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Geny, palenie papierosow a ryzyko choroby niedokrwiennej serca
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Natog palenia tytoniu jest uznanym
czynnikiem ryzyka choréb uktadu ser-
cowo-naczyniowego i jego szkodliwy
wptyw na sciane naczyn i wtasciwosci
przeptywajacej w tych naczyniach krwi
nie budzi Zadnych watpliwosci. Jednak
typowe pytanie naszych pacjentéw do-
tyczy tych rzadkich, wyjatkowych wrecz
przypadkéw, kiedy cztowiek pali papie-
rosy i ma wielkie szczescie nie zachorowac na chorobe ukta-
du krazenia. Papierosy szkodzga, ale niektérym osobom
po prostu szkodza w mniejszym stopniu. Istnieje coraz wie-
cej przekonujacych dowodéw, ze za to zjawisko moga od-
powiadac geny, a doktadniej — pewne polimorficzne wa-
rianty niektérych genéw. Przyktadem niech bedzie
chociazby jedna z polimorficznych odmian $rédbtonkowe;j
syntazy tlenu azotu (eNOS). Okreslony polimorficzny wa-
riant genu kodujacego ten enzym powoduje, ze eNOS jest
bardziej wrazliwa na dziatanie sktadnikéw dymu tytonio-
wego, co znacznie zmniejsza produkcje tlenku azotu. W ten
spos6b nosiciele tego wariantu sg bardziej narazeni
na szkodliwe dziatanie palenia tytoniu i tatwiej u nich do-
chodzi do manifestacji choroby niedokrwiennej serca.

Autorzy prezentowanej pracy [1] zainteresowali sie po-
limorfizmami genu receptora adrenergicznego typu beta2
(ADRB2). W prawidtowo zaplanowanym badaniu i po wzo-
rowo wykonanej analizie statystycznej uzyskali wyniki
wskazujace na synergiczny zwigzek nikotynizmu i nosiciel-
stwa pewnych odmian polimorficznych genu ADRB2 w de-
terminowaniu ryzyka choroby niedokrwiennej serca. Re-
ceptory ADRB2 s3 obecne miedzy innymi w oskrzelach,
Scianie naczyn, sercu oraz tkance ttuszczowej. Ich pobu-
dzenie powoduje rozkurcz drzewa oskrzelowego, rozkurcz
naczyn oraz jest najsilniejszym bodzcem lipolitycznym
w tkance ttuszczowej. Poczatkowo badania tych polimor-
fizméw dotyczyty chorych na astme oskrzelowa. Wariant
46G tego genu wigzat sie ze wzmozonym hamowaniem

zwrotnym (down regulation) syntezy receptoréw ADRB2,
co moze powodowaé opornos¢ astmy na dziatanie beta-
-mimetykow. Jak podkreslaja Autorzy, badania dotyczace
zwiazku polimorfizméw z nadciénieniem tetniczym przy-
niosty sprzeczne wyniki i raczej nie ma istotnego zwiazku
genu ADRB2 z nadcisnieniem tetniczym. Taki zwigzek jed-
nak najprawdopodobniej istnieje w odniesieniu do nad-
wagi i otytosci. Niewiele opublikowano natomiast badanh
dotyczacych zwiagzkéw polimorfizméw genu ADRB2 z cho-
robg niedokrwienng serca. Ciekawym spostrzezeniem jest
istotnie czestsze wystepowanie wariantu 46A w grupie ba-
danych os6b z choroba niedokrwienng serca. Istnieja do-
niesienia o zwiazkach innych polimorfizméw genu ADRB2
z niewydolnoscia serca.

Nasuwa sie réwniez problem interpretacji uzyskanych
wynikéw wskazujacych na synergiczny efekt palenia papie-
roséw i wariantéw polimorficznych (przypuszczalnie sprze-
zonych ze sobg) genu ADRB2 w modyfikowaniu ryzyka wy-
stapienia choroby niedokrwiennej serca. Pytanie, czy jest to
jedynie zaleznos¢ statystyczna, czy istnieja pewne przestan-
ki patofizjologiczne tej synergii, pozostaje nadal otwarte.

Temat wydaje sie obecnie szczegblnie aktualny, ponie-
waz dostownie kilkanascie dni temu w wysoce opiniotwér-
czym pismie Nature ukazaty sie doniesienia 3 grup badaczy
wskazujgce na genetyczna predyspozycje do zachorowanh
na raka ptuc, ktére sg zwigzane z grupa genéw zlokalizo-
wanych w dtugim ramieniu chromosomu 15. Co ciekawe,
wiaza sie one nie tylko z ryzykiem zachorowania na raka
ptuc, ale réwniez z samym zjawiskiem natogu palenia pa-
pierosow, a takze prawdopodobna modyfikacja genetyczna
szkodliwosci dymu tytoniowego.
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