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STRESZCZENIE

WSTEP. Wzrastajgca czestosé otytosci w nowoczesnych spote-
czenstwach przyjeta rozmiary epidemii. Bardzo rzadko nadmierna
masa ciata wystepuje niezaleznie. Najczesciej otytos¢ wspotistnieje
z innymi chorobami i zaburzeniami w postaci zespotu metabolicz-
nego. Wykazano, ze zespotowi opornosci na insuling towarzyszy
stan zapalny, ktéry prawdopodobnie odpowiada za powstawanie
i rozwéj miazdzycy u tych chorych. Celem pracy byto zbadanie
wybranych wskaznikow procesu zapalnego u otytych chorych
z zespotem metabolicznym.

MATERIAL | METODY. Badaniem objeto 38 otytych chorych z ze-
spotem metabolicznym rozpoznanym wedtug kryteriéw Adult Tre-
atment Panel Il (ATP Ill). Grupa kontrolna skiadafa sig¢ z 12 zdro-
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wych ochotnikow. W obu grupach oznaczono stezenia rozpusz-
czalnego receptora typu 2 dla czynnika martwicy nowotworéw
(STNFR2, tumor necrosis factor soluble receptor type 2) oraz roz-
puszczalnej formy czgsteczki adhezyjnej 1 (sICAM-1, soluble in-
tercellular adhesion molecule 1), dodatkowo wykonano pomiary
antropometryczne oraz pomiar zawartosci tkanki ttuszczowej me-
todg bioimpedanciji.

WYNIKI. Badane osoby charakteryzowaty sie podwyzszonymi ste-
zeniami sTNFR2 oraz ICAM-1 w poréwnaniu z grupg kontrolng.
W grupie otylych z nadci$nieniem tgtniczym, dyslipidemig oraz cu-
krzycg stwierdzono znamiennie wyzsze niz u chorych z takim sa-
mym profilem metabolicznym bez wspofistniejgcej cukrzycy ste-
zenia badanych cytokin. W badanej grupie wykazano dodatnig ko-
relacj¢ miedzy sTNFR2 a %FAT.

WNIOSKI. 1. Otytych chorych z zespotem metabolicznym cechuje
zwigkszona aktywacja procesu zapalnego. 2. Cukrzyca jest istot-
nym czynnikiem zwiekszajgcym proces zapalny w tej grupie pa-
cjentow. 3. Przewlekly proces zapalny powinien by¢ rozpatrywany
jako istotny element w rozwoju zmian miazdzycowych u otytych
chorych z zespotem metabolicznym.

Stowa kluczowe: otyto$¢, zespot metaboliczny, zapalenie,
miazdzyca
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ABSTRACT

INTRODUCTION. Obesity is an important public health problem.
Its prevalence has been steadily increasing during recent years,
especially in industrialised societies. In many patients obesity is
accompanied by other diseases and metabolic disorders forming
metabolic syndrome. There are more and more evidences that
metabolic syndrome lead to an inflammatory state which is proba-
bly responsible for the initiation and progression of atherogenesis
in these groups of patients. The aim of the study was to evaluate
certain markers of inflammatory reaction in obese patients with
metabolic syndrome.

MATERIAL AND METHODS. The study group comprised 38 obese
patients with metabolic syndrome definable according to ATP IIl. The
control group consisted of 12 healthy volunteers. Serum concentra-
tion of soluble tumor necrosis factor receptor type 2 (STNFR2), solu-
ble intercellular adhesion molecule (sICAM-1) were assessed. All

Wstep

W krajach Europy Zachodniej w ciggu ostatnich 10
lat zaobserwowano gwaltowny wzrost wystepowania
otytosci — 10-40% w wigkszosci krajow. Wyniki ba-
dan wykazaly, ze w Europie otylo$¢ obecnie dotyczy
10-20% mezczyzn i 10-25% kobiet [1]. Jest to takze
problem znacznej czes$ci naszego spoteczenstwa.
W badaniu Pol-MONICA ponad 68% mezczyzn i 72%
kobiet charakteryzowato sie nadwaga lub otytoscig [2].
Aktualniejsze informacje przyniosto badanie Pol-MO-
NICA Bis, w ktérym réwniez przebadano mieszkancow
Warszawy w wieku 20-74 lata. Czesto$¢ samej otyfo-
Sci w tej populacji u mezczyzn wyniosta 26%, natomiast
u kobiet —24% [3]. Ponadto, poréwnanie wynikow tych
dwodch badan wskazuje, ze prawie w kazdej grupie
wiekowej migdzy 35. a 64. rokiem zycia zarowno u mez-
czyzn, jak i kobiet wystgpit przyrost masy ciata. Pro-
blem zwiekszonego wystepowania otytosci wigze sie
ze wzrostem czestosci chordb wspdtistniejgcych z oty-
todcig oraz przesunigciem czasu ich pojawiania sie na
coraz miodszy wiek. W raporcie Swiatowej Organiza-
cji Zdrowia (WHO, World Health Organization) z 2002
roku na temat najwazniejszych aktualnych zagrozen
dla zdrowia na $wiecie The World Health Report — Pre-
venting Risks, Promoting Healthy Life przeanalizowa-
no wptyw ponad 25 gtéwnych czynnikow ryzyka naj-
czesciej wystepujacych choréb. Wsrod 10 najwazniej-
szych zagrozen dla zdrowia ludzi, bedacych przyczyng
40% z 56 mIn zgonow rocznie i utracenia 2/3 lat zycia
w zdrowiu, wysokie miejsce zajmuje otytoS¢ [4], ktora
bardzo rzadko wystepuje niezaleznie. Najczesciej to-
warzyszg jej inne choroby i zaburzenia metaboliczne,
istotnie zwigkszajgce ryzyko powikfan uktadu serco-
wo-naczyniowego. Szczegolnie czesto wspdlistniejg ze

patients underwent antropometric measurements. Fat content was
evaluated using bioimpedance method.

RESULTS. Higher concentrations of sTNFR2 and sICAM-1 were ob-
served in the study group when compared to the control group. The
obese hypertensives with dyslipidemia and type 2 diabetes mellitus
presented higher concentrations of the studied cytokines than the
obese non-diabetic hypertensives with dyslipidemia. In the study group
positive correlations between sTNFR2 and %FAT was proven.
CONCLUSIONS. 1. Obesity in metabolic syndrome is associated
with aggravation of an inflammatory process. 2. Diabetes mellitus
is an important factor contributing to aggravation of an inflamma-
tory reaction 3. Chronic inflammation should be considered as an
important factor in development of atherogenesis in patients with
metabolic syndrome.

Key words: obesity, metabolic syndrome, inflammation,
atherogenesis

sobg nadmierna masa ciata, nadcisnienie tetnicze, za-
burzenia gospodarki lipidowej i weglowodanowe;j.
W badaniu San Antonio Heart Study stwierdzono, ze 80%
otytych os6b okoto 50. roku zycia miato uposledzong
tolerancje glukozy i nadcisnienie tetnicze, u 67% osob
z nadcis$nieniem tetniczym wystepowata cukrzyca i oty-
tos¢, a u 85% chorych na cukrzyce obecne byty nadci-
$nienie i otytos¢ [5]. Z badah Reavena i wsp. [6] wyni-
ka, ze nadci$nienie rozpoznaje sie u ponad 70% cho-
rych na cukrzyce typu 2, a ponad 50% pacjentéw z nad-
cisnieniem tetniczym pierwotnym, bez rozpoznane;j
uprzednio cukrzycy, wykazuje cechy insulinooporno-
Sci i hiperinsulinemii.

Prawdziwe zagrozenie, ze wzgledu na najbardziej
proaterogenne potaczenie czynnikow ryzyka chorob
uktadu sercowo-naczyniowego, stanowi zespot meta-
boliczny. Autorzy niniejszego badania udowodnili, ze
globalne ryzyko wystgpienia powaznych incydentow
sercowo-naczyniowych w tej grupie chorych znacznie
przewyzsza ryzyko, ktére wynikatoby z sumy zagro-
zen pojedynczych elementéw.

Coraz wigksze znaczenie w wysokim ryzyku miazdzy-
cy, a co za tym idzie — w rozwoju powiktan ukfadu ser-
cowo-naczyniowego, jakie wywotuje wspotistnienie
schorzen wchodzacych w skfad zespotu metaboliczne-
go, przypisuje sie aktywacji procesu zapalnego. Stwier-
dzono, ze to aktywacja procesu zapalnego moze by¢
ogniwem tgczacym zespoét metaboliczny z nasilong ate-
rogenezg. Kluczowg role w inicjowaniu tego procesu
przypisuje sie prozapalnej cytokinie — czynnikowi mar-
twicy guza a (TNF-«, tumor necrosis factor ¢). Udowod-
niono, ze moze on wywotywa¢ martwice i apoptoze ko-
morek $rédbtonka, w sposdb posredni i bezposredni
dziata¢ prozakrzepowo, a takze wptywa¢ na migracje
komorek miesni gtadkich naczynia. Prawdopodobnie
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stymuluje on takze przebudowe sciany naczyniowej, jej
infiltracje przez komorki zapalne oraz destabilizuje ist-
niejgce blaszki miazdzycowe [7, 8].

Coraz wieksze zainteresowanie w analizie roli bio-
logicznie aktywnych substancji w inicjacji i nasileniu
miazdzycy budzg rozpuszczalne formy srodbtonko-
wych czgsteczek adhezyjnych, takich jak: ICAM-1,
VCAM-1, selektyna E i P. Czasteczki te sg nieobecne
na spoczynkowych komoérkach srodbtonka, a ich eks-
presja pojawia sie w nastepstwie dysfunkcji tych ko-
morek. Posredniczg one w adhezji i transendotelialnej
wedréwce leukocytdw, co jest waznym zjawiskiem we
wszystkich etapach rozwoju zmian miazdzycowych.

Celem pracy byta ocena stezenia rozpuszczalne-
go receptora dla TNF-a typu 2 (sTNFR2, soluble tumor
necrosis factor receptor) oraz rozpuszczalnej formy ad-
hezyny (sICAM-1, soluble intercellullar adhesion mole-
cule-1) u otytych chorych z zespotem metabolicznym.

Material i metody

Badanie przeprowadzono w Klinice Choréb We-
wnetrznych, Zaburze Metabolicznych i Nadcisnienia
Tetniczego Akademii Medycznej w Poznaniu wsrdd 38
otytych chorych (20 kobiet i 18 mezczyzn, $r. wieku:
49,6 * 9,3 roku) z zespotem metabolicznym rozpozna-
nym za pomocg kryteriow Trzeciego Raportu Zespotu
Ekspertéw Narodowego Programu Edukacji na temat
Cholesterolu dotyczgcego Wykrywania, Diagnozowania
i Leczenia Hipercholesterolemii u Dorostych (ATP il
Adult Treatment Panel Ill) [9]. U wszystkich badanych
chorych stwierdzono otyto$¢ brzuszng (obwdd pasa
u mezczyzn > 102 cm, a u kobiet > 88 cm) oraz przy-
najmniej 2 dodatkowe nizej wymienione czynniki:

* hipertriglicerydemia: wieksza lub réwna 150 mg/dl;
* niskie stezenie cholesterolu frakcji HDL: ponizej

Tabela 1. Charakterystyka badanych grup

40 mg/dI (1,04 mmol/l) u mezczyzn i ponizej 50 mg/dl

(1,29 mmol/l) u kobiet;

* podwyzszone wartosci cisnienia tetniczego: wiek-
sze lub rowne 130/85 mm Hg;

* zwiekszone stgzenie glukozy na czczo: wieksze lub
réwne 110 mg/dl (6,1 mmol/l).

Podwyzszone wartosci cisnienia tetniczego
(= 130/85 mm Hg), spetniajgce aktualne kryteria ze-
spotu metabolicznego, stwierdzono u wszystkich pa-
cjentéw z badanej grupy.

Grupe kontrolng stanowifo 12 zdrowych ochotnikow
podobnych pod wzgledem pici i wieku do oséb
z badanych grup (6 kobiet i 6 mezczyzn, $r. wieku: 45,6 +
+ 13,6 roku). Charakterystyke badanych grup przed-
stawiono w tabeli 1.

Wsrod chorych we wszystkich podgrupach prze-
prowadzono petne badanie przedmiotowe, w tym po-
miary antropometryczne — wzrostu, masy ciata, ob-
wodu talii, oraz wskaznika masy ciata (BMI, body mass
index). Pomiar cis$nienia tetniczego przeprowadzono
zgodnie z zaleceniami VIl raportu Joint National Com-
mittee (JNC VII) [10]. U wiekszosci pacjentdéw z grupy
badanej (35 oséb) na podstawie obowigzujgcych kry-
teriow diagnostycznych wedtug JNC VIl rozpoznano
nadciénienie tetnicze. Zawarto$¢ tkanki ttuszczowej
w organizmie oceniono metodg bioimpedancji elektrycz-
nej przy uzyciu aparatu Bodystat 1500 firmy Bodystat.
Oprocz rutynowych badan biochemicznych u oséb bez
zdiagnozowanej cukrzycy przeprowadzono doustny
test obcigzenia glukozg. W badanej grupie u 8 osob
rozpoznano uposledzong tolerancjg glukozy, natomiast
nieprawidtowg glikemie na czczo — u 5. Kryteriami wy-
kluczenia byty: wtérna posta¢ nadcisnienia i/lub otyfo-
$ci, cechy niewydolnosci serca i/lub nerek, choroba
niedokrwienna serca potwierdzona typowym wywia-
dem dfawicowym lub badaniami dodatkowymi wska-
zujgcymi na jej obecnos$¢ (tj. EKG spoczynkowe,

n Wiek Pte¢ SBP DBP Otyfosé Dyslipi- Glukoza Cukrzyca
(lata) (K/M) [mm Hg] [mm Hg] brzuszna demia >110mg/dl typu2
(n) (n) (n) ()
Grupa badana 38 49,6 +£9,3 20/18 146,4=6,7* 94,9 +53* 38 36 33 20
Grupa kontrolna 12 45,6 = 13,6 6/6 124,0£6,2 76,1 6,4 0 0 0 0

SBP (systolic blood pressure) — skurczowe cisnienie tetnicze; DBP (diastolic blood pressure) — rozkurczowe cisnienie tgtnicze

*p < 0,05 vs. grupa kontrolna
n — liczba oséb w poszczegoélnych grupach spetniajaca kryteria:

* dyslipidemii — stgzenie triglicerydéw = 150 mg/dl i/lub stezenie cholesterolu frakcji HDL < 40 mg/dl u mezczyzn, < 50 mg/dl u kobiet

« glikemii na czczo > 110 mg/dI

« otytosci wisceralnej — obwdd pasa: u mezczyzn > 102 cm, u kobiet > 88 cm
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wysitkowe, badanie EKG metodg Holtera, koronarogra-

fia), choroba nowotworowa, klinicznie jawny ostry lub

przewlekty proces zapalny bez wzgledu na lokaliza-
cje, jak rowniez infekcja miesigc przed badaniem. Do
badania nie wtgczano takze osob palgcych.

W obu grupach oznaczono:

» stezenie rozpuszczalnego receptora dla TNF-« typu
2 w surowicy na czczo (metoda immunoenzyma-
tyczna, Biosource Europe S.A.);

» stezenie rozpuszczalnej frakcji ICAM-1 w surowicy
na czczo (metoda immunoenzymatyczna, Biosour-
ce Europe S.A)).

Obliczenia statystyczne przeprowadzono za pomocg
programu Statistica for Windows firmy Stat — Soft Inc.
Normalnos$c¢ rozktadu zmiennych weryfikowano za po-
mocg testu Shapiro i Wilka. Wartosci zmiennych mie-
dzy grupami poréwnano z uzyciem testu t-Studenta.
W celu okres$lenia zaleznosci miedzy poszczegolnymi
zmiennymi zastosowano wspotczynnik korelacji liniowej
Pearsona. Wszystkie wykazane réznice i wyznaczone
wspotczynniki korelacji przyjeto za statystycznie istotne
przy p (poziom istotnosci) mniejszym niz 0,05.

Wyniki

W poréwnaniu z grupg kontrolng otytych chorych
z zespotem metabolicznym cechowaty istotnie wyzsze
stezenia sICAM-1 oraz sTNFR2 w surowicy (tab. 2).

W grupie otytych pacjentéw z nadcisnieniem tetni-
czym i dyslipidemia, ktdrzy dodatkowo spetniali kryteria
rozpoznania cukrzycy, stwierdzono znamiennie wyzsze
stezenia zaréwno sICAM-1 (632,7 = 108,3 vs. 454,0 =
+ 162,0; p < 0,05), jak i STNFR2 (7,9 = 1,5vs. 59 =+
+ 1,7; p < 0,05) w stosunku do chorych z podobnym
profilem metabolicznym bez wspétistniejacej cukrzycy.

W badanej grupie stwierdzono dodatnig korelacje
miedzy STNFR2 a procentowg zawartoscig tkanki ttusz-
czowej (%FAT) (r = 0,41; p < 0,05).

Podjeto rowniez probe oceny badanych parame-
trow w podgrupach wyodrebnionych na podstawie
stopnia zaburzen gospodarki weglowodanowej. Anali-
ze przeprowadzono w 4 podgrupach:

Tabela 2. Stezenia STNFR2 i sSICAM-1 w badanych grupach

e podgrupa 1. — pacjenci bez zaburzen gospodarki
weglowodanowej (n = 5);
e podgrupa 2. — pacjenci z nieprawidiowg glikemig
na czczo (IGF, impaired fasting glucose) (n = 5);
e podgrupa 3. — pacjenci z uposledzong tolerancjg
glukozy (IGT, impaired glucose tolerance) (n = 8);
e podgrupa 4. — chorzy na cukrzyce typu 2 (n = 20).
Niestety, prawdopodobnie ze wzgledu na matg liczeb-
nos¢ badanych podgrup w zakresie osoczowych stezen
sICAM-1 i sSTNFR2 nie uzyskano znamiennych statystycz-
nie roznic (p > 0,05) miedzy badanymi podgrupami.

Dyskusja

W Swietle ostatnich badan zespdt metaboliczny nie
jest jedynie pojeciem patofizjologicznym. Jest to zespot
o okreslonej patogenezie, posiadajgcy cechy umozliwia-
jace rozpoznanie i ocene rokowania warunkujace odpo-
wiednie leczenie oraz $wiadczace o ryzyku powiktan.
W Stanach Zjednoczonych, stosujac najnowsze kryteria
rozpoznania, na podstawie raportu NHANES Il oszaco-
wano stopien rozpowszechnienia zespotu metaboliczne-
go w populacji oséb powyzej 20 roku zycia. Analiza da-
nych 8814 chorych wykazata, ze czesto$¢ schorzenia nie-
standaryzowana i standaryzowana do wieku to odpowied-
nio: 21,8% i 23,7%, a ponadto, ze wzrasta ona z wiekiem
(6,7% w grupie wiekowej 20-29 lat, 43,5% wsrod oséb
w wieku 60-69 lat) [11]. W Polsce, ze wzgledu na brak
duzych badan populacyjnych, autorzy niniejszej pracy
postuguja sie wynikami z badan na mniej liczebnej popu-
lacji. W badaniu przeprowadzonym w Warszawie zespot
metaboliczny rozpoznano u 29,6% osob [12].

W ciggu ostatnich lat koncepcja kluczowego zna-
czenia procesu zapalnego w rozwoju miazdzycy i jej
powiktah spotyka sie ze znacznym zainteresowaniem.
Zgodnie z aktualnymi poglgdami, miazdzyca jest skut-
kiem dtugotrwatej, narastajgcej w czasie reakcji obron-
nej na czynniki dziafajgce destrukcyjnie na sciane na-
czynia. Ma ona charakter przewlektego fibroprolifera-
cyjnego procesu zapalnego [13]. Istnieje wiele dowo-
déw, pochodzacych z licznych prac eksperymental-
nych, klinicznych i epidemiologicznych, popierajgcych

Otyli z zespotem metabolicznym

Grupa kontrolna

STNFR2 [ng/mi]
sICAM-1 [ng/ml]

6,1 +£1,3*

498,5 + 196,2*

29+09
273,6 £ 77,1

*p < 0,05 vs. grupa kontrolna
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te teze, a liczba wskaznikow procesu zapalnego, dla
ktorych obserwuije sie zwigzek z chorobami ukfadu ser-
cowo-naczyniowego stale wzrasta.

Autorzy dysponujg coraz wigkszg liczbg dowodow
na istnienie przewlektego procesu zapalnego o niewiel-
kim nasileniu (low grade inflammation) w przebiegu
zespotu metabolicznego. Niektore badania wskazujg
na scisty zwigzek miedzy wyktadnikami stanu zapal-
nego, takimi jak na przyktad stezenie biatka C-reak-
tywnego (CRP, C-reactive protein), i elementami zespo-
tu metabolicznego oraz zwigkszonym w jego przebie-
gu ryzyku incydentow sercowo-naczyniowych [14].

Wyniki niniejszej pracy potwierdzajg, ze otytych
chorych z zespotem metabolicznym charakteryzuje
zwiekszona aktywnosc¢ procesu zapalnego. Interesu-
jaca jest proba okreslenia przyczyn nadmiernej stymu-
lacji tego procesu w tej grupie chorych.

Na podstawie badan eksperymentalnych i klinicz-
nych nadcis$nienie tetnicze per se mozna uwazac za
schorzenie zwigzane z aktywacjg procesu zapalnego.
W przebiegu nadcisnienia wyzwolenie reakciji ostrej fazy
jest nastepstwem urazu cisnieniowego (shear stress)
wywotujgcego czynnosciows i strukturalng dysfunkcije
Srodbtonka [15, 16]. Ponadto, zmiany w $cianie na-
czyn u chorych z nadci$nieniem — proliferacja miesni
gtadkich, zwiekszona zawartos¢ kolagenu i elastyny
— mogg prowadzi¢ do nasilonej adhezji i aktywacji
monocytéw, czego wyrazem jest nadprodukcja cyto-
kin, miedzy innymi TNF [17].

Otytos¢ jest kolejnym elementem zespotu metabo-
licznego niewatpliwie nasilajgcym stan zapalny. Do nie-
dawna adipocyt traktowano jedynie jako bierng tkan-
ke stuzgcg magazynowaniu nadmiaru energii w posta-
ci ttuszczu. Wprowadzenie nowoczesnych technik re-
kombinacji DNA zapoczatkowato powstawanie nowych
kierunkow badawczych zmierzajgcych do okre$lenia
roli, jakg petnig komorki tkanki ttuszczowej w ztozo-
nym uktadzie wzajemnych sprzezen regulujgcych mase
ciataiilos¢ tluszczowych magazynow energetycznych.
Obecnie istniejg niepodwazalne dowody $wiadczgce
o tym, ze adipocyty stanowig czynny endokrynnie or-
gan. Komorki ttuszczowe sg miejscem produkciji kilku
hormondw, czynnikéw wzrostu i cytokin [18]. Aktyw-
no$¢ wydzielnicza adipocytdw obejmuje miedzy inny-
mi: TNF-¢, interleukine 6, sktadowg C, dopetniacza, in-
hibitor aktywatora plazminogenu czy adiponektyne [19,
20]. W tkance ttuszczowej zaréwno w ludzkich, jak
i zwierzecych modelach otytosci, stwierdzono zwiek-
szong ekspresje TNF-a [21]. Posredni dowdd potwier-
dzajacy teze, ze adipocyty sg istotnym miejscem pro-
dukcji TNF-«, potwierdzili autorzy niniejszej pracy po-
przez wykazanie dodatniej korelacji miedzy procentowg,

zawartoscig tkanki ttuszczowej w organizmie a steze-
niem sTNFR2. U podstaw wyboru sTNFR2 jako wskaz-
nika aktywno$ci uktadu TNF-« lezg dowody swiadczg-
ce, ze posiada on znacznie bardziej stabilny charakter
niz TNF-c.

Wykazane przez autorow podwyzszone stezenia
sICAM-1 w badanej grupie w poréwnaniu z grupg kon-
trolng potwierdzajg teze o nasilonej reakcji zapalnej
u chorych z zespotem metabolicznym. Aktywacja $rod-
btonkowych adhezyn z grupy immunoglobulin (ICAM-
1iVCAM-1) pozwala na interakcje krgzgcych komorek
— gtéwnie monocytow — ze $rddbtonkiem i uwaza sie
ja za jeden z elementow inicjujgcych aterogeneze. ,Re-
gulacja w gére” genow adhezyn powoduje wzmozong
ekspresje tych czgsteczek na bfonach komorkowych
i uwolnienie ich form rozpuszczalnych. Zatem krgzgce
adhezyny posrednio stuzg jako wskaznik ekspresiji
adhezyn btonowych, czyli jako wyktadnik aktywacji
Srodbtonka [22]. Autorzy niniejszej pracy powotujg sie
na badania, w ktérych dowiedziono wysokich stezen
sICAM-1 w przebiegu dwoch podstawowych chordb
stanowigcych najwieksze ryzyko miazdzycy — nadci-
$nienia tetniczego i cukrzycy [23, 24]. Ferri i wsp. [25]
wykazali w swoich badaniach podwyzszone stezenia
ICAM-1, VCAM-1 i e-selektyny u osob z nadcisnieniem
tetniczym, wspatistniejgca nietolerancjg glukozy i dys-
lipidemia. Kiedy poréwnano stezenie badanych wskaz-
nikbw w przebiegu izolowanych schorzen, byto ono
istotnie nizsze. Ci sami autorzy potwierdzili takze wy-
zsze surowicze stezenie sICAM-1 u 0sob otytych w po-
réwnaniu ze szczuptymi [26]. Wykazano, ze réwniez
dyslipidemia prowadzi do dysfunkcji srodbtonka, po-
wodujgc w konsekwencji wzrost stezenia omawianej
przez autoréw sICAM-1 [27]. Udziat dyslipidemii w na-
sileniu procesu zapalnego wynika miedzy innymi ze
szczegolnego powinowactwa matych gestych czgste-
czek cholesterolu frakcji LDL do glikacji i oksydacji. Cza-
steczki te, charakterystyczne dla zespotu metabolicz-
nego, sg nastgpnie wchtaniane przez makrofagi, cze-
mu towarzyszy uwalnianie cytokin, miedzy innymi TNF.

Istotnym czynnikiem nasilajgcym aktywnosc¢ reak-
cji zapalnej w badanej grupie byfa cukrzyca, na co
moze wptywac wiele réznych czynnikow. Przewlekie
wystepowanie hiperglikemii nasila nieenzymatyczng
glikacje biatek, prowadzgc do powstania kohcowych
produktow glikacji (AGEs, advanced glycation end pro-
ducts). Podobnie jak w przypadku utlenionych LDL, ich
pochtanianie przez makrofagi stymuluje produkcije,
miedzy innymi Il-1 i TNF-«, a ten, jak wiadomo, jest
stymulatorem ekspres;ji i sekrecji wielu innych czgste-
czek, miedzy innymi ICAM-1 [28, 29]. Hiperglikemia
jest w ogromnym stopniu odpowiedzialna za dysfunkcje
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srodbtonka. Sadzi sie, ze to wiasnie reprezentujgce

Whnioski

wczesng aktywacje endotelium podwyzszone stezenia

sICAM-1 i innych czasteczek adhezyjnych mogg sta- 1.
nowi¢ o zaawansowaniu powiktan naczyniowych
w przebiegu cukrzycy typu 2. Wsrdd licznych przyczyn
rozwoju miazdzycy u chorych na cukrzyce nalezy tak-
ze wymieni¢ spowodowane hiperglikemig nasilenie 2.
stresu oksydacyjnego w komérkach oraz zwiekszenie

podatnosci prozakrzepowej [30].

Wiele przestanek przemawia za tym, ze stan zapal-
ny obserwowany w przebiegu zespotu metaboliczne-
go przyczynia sie do rozwoju miazdzycy.
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