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STRESZCZENIE

Zespot metaboliczny to schorzenie do niedawna opisywane wytgcz-
nie u oséb dorostych. Wiele danych wskazuje jednak, ze moze on
mie¢ swoje podfoze w zaburzeniach wystepujacych w dziecinstwie.
Gwattowny wzrost liczby otytych dzieci spowodowal, ze coraz czesciej
stwierdza sig u nich dyslipidemie, nadcisnienie tetnicze i zaburzenia
tolerancji glukozy. Komponenty te wchodzg w skiad zespofu metabo-
licznego. Wyniki wielu badan wskazujg na zwigzek migdzy wystepo-
waniem tego zespotu w wieku rozwojowym a zwigkszonym ryzykiem
choréb uktadu sercowo-naczyniowego w pdzniejszym okresie zycia.
W obliczu epidemii otytosci wczesne zapobieganie, wykrywanie i lecze-
nie zespofu metabolicznego jest wiec istotnym dziataniem mogacym
zmniejszy¢ ryzyko przedwczesnego rozwoju zmian miazdzycowych.
Stowa kluczowe: zespot metaboliczny, dzieci, otytos¢

Zespot metaboliczny, opisany przez Reavena
w 1988 roku [1], to wspotwystepowanie zaburzen go-
spodarki weglowodanowej, lipidowej i nadcisnienia
tetniczego, u podtoza ktdrych lezy otytos¢ i insulino-
opornoseé.

Zespot metaboliczny do niedawna uwazano za za-
burzenie wystepujgce wyfgcznie u oséb dorostych.
Jednak stale rosngca czestos¢ otytosci wérdd dzieci
i mtodziezy, ktora w wielu krajach przybiera postac epi-
demii, stata sie przyczyng intensywnych badan nad jej
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ABSTRACT

Metabolic syndrome has been well recognized in adults. There is
a substantial body of evidence that it has its origins in childhood.
Due to the obesity epidemic children and adolescents dyslipidemia,
hypertension and impaired glucose tolerance, the components of
the metabolic syndrome, are commonly described in the young
age. Several studies showed the relationship between early indi-
cators of metabolic syndrome and increased risk of cardiovascu-
lar disease in adulthood. In the face of obesity epidemic it is
a public health challange to prevent, diagnose and treat the meta-
bolic syndrome in children and adolescents in order to reduce the
risk of premature atherosclerosis.

Key words: metabolic syndrome, children, obesity

konsekwencjami dla zdrowia w mtodym wieku. Poczat-
kowo pojawity sie doniesienia na temat niekorzystnych
stezen lipidow i zaburzen tolerancji glukozy u otytych
dzieci, natomiast pozniej zwrécono uwage na zwigk-
szajgcy sie liczbe nastolatkow chorych na cukrzyce
typu 2 (DM, diabetes mellitus 2), uwazang za chorobe
wystepujgcg gtéwnie u otytych dorostych. Doniesienia
te spowodowaty, ze w wielu osrodkach zainteresowa-
no sie mozliwoscig wspotwystepowania zaburzen me-
tabolicznych u otytych dzieci i mfodziezy.

Kryteria diagnostyczne zespoiu metabo-
licznego w wieku rozwojowym

Mimo opracowania kryteriow diagnostycznych
zespotu metabolicznego dla dorostych, do tej pory
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Tabela 1. Kryteria diagnostyczne zespotfu metabolicznego u dzieci w poréwnaniu do kryteriéw dla dorostych [2]

Parametr Dorosli Dzieci
Hipertriglicerydemia = 1,65 mmol/l = 1,1 mmol/l
= 146 mg/dl = 98 mg/dl
Cholesterol frakcji HDL < 1,04 mmol/l & <1,3mmol/l & i Q
< 41 mg/dl =< 50 mg/dl
< 1,3mmol/l Q < 1,177 mmol/l & 15-19rz.
< 50 mg/dl < 45 mg/dl
Glukoza w surowicy krwi na czczo = 6,1 mmol/l = 6,1 mmol/l
= 110 mg/dl > 110 mg/dl
Obwaod pasa >102cm o 75. percentyl dla pici i wieku
=88cm Q

Cisnienie tetnicze

SBP = 130 mm Hg

= 90. percentyla dla pici i wieku

DBP = 80 mm Hg

SBP (systolic blood pressure) — ci$nienie skurczowe; DBP (diastolic blood pressure) — ci$nienie rozkurczowe

brakuje ujednoliconej definicji zespofu metaboliczne-
go dla dzieci i mtodziezy. Istotne utrudnienie stanowi
fakt, ze w wieku rozwojowym istnieje konieczno$c¢ po-
stugiwania sie normami dostosowanymi nie tylko do pfci,
ale rowniez do wieku. Powstata wiec pilna potrzeba stwo-
rzenia dla kazdej pfci siatek centylowych obwodu pasa
(WC, waist circumference), bedacego jednym z kryte-
riow zespotu metabolicznego u dorostych. Tego typu
siatki opracowano w Stanach Zjednoczonych na pod-
stawie danych uzyskanych z przeprowadzonego w tym
kraju w latach 1988-1994 badania National Health and
Nutrition Examination Survey Ill (NHANES Ill). W Europie
nie ma jednak odpowiednich siatek dla dzieci rasy kau-
kaskiej. Mimo ze siatki amerykanskie stworzono dla r6z-
nych grup etnicznych, nie mozna mie¢ pewnosci, czy
dla dzieci rasy kaukaskiej mozna stosowac¢ normy usta-
lone w tym badaniu dla grupy Euro-Amerykanow.

Wydaje sie, ze najbardziej praktyczne zastosowa-
ne majg kryteria zespotu metabolicznego przyjete przez
Ferranti i wsp. [2], ktorzy zaproponowali ekstrapolacje
punktow odciecia ustalonych dla dorostych przez Adult
Treatment Panel Il (ATP 1lI) (tab. 1).

W literaturze mozna jednak znalez¢ inne kryteria nie-
co roznigce sie od zaproponowanych przez Ferrantii wsp.
[2]. Istnieje zatem konieczno$¢ adaptaciji tych kryteriow
dla populacji dzieciecej z uwzglednieniem zaréwno wie-
ku, pfci, jak rowniez odrebnosci rasowych i etnicznych.

Epidemiologia zespofu metabolicznego
w wieku rozwojowym

Postugujgc sie kryteriami dla dorostych ustalonych
na podstawie danych uzyskanych z przeprowadzone-

go w latach 1988-1994 w Stanach Zjednoczonych ba-
dania NHANES Ill, czestos¢ zespotu metabolicznego
u nastolatkow oceniono na 4,2%, w tym u otytych
[wskaznik masy ciata (BMI, body mass index) > 95.
percentyla] — na 28,7% [3].

Inni autorzy badajgcy czestos¢ zespotu metabo-
licznego u dzieci i mtodziezy przyjmowali rézne nor-
my, dlatego istnieje wiele rozbieznosci w podawa-
nych przez nich czestoéciach zespotu metaboliczne-
go (tab. 2). Ferranti i wsp. [2], przyjmujgc bardziej
restrykcyjne kryteria oparte na ustaleniach ATP I,
ocenili czgsto$¢ zespotu metabolicznego wsrod ame-
rykanskich nastolatkéw na 9,2%. Cook i wsp. [3],
opierajgc sie na kryteriach tagodniejszych (wyzszy
punkt odciecia dla trigliceryddéw i obwodu pasa, niz-
szy dla cholesterolu frakcji HDL), zesp6t metabolicz-
ny rozpoznali jedynie u 4,2% nastolatkéw. W danych
europejskich czestos¢ zespotu metabolicznego jest
nieco nizsza — zaobserwowano go u 0,4% szczu-
ptych dzieci wegierskich i u prawie 9% otytych [4].
W duzym wieloosrodkowym badaniu na temat czyn-
nikdw ryzyka chordb serca u dzieci i mtodych doro-
stych w Finlandii schorzenie to stwierdzono u 4%
dzieci [5]. U otytych dzieci ze Slaska zespot ten roz-
poznano u 14% badanych [6].

Zwigzek zespoiu metabolicznego
z otyloscig u dzieci i miodziezy

Wspolnym mianownikiem zespotu metabolicznego
jest otytos¢, szczegodlnie centralna, zwigzana z nig in-
sulinooporno$¢, poniewaz 3-krotnie zwigksza ryzyko
wystgpienia insulinoopornosci [7].
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Tabela 2. Czestos¢ zespotu metabolicznego u dzieci w zaleznosci od przyjetych kryteriéw diagnostycznych

Badanie Kraj/populacja

Kryteria Wyniki

Cook i wsp.
Arch. Ped. Adol. Med. 2003

Us, 12-19 lat
n=12809Q,1150 &

Cruz i wsp.
JCEM 2004

US, 8-13lat, n = 126
Latynosi, otyli

De Ferranti i wsp.
Circulation 2004

US, 12-19 lat, n = 1960
(w latach 1988-1994)

Csabi i wsp.
Eur. J. Pediatr. 2000

Wegry, 8-18 lat,
n = 181 otylych i 239 szczuptych

Raitakari i wsp.
Diabetologia 1995

Finlandia, 6-18 lat
n = 1865

Polska, 6-18 lat
n = 64 otylych

Firek-Pedras i wsp.
End. Diabet. w druku

3 czynniki z: obwdd talii, TG, 4,2% ogotu

cholesterol frakcji HDL, FBG, RR 28,7% otytych

3 czynniki z: TG, RR, cholesterol 30% badanych otytych
frakcji HDL, obwdd talii, IGT

3 czynniki z: TG, cholesterol 10% badanych

frakcji HDL, obwad talii, FBG, RR 30% otytych

3 czynniki z: hiperinsulinemia, IGT,  0,4% szczuptych

TG, cholesterol frakcji HDL, RR 8,9% otytych

3 czynniki z: RR, TG, cholesterol
frakcji HDL

4% badanych

3 czynniki z: TG, RR, FBG,
cholesterol frakcji HDL,

14% otytych

hiperinsulinemia

FBG (fasting blood glucose) — glikemia na czczo; IGT (impaired glucose tolerance) — zaburzenia toleranciji glukozy; HDL (high-density lipoprotein) — cholesterol

frakcji HDL; TG — triglicerydy; RR — ci$nienie tgtnicze

U 2/3 nastolatkow z nadwagg lub otytoscig stwier-
dza sie przynajmniej jeden skfadnik zespotu metabo-
licznego, a u prawie 1/3 z nich mozna rozpoznac petny
zespot [2, 8]. Wsrod dzieci z zespotem metabolicznym
az okofo 80% ma nadmierng mase ciata [3, 8]. Masa
ciata powyzej 85-percentyla 2,4-krotnie zwigksza ryzy-
ko nieprawidtowego stezenia cholesterolu catkowitego,
3-krotnie — cholesterolu frakcji LDL, 3,4-krotnie — cho-
lesterolu frakcji HDL, 7,1-krotnie — triglicerydéw, a nad-
ci$nienia tetniczego — 4,5-krotnie [8]. Ryzyko zespotu
metabolicznego jest przy tym istotnie wigksze u chtop-
coéw, szczegdlnie rasy latynoskiej (tab. 3).

Rozmieszczenie tkanki ttuszczowej

W badaniach nad tkankg ttuszczowg stwierdzono
znaczgce roznice w funkcjonowaniu i roli odgrywanej
w metabolicznej homeostazie ogdélnoustrojowej mie-
dzy réznymi jej sktadnikami i dlatego coraz czesciej
podkresla sie znaczenie nie ogolnej zawartosci ttusz-
Czu w organizmie, ale jego ilosci w trzewnej i ektopo-
wej tkance ttuszczowej. Gromadzenie centralne ttusz-
czu u dzieci i mtodziezy wigze sie z niekorzystnym pro-
filem lipidowym i stezeniem lipoprotein, wyzszym cis-
nieniem tetniczym krwi, a takze wiekszg masg lewej
komory serca [9]. Stwierdzono réwniez, ze u dzieci
z predyspozycjg do centralnego odktadania sie ttusz-
czu, czynniki ryzyka zespotu metabolicznego majg ten-
dencje do grupowania sie [10].

Tabela 3. Czynniki ryzyka zespotu metabolicznego u miodzie-
2y (badanie NHANES III)

Czynnik Odsetek dzieci p
ryzyka z zespofem
metabolicznym (%)
Pte¢ Meska 6,1 0,001
Zenska 2,1
Rasa Kaukaska 45 0,004
Afro-Amerykanie 2,0
Latynosi 5,6
Wiek 12-14 lat 4,3 0,92
15-19 lat 41
BMI < 85. percentyla 0,1 < 0,001
85.-95. percentyl 6,8

>95. percentyla 28,7

BMI (body mass index) — wskaznik masy ciata

Wydaje sig, ze dobrym czynnikiem predykcyjnym
dla zespotu metabolicznego u dzieci sg siatki centylo-
we obwodu pasa (WC, waist circumference), ktore przez
niektorych autorow sg bardziej cenione niz wskaznik BMI
[3, 11]. U nastolatkéw z podobnym BMI procentowa
zawartosc tluszczu ciata moze by¢ rézna. Ponadto WC
wysoce koreluje miedzy innymi ze stezeniem lipidow
i lipoprotein, natomiast BMI — jedynie ze stgezeniem
TG [3]. Wartos¢ WC powyzej 90. percentyla dla pfci
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i wieku wigze sie z wiekszym ryzykiem wystgpienia wie-
lu czynnikdw ryzyka chordb uktadu krgzenia w porow-
naniu z dzie¢mi z WC ponizej 90. percentyla [11]. Sg
one zatem dobrym wskaznikiem ilo$ci ttuszczu trzew-
nego u dzieci, a przy tym jest pojedynczym pomiarem,
a nie stosunkiem dwoch mierzonych wartosci, jak BMI
czy wskaznik talia-biodra (WHR, waist to hip ratio), przez
co moze by¢ obarczony mniejszym btedem pomiaru [11].

Cisnienie tetnicze

Hiperinsulinemia i insulinooporno$¢ mogg wptywac
na rozwoj nadcisnienia tetniczego miedzy innymi po-
przez zwigkszenie retencji sodu przez nerki, zaburze-
nie transportu kationéw przez bfony komorkowe, sty-
mulacje ukfadu wspoétczulnego, uktadu renina—angiten-
syna-aldosteron oraz pobudzenie proliferacji komorek
migsni naczyn gtadkich [12]. Podwyzszone skurczo-
we ci$nienie tetnicze obserwowano u 29% dziewczat
i 25% chtopcow z otytoscig olbrzymig, zas nadcisnie-
nie rozkurczowe odpowiednio u 17% i 13% tych dzieci
[13]. U dzieci z otyloscig centralng obserwowano wy-
zsze cisnienie skurczowe w odpowiedzi na stres oraz
wiekszg reaktywnosc¢ cisnienia rozkurczowego przy
zmianie pozyciji ciata i w reakcji na zimno [12]. W ostat-
niej dekadzie wraz z progresywnym wzrostem masy
ciata u dzieci w wieku szkolnym obserwowano wzrost
ci$nienia tetniczego o 1-2 mm Hg [14].

Zaburzenia tolerancji glukozy

U dzieci i mtodziezy nieprawidtowe stezenie gluko-
zy we Krwi na czczo, bedgce w kryteriach ATP Il jedy-
nym parametrem oceniajgcym gospodarke weglowo-
danowo-insulinowsg, jest najrzadziej obserwowanym
odchyleniem [2]. Cook i wsp. [3] obserwowali podwyz-
szone stezenie glukozy na czczo jedynie u 1,8% wszyst-
kich przebadanych nastolatkéw oraz u 2,5% otytych.
W pracy Firek-Pedras i wsp. [4] u zadnego z dzieci
z otytoscig czy zespotem metabolicznym nie stwierdzo-
no podwyzszonej glukozy na czczo. Mimo ze wsréd
1/4 otytych dzieci Sinha i wsp. [15] stwierdzili niepra-
widtowg tolerancje glukozy (IGT, impaired glucose to-
lerance) na podstawie doustnego testu obcigzenia glu-
kozg (OGTT, oral glucose tolerance test), podwyzszo-
ne stezenie glukozy na czczo wystgpito zaledwie u 0,1%
dzieci. W 2003 roku [16] zaproponowano obnizenie pro-
gu dla glikemii na czczo ze 110 mg/dl na 100 mg/dl, co
prawdopodobnie zwiekszy znaczenie tego parametru.

W Klinice pediatrycznej ocena gospodarki weglo-
wodanowej i insulinowej powinna opierac sie na meto-
dach prostych i stosunkowo mato inwazyjnych. W pro-
ponowanych kryteriach uzywa sie stezeh glukozy
i insuliny, oznaczanych na czczo lub w OGTT. Hiperin-

sulinemieg stwierdza sig, gdy stezenie insuliny na czczo
przekracza 15 uU/ml lub maksymalna jej warto$¢
w OGTT jest wyzsza niz 150 xU/ml i/lub 120 minut po
spozyciu glukozy przekracza 75 xU/ml [17]. Latwo do-
stepnym wskaznikiem insulinoopornosci moze by¢ sto-
sunek stezen glukozy do insuliny na czczo (FGIR,
fasting glucose to insulin ratio) lub wskazniki HOMA,
a insulinowrazliwosci — wskaznik QUICKI (quantitative
insulin-sensitivity check index). Niektdrzy autorzy pod-
kredlajg matg przydatnos¢ pojedynczego oznaczania
insuliny na czczo ze wzgledu na cykliczno$c jej podsta-
wowego wydzielania w pulsach co okoto 5 minut [18].
Jednak Galli-Tsinopoulou i wsp. [19] stwierdzili istotnie
wyzsze stezenie insuliny na czczo u otytych dzieci i na-
stolatkdw niz u ich szczuptych réwiesnikow oraz obni-
zony FGIR u 88% otytych dzieci i u wszystkich otytych
nastolatkow.

Zespo6t policystycznych jajnikéw

Zespot metaboliczny moze by¢ obecny u kazdego
dziecka czy nastolatka z klinicznymi objawami lub na-
stepstwami insulinoopornosci i hiperinsulinemii — nie
tylko dyslipidemig i nadcisnieniem, ale réwniez z ze-
spotem policystycznych jajnikow (PCOS, policystic
ovary syndrome) i rogowaceniem ciemnym [20].

Dziewczeta z PCOS charakteryzuijg sie o okofo 40%
mniejszym stymulowanym INS metabolizmem gluko-
zy oraz insulinooporno$cig tkanki migsniowej [20].
U 42% nastolatek z PCOS stwierdza sie IGT, a u 10%
z nich — cukrzyce typu 2 [7]. Zaburzenia gospodarki
lipidowej réwniez czesto wystepujg w populacji dziew-
czatzPCOS [21]. Az 46% kobiet z tym schorzeniem spet-
nia kryteria rozpoznania zespotu metabolicznego [7]. Po-
nadto nieregularne miesigczki wigzg si¢ z 1,5-krotnie
zwigkszonym ryzykiem zachorowania na chorobe wien-
cowg i 1,9-krotnie zwiekszonym ryzykiem wystgpienia
Smiertelnego zawatu serca [7]. Juz u mtodych kobiet
z PCOS mozna stwierdzi¢ subkliniczne objawy mia-
zdzycy w postaci zwigkszonej ilosci zwapnien w na-
czyniach wiencowych, zwigkszonej sztywnosci naczyn
i ich dysfunkcji, jak réwniez zwigkszong mase lewe;j
komory do jej hipertrofii wtgcznie [7, 22].

Konsekwencje zespotu metabolicznego
u miodziezy

Zespotu metabolicznego u dzieci nie nalezy uwa-
zac¢ jedynie za pewng grupe odchylen w badaniach,
ktéra potencjalnie moze wptywaé na zdrowie w przy-
sztoéci, ale za niepokojacy sygnat swiadczgcy o ogol-
nej kondyciji organizmu mtodego cztowieka.
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Warto réwniez pamietac, ze obecnos¢ zespotu me-
tabolicznego istotnie zwieksza ryzyko wystgpienia cu-
krzycy typu 2. W Japonii w latach 1976-1995 wsréd
dzieci ze szkot podstawowych zaobserwowano 10-krot-
ny wzrost czegstosci cukrzycy typu 2, z towarzyszagcym
wzrostem wystepowania otytosci z 5% w 1976 roku do
ponad 8% w 1995 [23]. Ocenia sig, ze w Stanach Zjed-
noczonych 8-45% nowo zdiagnozowanych przypadkow
cukrzycy u dzieci i nastolatkow to cukrzyca typu 2 [20,
23]. W Europie skala tego problemu jest istotnie mniej-
sza, jednak cukrzyca typu 2 takze jest coraz czesciej
rozpoznawana [24]. Wiekszo$¢ dzieci, u ktérych diagno-
zuje sie to schorzenie, jest otylych lub ma nadwage oraz
znajduje sie w okresie srodkowego lub pdznego doj-
rzewania [20]. Cukrzyca typu 2 wystepujaca w mtodym
wieku wigze sige z 2-krotnie czegstszym wystgpieniem
nefropatii w poréwnaniu z cukrzyca typu 1 [23].

Kolejnymi nastepstwami zaburzeh wystepujgcych
w zespole metabolicznym sg schorzenia ukfadu ser-
cowo-naczyniowego. W badaniach Invitti i wsp. [13]
korelacja stopnia otytosci z czynnikami ryzyka miazdzy-
cy u masywnie otytych nastolatkdw byta niezalezna od
wskaznika HOMA, co moze oznacza¢, ze sama oty-
tos¢, niezaleznie od insulinoopornosci, wptywa na
przedwczesne wystepowanie chordb uktadu krgzenia.

U otytych dzieci stwierdza sie zwigkszong grubosé
i sztywnos$¢ Scian tetnic szyjnych w porownaniu ze
szczuptymi rowiesnikami, co moze swiadczy¢ o tym,
ze juz w mtodym wieku istniejg predyspozycje do zmian
miazdzycowych [25]. U otytych 8-9-latkbw mozna
stwierdzi¢ zaburzenia funkcji srodbtonka naczyn
w postaci nieprawidtowej wazodylatacji zaleznej od
przeptywu [14]. Rozlegtos¢ zmian miazdzycowych wy-
stepujacych jako pasma ttuszczowe i ptytki widkniste
w aorcie i naczyniach wiencowych u dzieci i mtodych
dorostych w duzym stopniu zalezy od wskaznika BMI,
ci$nienia tetniczego oraz profilu lipidowego krwi [26].
Zmiany strukturalne obecne w naczyniach u otytych
dzieci wigzg sie szczegolnie z insulinoopornoscia i pod-
wyzszonym cisnieniem skurczowym [25]. W rozlegto-
sci i zaawansowaniu zmian miazdzycowych w otytosci
role prawdopodobnie odgrywajg rowniez podwyzszo-
ne stezenia cytokin prozapalnych — biatka C-reaktyw-
nego (CRP, C-reactive protein), interleukiny 6 (IL-6, in-
terleukin-6) i czynnika martwicy nowotworow a (TNFe,
tumor necrosis factor ) [27]. Zwigkszona masa lewej
komory serca, ktora jest niezaleznym czynnikiem ryzy-
ka chordb uktadu krgzenia, wystepuje rowniez u dzieci
i wigze sie u nich z wiekszg masg ciafa i wyzszym ste-
zeniem insuliny [28]. Ponad 60% dzieci z wieloma czyn-
nikami ryzyka miazdzycy pozostaje w grupie wysokie-
go ryzyka jako mtodzi doro$li [29].

Insulinooporno$c¢ wigze sie z rozwojem niealkoho-
lowego sttuszczenia watroby (NASH, nonalcoholic ste-
atohepatitis), moze prowadzi¢ do zwtdknienia i mar-
skosci tego narzadu [7]. Ocenia sie, ze NASH wyste-
puje u 50-90% dorostych oséb otytych lub chorych na
cukrzyce typu 2 [7]. U co najmniej 20% oséb z insuli-
noopornoscig w przysztosci rozwinie sie marskosc,
niewydolnos¢ lub rak watroby [17]. Wsrod otytych dzie-
ci sttuszczenie watroby mozna stwierdzi¢ u 20-50%
[17]. Ryzyko wystgpienia zmian sttuszczeniowych
w watrobie w znaczagcy sposob zwigksza dyslipidemia
w postaci wysokiego stezenia TG i niskiego choleste-
rolu frakcji HDL [7].

Patogeneza zespotu metabolicznego
w wieku rozwojowym

Wielu badaczy przyczyn insulinoopornosci i jej po-
wiktan upatruje juz w zyciu ptodowym. Gwaitowny
wzrost czestosci wystgpowania tego zjawiska w ostat-
nim okresie wyklucza czynnik dziedziczny jako jedyng
przyczyne. Postuluje sie wspotistnienie pewnego ge-
notypu, tak zwanego ,,0szczednego”, ktory wraz z czyn-
nikami srodowiskowymi dziatajgcymi we wczesnych
okresach zycia moze doprowadzi¢ do rozwoju
,08zczednego fenotypu”, pozgdanego w okresach gto-
du i niedostatku, szkodliwego w czasach hiperalimen-
tacji i przewagi siedzgcego trybu zycia [30, 31]. Zapro-
ponowano wiele genow kandydatow dla zespofu me-
tabolicznego. Bada sie miedzy innymi geny dla insuli-
ny, insulinopodobnych czynnikow wzrostu (IGF1, IGF2,
insuline-like growth factor 1/2), dla ich receptoréw i bia-
tek regulatorowych, geny zaangazowane w przekazy-
wanie sygnatu z receptora insulinowego, wptywajgce
na funkcje komorek g [23]. Wydaje sig jednak, ze za-
burzenia obecne w zespole metabolicznym nie sg wa-
runkowane jednym genem, ale majg podtoze wieloge-
nowe, silnie modyfikowane przez czynniki Srodowisko-
we. Badania przeprowadzone u bliznigt sugerujg, ze
u okoto 50% z nich tendencja do otyto$ci jest dziedzicz-
na [26], co potwierdza rowniez czestsze wystepowanie
dodatniego wywiadu rodzinnego u dzieci z otyloscia,
zespotem metabolicznym i cukrzycg typu 2 [13, 20].

W wielu publikacjach podkresla sie zwigzek otytos-
ci, zaburzen metabolicznych, zwiekszonego ryzyka
miazdzycy i cukrzycy typu 2 z masg urodzeniowg i $ro-
dowiskiem ptodowym [23, 32, 33]. Wptyw Ssrodowiska
ptodowego na rozwdj prenatalny potwierdzajg bada-
nia u bliznigt jednojajowych, ktérych masa urodzenio-
wa, mimo identycznego potencjatu genetycznego,
moze si¢ znacznie rézni¢ [30]. Z drugiej strony silna
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zalezno$¢ stezenia insuliny od masy urodzeniowej,
mniej widoczna u rasy kaukaskiej niz u rasy czarnej
lub u mniejszosci etnicznych — na przyktad Indian
Pima, w pewnym stopniu sugeruje predyspozycje ge-
netyczng [9, 30]. W populacji dzieci tajwanskich ob-
serwowano U-ksztattng zaleznos¢ miedzy masg uro-
dzeniowg a ryzykiem zachorowania na cukrzyce typu 2.
Najmniejsze ryzyko wystepowato u dzieci urodzonych
zmasg 3-3,5 kg, a istotnie wieksze byto u urodzonych
z masg ponizej 2,5 kg i powyzej 4 kg [23]. Wigkszos¢
prac donosi 0 zmniejszonej insulinowrazliwosci oraz
zwigkszonym ryzyku zespotu metabolicznego i jego po-
wikfan u oséb urodzonych z niskg masg [23, 32, 33].
Arends i wsp. [32] stwierdzili, ze noworodki zbyt mate
w stosunku do wieku cigzowego (SGA, short for gesta-
tional age) w pozniejszym wieku miaty insulinowrazli-
woscC blisko 0 40% mniejszg niz ich rowiesnicy z prawi-
dtowg masg urodzeniowg. Ryzyko wystgpienia zespo-
tu metabolicznego u 64-letnich mezczyzn urodzonych
z masg ponizej 2,95 kg byto 10-krotnie wyzsze niz
u tych, ktérych masa przy urodzeniu byfa wieksza niz
4,31 kg [33]. Zalezno$ci tej nie potwierdzajg jednak
wszyscy autorzy [10].

Hipoteza programowania insulinoopornosci zakfa-
da, ze niedobor glukozy w zyciu ptodowym prowadzi
do celowego wzrostu opornosci miesni szkieletowych
na insuling w celu zmniejszenia poboru glukozy w tym
narzadzie, doprowadzajgc do lepszego zaopatrzenia
organow zyciowo niezbednych — mozgu i serca [34].
Jezeli insulinoopornosc utrwali sie rowniez w zyciu
postnatalnym, w warunkach dostatecznego lub nad-
miernego zaopatrzenia w energie, przestaje by¢ pozg-
danym zjawiskiem adaptacyjnym, a zaczyna by¢ pod-
tozem rozwoju zaburzeh metabolicznych [34]. Poten-
cjalnie zwigzek miedzy masg urodzeniowg a pozniejszg
sktonnoscig do otytosci moze mie¢ podtoze w zabu-
rzonych proporcjach miedzy ttuszczowg i bezttusz-
czowg masg ciata, kontroli apetytu przez osrodkowy
uktad nerwowy lub tez zmian w strukturze i funkcji ko-
morek S trzustki powstatych w zyciu ptodowym [30].
U dzieci SGA istniejg zaburzenia w proporcjach mie-
dzy ttuszczowg a bezttuszczowg masg ciata i wystepu-
je nieprawidtowy rozwéj komorek ttuszczowych, ailos¢
zgromadzonego w adipocytach ttuszczu jest zmniej-
szona [30, 35]. Postuluje sig, ze przyczyng pojawienia
sie sktadowych zespotu metabolicznego u dzieci SGA
jest nadmierny przyrost ttuszczowej masy ciata, a in-
sulinooporno$¢ w bardzo duzym stopniu jest zwigk-
szania przez otylos¢ [35]. Oczywiscie nie wszystkie
dzieci SGA stang sie dorostymi z zespotem metabo-
licznym, jednak okoto 1/3 z nich jest w grupie zwiek-
szonego ryzyka wystgpienia insulinoopornosci [35].

Przyczyna nieprawidtowej funkcji komérek g moze
by¢ miedzy innymi niedozywienie biatkowe matki, pro-
wadzgce do nieprawidtowego rozwoju wysp trzustko-
wych u ptodu, a w konsekwencji — do niewtasciwego
ich funkcjonowania w zyciu pozaptodowym [30]. Z kolei
u dzieci matek chorujgcych na cukrzyce w czasie cig-
zy obserwuje sie wysokg mase urodzeniowa, a wraz
z nig zwiekszone prawdopodobienstwo wystgpienia
otytosci, IGT i cukrzycy typu 2 [23]. Duze obcigzenie
ptodu glukozg pobudza bowiem trzustke do zwiekszo-
nego wydzielania insuliny, ktéra w zyciu ptodowym jest
silnym stymulatorem wzrostu [30].

Okresem krytycznym w rozwoju zespotu metabolicz-
nego jest dojrzewanie ptciowe. Wedtug Tannera w sta-
diach II-IV dochodzi do blisko 30-procentowego obni-
zenia insulinowrazliwosci tkanek obwodowych oraz do
istotnego wzrostu stezen insuliny i glukozy na czczo.
Insulinooporno$¢ w tym okresie zycia wydaje sie selek-
tywna dla metabolizmu glukozy i nie dotyczy metaboli-
zmu biatek, co przyczynia sie do zwiekszenia efektu ana-
bolicznego insuliny i hormonu wzrostu (GH, growth hor-
mone) podczas skoku wzrostowego [20]. Przyczyn
zmniejszonej insulinowrazliwosci tkanek w tym okresie
upatruje sie miedzy innymi w zmianie gry hormonalne;.
W okresie dojrzewania dochodzi do okresowego zwiek-
szenia stezenia GH, a w konsekwencji — IGF1 i IGF2
[9, 20]. Hormon wzrostu przyczynia sie do pogorszenia
insulinowrazliwosci tkanek oraz wptywa na wzrost lipo-
lizy i stezenia wolnych kwasow ttuszczowych [9]. Wzrost
insulinoopornosci w okresie dojrzewania prawdopodob-
nie nie jest spowodowany zwiekszeniem ilosci tkanki
ttuszczowej ani stgze hormondw steroidowych [9, 20].

Zapobieganie i leczenie

Prawidtowa masa ciata, cisnienie tetnicze, lipido-
gram i insulinowrazliwo$¢ w dziecinstwie zmniejszajg
ryzyko wystgpienia zespotu metabolicznego w zyciu
dorostym i wigzg sie z mniejszym prawdopodobien-
stwem zachorowania na choroby ukfadu krgzenia [26].

W zapobieganiu powstawania i leczeniu zespotu
metabolicznego i jego powiktan u dzieci i mtodziezy
pierwszoplanowg role odgrywa zmiana stylu zycia
z modyfikacjg diety oraz zwiekszeniem aktywnosci fi-
zycznej. Leczenie farmakologiczne ma niewielkie za-
stosowanie i ogranicza sie do leczenia hiperlipidemii,
nadcidnienia tetniczego i zaburzenia tolerancji glukozy.
Gdy zaburzenia te towarzyszg otytosci, pierwszym za-
leceniem powinno by¢ rowniez obnizenie masy ciafa.

U dzieci w trakcie lub po okresie dojrzewania,
u ktorych wystepujg zaburzenia gospodarki weglowo-
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danowej pofgczone z insulinoopornoscig, mozna sto-
sowac metformine, ktéra, poprzez zwiekszenie wrazli-
wosci na insuling, korzystnie wptywa na gospodarke
weglowodanowsg i lipidowg oraz utatwia odchudzanie.
Jednak na rzetelne wnioski z badan nad rolg metformi-
ny w zespole metabolicznym i zapobieganiu jego po-
wikfaniom u dzieci trzeba bedzie jeszcze poczekac, po-
niewaz w dalszym ciggu brakuje randomizowanych,
dtugoterminowych badan dotyczacych zastosowania
tego leku u pacjentéw w wieku rozwojowym.
Niezmiernie wazna w zapobieganiu zespotowi me-
tabolicznemu jest prewencja otytosci poprzez stoso-
wanie odpowiedniej diety. Dieta bogata w btonnik wig-
ze sie z nizszg insulinoopornoscig tkanek oraz rzad-
szym wystepowaniem zespotu metabolicznego [36].
Dlatego tez zaleca sige zwigkszenie spozycia produk-

Pismiennictwo

scents. J. Clin. Endocrinol. Metab.

tow zbozowych petnoziarnistych, kosztem ttuszczy
i cukréw prostych oraz odpowiednie energetyczne zbi-
lansowanie diety [36].

Istotnym elementem w prewencji otytosci, zespotu
metabolicznego i jego powiktan jest odpowiedni wysi-
tek fizyczny. Ryzyko otytosci maleje o 10% z kazdg go-
dzing spedzong na umiarkowanym wysitku fizycznym,
a wzrasta o0 12% z kazdg godzing spedzong na oglada-
niu telewizji [23]. U dziewczat przez okresem dojrzewa-
nia wysitek fizyczny o przynajmniej srednim nasileniu
skutecznie zmniejsza ryzyko rozwoju choroby wienco-
wej miedzy innymi przez zmniejszenie stezenia chole-
sterolu frakcji LDL [37]. U dzieci i nastolatkéw z nad-
wagag uprawianie aerobiku przez 8 tygodni doprowadzi-
to do poprawy funkcji srodbfonka naczyn, a stezenie
insuliny wykazywato tendencje spadkowg [38].
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