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S treszczenie

Zespó³ metaboliczny (ZM) to heterogenna jednostka kli-
niczna, na któr¹ sk³adaj¹ siê: oty³oœæ typu centralnego, hiper-
lipidemia, hiperglikemia oraz nadciœnienie têtnicze. Wyniki
badañ ostatnich lat wskazuj¹, ¿e prawdopodobnym czynni-
kiem le¿¹cym u podstaw patofizjologicznych ca³ego zespo³u
jest zjawisko insulinoopornoœci, jednak do dziœ patogeneza
zespo³u nie zosta³a w pe³ni poznana. W pracy przedstawiono
podstawowe informacje na temat ZM, jak równie¿ powi¹zania
miêdzy udarem mózgu a ZM jako ca³oœci¹, jako ¿e wybrane
elementy zespo³u s¹ dobrze znanymi i zbadanymi czynnika-
mi ryzyka wyst¹pienia pierwszego i kolejnych mózgowych
incydentów niedokrwiennych. Artyku³ porusza równie¿ tema-
tykê profilaktyki pierwotnej i wtórnej udaru mózgu u cho-
rych z ZM.

S³owa kluczowe: udar mózgu, zespó³ metaboliczny, insulino -
opornoœæ.

Zespó³ metaboliczny jako czynnik ryzyka niedokrwiennego udaru mózgu 
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Abst ract

Metabolic syndrome (MetS) is a heterogeneous clinical enti-
ty represented by the occurrence of central obesity, hyperlip-
idaemia, hyperglycaemia and hypertension. The results of
previous studies have shown that the probable common
underlying pathophysiological factor for MetS is the insulin
resistance phenomenon. However, the pathogenesis of the
syndrome is still not well known. We present substantial infor-
mation on MetS and the relationships between stroke and
MetS as a compound entity, while individual components of
MetS are well known risk factors for both first-in-life and
recurrent ischaemic stroke. We also discuss primary and sec-
ondary stroke prevention in subjects with MetS.
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Zespó³ metaboliczny (ZM) jest konstelacj¹ czynni-
ków ryzyka rozwoju chorób naczyniowych i zaburzeñ
metabolicznych. Sk³adaj¹ siê na niego: oty³oœæ typu 
centralnego, hiperlipidemia, charakteryzuj¹ca siê przede
wszystkim zwiêkszonym stê¿eniem trójglicerydów (TG)
w surowicy i zmniejszonym stê¿eniem frakcji choleste-
rolu o du¿ej gêstoœci (high-density lipoprotein –  HDL),
nadciœnienie têtnicze i hiperglikemia. Powi¹zania miêdzy
tymi czynnikami oraz ich wspó³wystêpowanie by³y 
znane od dziesiêcioleci. W ostatnich latach w pracach
badawczych szczególny nacisk k³adziono na zjawisko insu-

linoopornoœci jako prawdopodobny czynnik le¿¹cy
u podstaw patofizjologicznych ca³ego zespo³u, jednak do
dziœ jego patogeneza nie zosta³a w pe³ni poznana.
W niniejszej pracy przedstawiono rolê insulinoopor-
noœci w rozwoju ZM, jak równie¿ przeanalizowano
powi¹zania miêdzy udarem mózgu a ZM jako ca³oœci¹,
jako ¿e wybrane elementy zespo³u s¹ dobrze znanymi
i zbadanymi czynnikami ryzyka wyst¹pienia zarówno
pierwszego, jak i kolejnych udarów mózgu. W artyku-
le poruszono równie¿ tematykê profilaktyki pierwotnej
i profilaktyki wtórnej udaru mózgu u chorych z ZM.
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Definicja zespo³u metabolicznego

W 2009 r. zespó³ z³o¿ony z przedstawicieli amery-
kañskich i miêdzynarodowych towarzystw medycznych
zajmuj¹cych siê problematyk¹ cukrzycy i chorób ser-
cowo-naczyniowych zaproponowa³ ujednolicone kryte-
ria diagnostyczne ZM, które przedstawiono w tab. 1.
W kryteriach tych uwzglêdniono ró¿nice populacyjne,
wprowadzaj¹c odmienne wartoœci graniczne dla pra-
wid³owych wymiarów obwodu pasa w zale¿noœci od gru-
py etnicznej. W prezentowanej tabeli uwzglêdniono war-
toœci obwodu przyjête dla Europejczyków. Spe³nienie
3 z 5 przedstawionych kryteriów upowa¿nia do roz-
poznania ZM [1]. W tym miejscu nale¿y zaznaczyæ,
¿e chocia¿ oty³oœæ jest istotnym elementem zespo³u, to
nie wszyscy otyli rozwijaj¹ ZM, a ZM mo¿e siê poja-
wiæ u chorych bez oty³oœci. 

Czêstoœæ wystêpowania ZM na œwiecie wzrasta
w szybkim tempie. W Polsce wed³ug badañ popula-
cyjnych z 2004 r., ZM obserwowano u 22,6% kobiet
i 18% mê¿czyzn [2], a czêstoœæ zespo³u wœród chorych
po udarze mózgu waha siê, zale¿nie od przyjêtego kry-
terium rozpoznania, od 54,3% do 63,5% [3], podczas
gdy w Stanach Zjednoczonych problem ten dotyka ju¿
ok. 35% doros³ych [4] i 40–50% chorych, którzy prze-
byli udar mózgu [5]. 

Insulinoopornoœæ w zespole
metabolicznym 

Insulinoopornoœæ jest zaburzeniem metabolicznym
polegaj¹cym na zmniejszeniu wra¿liwoœci tkanek na
dzia³anie wydzielanej w prawid³owych iloœciach insu-
liny. Stanowi pochodn¹ ró¿nych czynników œrodowi-
skowych, przede wszystkim siedz¹cego trybu ¿ycia oraz

oty³oœci typu centralnego, i wystêpuje g³ównie wœród
osób predysponowanych genetycznie [6]. Prawdopo-
dobn¹ przyczyn¹ insulinoopornoœci s¹ – obecne przede
wszystkim u osób oty³ych – zaburzenia wydzielania przez
tkankê t³uszczow¹ takich czynników, jak leptyna, 
adiponektyna, rezystyna, bia³ko wi¹¿¹ce retinol i wis-
fatyna oraz klasyczne cytokiny i chemokiny, m.in.
czynnik martwicy nowotworów α (tumor necrosis factorα
– TNF-α). Niektóre z tych cz¹stek s¹ wydzielane rów-
nie¿ przez makrofagi, co wskazuje na powi¹zanie
miêdzy procesami metabolicznymi a odpowiedzi¹
zapaln¹. Powy¿sze czynniki, podobnie jak kr¹¿¹ce
wolne kwasy t³uszczowe (WKT) oraz zaawansowane
produkty koñcowe glikacji (advanced glycation end pro-

ducts – AGE), oddzia³uj¹c z receptorami b³onowymi,
przekazuj¹ sygna³, który z jednej strony w efekcie koñco-
wym aktywuje geny odpowiedzi zapalnej, a z drugiej –
dezaktywuje b³onowy receptor dla insuliny [7–9].
Oty³oœæ mo¿e siê przyczyniaæ do rozwoju insulino-
opornoœci tak¿e w alternatywny sposób, prowadz¹c do
aktywacji kr¹¿¹cych w surowicy kinaz (m.in. kinazy
IκB-β lub Jun-1), wp³ywa j¹cych na czynniki trans-
krypcyjne genów odpowiedzi zapalnej. Insulinoopor-
noœæ mo¿e tak¿e stanowiæ efekt fosforylacji substratu dla
receptora insulinowego, któr¹ to reakcjê katalizuj¹
powy¿sze kinazy, jak równie¿ wynikaæ z nieprawid³owej
funkcji mitochondriów [7,10,11].

Poniewa¿ insulina w tkance t³uszczowej zmniejsza
lipolizê, ograniczaj¹c uwalnianie WKT z adipocytów,
w w¹trobie hamuje glukoneogenezê, a w miêœniach szkie-
letowych indukuje wychwyt glukozy, nieprawid³owe od -
dzia³ywanie insuliny z narz¹dami docelowymi skutku-
je dalszymi zaburzeniami w metabolizmie glukozy oraz
WKT i TG. Zatem w stanie insulinoopornoœci ograni-
czony jest wychwyt glukozy w miêœniach szkieletowych
przy zwiêkszonej syntezie glukozy w w¹trobie. Natomiast
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zwiêkszony obwód pasa ≥ 102 cm u mê¿czyzn, ≥ 88 cm u kobiet

zwiêkszone stê¿enie trójglicerydów w surowicy ≥ 150 mg/dl (1,7 mmol/l)
lub przyjmowanie leków z tego powodu  
(fibraty, kwas nikotynowy)

zmniejszone stê¿enie frakcji HDL cholesterolu < 40 mg/dl (1,0 mmol/l) u mê¿czyzn, < 50 mg/dl (1,3 mmol/l) u kobiet
lub przyjmowanie leków z tego powodu 
(fibraty, kwas nikotynowy)

podwy¿szone wartoœci ciœnienia têtniczego ciœnienie skurczowe ≥ 130 mm Hg i/lub ciœnienie rozkurczowe ≥ 85 mm Hg
lub leczenie hipotensyjne

zwiêkszona glikemia na czczo  ≥ 100 mg/dl
lub leczenie hipoglikemizuj¹ce

Tabela 1. Kryteria diagnostyczne zespo³u metabolicznego [1]
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Zespó³ metaboliczny a udar mózgu

w tkance t³uszczowej zmniejsza siê lipogeneza i wzra-
sta uwalnianie WKT, które w wiêkszej iloœci docieraj¹
do komórek w¹troby. To z kolei zwiêksza poda¿ TG
(powstaj¹ one na drodze estryfikacji WKT) i sprzyja 
zwiêkszeniu syntezy lipoprotein o bardzo ma³ej gêsto-
œci (very low density lipoproteins – VLDL) w hepatocy-
tach. Ponadto zaburzeniu ulega osoczowy metabolizm
chylomikronów, czego efektem jest poposi³kowa hiper-
lipemia, cz¹stki frakcji lipoprotein o ma³ej gêstoœci (low
density lipoproteins – LDL) charakteryzuj¹ siê mniejsz¹
œrednic¹ (tzw. ma³e gêste LDL), zwiêksza siê udzia³
cz¹stek resztkowych w sk³adzie lipoprotein transpor-
tuj¹cych TG przy jednoczesnym zmniejszeniu stê¿enia
frakcji lipoprotein o du¿ej gêstoœci (high density lipopro-

teins – HDL). Konsekwencj¹ zmian iloœciowych i jako-
œciowych lipoprotein jest istotne zwiêkszenie ich poten-
cja³u aterogennego [12].

U osób z predyspozycj¹ genetyczn¹ doœæ szybko in -
sulinoopornoœci zaczynaj¹ towarzyszyæ zaburzenia
wydzielania insuliny, nieprawid³owa glikemia na czczo
i/lub rozwija siê nietolerancja glukozy [13]. Zwiêkszo-
ne w insulinoopornoœci wydzielanie angiotensynogenu,
rezystyny oraz leptyny prowadz¹ do rozwoju nadciœnie-
nia têtniczego. Podobny efekt wywo³uje pog³êbiane
przez du¿e stê¿enie WKT zmniejszenie biodostêpnoœci
dzia³aj¹cego naczyniorozkurczowo tlenku azotu (NO),
jak równie¿ ograniczona mobilizacja komórek progeni-
torowych œródb³onka w szpiku i strukturalne lub czyn-
noœciowe uszkodzenie œródb³onka [14].

Receptory dla insuliny s¹ zlokalizowane równie¿ na
powierzchni p³ytek krwi, a sama insulina wykazuje dzia -
³anie przeciwp³ytkowe, zmniejszaj¹c agregacjê w odpo-
wiedzi na dzia³anie agonistów: adenozyno-5’-difosfo -
ranu (ADP), kolagenu, trombiny, adrenaliny, czynnika
aktywuj¹cego p³ytki (platelet activating factor – PAF)
i tromboksanu A2 (TXA2). Zatem insulinoopornoœæ 
zwiêksza równie¿ reaktywnoœæ p³ytek, g³ównie agrega -
cyjn¹ [15,16]. W sytuacji zmniejszonej wra¿liwoœci na
insulinê nieprawid³owo rozmieszczona w oty³oœci
brzusz nej ekotopowa tkanka t³uszczowa uczestniczy
w nadmiernej syntezie inhibitora aktywatora dla pla-
zminogenu 1 (PAI-1), istotnie zaburzaj¹c fibrynolizê.
Zwiêkszenie poziomu kr¹¿¹cego PAI-1 jest najistot-
niejsz¹ dysfunkcj¹ uk³adu hemostazy w ZM i odzwier-
ciedla nasilenie oty³oœci typu centralnego [17]. 

Konsekwencjami powy¿ej opisanych zaburzeñ s¹
przewlek³y podkliniczny stan zapalny, nieprawid³owa
reaktywnoœæ naczyñ têtniczych oraz dysfunkcja œród -
b³onka, a tak¿e nasilenie procesów prozakrzepowych
i wzrost wartoœci ciœnienia têtniczego [18,19].

Funkcjonuj¹ dwa zasadnicze pogl¹dy na rolê insu-
linoopornoœci w rozwoju ZM. Wed³ug pierwszego, insu-
linoopornoœæ stanowi patofizjologiczny punkt wyjœcia
– na jej pod³o¿u rozwijaj¹ siê kolejne, wchodz¹ce
w sk³ad ZM zaburzenia metaboliczne. Dotychczas nie
wykryto ¿adnego innego patomechanizmu, który uza-
sadnia³by zarówno pojedyncze sk³adowe zespo³u, jak
i wystêpowanie ich w takiej konstelacji. Wedle drugiej
teorii insulinoopornoœæ jest stanem, który rozwija siê rów-
nolegle z innymi sk³adowymi ZM i nie stanowi czyn-
nika spustowego. Obecnie coraz bardziej na znaczeniu
zyskuje teoria o inicjacyjnej roli insulinoopornoœci, cze-
go wyrazem jest m.in. obni¿enie progu diagnostycznego
dla hiperglikemii na czczo do poni¿ej 100 mg/dl w uje-
 dnoliconych kryteriach rozpoznania ZM. Wartoœæ ta na
podstawie badania populacyjnego pozwala na najbar-
dziej dok³adne okreœlenie populacji zagro¿onej lub ob -
ci¹¿onej insulinoopornoœci¹ [20].

Zespó³ metaboliczny
i insulinoopornoœæ a ryzyko udaru

Zwi¹zek ZM jako ca³oœci z wyst¹pieniem pierwszego
w ¿yciu udaru zosta³ udokumentowany w licznych bada-
niach [21–29], z wyj¹tkiem jednego [30]. Pocz¹tko-
wo okreœlano w nich ryzyko udaru mózgu, nie uwzglêd-
niaj¹c jednak jego etiologii [21,25,28]. W projekcie
badawczym ASCOT-BPLA (Anglo-Scandinavian Car-

diac Outcomes Trial-Blood Pressure Lowering Arm) Gup-
ta i wsp. po uwzglêdnieniu wp³ywu wieku, p³ci i gru-
py etnicznej wykazali, ¿e ZM by³ istotnie zwi¹zany
zarówno z wyst¹pieniem udaru – HR: 1,34 (95% CI:
1,07–1,68), jak i z ogóln¹ œmiertelnoœci¹ [28]. W bada-
niu prowadzonym przez Ninomiya i wsp., z udzia³em 
10 000 chorych, czêstoœæ ZM by³a istotnie wiêksza
w grupie po przebytym udarze (43,5%) ni¿ u chorych
dot¹d nieobci¹¿onych schorzeniami naczyniowymi
(22,8%), a ZM niezale¿nie od innych czynników ry zyka
udaru korelowa³ z faktem jego przebycia (OR: 2,16;
95% CI: 1,48–3,16) [21]. Analizê uwzglêdniaj¹c¹ etio-
logiê udaru przeprowadzili m.in. Qiao i wsp., potwier-
dzaj¹c, ¿e w grupie chorych z ZM ryzyko udaru nie-
dokrwiennego jest istotnie wiêksze ni¿ w populacji
ogólnej, nieistotnie ró¿ni siê w zale¿noœci od zastoso-
wanych kryteriów diagnostycznych ZM i, co warte pod-
kreœlenia, jest istotnie wiêksze u kobiet (mê¿czyŸni –
HR: 1,16–1,59; kobiety – HR: 1,91–2,68, zale¿nie od
kryterium rozpoznania). Jednoczeœnie autorzy nie wy -
kazali zwi¹zku ZM z ryzykiem udaru krwotocznego
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[27]. Zale¿noœci te potwierdzono równie¿ w innych
badaniach przekrojowych z udzia³em grupy kontrolnej
[22,24] oraz w prospektywnych badaniach populacyj-
nych [23,26,29,31], w których ryzyko wyst¹pienia uda-
ru niedokrwiennego by³o oko³o dwukrotnie wiêksze
w populacji kobiet i pó³tora raza w grupie mê¿czyzn
z ZM w porównaniu z populacj¹ ogóln¹. Jak mo¿na siê
spodziewaæ, ryzyko udaru zwiêksza siê wraz z liczb¹
sk³adowych ZM, które to komponenty samodzielnie
równie¿ zwiêkszaj¹ prawdopodobieñstwo mózgowego
incydentu niedokrwiennego. Ocena, która ze sk³ado-
wych ZM najsilniej koreluje z ryzykiem udaru, nie jest
jednoznaczna; wed³ug Milionis i wsp. komponent¹ naj-
silniej zwi¹zan¹ z mózgowym incydentem niedokrwien-
nym jest dyslipidemia [22], natomiast w opinii Koren-
-Morag i wsp. s¹ to nadciœnienie têtnicze i nieprawid³owa
glikemia na czczo [31]. 

Poniewa¿ badania oceniaj¹ce zapadalnoœæ na udar
niedokrwienny w populacji chorych z ZM ró¿ni¹ siê pod
wzglêdem schematu, doboru grupy badanej czy przy-
jêtych kryteriów diagnostycznych, wydaje siê, ¿e istot-
ne s¹ wnioski p³yn¹ce z przeprowadzonej w 2008 r. meta-
analizy 13 wyselekcjonowanych i metodologicznie doœæ
spójnych badañ klinicznych. Potwierdzono w niej, ¿e
ryzyko wzglêdne udaru niedokrwiennego w populacji
chorych z ZM diagnozowanym na podstawie definicji
Adult Treatment Panel (ATP) III wynosi 1,61 (95% CI:
1,48–1,75), a w grupie chorych, w której za diagno-
styczne dla ZM przyjêto kryteria Œwiatowej Organizacji
Zdrowia, wynosi 2,2 (95% CI: 1,48–2,93), przy czym
ró¿nica wynikaj¹ca z odmiennych podstaw rozpozna-
nia ZM nie jest istotna statystycznie [32].

Arenillas i wsp. wykazali, ¿e ZM stanowi niezale¿ny
czynnik zwi¹zany z mniejsz¹ skutecznoœci¹ do¿ylnej
trombolizy w leczeniu udaru, zw³aszcza u kobiet [33],
co mo¿e mieæ zwi¹zek m.in. ze wspomnian¹ wczeœniej
nadmiern¹ syntez¹ PAI-1. 

Zwiêkszone ryzyko wyst¹pienia udaru mózgu u osób
z ZM mo¿e równie¿ wynikaæ z faktu, ¿e ZM jest wa¿kim
czynnikiem inicjuj¹cym i przyspieszaj¹cym rozwój
mia¿d¿ycy, zw³aszcza g³ównych têtnic dog³owowych, co
potwierdza wiêksza u tych osób gruboœæ kompleksu inti-

ma-media têtnicy szyjnej [34–36]. Ponadto ZM jest nie-
zale¿nie od innych czynników powi¹zany z zaburzonym
remodelingiem têtnicy szyjnej [37]. 

Wielokrotnie potwierdzono istnienie niezale¿nego od
innych czynników zwi¹zku klinicznie niemych zmian nie-
dokrwiennych mózgu z ZM jako ca³oœci¹ (OR = 1,68;
95% CI: 1,15–2,44 [24] oraz OR = 2,43; 95% CI: 1,53–
3,87 [38]). Wiadomo te¿, ¿e liczba ognisk niedo-

krwiennych zwiêksza siê wraz liczb¹ sk³adowych zespo³u
[24,38]. Szczególnie silny zwi¹zek wykazano miêdzy nie-
mymi klinicznie udarami zatokowymi a ZM (OR 6,52;
95% CI: 4,30–9,90) [39].

Nadal nie rozstrzygniêto, czy obecnoœæ ZM ma na tyle
istotn¹ wartoœæ predykcyjn¹, by pozwala³a ona na okre-
œlenie ryzyka udaru u pojedynczego chorego w sposób 
co najmniej tak skuteczny jak umo¿liwia to np. skala 
oceny ryzyka Framingham [22,40]. Zwi¹zku ryzyka roz-
woju chorób sercowo-naczyniowych z ZM nie po twier-
dzono w grupie chorych powy¿ej 70. roku ¿ycia [41] oraz
w jednym z badañ obejmuj¹cym 599 chorych na cukrzy-
cê typu 2 [30], co powoduje, ¿e nale¿y ostro¿nie pod-
chodziæ do uogólnienia tej korelacji na ca³¹ populacjê. Pro-
blematyczne jest równie¿ to, ¿e dotychczas nie okreœlono
dok³adnie wartoœci predykcyjnej ZM, która bra³aby pod
uwagê wp³yw wszystkich sk³adowych zespo³u. Niektórzy
badacze podnosz¹ fakt, ¿e uwzglêdnianie ZM w ocenie
ryzy ka udaru nie zwiêksza wartoœci szacunków ponad to,
co mo¿na uzyskaæ, analizuj¹c czynniki „klasyczne” [42].

Dot¹d brakuje wielu wiarygodnych danych na temat
znaczenia ZM w nawrotowoœci udaru. Zasadniczo tylko
w jednym badaniu w trakcie niemal dwuletniej ob ser wa-
cji potwierdzono wiêksze ryzyko wyst¹pienia kolejnego
mózgowego incydentu niedokrwiennego, zawa³u lub 
zgonu z przyczyn naczyniowych u chorych po udarze ze
wspó³istniej¹cym ZM (HR: 1,6; 95% CI: 1,1–2,4; p =
0,01), uwzglêdnienie w analizie równie¿ poszczególnych
sk³adowych ZM zmniejsza³o jednak znaczenie rokowni-
cze ze spo³u jako ca³oœci poni¿ej granicy istotnoœci staty-
stycznej [43].

Oprócz niebudz¹cego w¹tpliwoœci zwi¹zku ZM
z udarem mózgu, wielokrotnie potwierdzano równie¿
istotn¹ korelacjê pomiêdzy tym ostatnim a samym zjawi-
skiem insulinoopornoœci, jednak w wiêkszoœci badañ, poza
jednym [44], efekt ten zanika³ po uwzglêdnieniu w ana-
lizie wszystkich sk³adowych ZM [45–49]. Rundek i wsp.
wykazali ponadto, ¿e wœród osób z insulino opornoœci¹,
mimo podobnej czêstoœci tego zjawiska u obu p³ci, ryzy-
ko wyst¹pienia pierwszego w ¿yciu udaru jest wiêksze
u kobiet [44].

Profilaktyka udaru mózgu 
w zespole metabolicznym

Zalecenia American Heart Association (AHA)/Ameri-

can Stroke Association (ASA) z 2011 r. nie tylko analizuj¹
wiarygodnoœæ danych na temat ZM jako czynnika ryzy-
ka udaru, ale równie¿ omawiaj¹ zasadnoœæ podejmowa-
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nia dzia³añ profilaktycznych dedykowanych wy³¹cznie
chorym z ZM [50]. Nie ulega w¹tpliwoœci, ¿e w tej gru-
pie chorych istotn¹ poprawê parametrów klinicznych 
i biochemicznych mo¿na uzyskaæ, stosuj¹c odpowiedni¹
dietê, wysi³ek fizyczny oraz leki zwiêkszaj¹ce wra¿liwoœæ
tkanek na insulinê. Ponadto wszystkie elementy zespo³u
mo¿na zredukowaæ poprzez zmniejszenie masy cia³a, co
szczególnie korzystnie wp³ywa na ograniczenie insulino -
opornoœci oraz zmniejszenie glikemii, frakcji LDL cho-
 lesterolu i TG, a zwiêkszenie frakcji HDL, obni¿enie
ciœnienia têtniczego, ograniczenie stanu zapalnego,
poprawê hemostazy i funkcji œródb³onka [51]. 

Mimo ¿e wiele projektów jest w toku, nadal braku-
je rezultatów odpowiednio zaprojektowanych badañ kli-
 nicznych z randomizacj¹, które okreœli³yby rzeczywist¹
wartoœæ zmniejszenia masy cia³a, diety oraz wysi³ku
fizycznego w profilaktyce pierwotnej i wtórnej udaru
oraz innych ostrych incydentów naczyniowych w popu-
lacji osób z ZM. Zanim zostan¹ opublikowane pierw-
sze wi¹¿¹ce rezultaty z tych badañ, wedle zaleceñ
AHA/ASA profilaktyka zarówno pierwotna, jak i wtór-
na udaru w omawianej grupie winna obejmowaæ te same
strategie, które stosuje siê wobec chorych bez ZM.
W zwi¹zku z tym obecnie nie mo¿na okreœliæ przydat-
noœci przesiewowej oceny pod k¹tem ZM chorych po
udarze. Mimo to, najnowsze wytyczne AHA/ASA
z 2011 r. dotycz¹ce profilaktyki wtórnej udaru po raz
pierwszy wyodrêbniaj¹ zagadnienie ZM i wprowa-
dzaj¹ uwzglêdniaj¹ce je rekomendacje. Zwraca siê
w nich uwagê przede wszystkim na modyfikacjê stylu
¿ycia – odpowiedni¹ dietê, zmniejszenie masy cia³a,
wysi³ek fizyczny (szczególnie zaleca siê trening oporo-
wy), oraz wdro¿enie leczenia farmakologicznego poszcze-
gólnych sk³adowych zespo³u, zw³aszcza dyslipidemii
i nadciœnienia têtniczego [50,52].

Obecnie w leczeniu ZM du¿y nacisk k³adzie siê na
dobór odpowiedniego leku hipotensyjnego. Na podsta-
wie przeprowadzonych badañ klinicznych i metaanaliz
wykazano, ¿e stosowanie niektórych leków hipotensyj-
nych, zw³aszcza starszej generacji tiazydowych leków
moczopêdnych oraz β-adrenolityków, wi¹¿e siê z nasi-
leniem zaburzeñ metabolizmu glukozy i lipidów, co skut-
kuje wiêkszym ryzykiem rozwoju nowych przypadków
cukrzycy w porównaniu z innymi grupami tych leków,
a tak¿e z placebo. Dotyczy to zw³aszcza leczenia skoja-
rzonego opartego na β-adrenolityku i diuretyku tiazy-
dowym [53]. Natomiast najmniejsze ryzyko rozwoju
cukrzycy dotyczy stosowania inhibitorów konwertazy
angiotensyny i antagonistów receptora angiotensyny II.
Leczenie antagonistami wapnia wydaje siê mieæ neutralny

wp³yw na powy¿sze przemiany metaboliczne. Leki no -
 wej generacji, zarówno tiazydowe (indapamid), jak 
i β-adrenolityki (bisoprolol, celiprolol, karwedilol czy nebi-
wolol) równie¿ charakteryzuj¹ siê neutralnym wp³ywem
na omawiane procesy [54].

Leczenie zwi¹zanej z ZM hiperlipidemii, zw³aszcza
przy ma³ym stê¿eniu frakcji HDL cholesterolu i du¿ym
stê¿eniu TG, powinno polegaæ na wprowadzeniu pre-
paratów niacyny lub gemfibrozilu [50,55]. W przypadku
du¿ego (powy¿ej 100 mg/dl) stê¿enia w surowicy frak-
cji LDL cholesterolu lub przy potwierdzonych zmianach
mia¿d¿ycowych u chorych po udarze b¹dŸ napadzie prze-
mijaj¹cego niedokrwienia mózgu wskazane jest wpro-
wadzenie leczenia statyn¹ [50,56].

Wydaje siê, ¿e pewn¹ szans¹ na powstrzymanie roz-
woju ZM i konsekwencji tego stanu jest wprowadzenie
leków zwiêkszaj¹cych wra¿liwoœæ tkanek na insulinê. Tak¹
grup¹ œrodków farmakologicz nych s¹ tiazolidinediony,
znane równie¿ jako glitazony [20]. Ich dzia³anie zmniej-
sza insulinoopornoœæ i glikemiê u chorych po mózgowym
incydencie niedokrwiennym [57,58]. Podstawowy me -
chanizm dzia³ania glitazonów polega na agonistycznym
dzia³aniu wzglêdem j¹drowych receptorów aktywowanych
proliferatorami peroksysomów typu γ (peroxisome proli-

ferator-activated receptor γ – PPAR-γ), czego efektem jest
przyspieszenie metabolizmu lipidów, zwiêkszenie wychwy-
tu glukozy i ograniczenie stanu zapalnego. Tym samym
glitazony zmniejszaj¹ glikemiê, czemu towarzyszy zmniej-
szenie stê¿enia kr¹¿¹cej insuliny i TG oraz wskaŸników
stanu zapalnego. Wykazuj¹ równie¿ dzia³anie przeciw-
mia¿d¿ycowe i hipotensyjne [59]. 

Istniej¹ przes³anki, ¿e glitazony mog¹ mieæ dzia³anie
cytoprotekcyjne w ostrej fazie udaru. Eksperymenty na
modelach zwierzêcych wykaza³y, ¿e ich stosowanie ³¹czy
siê z mniejsz¹ objêtoœci¹ strefy zawa³u. Podobny efekt 
uzyskano, stosuj¹c innego, nieglitazonowego agonistê
PPAR-γ, którym jest jedna z form prostaglandyn 
(15d-PGJ2) [60]. Niestety stosowanie glitazonów wi¹ -
¿e siê z wieloma objawami niepo¿¹danymi, takimi jak
przyrost masy cia³a, przewodnienie i niewydolnoœæ miêœ -
 nia sercowego. W ostatnich latach pojawi³y siê rów nie¿
doniesienia o wiêkszym ryzyku raka pêcherza wœród przyj-
muj¹cych pioglitazon. W opublikowanych w 2011 r. wyni-
kach wieloletniej obserwacji potwierdzono istotne zwiêk-
szenie ryzyka wyst¹pienia tego nowotworu dopiero po
przewlek³ym, ponad dwuletnim leczeniu pioglitazonem
[61]. Nie wykazano natomiast zwi¹zku leczenia piogli-
tazonem z innym ni¿ rak pêcherza nowotworem, nawet
po ok. 6-letnim okresie obserwacji [62]. 
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Podsumowanie

Zwi¹zek udaru niedokrwiennego mózgu z ZM wy -
daje siê niew¹tpliwy i jest szczególnie wyraŸny w popu-
lacji kobiet. Zagadnienie to zyskuje na wadze zw³asz-
cza w kontekœcie coraz szybciej rozwijaj¹cej siê epidemii
(pandemii?) oty³oœci. W naszej opinii nie tylko kar-
diolodzy, lecz tak¿e neurolodzy, maj¹c œwiadomoœæ pro-
cesów patofizjologicznych prowadz¹cych do ZM
i powa¿nych powik³añ naczyniowych, winni zwracaæ
szczególn¹ uwagê na profilaktykê pierwotn¹ udaru
mózgu, propaguj¹c m.in. odpowiedni styl ¿ycia, dietê
i wysi³ek fizyczny. Zagadnieniem wymagaj¹cym dalszego
wyjaœnienia pozostaje wartoœæ predykcyjna ZM jako
ca³oœci. Obecnie nie ma przes³anek ku temu, by w spo-
sób przesiewowy badaæ populacjê pod k¹tem ZM, a nie
„klasycznych” czynników ryzyka chorób naczynio-
wych. W przypadku chorych z nadwag¹ i oty³oœci¹
nale¿y zawsze jednak mieæ na uwadze zjawisko insuli-
noopornoœci wraz z jego konsekwencjami i, co naj-
wa¿niejsze, pamiêtaæ o jak najwczeœniejszej modyfika-
cji tego stanu.
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