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STRESZCZENIE

Zespo6t metaboliczny jest silnym determinantem cukrzycy typu 2
oraz czynnikiem ryzyka miazdzycowych choréb uktadu sercowo-
-naczyniowego. Podstawowe kryteria rozpoznawania zespotu me-
tabolicznego u dorostych obejmuja: otyto$¢ brzusznag, dyslipide-
mig, nieprawidiowg tolerancje weglowodandw i nadcisnienie tet-
nicze. W populacji polskiej czestos¢ otytosci oraz zespotu meta-
bolicznego stale wzrasta.

Autorzy opisujg przypadek 16-letniego chtopca przyjetego do szpi-
tala z powodu przypadkowo ambulatoryjnie stwierdzonej niepra-
widfowej glikemii na czczo. Wywiad rodzinny byt dodatni w kie-
runku otytosci, cukrzycy typu 2, nadcisnienia tetniczego, dyslipi-
demii i choroby niedokrwiennej serca. W badaniu przedmiotowym
stwierdzono otyto$¢ brzuszng (BMI 32,9; WHR > 1), cechy acan-
thosis nigricans oraz podwyzszone wartosci ci$nienia tetniczego.
W badaniach dodatkowych stwierdzono: wartosci glikemii miedzy
156 a 296 mg/dl, HbA, . — 10,7%, dyslipidemig oraz podwyzszone
wartoéci aminotransferaz. W badaniu ultrasonograficznym jamy
brzusznej wykazano cechy sttuszczenia watroby. Z tego wzgledu
u chiopca wprowadzono intensywne leczenie farmakologiczne,
przeprowadzono edukacje dietetyczng i diabetologiczna, a takze

Adres do korespondenciji: lek. med. Bogda Skowronska

Klinika Endokrynologii i Diabetologii Wieku Rozwojowego,

Il Katedra Pediatrii, Akademia Medyczna im. Karola Marcinkowskiego
ul. Szpitalna 27/33, 60-572 Poznan

tel.: (0 61) 849 14 81; faks: (0 61) 848 02 91

e-mail: bskowron@am.poznan.pl

Copyright © 2005 Via Medica

Nadestano: 7.11.2005 Przyjeto do druku: 8.11.2005

ustalono zmiany w stylu zycia. Po 6-miesiecznej terapii chtopca
ponownie przyjeto do Kliniki w celu wykonania badan kontrolnych.
Wyniki badan laboratoryjnych ulegty poprawie, mimo ze nie na-
stgpito obnizenie masy ciata.

Zespot metaboliczny nalezy rozpoznawac jak najwczesniej, po-
niewaz istnieje wowczas mozliwo$¢ zastosowania leczenia, by za-
pobiec rozwojowi cukrzycy typu 2 i jej powiktaniom. Zatem bada-
nie dzieci z nadwaga i otytoscig w kierunku zespotu metaboliczne-
go jest konieczne, szczegodlnie w przypadku stwierdzenia tego
zespotu chorobowego w najblizszej rodzinie pacjenta.

Stowa kluczowe: zespét metaboliczny, cukrzyca typu 2, otytos¢,
miodziez, profilaktyka

ABSTRACT

The metabolic syndrome is associated with increased risk of type 2
diabetes mellitus and atherosclerotic cardiovascular disease. Cri-
teria of metabolic syndrome in adults include central obesity, dys-
lipidemia, impaired glucose tolerance and hypertension. The inci-
dence of obesity, as well as metabolic syndrome, in population of
Poland is increasing.

Authors describe the case of 16-year-old boy admitted to the hos-
pital because of accidentally diagnosed impaired fasting glucose.
Family history appeared to be positive in terms of obesity, type 2
diabetes mellitus, hypertension, dyslipidemia and ischemic heart
disease. Physical examination revealed abdominal obesity (BMI
32.9; WHR > 1), acanthosis nigricans, and elevated blood pres-
sure. The main laboratory findings were as follows: blood glucose
levels between 156 and 296 mg/dl; HbA, .— 10.7%, dyslipidemia,
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and elevated liver enzymes activity. Ultrasound of the abdomen
showed signs of fatty liver. Intensive pharmacological treatment,
as well as dietetic and diabetic education were performed and
modification of the lifestyle was ordered. The boy was readmitted
to the hospital after 6 month therapy to perform the control tests.
Laboratory findings improved significantly, despite of the weight
stability.

Wstep

Wedtug danych Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO, World Health Organization) kazdego roku cho-
roby uktadu krazenia sg przyczyna zgonu okoto 17 mi-
lionéw ludzi na Swiecie [1]. Natomiast cukrzyca w ra-
porcie z 2004 roku, okreslana jako pojedynczy ,.zaboj-
ca”, po raz pierwszy w historii wyprzedzita choroby
zakazne, wigcznie z zakazeniem HIV/AIDS [2]. Zespot
metaboliczny jest silnie zwigzany z rozwojem zaréwno
cukrzycy typu 2, jak i powiktan sercowo-naczyniowych.
Kryteria rozpoznania zespotu metabolicznego nie sg
jednolite. Wedtug raportu WHO z 1998 roku sg to:

* nieprawidtowa tolerancja glukozy, cukrzyca lub in-
sulinoopornos¢;
* oraz 2 sposrod:
— podwyzszone ci$nienie tetnicze (ponad 140/90
mm Hg);

— podwyzszone stezenie triglicerydow i/lub obni-

zone stezenie cholesterolu frakcji HDL;

— otyto$¢ centralna: stosunek obwodu talia—bio-

dra (WHR, waist:hips girth ratio) ponad 0,9
u mezczyzn i ponad 0,85 u kobiet i/lub wskaz-
nik masy ciata (BMI, body mass index) ponad
30 kg/mz;

— mikroalbuminuria.

Wedtug Narodowego Programu Edukacji Choleste-
rolowej (ATP Ill, Adult Treatment Panel Ill) z 2001 roku
do rozpoznania zespotu metabolicznego konieczna jest
obecnos¢ przynajmniej 3 sposrod nizej wymienionych
elementéw:

* otytos¢ centralna (obwad talii > 102 cm u mezczyzn

i > 88 cm u kobiet);

* stezenie triglicerydow ponad 150 mg/dl;
* stezenie cholesterolu frakcji HDL ponizej 40 mg/dI

u mezczyzn i ponizej 50 mg/dl u kobiet;
 ci$nienie tetnicze przekraczajgce 135/85 mm Hg;

» glikemia na czczo ponad 110 mg/dI [3].

Kryteria zespotu metabolicznego sformutowane
przez International Diabetes Federation (IDF) z 2005
roku obejmujg:

e otytosc¢ centralng (obwad talii > 94 cm u mezczyzn

i > 80 cm u kobiet w populacji europejskiej);

* oraz 2 sposrod:

Metabolic syndrome should be diagnosed early, when effective
treatment may prevent the development of type 2 diabetes melli-
tus and its complications. It is advised to perform tests for ele-
ments of metabolic syndrome in overweight and obese children,
especially in those with a positive family history.

Key words: metabolic syndrome, type 2 diabetes, obesity,
adolescents, prophylaxis

— zwiekszone stezenie triglicerydow (> 150 mg/dl)

lub leczenie tego zaburzenia;

— zmniejszenie stezenia cholesterolu frakcji HDL

(< 40 mg/dl u megzczyzn i < 50 mg/dl u kobiet)
lub leczenie tego zaburzenia;

— podwyzszone ci$nienie tetnicze (> 130/85 mm Hg)

lub leczenie nadcisnienia;

— glikemia na czczo ponad 100 mg/d! lub leczenie

wczesniej rozpoznanej cukrzycy typu 2 [4].

W Polsce czestos$¢ zespotu metabolicznego bada-
no miedzy innymi w dwéch niezaleznych probach lo-
sowych populacji Warszawy w ramach programu Pol-
-MONICA Bis w 2001 roku. U oséb w wieku 20-74 lat
wynosifa ona 20,6% wsrod mezczyzn i 17,4% wsrdd
kobiet. U wszystkich czestoSc¢ ta wzrastata wraz z wie-
kiem. Czestosc¢ zespotu metabolicznego u osob w wie-
ku 35-64 lat w 2001 roku w porownaniu z 1988 rokiem
(badanie Pol-MONICA) byta okoto 2-krotnie wyzsza
u mezczyzn (19,9 vs. 9,3%) i ponad 3-krotnie — wsrod
kobiet (18,8 vs. 5,7%) [5]. Obserwowanemu wzrostowi
czestosci zespotu metabolicznego w populacji war-
szawskiej towarzyszyt istotny wzrost wystepowania oty-
tosci zarébwno ogdlnej, jak i trzewnej [6]. Wczesne roz-
poznawanie zespotu metabolicznego, o ile to mozliwe
— jeszcze w okresie rozwojowym, moze zatem dawac
nadzieje, ze wprowadzenie efektywnej profilaktyki i le-
czenia pozwala na zapobieganie rozwojowi stanu
przedcukrzycowego, jawnej cukrzycy typu 2 i powiktan
sercowo-naczyniowych [7].

Opis przypadku

Obserwowanego chtopca skierowano do Kiliniki
Endokrynologii i Diabetologii Wieku Rozwojowego AM
w Poznaniu z powodu nieprawidfowej glikemii na czczo
(226 mg/dl) przypadkowo stwierdzonej w badaniu am-
bulatoryjnym. Przy przyjeciu do szpitala pacjent czut
sie dobrze i nie zgtaszat zadnych dolegliwosci, dlate-
go dopiero po diugiej rozmowie i wyjasnieniach wyra-
zit zgode na pobyt w szpitalu w celu przeprowadzenia
dalszych badan. Zebrany wywiad rodzinny ujawnit ob-
cigzenie pod wzgledem otytosci, cukrzycy typu 2,
nadcisnienia tetniczego, dyslipidemii, a takze choroby
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niedokrwiennej serca w dwoch pokoleniach (matka
i babcia pacjenta ze strony matki). Wywiad rozwojowy chore-
go byt nastepujacy: urodzeniowa masa ciata — 3300 g,
ocena w skali Apgar — 10, okres karmienia piersig trwat
3 miesigce, rozwdj psychomotoryczny w 1. roku zycia
byt prawidtowy, wykazano réwniez wczesny poczatek
problemu nadmiernego przyrostu masy ciata (2 rz.).
W badaniu przedmiotowym stwierdzono mase ciata wy-
noszacg 114 kg (> 97. centyla), wzrost — 187 cm (mie-
dzy 90.-97. centylem), wskaznik BMI — 32,6, cechy
otytosci centralnej (WHR = 1,1), acanthosis nigricans
na skorze szyi i w okolicach pachowych, jasne rozste-
py na bocznej powierzchni tutowia, cechy pokwitania
stosowne do pfci i wieku oraz podwyzszone wartosci
ci$nienia tetniczego (przecietne poranne wartosci 145/
/95 mm Hg). Wyniki badan labolatoryjnych w zakresie
gospodarki weglowodanowej wykazaty: nieprawidto-
wy dobowy profil glikemii o wartosciach 156-296 mg/dl,
hemoglobing glikowang HbA, : 10,7% (!), insulinemig
na czczo 8,3-14 ulU/ml, natomiast popositkowg od 2,2
(w 30. minucie) do 40,4 ulU/ml (w 90. minucie po posit-
ku sktadajagcym sie z 7 wymiennikow weglowodano-
wych), stezenie C-peptydu na czczo — 2,56 pmol/ml,
przeciwciata przeciwinsulinowe — 5,6%. Warto$¢
wskaznika insulinoopornosci (HOMA-IR, homeostasis
model assessment of insulin resistance) wynosita 4,2.
Stwierdzono zaburzenia gospodaki lipidowej: stezenie
triglicerydow — 284 mg/dl, stezenie cholesterolu cat-
kowitego — 273 mg/dl, stezenie cholesterolu frakcji
HDL — 42 mg/dl, cholesterolu frakcji LDL — 174 mg/dl.
Wyznaczano rowniez podwyzszone wartosci amino-
transferaz: ALAT 195 U/I, AspAT 136 U/l (wskazniki za-
palenia watroby — ujemne), a takze wskazniki zapal-
ne, przy braku cech zakazenia: stezenie biatka C-reak-
tywnego CRP (CRP, C-reactive protein) — 0,56 mg/dl,
a fibrynogenu — 472 mg/dl. Stan tyreometaboliczny
pacjenta wyréwnano, natomiast rytm dobowy kortyzo-
lu zachowano w zakresie normy. W wykonanym bada-
niu ultrasonograficznym jamy brzusznej stwierdzono
znacznie podwyzszong echogeniczno$¢ migzszu wa-
troby, co swiadczy o wystepowaniu sttuszczenia. Na
podstawie wynikow badania metodag bioimpedancji
elektrycznej oznaczono podstawowg przemiane ma-
terii pacjenta, ktéra wynosita 1759,4 kcal.

U chtopca wtgczono intensywne leczenie w sze-
rokim zakresie: wprowadzono diete cukrzycowa, ni-
skottuszczowg z ograniczeniem kalorii, wdrozono far-
makoterapie — leki hipoglikemizujgce (tylko insulino-
terapia wytgcznie w pierwszym etapie, nastepnie te-
rapia skojarzona metformina + insulina o przedfuzo-
nym dziataniu na noc), leki ostaniajgce watrobe i re-
gulujgce gospodarke lipidowg (Hepa-Merz, Essentia-

le Forte, Cinarex) oraz leki obnizajgce cisnienie tetni-
cze (inhibitory ACE). Ponadto przeprowadzono edu-
kacje dietetyczng, diabetologiczng oraz dotyczacg
modyfikacji stylu zycia pacjenta. Zalecono regularng
kontrole w poradni diabetologicznej i poradni hepato-
logiczne;j.

Po 6 miesigcach w celu przeprowadzenia badan
kontrolnych chfopca ponownie przyjeto do Kliniki. Pa-
cjent utrzymat dotychczasowg mase ciafa (BMI 32,6;
WHR > 1), natomiast wyniki w zakresie gospodarki we-
glowodanowej wykazaty: glikemie na czczo — 70-96
mg/dl, glikemie popositkowe — 85-160 mg/dl, hemo-
globine glikowang — 6,7%, oraz stezenie C-peptydu
na czczo 1,46 ng/ml. W zakresie gospodarki lipidowej
poprawa dotyczyta przede wszystkim stezenia triglicery-
dow (160 mg/dl), a takze: stezenia cholesterolu catkowi-
tego (231 mg/dl), cholesterolu frakcji HDL (72 mg/dl)
i cholesterolu frakcji LDL (127 mg/dl). Obnizyty sie war-
tosci aminotransferaz: ALAT 152 U/l i AspAT 83 U/l
Wskazniki zapalne nie wykazaty wyraznych zmian
— stezenie CRP — 0,58 mg/dl, fibrynogenu — 455 mg/dl.
Ponownie wykonane badanie ultasonograficzne jamy
brzusznej potwierdzito utrzymujgce sie cechy sttusz-
czenia migzszu watroby. W powtdérnym badaniu me-
todg bioimpedanciji elektrycznej zaobserwowano zwiek-
szony udziat tkanki mieéniowej w sktadzie masy ciata
(41,6 vs. 39,9%). Pacjent nadal znajduje sie pod opieka
poradni specjalistycznych.

Dyskusja

Swiatowa epidemia otytosci dotyczy nie tylko po-
pulacji oséb dorostych, ale rowniez, w coraz wiekszym
stopniu, dzieci, co z kolei wskazuje na potrzebe zain-
teresowania sie problemem zespotu metabolicznego
w wieku rozwojowym. W dotychczasowych badaniach
sugerowano, ze catkowita czestos¢ zespotu metabo-
licznego u dzieci jest niewielka. Zupetnie inaczej wy-
glada to u dzieci z nadwagg. W przeprowadzonym
w Stanach Zjednoczonych badaniu National Health and
Nutrition Examination Survey (NHANES Ill) czegstos¢
zespotu metabolicznego wsrdod otytych nastolatkéw
(BMI > 95. centyla) wynosita 28,7%, a jedynie 6,1%
wsrdd nastolatkow w grupie ryzyka nadwagi (BMI mie-
dzy 85. a95. centylem). U 89% nastolatkow z nadwagg
stwierdzono przynajmniej jeden element zespotu me-
tabolicznego, a u 56% — dwa elementy. Poniewaz nad-
waga wystepuje u dzieci coraz czesciej, catkowita cze-
stos$¢ zespofu metabolicznego wsréd nastolatkéw Sta-
now Zjednoczonych jest prawdopodobnie jeszcze
wyzsza niz wynika to z danych NHANES IlI [8, 9].
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Weiss i wsp. [10] w wieloetnicznej i wielorasowej
grupie dzieci z otytoscig i nadwagg (40,8% stanowity
dzieci rasy kaukaskiej) zespot metaboliczny stwierdzili
u 38,7% dzieci z otyto$cig miernego stopnia (BMI
z-score > 2,0 i < 2,5) oraz u 49,7% dzieci z otyloscig
znacznego stopnia (BMI z-score > 2,5). Autorzy w de-
finicji zespotu metabolicznego przedstawili wartosci dla
BMI, cholesterolu frakcji HDL, trigliceryddw i cisnienia
tetniczego w postaci siatek centylowych zgodnie z wie-
kiem i pfcig. Dla porownania wedtug definicji National
Cholesterol Education Program (NCEP-ATP Ill) cze-
stos¢ zespotu metabolicznego w badanej grupie wy-
niosta tylko 27%.

W badaniach wtasnych, w ktérych oceniano elementy
zespotu metabolicznego w grupie 140 dzieci z otytos-
cig, zaburzenia gospodarki lipidowej, weglowodanowe;j
i/lub nadcisnienie tetnicze stwierdzono u 31% dzieci [11].

Badania zespotu metabolicznego w wieku rozwo-
jowym prowadzone na réznych populacjach trudno
poréwnywac ze wzgledu na przyjmowane przez auto-
réw rozne kryteria. Brakuje powszechnie akceptowa-
nej definicji zespotu metabolicznego w populacji wie-
ku rozwojowego, a trudnosc¢ jej sformufowania wynika
przede wszystkim ze wzrastania i zmian rozwojowych,
ktore nastepujg w dziecinstwie i mtodoéci, utrudniajac
wybor wartoéci odciecia dla czynnikdw ryzyka. Dobrym
przyktadem problemu z definiowaniem elementow ze-
spofu metabolicznego u dzieci jest otytos¢ centralna,
gdyz nie istniejg ogolnie przyjete wartosci progowe
obwodu pasa odpowiednie do wieku [7].

Obecnie wzrost zapadalnosci na cukrzyce typu 2
obserwuje sie wsrdd dzieci i mtodziezy na catym $Swie-
cie, miedzy innymi w Stanach Zjednoczonych, Kanadzie,
Japonii, Hong-Kongu, Australii, Nowej Zelandii, Libii czy
Bangladeszu [12]. Badania epidemiologiczne wskazujg,
ze ponad 90% chorych na cukrzyce typu 2 jest otylych
[13]. Zwigzana z otyloscig obecnos¢ zwigkszonej masy
tkanki ttuszczowej, zwtaszcza trzewnej, u dzieci i mtodzie-
2y moze przyspieszac rozwoj cukrzycy typu 2, co wynika
z wczesnej i utrzymujgcej sie w czasie insulinooporno-
Sci, ktora w efekcie prowadzi do uposledzenia czynnosci
sekrecyjnej komorek § trzustki. Tkanka ttuszczowa trzew-
na charakteryzuje sie duzg aktywnoscig lipolityczng i jest
zrodtem wolnych kwasow tluszczowych wywotujgcych
insulinooporno$c¢ i zaburzenia lipidowe [5].

Podstawg zapobiegania jest jak najwczes$niejsze
rozpoznanie zespotu metabolicznego, jeszcze przed
wystgpieniem groznych dla zycia objawéw powiktan
makroangiopatycznych [14]. Przeciwdziatanie powin-
no obejmowaé¢ dwie gtéwne kategorie: modyfikacje
stylu zycia polegajgcg na zastosowaniu diety i wysitku
fizycznego, co powoduje obnizenie masy ciata oraz

interwencje farmakologiczng. Wsrod lekéw, kidre zy-
skaty uznanie w prewenciji cukrzycy, nalezy wymienic
metforming. W badaniach Diabetes Prevention Program
wykazano, ze zmniejsza ona ryzyko wystgpienia cu-
krzycy o okoto 30%. Ponadto stwierdzono, ze jest ona
bardziej skuteczna u os6b mtodych i otytych [14].

Podstawowe znaczenie w prewencji i leczeniu ze-
spofu metabolicznego ma kontrola masy ciata. Jej ob-
nizenie, nawet o 5-10%, poprawia wszystkie komponen-
ty zespotu metabolicznego, to znaczy zmniejsza nadci-
$nienie tetnicze, glikemig, zaburzenia lipidowe [5, 15].

Przyktad wspomnianego pacjenta wskazuje, ze na-
wet przy braku wyraznego zmniejszenia masy ciafa,
a jedynie utrzymujac jg na dotychczasowym poziomie,
réwniez mozna spowodowaé poprawe parametrow me-
tabolicznych. Warunkiem jest prowadzenie przez chore-
go prozdrowotnego stylu zycia zgodnie z zaleceniami le-
karza— zmiany sktadu diety i zwiekszenia wysitku fizycz-
nego. W przedstawionym przypadku zalecenia te reali-
zowano prawdopodobnie bez petnej konsekwenciji, a jed-
nak ulegty poprawie wyktadniki rownowagi lipidowej i we-
glowodanowej oraz sktad masy ciata w badaniu metoda
bioimpedanciji elektrycznej. Mozna podejrzewac, ze klu-
czowa role odegrata ochrona farmakologiczna i dietetycz-
na watroby. Drugim elementem warunkujgcym poprawe
mogto by¢ przetamanie insulinoopornosci przez wtgcze-
nie w pierwszym etapie leczenia insulinoterapii oraz zwiek-
szenie aktywnosci fizycznej pacjenta.

W przypadku przedstawianego pacjenta problemy
z nadwaga, a nastepnie z otytoscig rozpoczety sie bar-
dzo wczesnie (od ok. 2 rz.). W kolejnych latach zycia
nie poddawano go wnikliwszej ocenie medycznej, row-
niez sam pacjent oraz jego rodzina nie mieli poczucia
wystepowania choroby. Nawet juz po pierwszych
stwierdzeniach wartoéci glikemii wskazujgcych na cu-
krzyce konieczne byto zdecydowane przekonywanie
przez lekarza o potrzebie doktadniejszych badan, po-
szukujgcych jeszcze innych nieprawidtowosci oraz wy-
jasniajgcych stopien zagrozenia dla zdrowia. Z jednej
strony, obrazuje to stan $wiadomosci zdrowotnej spo-
teczenstwa. Niestety z drugiej strony, ujawnia takze
mato wnikliwie przeprowadzane badania u dzieci i mto-
dziezy z otyloScig przez lekarzy w r6znych placéwkach
zdrowia, poniewaz u przedstawianego chorego diagno-
stycznie nic istotnego przez minionych 14 lat nie na-
stgpito, az do momentu przypadkowego badania gli-
kemii, w ktéorym wykazano jej wysokg wartos¢. Opisa-
ny pacjent juz w wieku 16 lat spetniat kryteria zespotu
metabolicznego zawarte we wszystkich trzech przytoczo-
nych wczesniej definicjach tej choroby [3, 4]. Zaawan-
sowanie zaburzen metabolicznych, az do cukrzycy typu
2 wigcznie, wskazuje na konieczno$¢ aktywnego
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poszukiwania elementéw zespotu metabolicznego
u dzieci z otytoscig, rozpoczynajgc od jak najwczesniej-
szego wieku, oraz na konieczno$¢ przeprowadzania
doktadnego wywiadu rodzinnego nie tylko w kierunku
otytodci, ale takze wspatistniejgcych zaburzen meta-
bolicznych u krewnych | i Il stopnia.

Whnioski

Opisany przypadek potwierdza istniejagce ryzyko
wczesnego rozwoju cukrzycy typu 2 poprzedzonego

zespotem metabolicznym u dzieci i mtodziezy z otyto-
$cig oraz z obcigzonym w tym zakresie wywiadem ro-
dzinnym. Objawy podmiotowe zaburzen gospodarki
weglowodanowej, lipidowej czy nawet nadci$nienia
tetniczego mogag by¢ niewielkie, co moze prowadzic¢
do pdznego rozpoznania tych nieprawidtowosci.
U pacjentdéw z nadwagg i otytoscig (zwtaszcza przy ob-
cigzonym wywiadzie rodzinnym) juz w wieku rozwojo-
wym nalezy aktywnie poszukiwa¢ elementow zespotu
metabolicznego i wigcza¢ odpowiednie leczenie, tak
aby unikng¢ progresji do cukrzycy typu 2 i wystgpienia
dalszych powiktfan.

P
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