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Neopteryna u pacjentów z ostrym zespołem 
wieńcowym i nadwagą lub otyłością
Neopterin in patients with acute coronary syndrome  
and concomitant overweight or obesity

StreSzczenie 

Wstęp. Narastająca epidemia otyłości oraz chorób sercowo-naczyniowych wymusza prowadze-
nie badań klinicznych, których celem jest poszerzenie wiedzy ma temat ich patomechanizmów, 
uwzględniających także udział zapalenia. Celem pracy było oznaczenie stężenia neopteryny 
u pacjentów z ostrym zespołem wieńcowym oraz nieprawidłową masą ciała (nadwaga, otyłość). 
Materiał i metody. Badano 115 pacjentów z ostrym zespołem wieńcowym (OZW) oraz BMI > 
25,00. Grupę kontrolną stanowiło 31 zdrowych ochotników. Uczestników badania podzielono na 
grupy: 1 (kontrola), 2 (pacjenci z OZW i nadwagą) oraz 3 (pacjenci z OZW i otyłością). Stężenie 
neopteryny oznaczano w surowicy krwi obwodowej metodą ELISA przy zastosowaniu testów 
immunoenzymatycznych. Zakres war tości stężenia neopteryny dla osób zdrowych określono 
w grupie kontrolnej. Ocenę istotności statystycznej różnic war tości średnich przeprowadzono 
za pomocą testu Manna-Whitneya. 
Wyniki. Stężenie neopteryny w grupach 2 i 3 było istotnie statystycznie wyższe w porównaniu 
z grupą 1. Nie zaobserwowano statystycznie istotnych różnic w stężeniu neopteryny pomiędzy 
grupami 2 i 3. Podobne wyniki uzyskano dla parametrów gospodarki lipidowej za wyjątkiem 
HDL (zaobserwowano istotne statystycznie różnice również pomiędzy grupami 2 i 3) oraz TG 
(brak statystycznie istotnej różnicy pomiędzy grupami 1 i 2). 
Wnioski: 
1. U wszystkich pacjentów z OZW oraz współistniejącą nadwagą/otyłością zaobserwowano 
statystycznie istotnie podwyższone stężenie neopteryny. 
2. Stężenie neopteryny nie różni się istotnie w grupach pacjentów z nadwagą i otyłością. 
3. Zaobserwowano statystycznie istotne różnice w stężeniu HDL pomiędzy grupami pacjentów 
z nadwagą i otyłością.

(Forum Zaburzeń Metabolicznych 2017, tom 8, nr 4, 177–182)
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Introduction. Increasing epidemic of obesity and cardiovascular diseases forces development 
of clinical trials aimed at increasing knowledge about their pathomechanisms, including the 
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involvement of inflammation. The aim of this work was to evaluate the level of neopterin in 
patients with acute coronary syndrome (ACS) and abnormal weight (overweight or obesity). 
Material and methods. 115 patients with diagnosed acute coronary syndrome and  
BMI > 25.00 were enrolled to the study. The control was 31 healthy volunteers. The par ticipants 
were divided into group 1 (control), group 2 (patients with ACS and overweight) and group 3 
(patients with ACS and obesity). Neopterin concentration was assessed in peripheral blood 
serum using ELISA immunoassay. Reference neopterin values for healthy individuals were 
measured in the control group. Statistical significance of the differences in mean values was 
determined using the Mann-Whitney test. 
Results. Neopterin concentration in groups 2 and 3 was significantly higher compared to the 
group 1. There were no statistically significant differences in neopterin concentrations between 
groups 2 and 3. Similar results were obtained for lipid parameters except for HDL (statistically 
significant differences were observed also between groups 2 and 3) and TG (no statistically 
significant difference between groups 1 and 2). 
Conclusions: 
1. In all patients with ACS and coexisting overweight/obesity, statistically significantly elevated 

neopterin level was observed. 
2. Neopterin levels were not significantly different in overweight and obese patients. 
3. There were statistically significant differences in HDL levels between the groups of over-

weight and obese patients.

(Forum Zaburzeń Metabolicznych 2017, tom 8, nr 4, 177–182)
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WSTĘP

 Współwystępowanie zaburzeń metabolicz-

nych (np. otyłość brzuszna, dyslipidemia, 

zaburzenia gospodarki węglowodanowej) 

z chorobami układu sercowo-naczyniowego  

(ChSN) obserwuje się od wielu lat. Już 

w 1947 roku Vague wskazał na związek oty-

łości brzusznej z nieprawidłowościami me-

tabolicznymi związanymi z cukrzycą typu 2  

i chorobami sercowo-naczyniowymi [1, 2].  

W Europejskim Ankietowym Badaniu 

Zdrowia (EHIS, European Health Interview 

Survey) z 2014 roku potwierdzono epidemię 

otyłości również w Polsce — w populacji 

w wieku powyżej 15 lat aż 53,3% stanowi-

ły osoby z nadwagą (36,6%) i osoby otyłe 

(16,7%) [3]. Narastająca epidemia otyłości 

oraz chorób sercowo-naczyniowych wymu-

sza prowadzenie badań klinicznych, których 

celem jest poszerzenie wiedzy ma temat ich 

patomechanizmów, uwzględniających także 

udział zapalenia [4, 5]. 

Nieswoistym mediatorem odpowiedzi 

immunologicznej typu komórkowego jest 

neopteryna — pochodna pterydynowa wy-

dzielana przez stymulowane interferonem 

makrofagi [6, 7]. Monitorowanie stęże-

nia neopteryny w materiale biologicznym 

(krew, mocz) pozwala ocenić aktywność im-

munologiczną organizmu, często zmienioną 

w wielu jednostkach chorobowych, w tym 

infekcjach wirusowych i bakteryjnych, cho-

robach autoimmunologicznych, a także cho-

robach układu sercowo-naczyniowego [8].

W Polsce, podobnie jak w Europie, przy-

czyną największej liczby zgonów jest choroba 

niedokrwienna serca [3, 9]. W patofizjologii 

ostrych zespołów wieńcowych (nagły zgon ser-

cowy, zawał serca, udar niedokrwienny móz-

gu), poza dysfunkcją śródbłonka naczyniowe-

go i aktywnością prozakrzepową krwi istotną 

rolę ogrywa również proces zapalny [10, 11]. 

Celem pracy było oznaczenie stężenia neo-

pteryny u pacjentów z ostrym zespołem 
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wieńcowym oraz nieprawidłową masą ciała 

(nadwaga, otyłość).

MATERIAŁ I METODY

Badanie przeprowadzono w grupie 115 

pacjentów z rozpoznanym zawałem serca 

oraz BMI (body mass index) > 25,00 hospi-

talizowanych w I Klinice Kardiologii Uni-

wersytetu Medycznego im. K. Marcinkow-

skiego w Poznaniu oraz u 31 zdrowych osób 

(grupa 1). Zawał serca diagnozowany był na 

podstawie zapisu elektrokardiograficznego 

(EKG), stężenia troponiny I w surowicy krwi 

oraz badania koronarograficznego. Na pod-

stawie BMI, pacjentów podzielono na osoby 

z nadwagą (25,00 < BMI < 30,00; grupa 2) 

oraz z otyłością (BMI > 30,00; grupa 3). 

Z badania wykluczono pacjentów ze współ-

istniejącymi chorobami, których obecność 

mogłaby wpłynąć na stężenie oznaczanej 

neopteryny — na przykład tych z chorobą 

nowotworową, zakażeniami bakteryjnymi, 

wirusowymi i grzybiczymi, chorobami tkanki 

łącznej, ciężką niewydolnością nerek, cięż-

ką niewydolnością wątroby, a także kobiety 

w okresie ciąży i karmienia piersią. Wszyscy 

pacjenci byli leczeni farmakologicznie i in-

wazyjnie zgodnie z obowiązującymi standar-

dami leczenia ostrych zespołów wieńcowych 

(OZW). Żaden nie stosował farmakologicz-

nych metod leczenia nadwagi/otyłości.

Stężenie neopteryny oznaczano w surowicy 

krwi obwodowej metodą ELISA przy za-

stosowaniu testów immunoenzymatycznych 

firmy DRG International, Inc. USA. Do 

oznaczeń stężenia neopteryny pobierano 

krew na skrzep i po odwirowaniu przecho-

wywano w –80°C do momentu wykonania 

analizy. Zakres wartości stężenia neopte-

ryny dla osób zdrowych określono w grupie 

kontrolnej 31 zdrowych ochotników, u któ-

rych wykluczono ostry zespół wieńcowy, 

chorobę niedokrwienną serca w wywiadzie 

i aktualnie występujący stan zapalny. 

Statystyczną analizę wyników przepro-

wadzono przy zastosowaniu programu 

komputerowego STATISTICA 12.0 firmy 

StatSoft. Średnie arytmetyczne i odchy-

lenia standardowe otrzymanych wyników 

wykonano procedurą statystyki opisowej. 

Zgodność rozkładu tych zmiennych z teore-

tycznym rozkładem normalnym oceniano za 

pomocą testu Shapiro-Wilka. Ocenę istot-

ności statystycznej różnic wartości średnich 

przeprowadzono za pomocą testu Manna-

-Whitneya. Wszystkie hipotezy weryfiko-

wano na poziomie istotności a = 0,05. Na 

przeprowadzenie badania uzyskano zgodę 

Komisji Etycznej.

WYNIKI 

W grupie badanej przeważali mężczyźni (92 

v. 23) oraz pacjenci z nadwagą. Charaktery-

stykę demograficzną grupy kontrolnej oraz 

badanych chorych przedstawiono w tabeli 1.

U wszystkich pacjentów oznaczone stężenie 

vv Nieswoistym 
mediatorem odpowiedzi 
immunologicznej typu 
komórkowego jest 
neopteryna — pochodna 
pterydynowa wydzielana 
przez stymulowane 
interferonem  
makrofagi cc

Tabela 1. Charakterystyka demograficzna badanych grup
Table 1. Demographic characteristic of studied groups

Rodzaj parametru Kontrola Pacjenci z OZW  
oraz nadwagą 
n = 63 (55%)

Pacjenci z OZW  
oraz otyłością 
n = 52 (45%)

Płeć Kobiety 14 11 12

Mężczyźni 17 52 40

Wiek (lata) 46 ± 12

(25–59)

58 ± 8

(37–78)

59 ± 9

(41–74)

BMI (kg/m2) 23,59 ± 2,09

(19,51–25,03)

27,19 ± 1,27

(25,06–29,91)

33,71 ± 3,79

(30,02–49,59)
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Tabela 2. Wyniki badań biochemicznych
Table 2. The results of biochemical analyses

Rodzaj parametru (1) Kontrola (2) Pacjenci 
z nadwagą 

n = 63

(3) Pacjenci 
z otyłością 

n = 52

Różnica pomiędzy grupami

1 v. 2 1 v. 3 2 v. 3

Neopteryna 
[nmol/l]

5,06 ± 1,60

(4,46–5,85)

8,04 ± 4,67

(4,62–26,19)

8,01 ± 3,40

(3,95–20,66)

p < 0,0001 p < 0,0001 NS

CRP [mg/l] 2,19 ± 1,25

(0,82–4,66)

23,83 ± 30,27

(2,70–120,50)

16,60 ± 17,72

(2,40–67,08)

p < 0,0001 p < 0,0001 NS

Leukocyty 
[×10e9/l]

6,5 ± 2,1

(3,6–9,8)

10,71 ± 3,35

(4,26–25,03)

10,66 ± 3,28

(3,62–19,44)

p < 0,0001 p < 0,0001 NS

Cholesterol 
[mmol/l]

3,44 ± 1,62

(2,54–4,55)

6,04 ± 1,54

(2,81–8,96)

5,61 ± 1,39

(2,50–8,01)

p < 0,0001 p < 0,0001 NS

LDL [mmol/l] 2,81 ± 0,67

(1,77–3,83)

4,11 ± 1,53

(1,20–9,47)

3,72 ± 1,20

(1,10–6,30)

p = 0,00481 p = 0,00540 NS

HDL [mmol/l] 1,65 ± 0,32

(1,30–2,17)

1,30 ± 0,30

(0,66–2,19)

1,13 ± 0,25

(0,70–1,62)

p = 0,00090 p = 0,00005 p = 0,00344

TG [mmol/l] 1,07 ± 0,40

(0,37–1,58)

1,63 ± 1,39

(0,29–9,70)

1,81 ± 1,24

(0,18–9,66)

NS pP = 0,04996 NS

NS — nieistotne statystycznie; objaśnienia pozostałych skrótów w tekście

neopteryny było istotnie wyższe niż w gru-

pie 1. Nie zaobserwowano statystycznie 

istotnych różnic w stężeniu neopteryny 

pomiędzy grupami 2 i 3. U wszystkich ba-

danych oznaczono także inne markery re-

akcji zapalnej (CRP [C-reactive protein], 

leukocyty), których stężenie było istotnie 

niższe w grupie 1, natomiast nie odnoto-

wano różnic pomiędzy grupami 2 i 3. Dla 

parametrów gospodarki lipidowej uzyska-

no podobne wyniki, za wyjątkiem HDL — 

high-density lipoprotein (zaobserwowano 

istotne statystycznie różnice również po-

między grupami 2 i 3) oraz TG — triglice-

rydes (brak statystycznie istotnej różnicy 

pomiędzy grupami 1 i 2). Wyniki zestawio-

no w tabeli 2.

OMóWIENIE 

 Otyłość i nadwaga to czynniki, w istotny 

sposób zwiększające ryzyko zachorowania 

na cukrzycę typu 2 oraz wystąpienie scho-

rzeń układu sercowo-naczyniowego (np. 

choroba niedokrwienna serca, nadciśnienie 

tętnicze) [12, 13].

 W najnowszych badaniach wykazano, że 

tkanka tłuszczowa jako organ endokrynny 

wydziela substancje bioaktywne — adipo-

kiny. Zaburzenia tego procesu skutkują 

nieprawidłowościami metabolicznymi, mo-

dulacją układu immunologicznego oraz na-

sileniem procesu zapalnego. Utrzymujący 

się przewlekle stan zapalny (towarzyszący 

otyłości) zwiększa stres oksydacyjny, powo-

dując uszkodzenie śródbłonka, co odgrywa 

istotną rolę w patomechanizmie, między in-

nymi: nadciśnienia tętniczego, miażdżycy 

oraz cukrzycy typu 2. Ponadto, zwiększony 

napływ makrofagów do tkanki tłuszczowej 

nasila również rozwój procesu zapalnego, 

który może być monitorowany między in-

nymi przez stężenie neopteryny w różnym 

materiale biologicznym [14].

Już w 1999 roku Ledochowski i wsp. [15] za-

obserwowali znaczącą korelację pomiędzy 

stężeniem neopteryny a BMI w grupie 1234 

pacjentów. Również Ursavas i wsp. [16]  

wykazali istnienie korelacji pomiędzy stęże-

niem neopteryny a BMI w grupie pacjentów 

z otyłością oraz obturacyjnym bezdechem 

vv Otyłość i nadwaga 
to czynniki w istotny 

sposób zwiększające 
ryzyko zachorowania 

na cukrzycę typu 2 oraz 
wystąpienia schorzeń 

układu sercowo- 
-naczyniowego cc
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sennym. Podwyższone stężenie neopteryny 

zaobserwowano również w grupie nastolet-

nich otyłych pacjentów z niealkoholowym 

otłuszczeniem wątroby, u których korelo-

wało ono ze stężeniem leptyny [17]. Zwią-

zek pomiędzy neopteryną a otyłością wy-

kazano także w badaniach z udziałem hin-

duskiej populacji pediatrycznej: stężenie 

tej substancji było znacząco wyższe u dzie-

ci z otyłością i nadwagą w porównaniu ze 

zdrowymi; zaobserwowano także dodatnią 

korelację pomiędzy poziomem neopteryny 

a BMI, ciśnieniem tętniczym oraz parame-

trami gospodarki lipidowej [18]. Udział 

czynników zapalnych i immunologicznych 

w występowaniu chorób sercowo-naczynio-

wych rozpatruje się głównie w zakresie ich 

wpływu na rozwój miażdżycy i destabilizację 

blaszek miażdżycowych w obrębie tętnic, co 

może być jedną z przyczyn OZW [19, 20].  

Już w 1999 roku Ross [21] ogłosił, że miaż-

dżyca jest chorobą zapalną, co daje możli-

wość monitorowania jej przebiegu przez ba-

danie stężenia licznych markerów bioche-

micznych, między innymi neopteryny [21].  

W badaniu własnym zaobserwowano pod-

wyższone stężenie neopteryny oraz innych 

markerów reakcji zapalnej (CRP, leuko-

cyty) u pacjentów z OZW i nadwagą/oty-

łością w porównaniu z grupą kontrolną; 

nie zaobserwowano jednak różnic dla tych 

parametrów pomiędzy grupami z otyłością 

i nadwagą. Istotne statystycznie różnice 

odnotowano również dla parametrów go-

spodarki lipidowej; ponadto, w przypadku 

HDL taką różnicę zaobserwowano pomię-

dzy grupami pacjentów z nadwagą i oty-

łością. Podwyższone wartości neopteryny 

u pacjentów z OZW potwierdzono między 

innymi w badaniach PROVE IT-TIMI 22 

oraz Barbarasha i wsp. — korelowały one ze 

zwiększonym ryzykiem wystąpienia zdarzeń 

sercowo-naczyniowych [22, 23]. Oznaczanie 

stężeń neopteryny u pacjentów z choroba-

mi, u podłoża których leżą procesy zapalne 

(otyłość, choroby układu sercowo-naczy-

niowego), może się przyczynić do wzrostu 

ich wykrywalności oraz stratyfikację ryzyka 

u tych pacjentów.

WNIOSKI

1. U wszystkich pacjentów z OZW oraz 

współistniejącą nadwagą/otyłością za-

obserwowano statystycznie istotnie pod-

wyższone stężenie neopteryny.

2. Stężenie neopteryny nie różni się istot-

nie w grupach pacjentów z nadwagą 

i otyłością.

3. Zaobserwowano statystycznie istotne 

różnice w stężeniu HDL pomiędzy gru-

pami pacjentów z nadwagą i otyłością.
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