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Zaburzenia gospodarki lipidowej
w aspekcie oporności 
na klopidogrel

RReennaattaa  GG³³óówwcczzyyññsskkaa,,  ££uukkaasszz  AA..  MMaa³³eekk,,  MMaatteeuusszz  ŒŒppiieewwaakk,,
KKrrzzyysszzttooff  JJ..  FFiilliippiiaakk,,  MMaarriiaa  ZZaawwaaddzzkkaa--BByyœœkkoo,,  
MMaarrcciinn  GGrraabboowwsskkii,,  MMoonniikkaa  SSzzppoottaaññsskkaa,,  MMaarreekk  RRoossiiaakk,,
GGrrzzeeggoorrzz  OOppoollsskkii

I Katedra i Klinika Kardiologii, Akademia Medyczna, Warszawa

WWssttêêpp::  W œwietle najnowszych zaleceñ Europejskiego Towa-
rzystwa Kardiologicznego leczenie przeciwp³ytkowe stanowi wa¿-
n¹ opcjê terapeutyczn¹ u pacjentów z ostrym zespo³em wieñco-
wym (OZW) poddawanych angioplastyce wieñcowej. Niestety
istotnym problemem jest zjawisko opornoœci na klopidogrel. 

CCeell:: Okreœlenie wp³ywu zaburzeñ gospodarki lipidowej na
wystêpowanie opornoœci na klopidogrel. 

MMeettooddyykkaa::  Badaniem objêto grupê 48 pacjentów (œrednia
wieku 60,3±10,6 lat; 31 mê¿czyzn) hospitalizowanych z powo-
du OZW. U wszystkich pacjentów wykonano badanie korona-
rograficzne i w³¹czono do leczenia klopidogrel. Pomiêdzy 5.
a 9. dob¹ leczenia oceniano funkcjê p³ytek po stymulacji ade-
nozyno-difosforanem (ADP) przy pomocy aparatu PFA-100.
Kryteria wy³¹czenia stanowi³y stosowanie antagonistów re-
ceptorów GP IIb/IIIa, choroby nowotworowe i hematologiczne. 

WWyynniikkii::  U 13 (27,1%) pacjentów stwierdzono biochemiczn¹
opornoœæ na klopidogrel, definiowan¹ jako czas do powstania
czopu pierwotnego (ang. Collagen/ADP cartridge closure time,
CT) – CADP-CT<133 s. Nie wykazano istotnych ró¿nic demogra-
ficznych u pacjentów z prawid³ow¹ i upoœledzon¹ odpowiedzi¹
na lek. W obydwu grupach pacjentów obserwowano podobne
wartoœci lipidogramu. Œredni poziom frakcji LDL cholesterolu
w badanej populacji wyniós³ 109,7±44,1 mg/dL i by³ nieistotnie
ni¿szy u pacjentów wykazuj¹cych opornoœæ na lek (96,2 mg/dL
vs 115,1 mg/dL; p=NS). Wœród pacjentów z prawid³ow¹ odpo-
wiedzi¹ na leczenie przeciwp³ytkowe stwierdzono równie¿ wy¿-
szy odsetek osób z podwy¿szonym poziomem LDL≥100 mg/dL
(51,4% vs 38,5%; p=NS). W analizie wieloczynnikowej niski po-
ziom LDL, obok poziomu fibrynogenu i wieku, wi¹za³ siê z wy-
stêpowaniem klopidogreloopornoœci (odds ratio [OR]=0,97; 95%
confidence interval [95% CI] 0,94-0,99; p=0,035). 

WWnniioosskkii::  Wydaje siê, i¿ poziom LDL mo¿e wp³ywaæ na
funkcjê p³ytek krwi w aspekcie odpowiedzi na leczenie prze-
ciwp³ytkowe. Dotychczas ukaza³y siê jedynie nieliczne donie-
sienia sugeruj¹ce mo¿liwy zwi¹zek zaburzeñ gospodarki lipi-
dowej ze zjawiskiem klopidogreloopornoœci. 
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Aktywacja PPARαα modyfikuje
skład kwasów tłuszczowych 
fosfolipidów mięśnia sercowego

MM..  BBaarraannoowwsskkii,,  JJ..  GGóórrsskkii

Zak³ad Fizjologii, Akademia Medyczna, Bia³ystok

Celem niniejszych badañ by³o okreœlenie wp³ywu aktywa-
cji PPARα na sk³ad kwasów t³uszczowych (FA) fosfolipidów
(FL) miêœnia sercowego szczura. Do doœwiadczeñ u¿yto szczu-
rów rasy Wistar, samców o masie 200–240 g. Zwierzêta po-
dzielono na dwie grupy: 1. szczury karmione standardow¹ pa-
sz¹ dla gryzoni (zawartoœæ t³uszczu 2,8%), 2. szczury karmio-
ne diet¹ bogatot³uszczow¹ (zawartoœæ t³uszczu 34%) przez
trzy tygodnie. Ka¿d¹ grupê podzielono na dwie podgrupy: 
a) kontrolna, b) podgrupa, której przez dwa tygodnie podawa-
no do¿o³¹dkowo WY-14643 (specyficzny aktywator PPARα)
w dawce 3 mg/kg masy cia³a/dzieñ. Sk³ad kwasów t³uszczo-
wych FL miêœnia sercowego oraz wolnych FA osocza krwi
oznaczano za pomoc¹ chromatografii gazowo-cieczowej. 

Podanie WY-14643 doprowadzi³o do znacznych modyfika-
cji sk³adu kwasów t³uszczowych FL serca. Zmiany te by³y
w znacznym stopniu niezale¿ne od udzia³u t³uszczu w diecie
i objawia³y siê wzrostem wartoœci stosunku wielonienasyco-
nych FA z grupy n6 do kwasów t³uszczowych z rodziny n3,
zwiêkszeniem udzia³u procentowego jednonienasyconych FA
oraz spadkiem udzia³u kwasu dokozaheksaenowego i eikoza-
pentaenowego. W przypadku szczurów karmionych standar-
dow¹ pasz¹ zmiany sk³adu procentowego kwasów t³uszczo-
wych FL miêœnia sercowego w znacznym stopniu pokrywa³y
siê z tendencjami zanotowanymi dla wolnych FA osocza.
U zwierz¹t, którym podawano dietê bogatot³uszczow¹, nie za-
obserwowano jednak takiej zale¿noœci. 

Na podstawie uzyskanych wyników wyci¹gniêto nastêpu-
j¹ce wnioski: podanie aktywatora PPARα modyfikuje sk³ad
nienasyconych FA fosfolipidów miêœnia sercowego niezale¿nie
od udzia³u t³uszczu w diecie. U zwierz¹t karmionych standar-
dow¹ pasz¹ zjawisko to jest prawdopodobnie wynikiem zmia-
ny sk³adu wolnych FA osocza. W przypadku szczurów karmio-
nych diet¹ bogatot³uszczow¹ ma raczej miejsce bezpoœredni
wp³yw aktywatora PPARα na metabolizm nienasyconych FA
w miêœniu sercowym. 
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Żywność funkcjonalna w profilaktyce
choroby niedokrwiennej serca: 
składniki tłuszczu mlekowego (CLA)
przyczyniają się do ograniczenia 
intensywności procesów zapalnych
w ludzkich makrofagach 

EEwwaa  SSttaacchhoowwsskkaa,,  DDaarriiuusszz  CChhlluubbeekk

Katedra i Zak³ad Biochemii i Chemii, Pomorska Akademia 

Medyczna, Szczecin

WWssttêêpp:: Fosfolipazy A2 s¹ rodzin¹ enzymów hydrolizuj¹-
cych uwalnianie wolnych kwasów t³uszczowych (sn-2) i lizo-
fosfolipidów z cz¹stek glicerofosfolipidów. W komórkach ssa-
ków wystêpuj¹ dwie g³ówne klasy fosfolipaz: cytoplazmatycz-
na (cPLA2) i zewn¹trzwydzielnicza (sPLA2). Fosfolipazy dostar-
czaj¹ kwasu arachidonowego dla cyklooksygenaz – konstytu-
tywnej COX-1 oraz indukowanej COX-2. W zmienionych mia¿-
d¿ycowo œcianach naczyñ krwionoœnych, w regionach boga-
tych w makrofagi zaobserwowano wzmo¿on¹ ekspresjê izo-
formy II-A zewn¹trzwydzielniczej sPLA2. W makrofagach
sPLA2-IIa aktywowana poprzez mechanizm indukcji odgrywa
kluczow¹ rolê w zale¿nej od COX-2 syntezie prostaglandyn.
Dodatkowo sPLA2-II-A, indukuj¹c lipolizê LDL, przyczynia siê
do zwiêkszonej retencji LDL w matrix proteoglikanowej œciany
aorty. Udowodniono, ¿e cPLA2 bior¹ udzia³ w aktywacji sPLA2-
IIA poprzez wykorzystanie produktów 12/15 lipoksygezy (12/15
LOX). Produkty lipoksygenzy (9-HODE, 13-HODE) odgrywaj¹
kluczow¹ rolê w stymulacji szlaku kinaz MAP – bior¹cym
udzia³ w fosforylacji i aktywacji receptorów j¹drowych PPARγ. 

MMeettooddyy:: Makrofagi pochodz¹ce z linii komórkowej THP-1
hodowano przez 48 godz. w medium zawieraj¹cym kwasy
t³uszczowe o stê¿eniu 30 µM: linolowy, (cis 9, cis 12 C18: 2) lub
CLA: cis 9, trans 11 C 18: 2; trans 19, cis 12 C 18: 2. Po zakoñ-
czeniu inkubacji mierzono aktywnoœæ cPLA2, sPLA2 – IIA, ich
ekspresjê, a tak¿e aktywnoœæ 12/15 LOX, stê¿enie jej produk-
tów (9-HODE, 13-HODE i 15-HETE) oraz stê¿enie PGE2. Badano
tak¿e fosforylacjê na szlaku kinaz MAP oraz ekspresjê recep-
torów j¹drowych PPAR γ. 

WWyynniikkii:: CLA zmniejszaj¹ aktywnoœæ obydwu szlaków
cPLA2/ 12/15 LOX oraz sPLA2-IIA/COX-2. Hamowanie aktywno-
œci 12/15 LOX przyczynia siê do zmniejszenia syntezy 9 i
13-HODE oraz ograniczenia fosforylacji na szlaku kinaz MAP.
Zmniejszona fosforylacja kinaz MAP prowadzi do aktywacji re-
ceptorów j¹drowych PPAR γ odpowiedzialnych w komórkach
za stymualcjê procesów antymia¿d¿ycowych we wczesnym
stadium mia¿d¿ycy. 

Praca finansowana z grantu KBN nr 15 POB 11723
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Badanie przydatności wyników
oznaczeń HSCRP i IMA do oceny
efektu suplementacji diety 
witaminami E i C u mężczyzn
z czynnikami ryzyka miażdżycy oraz
zaawansowaną miażdżycą naczyń
obwodowych

JJ..  GGóórraallsskkaa11,,  JJ..  HHaarrttwwiicchh11,,  DD..  SSiieeddlleecckkaa11,,  AA..  GGrruuccaa11,,  
MM..  DDoolleecckkii22,,  WW..  DDrroo¿¿dd¿¿22,,  MM..  TTrrzzooss22,,  AA..  DDeemmbbiiññsskkaa--KKiieeææ22

1Zak³ad Biochemii Klinicznej, Collegium Medicum, 
Uniwersytet Jagielloñski, Kraków

2II Klinika Chirurgii, Collegium Medicum, 
Uniwersytet Jagielloñski, Kraków

WWssttêêpp::  Liczne prace dokumentuj¹ wysok¹ skutecznoœæ
dzia³ania przeciwzapalnego, przeciwmia¿d¿ycowego i prze-
ciwnowotworowego witamin antyoksydacyjnych. Natomiast
ostatnie wyniki badañ klinicznych z randomizacj¹ wykaza³y
wzrost czêstoœci wystêpowania incydentów sercowo-naczy-
niowych w wyniku d³ugotrwa³ego przyjmowania witaminy E
w dziennej dawce powy¿ej 400 IU [1]. Wyniki badañ klinicz-
nych s¹ zatem sprzeczne i niezadowalaj¹ce w kwestii ustale-
nia wytycznych dla suplementacji diety witaminami. Weryfi-
kacja czynników warunkuj¹cych biodostêpnoœæ i efektywnoœæ
dzia³ania witamin mo¿e byæ pomocna w zmniejszeniu tych
rozbie¿noœci. Celem badania by³o: 1. sprawdzenie bezpoœred-
niego wp³ywu posi³ku na biodostêpnoœæ spo¿ywanych wita-
min E i C; 2. ustalenie, czy wynik testu hsCRP i IMA/alb, zmo-
dyfikowanej albuminy – nowego osoczowego wskaŸnika nie-
dokrwienia, w relacji z parametrami stresu oksydacyjnego
i potencja³u antyoksydacyjnego u badanych mê¿czyzn: zdro-
wych (K), z czynnikami ryzyka mia¿d¿ycy (CR) i z potwierdzo-
n¹ mia¿d¿yc¹ (M), jest czynnikiem ró¿nicuj¹cym pacjentów
podatnych na terapiê antyoksydantami. 

PPaaccjjeennccii::  Do badania zakwalifikowano 109 mê¿czyzn po
wy³¹czeniu osób z rozpoznaniem przebytych incydentów wieñ-
cowych, hsCRP>10mg/l i cukrzyc¹. Za czynniki ryzyka w grupie
CR uznano: nadwagê i/lub oty³oœæ, nieprawid³ow¹ glikemiê na
czczo, palenie tytoniu, nadciœnienie têtnicze. W grupie M cho-
rzy przebyli w przesz³oœci leczenie operacyjnie z powodu za-
awansowanej mia¿d¿ycy naczyñ obwodowych. Preparaty Caps
Vitaminum E (tocopheroli acetas) oraz Drag. Monovitan C (aci-
dum ascorbicum) by³y przyjmowane ³¹cznie, w dziennej dawce
odpowiednio 200 mg (2 x 100 mg) i 400 mg (2 x 200 mg). Tryb
przyjmowania witamin to: 1. na czczo [tryb BP] i 2. w trakcie
dwóch g³ównych posi³ków [tryb ZP] przez okres 2 tygodni, po
okresie wyp³ukania. Badanie przeprowadzono na zasadzie
cross over – pacjent kontrolowa³ sam siebie. 

MMeettooddyy:: Oszacowano antropometryczne wskaŸniki oty³o-
œci (BMI, WHR, % tkanki t³uszczowej), insulinoopornoœci 
(HOMA-IR) i nadciœnienia, oznaczono hsCRP, IMA/alb, lipido-
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gram i osoczowe parametry stresu oksydacyjnego (TBARS,
LOOH, podatnoœæ LDL na oksydacjê/AUC LDL/) oraz potencja-
³u antyoksydacyjnego (FRAP, wit. E/g lipidów i wit. C w oso-
czu, opornoœæ oks. LDL, grupy SH albuminy (SH/alb), wskaŸnik
kompensacji redox RCI=[[FRAP/ LOOH/cholesterol]/100]). 

WWyynniikkii::  
1. Powy¿sze dawki witamin E i C nie zmieni³y wartoœci ciœnie-

nia têtniczego, stê¿eñ lipidów, biochemicznych i antropo-
metrycznych wskaŸników insulinoopornoœci (HOMA IR,
BMI, % tk. t³., WHR) we wszystkich grupach badanych mê¿-
czyzn. 

2. Ustalono, ¿e tryb przyjmowania witamin z posi³kiem naj-
efektywniej podwy¿sza³ ich zawartoœæ w surowicy i to za-
równo lipofilowego tokoferolu, jak i hydrofilowego askorbi-
nianu. 

3. Równolegle z wiêkszym wzrostem stê¿enia witamin we
krwi zaobserwowano we wszystkich grupach znamiennie
wy¿szy procent zmiany wartoœci niektórych parametrów
potencja³u antyoksydacyjnego i stresu oksydacyjnego
w trybie ZP vs BP. 

4. Zbadano korelacjê uzyskanych po suplementacji w jednoli-
tym ju¿ trybie – z posi³kiem, wartoœci hsCRP, IMA/alb z pozo-
sta³ymi parametrami. Brak korelacji dla wiêkszoœci z nich
oznacza³ brak relacji przyczynowo-skutkowej. Wartoœci
hsCRP po suplementacji korelowa³y znamiennie dodatnio
z IMA/alb po suplementacji, a znamiennie ujemnie z uzyska-
nymi wartoœciami witE/lip. oraz SH/alb, sugeruj¹c przydat-
noœæ tych testów w ocenie skutecznoœci dzia³ania witamin. 

WWnniioosskkii:: Zastosowanie ³¹cznej suplementacji nisk¹ daw-
k¹ witamin E i C w trybie z posi³kiem wzmaga ich biodostêp-
noœæ. Efektem dzia³ania witamin by³ wzrost parametrów po-
tencja³u antyoksydacyjnego i obni¿enie stresu oksydacyjnego
w badanych grupach mê¿czyzn. Testy hsCRP i IMA/alb wyda-
j¹ siê byæ przydatne w ocenie skutecznoœci dzia³ania witamin
i kwalifikacji do ich zastosowania. 

PPiiœœmmiieennnniiccttwwoo

Lonn E, Bosch J, Yusuf S, et al. Effects of long-term vitamin E sup-

plementation on cardiovascular events and cancer: a randomized

controlled trial. JAMA 2005; 293: 1338-47. 

Praca by³a finansowana z projektu MNiI W£/208/P/L

17

Podwyższone stężenia 
rozpuszczalnych selektyn 
są związane z obecnością 
mutacji genu receptora LDL

AAnnddrrzzeejj  BBoolleewwsskkii11,,  RRoobbeerrtt  PPlleewwaa22,,  AAddaamm  SSzzcczzeeppaanniikk33,,
HHeennrryykk  WWyyssoocckkii33,,  TToommaasszz  SSiimmiinniiaakk11

1Oddzia³ Kardiologii, Szpital Wojewódzki, Akademia Medyczna,

Poznañ
2Instytut Biologii Molekularnej i Biotechnologii, Uniwersytet 

im. Adama Mickiewicza, Poznañ
3Katedra i Klinika Intensywnej Terapii Kardiologicznej 

i Chorób Wewnêtrznych, Akademia Medyczna, Poznañ

WWssttêêpp:: Mutacje wystêpuj¹ce w obrêbie genu koduj¹cego
receptor LDL (LDLr) mog¹ prowadziæ do wad struktury i funk-
cji receptora, czego wynikiem mo¿e byæ podwy¿szony poziom
cholesterolu. Mutacje te ³¹czone s¹ ze zwiêkszonym ryzykiem
wystêpowania mia¿d¿ycy i choroby wieñcowej. Liczne bada-
nia wykaza³y, i¿ procesy zapalne odgrywaj¹ kluczow¹ rolê
w patogenezie mia¿d¿ycy, a rozpuszczalne formy moleku³ ad-
hezyjnych traktowane s¹ jako wskaŸniki procesu zapalnego. 

CCeell:: Ocena poziomów rozpuszczalnych form moleku³
z grupy selektyn typu P, E i L u pacjentów z hipercholesterole-
mi¹ z lub bez mutacji genu LDLr. 

MMaatteerriiaa³³  ii mmeettooddyy::  Grupa badana sk³ada³a siê z 34 kolej-
nych pacjentów z hipercholesterolemi¹ (œredni poziom chole-
sterolu 294±44 mg%; wiek 58±14; 13 kobiet) bez uprzedniego
stosowania leczenia statynami. Kryteria wy³¹czenia: ostra za-
stoinowa niewydolnoœæ serca (NYHA IV), choroby endokryno-
logiczne i zapalne, choroby w¹troby, dotychczasowe leczenie
hipolipemizuj¹ce. 

Ocena obecnoœci mutacji LDLr zosta³a wykonana przy po-
mocy techniki analizy polimorfizmu konformacji pojedynczej
nici DNA (SSCP) i bezpoœredniego sekwencjonowania. Stwier-
dziliœmy 8 mutacji. Poziomy rozpuszczalnych (s) form selektyn
zosta³y oznaczone przy pomocy komercyjnych testów ELISA
(R&D Systems). Analizy statystyczne wykonano nieparame-
trycznym testem Mann-Whitney'a, a wartoœci przedstawiono
jako œredni¹ ± SEM. 

WWyynniikkii::  W grupie 34 kolejnych pacjentów z hipercholeste-
rolemi¹ stwierdzono 6 mutacji genu receptora LDL. Stê¿enia
sP-selektyny i sE-selektyny by³y istotnie wy¿sze w grupie
z mutacj¹ ni¿ w grupie bez (odpowiednio: 87±12 vs 56±4
ng/ml, p<0,03 i 64±8 vs 35±3 ng/ml, p<0,006). Nie stwierdzo-
no ró¿nic w poziomach sL-selektyny. 

WWnniioosskkii::  
Obecnoœæ mutacji genu receptora LDL mo¿e byæ zwi¹zana

z podwy¿szonym stê¿eniem rozpuszczalnych form P-selektyny
i E-selektyny. Wzmo¿ona aktywnoœæ prozapalna mo¿e byæ od-
powiedzialna za zwiêkszone ryzyko rozwoju i progresji mia¿-
d¿ycy. 

18

Progresja miażdżycy 
w unikatowym mysim modelu
miażdżycy (myszy ApoE/ldlr-/-) 

MMaaggddaalleennaa  FFrraanncczzyykk11,,  JJaacceekk  JJaawwiieeññ22,,  MMaarriiuusszz  GGaajjddaa33,,  
LLeesszzeekk  WWoojjnnaarr44,,  PPaawwee³³  MM..  PPiissuulleewwsskkii11,,  SStteeffaann  CChh³³ooppiicckkii22
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Kraków

4Zak³ad Komputerowej Analizy Obrazu, Instytut Informatyki 
Stosowanej, Politechnika Krakowska, Kraków

W miejsce klasycznych modeli zwierzêcych mia¿d¿ycy, ta-
kich jak np. króliki karmione diet¹ aterogenn¹, do badañ nad
patogenez¹ i farmakologi¹ mia¿d¿ycy coraz czêœciej stosowa-
ne s¹ myszy zmodyfikowane genetycznie, takie jak np. myszy
ApoE-/-. Ostatnio stworzono nowy, unikatowy model mysi
mia¿d¿ycy (myszy ApoE/LDLR-/-). Ten szczep myszy pozbawio-
ny jest zarówno apolipoproteiny E, jak i receptora dla LDL. Ce-
lem tej pracy by³a ocena zaawansowania zmian mia¿d¿yco-
wych w aorcie u myszy ApoE/LDLR-/-. Badania przeprowadzono
na zwierzêtach w wieku 2, 4, 6 i 8 miesiêcy, karmionych diet¹
standardow¹. Wykonano analizê zmian mia¿d¿ycowych meto-
d¹ wzd³u¿n¹ en face w rozciêtej pod³u¿nie ca³ej aorcie oraz
metod¹ poprzeczn¹ cross-section w pocz¹tkowym odcinku
aorty wstêpuj¹cej. Do analizy en face aorty w ca³oœci, od ³uku,
poprzez aortê piersiow¹ i brzuszn¹ a¿ do rozdwojenia biodro-
wego, by³y utrwalone w 4% roztworze formaldehydu w PBS,
nastêpnie rozciête wzd³u¿nie i barwione Sudanem IV. Analizê
iloœciow¹ en face zmian mia¿d¿ycowych przeprowadzono me-
tod¹ automatyczn¹ za pomoc¹ specjalnie opracowanej meto-
dy. Do analizy cross-section serca zamro¿one by³y w -80oC
w ¿elu OCT, a seryjne skrawki poprzecznie przekrojonego ko-
rzenia aorty wybarwiono czerwieni¹ oleist¹ (oil red O). Do oce-
ny brano pod uwagê 8 skrawków pobranych co 100 µm, roz-
poczynaj¹c od miejsca, gdzie wszystkie trzy p³atki zastawki
aortalnej by³y widoczne pod mikroskopem. Analiza po-
wierzchni zmian mia¿d¿ycowych cross-section w korzeniu aor-
ty by³a oceniana metod¹ pó³automatyczn¹. 

Ju¿ u 2-miesiêcznych myszy ApoE/LDLR-/- stwierdzono
zmiany mia¿d¿ycowe, których nasilenie zwiêksza³o siê wraz
z wiekiem myszy. U myszy w wieku 2, 4, 6 i 8 miesiêcy po-
wierzchnia zmian mia¿d¿ycowych w aorcie ocenianej en face
wynosi³a odpowiednio 0,64±0,10; 6,95±1,30; 15,10±1,30
i 23,72±0,95 (powierzchnia zmian % powierzchni aorty). Ana-
logiczne wartoœci dla analizy cross-section pocz¹tkowego od-
cinka aorty wynosi³y 13118±7976; 300303±14585;
599548±42586 i 803612±139476 µm2. 

Stê¿enie cholesterolu ca³kowitego dla myszy w wieku 2,
4, 6 i 8 miesiêcy wynosi³o odpowiednio: 20,86±0,47;
14,77±0,97; 21,33±0,82 i 24,50±1,06 mmol/l, stê¿enie frakcji
LDL odpowiednio: 18,10±1,50; 11,41±1,82; 14,62±1,24
i 14,45±1,86 mmol/l, frakcji HDL odpowiednio: 2,77±0,15;
2,56±0,17; 3,14±0,06 i 3,11±0,46 mmol/l. Stê¿enie trójglicery-
dów wynosi³o odpowiednio 1,56±0,08; 0,90±0,08; 1,56±0,11
i 1,46±0,04 mmol/l. 

Podsumowuj¹c, myszy ApoE/LDLR-/- karmione diet¹ stan-
dardow¹ rozwijaj¹ hipercholesterolemiê i progresywnie rozwi-
jaj¹ce siê zmiany mia¿d¿ycowe, których nasilenie jest wiêksze
ni¿ u myszy ApoE-/-. Analiza zmian mia¿d¿ycowych u myszy
ApoE/LDLR-/- stwarza szereg trudnoœci metodycznych, które
zostan¹ przedstawione. Pomimo tego, myszy ApoE/LDLR-/-
stanowi¹ doskona³y zwierzêcy model mia¿d¿ycy, który mo¿e

byæ wykorzystywany do oceny wp³ywu czynników ¿ywienio-
wych i farmakologicznych na progresjê i regresjê zmian mia¿-
d¿ycowych. 




