bolicznego i ryzyka sercowo-naczyniowego. Dlate-
go zwigkszone nagromadzenie ttuszczu trzewnego
jest obecnie powszechnie uwazane za szczegdiny
czynnik ryzyka zespotu metabolicznego [14]. Zacze-
to interesowac sie rowniez innymi magazynami ttusz-
czu pozatrzewnegdo, takimi jak Srodpiersie i nasier-
dzie.
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Tkanka ttuszczowa nasierdziowa i trzewna rozwi-
jaja sie z brgzowej tkanki ttuszczowej w okresie em-
briogenezy [5]. U osob dorostych w sercu w petni zr6z-
nicowana biata tkanka tluszczowa czesto znajduje sie
w bruzdzie przedsionkowo-komorowej i miedzykomo-
rowej, siegajac koniuszka serca. Mniejsze ogniska
ttuszczu sg rowniez zlokalizowane podnasierdziowo,
na wolnej scianie przedsionkdéw i na okoto uszek ser-
ca. W miare wzrostu ilosci ttuszczu, stopniowo wypet-
nia on rowniez przestrzeh miedzy komorami, czasami
pokrywajac catg powierzchnig nasierdzia. Niewielka
ilos¢ tkanki ttuszczowej siega réwniez od nasierdzia
do miesnia serca, najczesciej towarzyszgc przydance
naczyn wiencowych [6]. Wydaje sig, ze istnieje bliski
zwigzek czynnosciowy i anatomiczny miedzy ttuszczo-
wymi i migsniowymi sktadnikami serca. Majg one to
samo zaopatrzenie w krew z naczyh wiencowych, nie
posiadajg jednak struktur przypominajacych powiez
(jak w miesniach szkieletowych), oddzielajgcych war-
stwe ttuszczowg od miesniowe;.

Corradii wsp. [7] w badaniach przeprowadzonych
na $winkach morskich stwierdzili, ze w kazdej komo-
rze wystepuije staty stosunek tkanki ttuszczowej do mie-
Sniowej, na ktory nie wptywa niedokrwienie czy prze-
rost migsnia sercowego. Dodatni zwigzek miedzy ilo-
Scig ttuszczu nasierdziowego i masg komory zostat
stwierdzony réwniez w badaniach echokardiograficz-
nych u 60 zdrowych osobnikow z réznym stopniem
otytosci przez lacobellis i wsp. [8]. Badania autopsyj-
ne i echokardiograficzne sugerujg, ze wzrost masy
mig$nia serca w czasie przerostu serca jest proporcjo-
nalny do wzrostu masy tkanki ttuszczowej nasierdzio-
wej. Obecnos¢ znacznej ilosci ttuszczu nasierdziowe-
go zwieksza mase komor i powoduje wzrost wysitku
wtozonego w pompowanie krwi na obwod [6].

U mtodych dorostych swinek morskich stosunek
syntezy, uwalniania i wychwytywania wolnych kwasow
ttuszczowych w odpowiedzi na katecholaminy przez
relatywnie matg ilos¢ tkanki ttuszczowej nasierdziowej
byt znamiennie wyzszy niz w innych magazynach ttusz-
czu [5]. Wysokie natezenie lipolizy w tkance ttuszczo-
wej nasierdziowej moze by¢ spowodowane przez wie-
le czynnikow. Jednym z potencjalnych mechanizméw
tego zjawiska jest zmniejszony efekt antylipolityczny
insuliny w tkance ttuszczowej trzewnej i zwigkszona
aktywno$c¢ receptordw beta-adrenergicznych, szcze-
golnie beta-3 [9, 10]. Zawarto$¢ biatka w ttuszczu na-
sierdziowym u $winek morskich jest wieksza niz w oko-
tonerkowym czy sSciegnistym. Nie stwierdzono roznic
w zawartosci mitochondriéw miedzy magazynami ttusz-
czu, co sugeruje niskg zdolnos¢ oksydacyjng ttuszczu
nasierdziowego [5, 7].

Bliska zaleznos¢ anatomiczna tkanki ttuszczowej
nasierdziowej i przylegajgcego miesnia serca sugeru-
je mozliwe lokalne interakcje miedzy tymi tkankami.
W warunkach fizjologicznych tkanka ttuszczowa nasier-
dziowa dziata jako system buforujacy toksyczne ste-
Zenia kwasow ttuszczowych miedzy migsniem serca
i lokalnymi naczyniami [5, 7]. Stad zwiekszona ilo$¢
ttuszczu nasierdziowego moze usuwac nadmiar kwa-
séw ttuszczowych, ktére zaburzajg cykl skurczu ser-
ca, powodujgc arytmie komorowe i zaburzenia repo-
laryzacji [11, 12]. Wysoka aktywnos¢ lipolityczna ttusz-
czu nasierdziowego wskazuje, ze tkanka ta moze row-
niez stuzyc¢ jako gotowe zrodto wolnych kwasow ttusz-
czowych, pokrywajgcych wzmozone zapotrzebowanie
na energie miesnia sercowego, szczegolnie w czasie
niedokrwienia.

Tkanka tluszczowa jest waznym zrédtem licznych
czgsteczek aktywnych biologicznie, ktore wptywajag na
metabolizm, jak réwniez na odpowiedz naczyniowa,
immunologiczng i zapalng. Znaczna cze$¢ z tych czyn-
nikbw ma wtasnosci cytokin i dlatego nazywane sg
adipokinami. Mazurek i wsp. [13] poréwnali tkanke
ttuszczowg nasierdziowg i podskoérna, uzyskang na
poczatku zabiegu pomostowania wiencowego. Auto-
rzy ci stwierdzili, ze tkanka nasierdziowa produkuje licz-
ne mediatory zapalne, wykazujgc znamiennie wyzsza
ekspresje chemokin i kilkunastu cytokin zapalnych,
takich jak interleukina 1-3, interleukina 6, rozpuszczal-
ny receptor dla interleukiny 6 i czynnik martwicy no-
wotworu « (TNF-«, tumor necrosis factor ) w porow-
naniu z tkankg podskérng. Rownoczesnie wykazano
wystepowanie naciekdéw zapalnych w ttuszczu nasier-
dziowym. Na tej podstawie Mazurek i wsp. [13] wysu-
neli hipoteze, ze TNF-a dziata na drodze autokrynnej
poprzez receptor insulinowy i zwiekszona lipolize. Na-
stepujgce uwolnienie niezestryfikowanych kwaséw
ttuszczowych moze odpowiadac za insulinoopornosc
tkanek obwodowych, na przyktad ttuszczowej, migsnio-
wej, watroby i serca. Do tej pory jednak nie znaleziono
zaleznosci pomigdzy stanem zapalnym tkanki ttusz-
czowej nasierdziowej a cukrzyca, otytoscig, stezeniem
cholesterolu frakcji LDL w surowicy, badz tez reakcjg
na leki, takie jak statyny, inhibitory ACE czy tez anta-
gonisci receptora angiotensyny [13].

lacobellis i wsp. [14] wykazali ekspresje adiponek-
tyny w biatku pochodzacym z adipocytéw. Substancja
ta ma dziatanie przeciwzapalne i przeciwmiazdzyco-
we. Jej stezenie byto o 40% nizsze w tkance nasier-
dziowej u pacjentdw z chorobg wiernncowg w porowna-
niu ze zdrowymi osobnikami z grupy kontrolnej, nieza-
leznie od wskaznika masy ciafa (BMI, body mass in-
dex) i wieku. W tkance ttuszczowej nasierdziowej
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u ludzi stwierdzono réwniez podwyzszong ekspresje
rezystyny, kolejnego czynnika wydzielanego przez adi-
pocyty, silnie zwigzanego z insulinooporoscig [15].
Proponuje sie wiele mechanizméw zwigzanych
z sekrecjg cytokin zapalnych przez tkanke ttuszczowg
nasierdziowg. Wedtug Kalra i wsp. [16] zwiekszona
produkcja wolnych rodnikow tlenowych na skutek nie-
dokrwienia i zaburzenia funkcji migénia sercowego
moze aktywowac zalezne od rodnikdw sygnaty zapal-
ne w ttuszczu trzewnym. Wzrost liczby komorek zapal-
nych w tkance ttuszczowej nasierdziowej moze odzwier-
ciedla¢ odpowiedz analogiczng do naciekow zapal-
nych stwierdzanych w przydance i wokoét naczyh przy-
legajacych do zaawansowanych zmian miazdzyco-
wych [17, 18]. Mazurek i wsp. [13] sugerowali, ze obec-
nos¢ mediatorow zapalenia, takich jak TNF-«,
w tkankach otaczajgcych ludzkie naczynia wiencowe
nasierdziowe moze prowadzi¢ do zwielokrotnienia sta-
nu zapalnego naczyn, niestabilnosci blaszek miazdzy-
cowych i nowotworzenia naczyn. Wokétprzydankowe
podanie endotoksyn, monocytowego biatka chemo-
taktycznego-1, interleukiny 1-8 czy utlenionych LDL
wywotuje naptyw komoérek zapalnych do Sciany tetni-
cy, skurczu naczyn wiehcowych oraz uszkodzenia bto-
ny wewnetrznej. To dziatanie sugeruje, ze biologicz-
nie czynne czgsteczki z tkanek otaczajgcych naczynia
wiencowe wptywajg na homeostaze tetnic [19]. Lohn
i wsp. [20] stwierdzili, ze okotonaczyniowa tkanka ttusz-
czowa uwalnia réwniez czynniki, ktére moga znacza-
€0 zmienia¢ czynnosc¢ naczyn i prawdopodobnie réow-
niez czynnos¢ miesnia sercowego. Inne potencjalne
konsekwencje reakcji zapalnej pochodzacej z nasier-
dziowej tkanki ttuszczowej mogg byc¢ jednak korzystne,
jak na przyktad stymulacja angiogenezy i rozwdj krgze-
nia obocznego u pacjentow z chorobg wiencowg [13].
lacobellis i wsp. [21, 22] wykazali, ze zwigkszenie
ttuszczu nasierdziowego u 0osob dorostych wigze sie

z licznymi parametrami okreslajgcymi zespét metabo-
liczny, takimi jak stezenie cholesterolu frakcji LDL, ste-
zenie insuliny na czczo, stezenie adiponektyny lub war-
tos¢ cisnienia tetniczego. Osoby doroste ze stwier-
dzong insulinoopornoscig i niskimi stezeniami adipo-
nektyny wykazywaty najwiekszg grubosc ttuszczu na-
sierdziowego, niezaleznie od BMI.

Ttuszcz nasierdziowy tatwo uwidoczni¢ w tomografii
komputerowej (CT, computed tomography) i w rezo-
nansie magnetycznym (MRI, magnetic resonance ima-
ging), jednak szerokie zastosowanie tych metod dla
jego oceny jest niepraktyczne. lacobellis i wsp. [21,
22] zaproponowali wigc uzycie echokardiografii do
bezposredniej oceny tkanki ttuszczowej nasierdziowej.
Grubos$¢ ttuszczu nasierdziowego byta mierzona na
wolnej $cianie prawej komory serca z osi przymostko-
wej ditugiej i krotkiej. Pomiary byty rowniez wykonywa-
ne z zapisu M-mode uzyskanego z obu powyzszych
projekcji. Maksymalne wartosci z kazdego miejsca byty
mierzone i wyliczano wartos¢ srednig. Wiarygodnosé
pomiardw ttuszczu nasierdziowego uzyskana z réznych
projekcji byta duza. Pomiary wykazaty duzg zgodnosé
z wynikami uzyskanymi w MRI. Fakt, ze echokardio-
grafia jest rutynowo wykonywana u pacjentow z wyso-
kim ryzykiem sercowym oznacza, ze ten obiektywny
pomiar mogtby by¢ fatwo uzyskiwany bez dodatko-
wych kosztéw. Echokardiograficzna ocena ttuszczu
nasierdziowego byfaby mniej kosztowna niz MRI i CT
i dostarczytaby danych o parametrach serca, ktore
mogg by¢ przydatne w leczeniu pacjentow z zespo-
tem metabolicznym.

Dotychczas przeprowadzone badania tkanki ttusz-
czowej nasierdziowe;j i jej korelacji z otytoécia trzewng
oraz zespotem metabolicznym prowadzono wytgcznie
u oséb dorostych. Autorzy niniejszego opracowania
rozpoczeli badania majgce na celu poszukiwanie po-
dobnych zaleznosci u dzieci i mtodziezy.
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