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Przydatność oceny wskaźnika intima-media thickness tętnic
szyjnych w diagnostyce powikłań naczyniowych cukrzycy
Usefulness intima-media thickness of carotid arteries in diagnosis of vascular diabetic
complications
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Wstęp
Zaburzenia gospodarki węglowodanowej są ważnym

i stale narastającym problemem klinicznym i społecznym.
Pomimo postępu w rozpoznawaniu i leczeniu cukrzycy na-
dal główną przyczyną zwiększonej umieralności w tej gru-
pie osób są choroby układu sercowo-naczyniowego
[1, 2]. 70% zawałów serca występujących przed 45. rokiem
życia stwierdza się u chorych na cukrzycę, zwłaszcza ty-
pu 1. Niestety, w tej grupie osób chorobę niedokrwienną
serca rozpoznaje się zazwyczaj dopiero w czasie wystąpie-
nia ostrego zespołu wieńcowego, niewydolności serca lub
nagłego zgonu. Zwiększone ryzyko powikłań sercowo-
-naczyniowych u chorych na cukrzycę typu 1 ujawnia się
już w 3. dekadzie życia [1]. Dotyczy to głównie osób z dłu-
gim czasem trwania choroby, zwłaszcza powikłanej nefro-
patią cukrzycową [2]. Śmiertelność z powodu choroby ser-
cowo-naczyniowej wśród chorych na cukrzycę do 55. roku
życia sięga nawet 55%. Cukrzyca niweluje ochronną rolę
płci i sprawia, że ryzyko chorób sercowo-naczyniowych jest
porównywalne u kobiet i u mężczyzn [3]. Jest więc wiele
argumentów przemawiających za tym, że ta grupa chorych
wymaga wczesnej i szczegółowej diagnostyki, jeszcze
przed ujawnieniem się objawów klinicznych miażdżycy.

Rola nieinwazyjnych badań 
ultrasonograficznych naczyniowych 
we wczesnej diagnostyce powikłań 
naczyniowych cukrzycy 

Badania ostatnich lat wykazały, że u podstaw rozwoju
powikłań naczyniowych u chorych na cukrzycę leżą zabu-
rzenia funkcji i struktury śródbłonka. Śródbłonek stanowi
mechaniczną barierę miedzy krwią a pozostałymi warstwa-

mi ściany naczyniowej. W warunkach fizjologicznych za-
pewnia on utrzymanie stanu równowagi między czynnika-
mi regulującymi napięcie ściany naczyniowej, a także po-
między aktywnością układu krzepnięcia i fibrynolizy. Jego
specyficzne właściwości zostają zaburzone w niektórych
stanach patologicznych, między innymi w warunkach prze-
wlekłej hiperglikemii. Jedną z metod rozpoznawania zabu-
rzeń czynnościowych śródbłonka naczyniowego jest ultra-
sonograficzna ocena rozszerzalności naczyń (tętnicy
ramiennej i udowej) związanej ze wzrostem przekrwienia
reaktywnego (ang. flow-mediated dilation, FMD). Trwają-
cy ok. 5 min ucisk przedramienia powoduje wystąpienie
przekrwienia biernego. Wywołane w ten sposób zwiększo-
ne napięcie tętnicy ramiennej prowadzi do jej rozszerze-
nia. Zjawisko to jest zależne od wytworzonego przez ko-
mórki śródbłonka tlenku azotu (NO) [4]. W warunkach
hiperglikemii zmniejsza się biodostępność tlenku azotu.
Zrozumiałe jest więc, że u młodych chorych na cukrzycę
typu 1 wykazano niższy niż u dzieci zdrowych wskaźnik
FMD [5]. Nieprawidłowy wskaźnik FMD stwierdzono także
u osób z cukrzycą typu 1, z upośledzoną funkcją skurczo-
wą i rozkurczową serca oraz u chorych z typem 2 cukrzy-
cy i obecnością powikłań o charakterze mikroangiopatii
[6, 7]. Ponadto w badaniu angiograficznym obserwowano
bardziej zaawansowane zmiany miażdżycowe w tętnicach
wieńcowych u chorych z nieprawidłowym wskaźnikiem
FMD, ocenianym wcześniej metodą nieinwazyjną na tęt-
nicy ramiennej [8]. Rozszerzalność tętnicy ramiennej ule-
gała natomiast poprawie po uzyskaniu lepszego wyrów-
nania metabolicznego cukrzycy [9].

Wydaje się, że upośledzenie funkcji i struktury śród-
błonka naczyniowego jest pierwszym wykładnikiem roz-
woju angiopatii cukrzycowej. Zapoczątkowana przez hiper-
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glikemię kaskada zjawisk prowadzi do dalszej, niekorzyst-
nej przebudowy ściany naczyniowej, z kumulacją w błonie
wewnętrznej zmodyfikowanych i oksydowanych lipidów,
komórek odpowiedzi zapalnej, wapnia oraz z nowotworze-
niem naczyń. Do wykrywania i monitorowania pierwszych
strukturalnych zmian miażdżycowych służy m.in. pomiar
grubości warstwy środkowej i wewnętrznej tętnic, okre-
ślany jako wskaźnik IMT (ang. intima-media thickness).
Z klinicznego punktu widzenia najbardziej przydatny wy-
daje się pomiar wskaźnika IMT tętnicy szyjnej wspólnej
wykonywany metodą ultrasonografii o wysokiej rozdziel-
czości. Wartość nieprzekraczająca 0,9 mm uznawana jest
za prawidłowy wskaźnik IMT. Określona w ten sposób gru-
bość ściany tętnicy traktowana jest jako wyznacznik po-
czątkowego stadium procesu miażdżycowego [10, 11]. Ba-
danie to ma już ugruntowaną pozycję w standardzie
rozpoznawania i monitorowania chorób o podłożu miaż-
dżycowym, szczególnie w populacji osób dorosłych z czyn-
nikami ryzyka choroby niedokrwiennej serca. U osób z cu-
krzycą wyższy wskaźnik IMT wiązał się ze zwiększonym
ryzykiem zawału serca i udaru mózgu [12]. Jarvisalo i wsp.
wykazali, że u młodych osób z upośledzoną w przebiegu
cukrzycy funkcją śródbłonka mierzoną za pomocą wskaź-
nika FMD istotnie wyższy jest wskaźnik IMT [13]. 

Zmiany w tętnicach szyjnych a wyrównanie
metaboliczne cukrzycy

Wyniki przeprowadzonych do tej pory badań nie wy-
kazały bezpośredniej zależności między wskaźnikiem IMT
tętnic szyjnych a stopniem wyrównania metabolicznego
cukrzycy określanym za pomocą wartości hemoglobiny gli-
kowanej (HbA1c) [14]. Dopiero wyniki 18-letniej obserwacji
wyrównania metabolicznego osób z cukrzycą typu 1 prze-
prowadzonej przez Larsena i wsp. ujawniły związek mię-
dzy średnią wartością HbA1c z tego okresu a nasileniem
zmian miażdżycowych w tętnicach szyjnych oraz wieńco-
wych [15]. Sugerują one, że nieprawidłowa kontrola glike-
mii może mieć wpływ na ujawnienie się zmian miażdży-
cowych dopiero po wielu latach trwania choroby. Proces
niekorzystnej przebudowy ściany naczyniowej rozpoczyna
się jednak o wiele wcześniej. Hiperglikemii towarzyszy wie-
le zaburzeń biochemicznych i molekularnych, takich jak
wzrost tworzenia końcowych produktów glikacji białek, ak-
tywacja kinazy białkowej C, stymulacja komórek odpowie-
dzi zapalnej, nasilenie stresu oksydacyjnego oraz nieko-
rzystna modyfikacja lipoprotein. W ich następstwie
dochodzi do aktywacji czynników prozakrzepowych i pro-
zapalnych, a w konsekwencji do rozwoju i progresji zmian
miażdżycowych. Przy nieprawidłowej kontroli metabolicz-
nej cukrzycy częściej występuje również nadciśnienie tęt-
nicze, nadwaga, niekorzystny profil lipidowy czy albuminu-
ria, uznane za klasyczne czynniki ryzyka chorób
sercowo-naczyniowych. Znaczne pogrubienie błony we-
wnętrznej i środkowej tętnic szyjnych stwierdzono u oty-
łych osób z cukrzycą i ze współistniejącym nadciśnieniem

tętniczym. Wykazano także, że wskaźnik IMT rośnie wraz
z czasem trwania cukrzycy, z wyższym stężeniem chole-
sterolu, trójglicerydów, oksydowanych LDL (oxLDL) w su-
rowicy oraz z większą dawką dobową insuliny [12, 13]. Ba-
danie DCCT (Diabetes Control and Complication Trial) i jego
kontynuacja badanie EDIC (Epidemiology of Diabetes
Interventions and Complicattions) ujawniły ponadto, że
wskaźnik IMT zależy od stężenia aterogennych podklas lipo-
protein. Im wyższe stężenie małych, gęstych cząstek LDL 
(L1, L2, L3), dużych VLDL (V5, V6), IDL oraz apolipoproteiny
B (Apo B), tym większa grubość błony wewnętrznej i środ-
kowej tętnic szyjnych u chorych z typem 1 cukrzycy. Nie-
korzystny lipoproteinogram występował zdecydowanie czę-
ściej u osób z obecnością powikłań o charakterze
mikroangiopati niż u osób bez zmian naczyniowych [16].
Podobne zależności obserwowano również w cukrzycy ty-
pu 2. Wydaje się, że czynnikiem chroniącym przed wczes-
ną miażdżycą tętnic w warunkach hiperglikemii jest wyso-
kie stężenie cholesterolu HDL w surowicy. Cząsteczki tej
lipoproteiny mają bowiem właściwości antyoksydacyjne
i przeciwzapalne [17].

Grubość błony środkowej i wewnętrznej 
tętnicy szyjnej a proces zapalny

W ostatnich latach dostarczono wiele dowodów po-
twierdzających teorię zapalną rozwoju i progresji miażdży-
cy oraz jej powikłań. Nieodłącznym elementem reakcji za-
palnej jest nasilona produkcja białek ostrej fazy. Wykazano,
że jednym z czynników ryzyka rozwoju chorób sercowo-
-naczyniowych jest podwyższone stężenie białka C-reak-
tywnego (CRP) w surowicy. Białko C-reaktywne wpływa
między innymi na syntezę i uwalnianie prozapalnych cy-
tokin z monocytów oraz aktywuje chemotaksję tych ko-
mórek. Indukuje również nasiloną ekspresję molekuł ad-
hezyjnych i inhibitora aktywatora 1 plazminogenu (PAI-1)
na powierzchni komórek śródbłonka. W grupie chorych
na cukrzycę typu 2, bez klinicznie jawnych powikłań cho-
roby, nieleczonych farmakologicznie, z wartością HbA1c
mniejszą niż 6,5%, Mita i wsp. wykazali, że stężenie CRP
korelowało z grubością błony wewnętrznej i środkowej tęt-
nicy szyjnej wspólnej [18]. Dzieci oraz młode osoby z cu-
krzycą typu 1 i z nadwagą są grupą szczególnie narażoną
na wczesny rozwój chorób sercowo-naczyniowych w wie-
ku dorosłym. W obu tych grupach, w porównaniu z ich
zdrowymi rówieśnikami z prawidłową masą ciała, wyka-
zano wyższe stężenie CRP oraz wykładniki wczesnych
zmian miażdżycowych w naczyniach w postaci wzrostu
wskaźnika IMT [19].

Innymi markerami reakcji zapalnej i dysfunkcji śród-
błonka, którym poświęca się ostatnio wiele uwagi, są mo-
lekuły adhezyjne. Odgrywają one rolę w przyciąganiu leu-
kocytów do ściany naczyniowej i ich pierwszym, luźnym
wiązaniu ze śródbłonkiem. Zjawiska te przyczyniają się
między innymi do powstawania blaszki miażdżycowej.
U osób z cukrzycą typu 1 obserwowano podwyższone stę-
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żenia rozpuszczalnych cząsteczek adhezyjnych sICAM,
sVCAM oraz sE-selektyny w surowicy [20, 21]. Najwyższe
stężenie cząsteczek adhezyjnych i selektyn stwierdzono
natomiast u osób z potwierdzoną już chorobą niedokrwien-
ną serca i miażdżycą tętnic szyjnych (IMT >1 mm). Ponad-
to, nawet u młodych osób z cukrzycą typu 1 wykazano bez-
pośrednią zależność między stężeniem w surowicy krwi
E-selektyny a wskaźnikiem IMT [21, 22].

W powstawaniu blaszki miażdżycowej oraz w przebu-
dowie ściany naczyniowej biorą udział mataloproteinazy
macierzy pozakomórkowej (MMPs) i ich tkankowe inhibi-
tory (TIMPs) [23]. Stanowią one grupę enzymów proteoli-
tycznych z rodziny endopeptydaz, których głównym zada-
niem jest przebudowa strukturalna pozakomórkowej
macierzy. Ekspresja i aktywacja MMPs wzrasta w warun-
kach stanu zapalnego, pod wpływem m.in. cytokin proza-
palnych, a także hormonów i czynników wzrostu. Patolo-
gia naczyń związana jest u chorych na cukrzycę
w znacznym stopniu z hipertrofią komórek mięśni gład-
kich, z ekspansją macierzy pozakomórkowej (ang. extra-
cellular matrix, ECM), proliferacją śródbłonka i pogrubie-
niem błony środkowej [24]. Zmiany te wydają się ściśle
powiązane z zaburzeniami w układzie metaloproteinaz.
W dostępnym piśmiennictwie nie można się jednak do-
szukać danych na temat bezpośredniej zależności między
układem metaloproteinaz a wartością wskaźnika IMT tęt-
nic szyjnych w warunkach zaburzeń gospodarki węglowo-
danowej, chociaż u osób z nowo rozpoznanym nadciśnie-
niem tętniczym, oprócz cech patologicznej przebudowy
naczyń i ściany mięśnia sercowego, wykazano również
wzrost stężenia TIMP-1 [25]. Fiotii i wsp. stwierdzili, że po-
stęp zmian miażdżycowych w tętnicach szyjnych ocenia-
ny za pomocą wskaźnika IMT był związany z określonym
polimorfizmem genu MMP-9 [26]. Na podstawie innych ba-
dań sugeruje się, że podwyższone stężenie surowicy 
MMP-10 jest markerem początkowych zmian miażdżyco-
wych u osób bez klinicznie jawnych cech choroby niedo-
krwiennej serca. Dostarczono ponadto dowodów, że stę-
żenie tej metaloproteinazy rośnie wraz ze wzrostem
grubości kompleksu intima-media tętnic szyjnych [27].

Grubość kompleksu intima-media tętnic
szyjnych a makro- i mikroangiopatia 
cukrzycowa

Wyniki wielu badań wyraźnie wskazują, że przebudo-
wa ściany naczyniowej tętnic szyjnych jest czułym wykład-
nikiem zmian toczących się w innych dużych naczyniach.
Grubość kompleksu intima-media tętnic szyjnych ściśle ko-
reluje bowiem z wartością wskaźnika kostka-ramię. 
Allison i wsp. wykazali, że najniższy wskaźnik IMT obser-
wuje się u osób bez uchwytnych zmian miażdżycowych
w tętnicach kończyn dolnych, ze wskaźnikiem kostka-ra-
mię powyżej 1,10 [28]. Z uwagi na potwierdzoną zależność
między zmianami strukturalnymi w naczyniach szyjnych
i wieńcowych, stwierdzenie w badaniu ultrasonograficz-

nym pogrubienia kompleksu intima-media w tętnicach
szyjnych u osób z cukrzycą potwierdza celowość podjęcia
dalszych badań inwazyjnych dotyczących naczyń serca.
Wykrycie zmian miażdżycowych w cukrzycy, jeszcze
przed ujawnieniem się objawów choroby niedokrwiennej
serca czy niedokrwienia mózgu, ma szczególną wartość
kliniczną [29]. Późno przeprowadzona ocena angiograficz-
na ujawnia zazwyczaj zaawansowane wieloodcinkowe
zmiany miażdżycowe w postaci choroby wielonaczyniowej
z równoczesnym zajęciem naczyń małego kalibru. Taki wy-
nik badania uniemożliwia zwykle podjęcie inwazyjnych
metod leczenia. 

Frost i wsp. przeprowadzili prospektywne badanie oce-
niające wielkość wskaźnika IMT w czasie 2,5-letniej obser-
wacji u chorych na cukrzycę typu 1. Grubość błony we-
wnętrznej i środkowej tętnicy szyjnej wzrastała średnio
o 0,033 mm/rok. Większe zaawansowanie zmian związane
było ze starszym wiekiem badanych chorych, z dłuższym
czasem trwania cukrzycy oraz występowaniem nadciśnie-
nia tętniczego. U osób z największym przyrostem wskaźni-
ka IMT (średnio 0,088 mm/rok) stwierdzono częstsze wy-
stępowanie powikłań o charakterze mikroangiopatii
(nefropatii lub retinopatii). Najmniejsze ryzyko rozwoju mi-
kroangiopatii notowano u osób, u których grubość błony
wewnętrznej i środkowej tętnicy szyjnej nie zmieniała się
w czasie obserwacji [30]. Rema i wsp. wykazali, że u osób
z cukrzycą typu 2 i z retinopatią obserwuje się wyższy
wskaźnik IMT oraz większą sztywność naczyń niż u osób
bez tego powikłania. Zależność ta utrzymywała się nawet
po wyłączeniu wpływu wieku, czasu trwania cukrzycy, pa-
rametrów wyrównania metabolicznego i obecności nefro-
patii. Podobnie w cukrzycy typu 1, występowanie początko-
wych zmian na dnie oka wiązało się z wyższym wskaźnikiem
IMT w badaniu ultrasonograficznym tętnic szyjnych [31].
W kilkuletniej obserwacji chorych z typem 1 cukrzycy prze-
prowadzonej w badaniu EDIC stwierdzono istnienie związ-
ku między wielkością wskaźnika przesączania kłębuszko-
wego a grubością błony wewnętrznej i środkowej tętnicy
szyjnej. Powyższe obserwacje sugerują istnienie wspólnej
drogi patogenetycznej w rozwoju i progresji zmian o cha-
rakterze mikro- i makroangiopatii [13]. 

Nefropatia cukrzycowa jest jedną z głównych przyczyn
schyłkowego stadium niewydolności nerek wymagające-
go leczenia nerkozastepczego i transplantacji nerek. Jed-
nocześnie chorzy z niewydolnością nerek należą do grupy
o wysokim współczynniku śmiertelności z powodu powi-
kłań sercowo-naczyniowych. Dlatego ta grupa chorych wy-
maga szczegółowej diagnostyki kardiologicznej przed pod-
jęciem decyzji o transplantacji narządu. Za „złoty standard”
uznaje się wykonywanie przedtransplacyjnej koronarogra-
fii. Modi i wsp. zaobserwowali zależność między zmiana-
mi w tętnicach wieńcowych a grubością błony wewnętrz-
nej i środkowej tętnicy szyjnej wspólnej. Wśród chorych
ze wskaźnikiem IMT >0,75 mm istotne zmiany miażdży-
cowe występowały u 73%, natomiast wśród chorych ze
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wskaźnikiem IMT <0,75 mm tylko u 7%. Na podstawie uzy-
skanych wyników Modi i wsp. wysunęli propozycję, że po-
miar wskaźnika IMT tętnic szyjnych może stanowić niein-
wazyjne badanie przesiewowe w ocenie zaawansowania
zmian miażdżycowych w grupie osób z cukrzycą zakwali-
fikowanych do transplantacji nerek [32]. 

Podsumowanie
Metody ultrasonograficzne powinny być szerzej sto-

sowane jako nieinwazyjne testy przesiewowe w diagno-
styce oraz monitorowaniu terapii wśród osób wysokiego
ryzyka przedwczesnego rozwoju miażdżycy, do których na-
leżą niewątpliwie chorzy na cukrzycę. 

Wykazano, że przed pojawieniem się klinicznie jaw-
nych powikłań naczyniowych cukrzycy występuje dysfunk-
cja śródbłonka i pogrubienie kompleksu intima-media tęt-
nic szyjnych, nawet u bardzo młodych osób z cukrzycą.
Dlatego też sugeruje się potrzebę wprowadzenia badań
ultrasonograficznych w rutynowej diagnostyce wczesnych
zmian naczyniowych. Powinny być one jednak rekomen-
dowane przede wszystkim u osób obciążonych najwięk-
szym ryzykiem chorób układu sercowo-naczyniowego oraz
u osób z zaburzeniami gospodarki weglowodanowej i ze
stwierdzoną już chorobą wieńcową lub miażdżycą koń-
czyn dolnych. W cukrzycy typu 1 wskazaniem do oceny
IMT wydaje się długi wywiad choroby, szczególnie przy bra-
ku optymalnego wyrównania metabolicznego i przy obec-
ności innych przewlekłych powikłań cukrzycy czy współ-
istniejących czynników ryzyka, takich jak: palenie
papierosów, nadciśnienie tętnicze i aterogenny profil lipi-
dowy. U osób z cukrzycą typu 2 powikłania naczyniowe ob-
serwuje się najczęściej już w momencie rozpoznania cu-
krzycy. Chorzy ci z reguły wymagają wielokierunkowego
leczenia hipoglikemizującego, przeciwpłytkowego, hipo-
tensyjnego i hipolipemizującego. Ultrasonograficzne ba-
dania naczyniowe w tej grupie chorych powinny być prze-
prowadzane już w momencie rozpoznania cukrzycy w celu
identyfikacji najbardziej zagrożonych osób i oceny efek-
tów stosowanej terapii [33].

Ocena wskaźnika IMT we wczesnym rozpoznaniu
zmian naczyniowych u chorych na cukrzycę daje możli-
wość wdrożenia odpowiednich metod prewencyjnych oraz
leczniczych, a tym samym stwarza szansę na poprawę ro-
kowania w tej grupie szczególnego ryzyka sercowo-naczy-
niowego.
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