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Szanowni Czytelnicy

W pazdzierniku tego roku uptywa pigtnascie lat od powotania Polskiego Towarzystwa Badan nad
Miazdzyca. Oceniajac ten okres nalezy podkresli¢, ze udato si¢ nam wprowadzi¢ nowe standardy do dzia-
falnosci medycznych towarzystw naukowych w Polsce. Przede wszystkim na poczatku lat dziewigédzie-
siatych rozpoczg¢liSmy podyplomowe, tygodniowe szkolenia dla lekarzy pierwszego kontaktu, ktore kon-
czyty si¢ egzaminem i przyznaniem odpowiedniego dyplomu. Nasze Towarzystwo bylo takze inicjatorem
wielu akcji popularyzujacych w spoteczenstwie badania profilaktyczne czynnikéw ryzyka chorob uktadu
sercowo-naczyniowego (w tym ,,ztego” i ,,dobrego” cholesterolu). Organizowali$my liczne migdzynaro-
dowe konferencje naukowe, ktore przyczynily si¢ do upowszechnienia wiedzy na temat patogenezy miaz-
dzycy, w tym miazdzycy u dzieci i mtodziezy. Nasi cztonkowie zaczgli pojawia¢ si¢ na forum migdzy-
narodowym, prezentujac wiele prac po§wigconych zagadnieniom zwiazanym z badaniami nad ré6znymi
aspektami progresji miazdzycy. PodjeliSmy rowniez wspotprace z przemystem spozywczym, dzigki czemu
udato si¢ wylansowa¢ produkty o duzym znaczeniu w pierwotnej i wtornej profilaktyce choréob uktadu
sercowo-naczyniowego. Niewiele oso6b pamigta juz, ze to zdecydowane dziatania PTBnM powstrzymaty
dziatania Ministerstwa Zdrowia majace na celu zwigkszenie odplatnosci za statyny do 50%.

Ze $rodkéw zgromadzonych przez PTBnM finansowaliSmy liczne badania naukowe prowadzone
w ramach przewodow habilitacyjnych i doktorskich oraz wydaliSmy pierwszy w historii polskiej medycy-
ny podrecznik kardiologii zapobiegawczej. Niedawno jego nowe wydanie mialo swoja premierg podczas
Kongresu Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego we Wroctawiu. Nalezy rowniez podkresli¢, ze PTB-
nM aktywnie wlacza si¢ w imprezy organizowane przez inne towarzystwa oraz jest aktywnym czlonkiem-
zatozycielem Polskiego Forum Profilaktyki. Jednak do najwazniejszych osiagnig¢ naszego Towarzystwa
nalezy pobudzenie aktywnosci naukowej w wielu osrodkach w Polsce. Podjety one badania nad miazdzy-
ca, a efektem tych prac staly si¢ publikacje w renomowanych czasopismach naukowych.

Wszystkim cztonkom i sympatykom naszego Towarzystwa sktadam wyrazy podzigkowania za ak-
tywno$¢, cheé wspotpracy i pigtnascie lat dziatania — z sukcesem — na rzecz polskiej nauki i zdrowia na-
szego spoteczenstwa.

Z powazaniem
Marek Naruszewicz
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KOMUNIKAT
We wrzesniu 2007 r. ukazato sie uaktualnione wznowienie ksigzki
pt. ,Kardiologia Zapobiegawcza” pod redakcjg prof. Marka Naruszewicza. W ksigzce
pojawiajg sie nieporuszane dotad zagadnienia oraz artykuty kilku nowych autorow.
Przypominamy, ze jest to pierwsze i jak dotad jedyne w polskiej literaturze medycznej opraco-
wanie dotyczace pierwotnej i wtdrnej prewencji choréb uktadu krazenia.
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dr n. med. Marzena Chrostowska, dr n. med. Olga Kolcowa,

prof. dr hab. n. med. Krzysztof Narkiewicz

ZESPOL METABOLICZNY | CUKRZYCA

TYPU 2

U PODSTAW CHOROB UK:AD KRAZENIA

METABOLIC SYNDROME AND TYPE 2 DIABETES AS AN UNDERLYING

CAUSE OF CARDIOVASCULAR DISEASE

Streszczenie

Badania epidemiologiczne wskazuja na
coraz czgstsze wystgpowanie zarowno cukrzycy
typu 2, jak i zespolu metabolicznego. Choroby
uktadu krazenia sa gltéwna przyczyna zgonow
chorych z cukrzyca typu 2. Wzrost ryzyka ser-
cowo-naczyniowego obserwuje si¢ rowniez u
chorych z zespolem metabolicznym bez jawnej
cukrzycy. Celem niniejszej pracy jest omowienie
roli zespotu metabolicznego i cukrzycy typu 2 w
rozwoju choréb uktadu sercowo-naczyniowego.
W pierwszej czg$ci pracy zostanie przedstawiona
czgstos¢ wystgpowania tych zaburzen, ze szcze-
g6lnym uwzglednieniem ich zwiazku z wystgpo-
waniem otylosci. W dalszej czgéci omowiony zo-
stanie wplyw zespotu metabolicznego na ryzyko
sercowo-naczyniowe. Nastgpnie zaprezentowane
zostang mechanizmy patofizjologiczne odpo-
wiedzialne za wyst¢gpowanie powiktan sercowo-
naczyniowych u chorych z cukrzyca i zespotem
metabolicznym. W koncowej czgsci zostang omo-
wione wybrane aspekty terapeutyczne.
Stowa kluczowe: cukrzyca, zesp6l metaboliczny,
nadci$nienie tetnicze, choroby ukladu krazenia

Abstract

Several epidemiological studies have do-
cumented growing prevalence of both type 2 and
metabolic syndrome. Cardiovascular disease is
the primary cause of death in patients with type
2 diabetes. Cardiovascular risk is already increa-
sed in metabolic syndrome patients without overt
diabetes. The aim of this article is to review the
role of type 2 diabetes and metabolic syndrome
in development of cardiovascular diseases. First,
we will present prevalence of these abnormali-
ties, focusing on their link with obesity. Second,
we will discuss the impact of metabolic syndro-
me on cardiovascular risk. Third, we will review
mechanisms underlying cardiovascular damage
in patients with diabetes and metabolic syndro-
me. Finally, selected therapeutic aspects will be
discussed.
Key words: diabetes, metabolic syndrome, hy-
pertension, cardiovascular disease
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dr Bianca Fuhrman, prof. Michael Aviram

DZIALANIE PRZECIWMIAZDZYCOWE
SUPLEMENTACJI WYCIAGIEM

Z LUKRECJI U PACJENTOW Z HIPERCHOLESTEROLEMIA

ANTIATHEROSCLEROTIC EFFECTS OF LICORICE EXTRACT
SUPPLEMENTATION OF HYPERCHOLESTEROLEMIC PATIENTS

Streszczenie

W poprzedniej pracy wykazaliSmy korzyst-
ny wplyw flawonoidow pochodzacych z etanolo-
wego wyciagu z korzenia lukrecji na rozw6j zmian
miazdzycowych u myszy z miazdzyca. Wplyw
ten zostal spowodowany zahamowaniem utlenia-
nia lipoprotein niskiej ggstosci (LDL). Podawanie
wyciagu z lukrecji pacjentom z normolipidemia
réwniez hamowalo utlenianie LDL. W niniejszym
eksperymencie rozszerzyliSmy nasze badania
o analiz¢ przeciwmiazdzycowego dziatania wycia-
gu z korzenia lukrecji u pacjentéw z umiarkowana
hipercholesterolemia.

Po miesigcznej suplementacji wyciagiem
z korzenia lukrecji (0,1 g/d) pacjenci przyjmowa-
li przez nastgpny miesiac placebo. Stosowanie
lukrecji: 1) zmniejszalo o 19% podatnos¢ osocza
pacjentow na utlenianie, 2) zwigkszato oporno$é¢
LDL w osoczu na trzy glowne modyfikacje miaz-
dzycorodne: utlenianie o 55%, agregacje o 28%
i retencj¢ (oceniang jako zdolno$¢ do wiazania siar-
czanu chondroityny) o 25%, 3) zmniejszato steze-
nie cholesterolu w osoczu o 5%, co wynikato z 9%
redukcji stezenia w osoczu cholesterolu LDL i 4)
zmniejszato o 14% stezenie triacylogliceroli w oso-
czu. Po miesiacu stosowania placebo parametry te
powrdcily do pozioméw wyjsciowych. Suplemen-
tacja wyciagiem z lukrecji prowadzila rowniez
do obnizenia skurczowego cisnienia tgtniczego
0 10%. Utrzymato si¢ ono w trakcie przyjmowania
placebo. Wyciag z korzenia lukrecji u pacjentow
z hipercholesterolemia moze wywiera¢ dziatanie
umiarkowanie hipocholesterolemiczne i silnie an-
tyoksydacyjne, a w zwiazku z tym moze przeciw-
dziata¢ chorobom uktadu krazenia.
Stowa kluczowe: lukrecja, flawonoidy, perok-
sydacja lipidéw, lipoproteiny o niskiej gestosci,
ci$nienie tetnicze, miazdzyca, hipercholestero-
lemia

Abstract

We previously demonstrated the beneficial
effects of dietary flavonoids derived from the etha-
nolic extract of licorice root against atherosclerotic
lesion development in association with inhibition
of low-density lipoprotein (LDL) oxidation in at-
herosclerotic mice. Administration od licorice ex-
tract to normolipidemic subject also inhibited LDL
oxidation. In the present study, we extended our
investigation to analyze the antiatherogenic effect
of licorice-root extract consumption in moderately
hypercholesterolemic patients.

Supplementation of licorice root extract
(0,1 g/d) to patients for 1 mo was followed by an
additional 1 mo of placebo consumption.

Licorice consumption 1) reduced patients’
plasma susceptibility to oxidation (by 19%); 2)
increased resistance of plasma LDL against three
major altherogenic modifications: oxidation (by
55%), aggregation (by 28%), and retention, astima-
ted as chondroitin sulfate binding ability (by 25%);
3) reduced plasma cholesterol levels (by 5%),
which was due to a 9% reduction in plasma LDL
cholesterol levels; and 4) reduced (by 14%) plas-
ma triacylglycerol levels. After the 1 mo of placebo
consumption, these parameters reserved toward ba-
seline levels. Licorice extract supplementation also
reduced systolic blood pressure by 10%, which was
sustained during the placebo consumption.

Dietary consumption of licorice-root extract
by hypercholesterolemic patients may act as a mo-
derate hypercholesterolemic nutrient and a potent
antioxidant agent and, hence against cardiovascular
disease.

Key words: licorice, flavonoids, lipid peroxida-
tion, low-density lipoprotein, blood pressure,
altherosclerosis, hypercholesterolemia
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prof. dr hab. n. med. Anna Skoczyriska

EPROSARTAN W PREWENCJI

POWIKEAN MOZGOWYCH NADCISNIENIA TETNICZEGO

THE VALUE OF EPROSARTAN IN THE PREVENTION OF CEREBRAL
COMPLICATIONS IN HYPERTENSIVE PATIENTS

Streszczenie

Udar mézgu stanowi istotny problem me-
dyczny i spoteczny, za$ kolejny incydent naczy-
niowo-mézgowy dodatkowo obarczony jest duza
$miertelnoscia. Ryzyko udaru wzrasta wraz ze sta-
rzeniem, a jednym z gléwnych czynnikow ryzyka
w starszym wieku jest izolowane nadci$nienie skur-
czowe. Jest ono zwiazane ze zwigkszona sztywnos-
cia 1 zmniejszona podatnoscia $ciany naczyn. Me-
chanizmem tych zmian jest najczgSciej miazdzyca.
W jej powstawaniu biora udzial czynniki mecha-
niczne (shear stress), dzialanie AIl i amin kate-
cholowych. Prewencja udaru polega na hamowa-
niu aktywnos$ci uktadéw renina-angiotensyna oraz
adrenergicznego. Sposroéd dostgpnych preparatow
eprosartan wykazuje podwdjne dziatanie: hamujace
receptor AIl postsynaptyczny oraz konkurencyjnie
hamujace receptor AT1 presynaptyczny, przez co
zmniejsza uwalnianie noradrenaliny z zakonczen
pozazwojowych wiokien wspolczulnych w $cia-
nie naczyn. W badaniu MOSES redukcja ryzyka
ponownego udaru byta niezalezna od efektu hipo-
tensyjnego eprosartanu, co mozna ttumaczy¢ lokal-
nym dziataniem tego preparatu na transmisj¢ adre-
nergiczng w naczyniach moézgowych.
Stowa kluczowe: udar mozgu, izolowane nadcis-
nienie tetnicze skurczowe, eprosartan

Abstract

The stroke is an important medical and so-
cial problem, in addition recurrence of stroke is
burdened with the increased mortality. The risk
of stroke increases with age and the isolated sy-
stolic hypertension (ISH) is the one of the main
risk factors in elderly. ISH is associated with the
increased stiffness and decreased compliance ar-
terial wall secondary to atherosclerosis. Mecha-
nical factors (shear stress), angiotensin II (AII)
and catecholamines participate in atherogenesis.
Thus in stroke prevention the inhibition of the re-
nin-angiotensin as well as adrenergic systems are
necessary. Among available drugs, the eprosartan
display dual action: inhibition of the AT1 postsy-
naptic receptor and competitive inhibition of the
presynaptic AT1 receptor. This second effect re-
sults in the decrease noradrenaline release from
adrenergic endings in vessels wall. In the MOSES
study the reduction in stroke recurrence was inde-
pendent of the hypotensive activity of eprosartan.
This beneficial effect can be explained by local
action of eprosartan on the adrenergic transmis-
sion in cerebral vessels.
Key words: stroke, isolated systolic hyperten-
sion, eprosartan
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POLSKIE TOWARZYSTWO BADAN NAD MIAZDZYCA CZEONEK IAS

TBS

POLISH SOCIETY FOR ATHEROSCLEROSIS RESEARCH MEMBER OF THE IAS

XII NAUKOWY ZJAZD

Polskiego Towarzystwa Badan nad Miazdzyca

THE SIXTH — KRAG —ATHEROTHROMBOSIS CONFERENCE

11-14 pazdziernika 2007 r., Krag k. Koszalina

Organizator:
prof. dr hab. Marek Naruszewicz

Sekretarz:
prof. dr hab. Maria Jastrzgbska

Tematy wiodace:

e Nadcis$nienie t¢tnicze a miazdzyca.

e Rola zywienia w prewencji chorob uktadu krazenia, ze szczegdélnym uwzglednieniem kwasow
omega-3.

e Nowe metody diagnostyczne w ocenie progresji miazdzycy.

e Nadwaga, otylos¢, a progresja miazdzycy.

e Terapia skojarzona czynnikow ryzyka.

® Varia.

Sesje plenarne i plakatowe w jgzyku polskim
oraz

The Sixth - Krag — Atherothrombosis Conference

— prezentacja najnowszych osiagnie¢ wiodacych osrodkow §wiatowych
w zakresie miazdzycy — sesja w jezyku angielskim

Sponsorzy XII Zjazdu PTBnM:

® [nstytut Flora

® Solvay Pharma Polska
® Hand-Prod Sp. z o.0.

® Polskie Mtyny SA

® KRKA Polska Sp. z o.0.
® AMIS Medica Sp. z o.0.
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PROGRAM

Czwartek — 11 paZdziernika

0d godz. 18 Rejestracja uczestnikow
18.00-24.00 Kolacja

Piatek— 12 paZdziernika
8.00-9.00 Sniadanie

9.00-12.00 Rejestracja uczestnikow

THE SIXTH - KRAG — ATHEROTHROMBOSIS CONFERENCE

Sponsorship — Working Group Pathogenesis of Atheroslerosis of European Society of Cardiology

9.00 Welcome — prof. M. Naruszewicz — President of PTBnM
Chairpersons: Christian Drevon (Norway)
Sampath Parthasarathy (USA)
9.05 State of Art Lectures
9.05-9.45

,Dietary oxidized lipids and atherosclerosis. Is there a silver lining around a dark cloud?”

S. Parthasarathy, Ohio State University, USA

9.45-10.25

sEffects of omega-3 fatty acids/seafoods on plasma homocystein levels and cognitive function”

Christian A. Drevon, University of Oslo, Norway

10.25-10.45

,Vascular anti-inflammatory effects of high density lipoproteins

Jerzy-Roch Nofer, University of Munster, Germany

10.45-11.05

~Angiogenesis and adipogenesis”

A. Dembiriska-Kiec, Krakow

11.05-11.25

»Role of perivascular and visceral adipose tissue in the pathogenesis of hypertension and vascular dysfunction.
Role of the immune system”

Tomasz J. Guzik, Krakéw

11.25-11.45

~Flavonoid-rich chokeberry fruit extract inhibits endothelial progenitor cells senescence induced by oxidized LDL”
M. Naruszewicz, Warszawa

13.00-14.00 Obiad

Sesja | — Nadwaga, otytos¢ a progresja miazdzycy — czes¢ |
Przewodniczacy: Z. Kornacewicz-Jach
M. Koztowska-Wojciechowska
14.00-14.20
,,Menopauza czynnikiem ryzyka zespotu metabolicznego. Czy nowa szansa dla hormonalnej terapii zastepczej?”
Z. Kornacewicz-Jach, Szczecin
14.20-14.40
xNiealkoholowa choroba sttuszczeniowa watroby — zwiastun czy konsekwencja zespotu metabolicznego?”
M. Koztowska-Wojciechowska, Warszawa
14.40-15.00
,Leczenie niealkoholowej choroby sttuszczeniowej watroby. Czy tylko dieta czy rowniez farmakoterapia?”
P. Socha, Warszawa
15.00-15.20
»Genetyka i genomika zywienia w ocenie ryzyka i prewenciji chordb dietozaleznych”
G. Nowicka, Warszawa

15.20-15.30 Przerwa
Nadwaga, otyto$¢ a progresja miazdzycy — czesé Il
Przewodniczacy: G. Nowicka

A. Mamcarz

Krétkie komunikaty

15.30-15.40

,Uzycie wielowymiarowych technik eksploracyjnych do oceny znaczenia wybranych polimorfizméw genetycznych w rozwoju symptomow
zespotu metabolicznego w otytosci”

I. Wybrariska, M. Malczewska-Malec, Krakéw

15.40-15.50

»Wzgledny wskaznik insulinowy (WWI) jako nowe narzgdzie do oceny wptywu diety na rozwoj insulinooporno$ci w genetycznie uwarunko-
wanej otytosci”

I. Wybrariska, M. Malczewska-Malec, Krakow

15.50 - 16.00

»Stezenie leptyny i adiponektyny we krwi jako wskaznik rozwoju insulinoopornosci u pacjentdw z rodzinng otytoscia”

M. Malczewska-Malec, M. Gotabek-Leszczyriska,Krakow

16.00-16.10

~Stezenie adiponektyny a stopien nasilenia zmian miazdzycowych w tetnicach wiericowych u chorych z zawatem serca i wspoétistniejaca
cukrzycg typu 2”

P. Krasnodebski, M.I. Bak, Warszawa

16.10-16.20

~otezenia leptyny u pacjentdw z cukrzycg typu 2 w ostrej fazie zawatu serca i w okresie rekonwalescenciji”

P. Krasnodebski , M.I. Bak,Warszawa

16.20-16.40

»0cena narazenia na stany nowotworowe jelita grubego u chorych z nadwagg i otyto$cig”

B. Mrozikiewicz-Rakowska, M. Karliriski, Warszawa

17.30-18.00 Zebranie Zarzadu Gtéwnego PTBnM

19.00 Kolacja
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Sohota — 13 paidziernika

8.00-9.00 Sniadanie
Sesja Il - Nowe metody diagnostyczne w ocenie progresji miazdzycy
Przewodniczacy: M. Naruszewicz
W. Sinkiewicz
9.00-9.20

,Neuropatologia otepienia naczyniowego”

P. Nowacki, Szczecin

9.20-9.40

~Biochemiczne i naczyniowe czynniki ryzyka otepienia naczyniopochodnego podkorowego oraz wielozawatowego”

D. Ryglewicz, Warszawa

Krétkie komunikaty

9.40-9.50

»Diagnostyka molekularna chorych z hipertriglicerydemia”

M. Chmara, J. Kubalska, Gdarisk, Warszawa

9.50-10.00

,»0braz kliniczny hipertriglicerydemii u dziewczynki spowodowany mutacjg w genie apolipoproteiny Apo A5”

J. Kubalska,M. Chmara, Warszawa, Gdarisk

10.10-10.20

,»0zy aktywno$¢ aryloesterazowa PON1 jest lepszym od aktywnosci paraoksanazowej markerem rozwoju niedokrwienia?”
M. Kasprzak, M. Iskra, Poznari

10.20-10.30

»0cena stgzeri MGP i fetuiny A w surowicy chorych z miazdzycg tetnic szyjnych. Badania wstgpne”

E. Swigtochowska, T. Wielkoszyriski, Katowice, Zabrze

10.30-10.40

»Odmienny wptyw miazdzycowego niedokrwienia koriczyn dolnych na aktywno$¢ acetylohydrolazy czynnika aktywujgcego ptytki krwi
(PAF AH) i paraoksonazy (PON1)”

M. Iskra, A. Pioruriska-Mikotajczak, Poznar

10.40-10.50

»Polimorfizmy genéw AGT i ATP2A2 oraz stezenie czynnikéw TGFB1, IGF-1 i bFGF we krwi obwodowej u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym”
B. Kiec-Wilk, K. Stolarz, Krakéw

10.50-11.00

»0cena stezen przeciwciat przeciw biatkom szoku cieplnego u chorych na tuszczyce — doniesienie wstepne”

T. Wielkoszyriski, A. Damasiewicz-Bodzek, Katowice, Zabrze

11.00-11.10

LAktywnos¢ paraoksonazy 1 w rdznych postaciach otepienia”

H. Wehr, M. Bednarska-Makaruk, A. Bochyriska, A. Graban, W. Lipczyriska-tojkowska, M. Rodo, D. Ryglewicz, W. Socha, Warszawa
11.10-11.30 Przerwa

Sesja Il - Czynniki ryzyka miazdzycy — dziatania prewencyjne — czes¢ |
Przewodniczacy: A. Dembiriska-Kie¢
M. Jastrzgbska
11.30-11.50
,Leczenie przeciwptytkowe w kardiologii — wybrane problemy praktyczne w 2007 roku”
Z. Kornacewicz-Jach, Szczecin
11.50-12.10
,Czy leki p-adrenolityczne moga zapobiegac progresji miazdzycy?”
M. Kuch, Warszawa
12.10.-12.30
»Stan prozakrzepowy w zespole metabolicznym a fibraty — do$wiadczenia wiasne”
M. Jastrzgbska, Szczecin
12.30-12.50
,Dlaczego warto stosowac Evidence Based Medicine w chorobach uktadu sercowo-naczyniowego?”
W. Sinkiewicz, Bydgoszcz

13.00 - 14.00 Obiad
Czynniki ryzyka miazdzycy — dziatania prewencyjne — czes¢ Il
Przewodniczacy: D. Ryglewicz

M. Kuch

Krdtkie komunikaty

14.00-14.10

»0cena wptywu fenofibratu na stezenie zaawansowanych produktéw glikacji biatek (AGE) w surowicy u chorych na cukrzyce typu 2”
T. Wielkoszyriski, G. Winiarski, Katowice, Zabrze

14.10-14.20

»Udziat erytrocytow w zespole metabolicznym. Wptyw terapii statynami, fibratem i flawonoidami”

M. Broncel, M. Koter-Michalak, t6d7Z

14.20-14.30

,Wptyw leczenia operacyjnego na zdolnos$¢ antyoksydacyjna, peroksydacie lipidéw i enzymatyczng hydrolize acylogliceroli w surowicy krwi
pacjentdw z miazdzycg tetnic koriczyn dolnych

M. Pioruriska-Stolzmann, K. Strzyzewski, Poznari

14.30-14.40

,Wptyw leczenia operacyjnego na aktywno$¢ PAF-AH w osoczu chorych z miazdzycowym niedokrwieniem koriczyn dolnych”

A. Pioruriska- Mikofajczak, M. Iskra, Poznari

14.40 - 14.50

»Wptyw zroznicowanego narazenia na zwigzki otowiu na rézne etapy procesu peroksydacii lipidéw u ludzi”

S. Kasperczyk, T. Wielkoszyriski, Katowice, Zabrze

14.50-15.00

L,Wptyw niskich dawek acetylocysteiny na gospodarke lipidowg w przewlektym narazeniu na zwigzki otowiu”

S. Kasperczyk, Zabrze

15.10-15.20

»Wptyw sprzezonych dienéw kwasu linolowego na synteze pochodnych kwasu arachidonowego i linolowego w monocytach/makrofagach”
E. Stachowska, Szczecin
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15.20-15.30

LHInterakcje pomiedzy dodatnim wywiadem rodzinnym udaru mézgu i umiarkowang hiperhomocysteinemia mogg mie¢ zwigzek z lipoprote-
inami o wysokiej gestosci u zdrowych oséb dorostych”

H. Bukowska, M. Naruszewicz, Szczecin

15.30-15.40

,Wptyw podawania 5a., 6a-epoksysitosterolu i 5o, 6ai-epoksycholesterolu na zawarto$¢ cholesterolu i triacylogliceroli w watrobie szczu-
réw na diecie bogatocholesterolowej”

T. Wielkoszyriski, Katowice, Zabrze

15.40-15.50

+Wptyw wybranych czynnikéw zywieniowych na czynniki ryzyka miazdzycy u pacjentéw z niewydolnoscig serca — doniesienie wstepne”
M. Makarewicz-Wujec, M. Koztowska-Wojciechowska, Warszawa

17.00-19.00 Wybory nowych wtadz PTBnM - IV kadencja

20.00

Uroczysta kolacja i wyktad przy Swiecach: ,,Religijno$¢ i duchowos¢ osoby w odniesieniu do prewencji i terapii chordb uktadu krazenia”
J. Tylka, Warszawa

Niedziela — 14 paidziernika

8.00-9.00 Sniadanie

Sesja IV — Nadcisnienie tetnicze a miazdzyca
Przewodniczacy: M. Sznajderman

9.00-9.20

~Rekanalizacja czy neuroprotekcja w leczeniu udaru niedokrwiennego mozgu?”
A. Cztonkowska, A. Cztonkowski, Warszawa

9.20-9.40

,0cena wybranych czynnikdw ryzyka miazdzycy u chorych z nadci$nieniem tetniczym i chorobg wieficowg ze zwezeniem i bez zwezenia
tetnicy nerkowej”

A. Januszewicz, Warszawa

9.40-10.00

,,Zespot metaboliczny u dzieci z nadci$nieniem tetniczym pierwotnym”

M. Litwin, Warszawa

10.00-10.20

,Czynniki spoteczne a choroby uktadu sercowo-naczyniowego w Polsce”

T. Zdrojewski, Gdarisk

10.20-10.30 Przerwa
Sesja V - Kobiety w cigzy i dzieci
Przewodniczacy: M. Litwin

P. Socha

Krdtkie komunikaty

10.30-10.40

,,Praktyczna wartosc¢ niskiej urodzeniowej masy ciata jako czynnika zapowiadajgcego otytoS¢ i nadwage u mtodziezy”

M. Wosik-Erenbek, A. Sierakowska-Fijatek, tod7

10.40-10.50

»0cena gospodarki lipidowej u noworodkow i niemowlat w zaleznosci od rozwoju wewnatrzmacicznego”

M. Zatorska-Karpus, E. Pac-Kozuchowska, Lublin

10.50-11.00

»Wybrane parametry gospodarki lipidowej u dzieci z otyto$cig prostg w zaleznosci od grubosci podsciotki thuszczowej”

M. Zatorska-Karpus, E. Pac-Kozuchowska, Lublin

11.00-11.10

»Polimorfizm G279A genu CETP i polimorfizm C677T genu MTHFR w grupie dzieci z rodzinnym obcigzeniem chorobami uktadu sercowo-
-naczyniowego”

E. Pac-Kozuchowska, Lublin

11.10-11.20

,0cena zalezno$ci pomigdzy stezeniem homocysteiny a wybranymi parametrami bariery antyoksydacyijnej i przemiany lipidowej u dzieci
z czynnikami ryzyka miazdzycy”

A. Sierakowska-Fijatek, P. Fijatkowski, £6dZ

11.20-11.30

~Nawyki zywieniowe okresu dziecifstwa i wieku mtodzieniczego a wystapienie cukrzycy typu 2”

P. Krasnodebski, M. Karliriski, Warszawa

11.30-11.40

+Analiza potencjalnych korzysci zdrowotnych i ekonomicznych wynikajgcych z realizacji programu profilaktyki chorob ukfadu krazenia
przeprowadzonego w Polsce wsrod dzieci i mtodziezy wieku szkolnego”

J. Maciejewski, W. Sinkiewicz, Bydgoszcz

11.40-11.50

~otan zdrowia zeb6éw u mtodziezy blizniaczej a sktadniki diety oraz niektdre parametry antropologiczne i biochemiczne ustroju”
T. Wesotowska, P. Szumitowicz, Szczecin

11.50-12.00

~Zaburzenia metaboliczne zwigzane z dtugotrwatg immunosupresja u dzieci po przeszczepie watroby”

G. Sygitowicz, A. Wierzbicka, Warszawa

12.00-12.10

,Uszkodzenie narzagdowe, zaburzenia metaboliczne u dzieci z niealkoholowym sttuszczeniem watroby i otyto$cig”

A. Wierzbicka, P. Socha, Warszawa

12.10-12.20

+Analiza poréwnawcza wybranych parametréw lipidowych we krwi i Slinie”

M. Klichowska-Palonka, E. Pac-Kozuchowska, Lublin

12.20-12.30

,0cena parametrow lipidowych w $linie”

M. Klichowska-Palonka, Lublin

12.30-12.40

LPlejotropowy efekt suplementaciji umiarkowanymi dawkami kwasu foliowego na czynniki ryzyka choréb sercowo-naczyniowych u oséb
obcigzonych rodzinnie przedwczesnym udarem mozgu”

A. Mierzecki, H. Bukowska, Szczecin

12.40-12.50 Zakoriczenie Zjazdu

13.00 Obiad
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Sampath Parthasarathy, Mahdi Garelnabi, Krithika Selvarajan, Dmitry Litvinov, Alex Aldrich

DIETARY OXIDIZED LIPIDS
AND ATHEROSCLEROSIS.

IS THERE A SILVER LINING AROUND A DARK CLOUD?

Division of Cardiothoracic Surgery, Ohio State University, Columbus

Peroxidized fat is an important component
of western diet. Deep frying in polyunsaturated
cooking oil generates large amounts of peroxidized
fat. Restaurants routinely use oil for deep frying for
several days at high temperatures. We recently no-
ted that a single serving of French Fried potatoes
contained as much as 4 grams of oxidized fat!

Dietary oxidized lipids appear to enhan-
ce the risk of atherosclerosis by both promoting
oxidative stress as well as by enhancing chole-
sterol absorption. They are absorbed from the
gut as chylomicrons, efficiently packaged in li-
ver lipoproteins and enhance the oxidizability
of lipoproteins. We have previously shown that
the intestine efficiently absorbs oxidized linoleic
acid and that atherosclerosis is increased in ani-
mals fed a high cholesterol diet in the presence of
oxidized fatty acids (Ox-FA). Paradoxically, we
also noted a significant reduction in plasma trig-
lycerides in animals when the diet did not contain
cholesterol but contained oxidized linoleic acid.
Elevated plasma triglyceride level is an indepen-
dent risk factor for coronary artery disease. Apo-
lipoprotein A-V appears to be a modulator of
triglyceride homeostasis in rodents as well as in
humans. To investigate the effect of dietary oxid-
ized fatty acids on genes associated with the me-
tabolism of triglycerides, we fed two groups of
C57BL6 mice a regular mouse chow mixed with
either oleic acid (n=9) or oxidized linoleic acid
(13-hydroxyoctadecadienoic acid, 13-HODE),
(n=9),18 mg/day for two weeks. At the end of the
two weeks period, blood and organs were harve-
sted. Plasma total cholesterol, high density lipo-
proteins and triglycerides were measured. RNA
was extracted from mouse liver, and quantitative
RT-PCR was carried out to ascertain the levels

of mRNA for APOAS, and APOC3 in the hepa-
tic cells. While there were no appreciable changes
in the levels of total cholesterol and high density
lipoprotein cholesterol (HDLc), there was a sig-
nificant decrease (41,14%) in the levels of trig-
lycerides among mice fed oxidized fatty acids.
The decreases in plasma TG levels was accom-
panied with significant increases (p<0,001) in
APOAS gene expression and significant (p<0,04)
decreases in APOC3 mRNA gene expression
among the animal on OxFA diet compared to con-
trol group. The result suggests that oxidized fatty
acids might act through activation of a transcrip-
tional mechanism involving APOAS that might
contribute towards lowering of triglycerides le-
vels. The mechanisms involving the role(s) of hy-
percholesterolemia are under investigation.

The results of the studies pose several im-
portant questions. While we substitute saturated fat
with unsaturated fat, we also increase the risk of
consuming oxidized fat. The health risks/benefits
of oxidized fat are poorly understood. Oxidized
lipids are suggested to activate various transcrip-
tion factors and are suggested to be activators of
PPARs. In addition, they also induce antioxidant
defense. Further studies are needed to evaluate
their role in nutrition as well as in general health.

This study was supported by Grant
DKO056353 from the National Institutes of Health.

Adres autorow:

Division of Cardiothoracic Surgery,
Ohio State University, Columbus
N-847A Doan Hall

410 West 10th Avenue

Columbus, OH 43210-1228 OH, USA
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Christian A. Drevon

EFFECTS OF OMEGA-3 FATTY

ACIDS/SEAFO0DS

ON PLASMA HOMOCYSTEIN LEVELS AND COGNITIVE FUNCTION

Department of Nutrition, Institute of Basic Medical Sciences, Medical Faculty, University of Oslo, Norway

The studies have been performed among
separate groups of subjects in The Hordaland
Homocystein Study, which is a population-based
study on the Western coast of Norway.

Background: Dietary intake of omega-3
(n-3) fatty acids (FAs) may be inversely associ-
ated with plasma total homocysteine (tHcy) con-
centrations, but the epidemiologic data are sparse
(Berstad et al. 2007).

Objective: The association between di-
etary fat and tHcy was examined in a Norwegian
a cross-sectional, population-based study of 5917
subjects in two age groups (47-49 and 71-74 y
old) using a food-frequency questionnaires and
measurement of plasma tHcy concentrations.

Results: The intake of saturated FAs
(SFAs) was positively and significantly (P for trend
< 0,001) associated with tHcy concentrations; the
difference in plasma tHcy concentrations between
the highest and lowest quartiles of SFAs was
8,8%. The intake of marine very-long-chain n-3
FAs was inversely associated with tHcy concen-
trations; the difference in plasma tHcy concentra-
tions between the lowest and the highest quartiles
was -5,0% (P for trend <0,001). Intakes of total
and monounsaturated fat were also positively as-
sociated with plasma tHcy concentrations (P for
trend < 0,001 and < 0,005, respectively), whereas
the intake of polyunsaturated fat was positively
associated with tHcy concentrations only in the
younger subjects (P for trend = 0,03). The asso-
ciations were weakened by additional adjustment
for B vitamin intake but remained significant for
SFA intake (P <0,001). When stratified for total
B vitamin intake, the inverse association between
tHcy concentrations and very-long-chain n 3 FAs

was significant only in the highest quartile of B
vitamin intake (P for trend <0,001), regardless of
supplement use.

Conclusions: High intakes of SFAs are as-
sociated with high plasma concentrations of tHcy.
The inverse association between dietary intakes of
very-long-chain n 3 FAs and plasma tHcy concen-
trations is apparent only at high B vitamin intakes.

In another group of subjects it was focused
on the dietary intake in relation to cognitive fun-
ction (Nurk et al. 2007). Evidence suggests that
cognitive impairment and dementia in older sub-
jects might be influenced by a dietary seafood.

Objective: To examine the cross-sectional
relation between intake of different amounts of
fish and fish products, and cognitive performance.

2031 subjects (70-74 years, 55% women)
underwent cognitive testing including Kendrick
Object Learning Test, Trail Making Test (part A),
modified versions of the Digit Symbol Test, Block
Design, Mini Mental State Examination, and Con-
trolled Oral Word Association Test. Poor cognitive
performance was defined as a score in the highest
decile for Trail Making Test and in the lowest de-
cile for all other tests.

Results: Subjects whose mean daily in-
take of fish and fish products was >10 g/day (n=1
951) had significantly better mean test scores and
lower prevalence of poor cognitive performance
than those whose intake was <10 g/day (n=80).
The associations between total intake of seafoods
and cognition were strongly dose-dependent with
maximum effect observed at an intake of about 75
g/day. Most cognitive functions were influenced
by fish intake. The effect was more pronounced
for non-processed lean fish and fatty fish.
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Conclusions: In the elderly, a diet high in
fish and fish products is associated with better per-
formance in several cognitive abilities in a dose-
dependent manner.
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VASCULAR ANTI-INFLAMMATORY EFFECTS

OF HIGH DENSITY LIPOPROTEINS

Centrum fiir Laboratoriumsmedizin and Leibniz-Institut fiir Arteriosklerose-forschung,

Evidence from several epidemiological
studies points to high density lipoproteins (HDL)
as the most potent plasma-born atheroprotective
factor in humans. The anti-atherogenic potential
of HDL is usually attributed to their capacity to
transport cholesterol from peripheral tissues to the
liver for excretion. However, increasing body of
evidence suggests that HDL act as a potent anti-
inflammatory factor. For instance, infusion of
HDL reduces organ damage in animal models of
inflammation. In addition, low plasma HDL levels
are seen in various inflammatory diseases. Con-
versely, pharmacological intervention increasing
plasma HDL in humans or direct HDL adminis-
tration in animals reduces plasma inflammation
markers. HDL are macromolecular complexes
comprising several proteins and diverse lipids.

University of Miinster, Miinster, Germany

Current evidence suggests that anti-inflammatory
effects of HDL may be exerted by either of three
components of these lipoproteins: amphipathic
peptides, lysosphingolipids or apolipoprotein E
(apoE):

— amphipathic structures were originally iden-
tified in apolipoprotein A-I (apoA-I) — the
major structural protein of HDL, but these
lipoproteins appear to serve as a carrier of
more than 50 naturally occurring amphipathic
peptides. ApoA-I- and apolJ-derived amphi-
pathic peptides were demonstrated to inhi-
bit low density lipoprotein (LDL) oxidation,
to enhance activity of paraoxonase (PON),
to promote generation of anti-atherogenic
small dense HDL and to inhibit production
of pro-atherogenic chemokine monocyte
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chemoattractant protein-1 (MCP-1). In vivo
amphipatic peptides dramatically reduced at-
herosclerosis in animal models of disease and
this effect was accompanied by reduction of
plasmatic markers of inflammation.

sphingosine 1-phosphate (S1P), sphingosyl-
phosphorylcholine (SPC) and lysosulfatide
(LSF) are integral constituents of HDL partic-
les that belong to the family of lysosphingo-
lipids and are characterized by the absence of
acyl group at backbone nitrogen. Lysosphin-
golipids exert their biological activity over
specific heptahelical trimeric G protein-as-
sociated receptors (S1P-receptors) and were

ineffective in normocholesterolemic animals.
apoE — recent studies demonstrate that this
apolipoprotein reduces inflammatory activa-
tion of smooth muscle cells by inhibiting the
interaction of IRAK-1 and TRAF-6 — com-
ponents of intracellular signalling cascade
shared by several major pro-atherogenic and
pro-inflammatory factors such as interleukin
1B (IL-1PB), interleukin 18 (IL-18) and lipo-
polysaccharide (LPS). In vivo apoE suppress
classical (M1) activation of macrophages and
modulates their function towards less inflam-
matory M2 phenotype.

Delineation of novel mechanisms, by

which HDL counteract intravascular inflamma-
tion, may serve as a starting point for development
of new therapeutic modalities for diseases with
atherosclerotic background.

shown to trigger an astonishing array of anti-
atherogenic activities including suppression
of endothelial apoptosis and stimulation of
re-endothelialization of injured areas, inhibi-
tion of the expression of adhesins (VCAM-1,
ICAM-1), stimulation of the production of ni-
tric oxide (NO) and prostacyclin by endothe-
lial cells as well as inhibition of the secretion
of pro-inflammatory cytokines and chemo-
kines (eg. MCP-1) by smooth muscle cells,
which is accompanied by downregulation of
NADPH-oxidase and generation of reactive
oxygen species (ROS). In vivo synthetic ly-
sosphingolipid mimetics reduce atheroscle-
rosis in hypercholesterolemic mice, but are

Adres autora:

Centrum flr Laboratoriumsmedizin and Leibniz-Institut
fur Arteriosklerose-forschung, University of Minster,
Minster, Germany

e-mail: nofer@uni-muenster.de
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Aldona Dembinska-Kieé

ANGIOGENESIS AND ADIPOGNESIS

Department of Clinical Biochemistry, The Jagiellonian University Medical College

Introduction: Most of the obesity-related
disorders are closely associated with vascular
dysfunction and development of a microvascular
network precedes the adipogenesis. Adipose tissue
(AD) considered as the endicrine gland relasing
most of the known proangiogenic factors, and in-
hibition of angiogenesis inhibit the fat tissue ex-
pansion in mice. AD contains a population stromal
vascular fraction (SVF), cells, which differentiate
to several lineages. The lipid— soluble Beta-caro-
tene (BC), retinoic acid (RA) in concert with fatty
acids (FFA) are essential for cell differentiation.

Aim of the study was to confirm the pro-
angiogenic properties of the human subcutaneous
adipose tissue SVF cells and to analyze the effect
of BC and the selected FFA on the angiogenic ac-
tivity of SVF in comparison with HUVEC.

Methods: SVF cells isolated by magnetic
bits according to Hauner's were cultured in proan-
giogenic (EBM with 2% FCS), or proadipogenic
(DMEM plus hydrocortisone, insulin, transferrin,
triiodothronine after stimulation with dexametha-
sone, IBMX, insulin) medium. Phenotypes were
characterized by flow cytometry or expression of
genes characteristic for endothelial progenitors
(CD34, CD31, vWF, eNOS, CXCR4, CXCR12,
Jagged, Notch4) as well as for preadipocytes
(PPARy1, PPARy2, CEBPa, CD36, LPL, ap2,
adiponectin, leptin) (by real-time PCR). Influence
on angiogenesis — proliferation (BrdU incorpora-
tion), the tube formation was investigated in the
in vitro Matrigel model . SDF or VEGF- induced
chemotaxis was measured by BD Falcon Fluoro
Bloc System Assay of and migration . Tubulogen-
esis of co-cultured the GFP transfected SVF with
HUVEC, was measured in 3D matrigel model.
Differentiation to adipocyte was confirmed by
the red-Oil staining. Influence of BC as well as
palmitic, linoleic , arachidonic acids, on gene ex-
pression was estimated by Real-Time PCR or by

oligonucleotide chips (Affymetrix HG-U133A),
when protein synthesis by flow-cytometry.

Results: Growing of SVF cells in serum-free
hormone-supplemented medium or incubation of
cells in serum-containing medium changes the cell
from adipogenic to proangiogenic phenotype. Such
SVF cells proliferate, migrate and form the tube-
like structure in in vitro 3D model of angiogenesis.
On the contrary to VEGF, bFGF BC or FFA did not
significantly influence the EPC proliferation and
the tube formation, however BC >VEGF >SDF-in-
duced chemotaxis of EPC and HUVEC. Microarray
and real-time PCR revealed the up-regulation of the
extracellular matrix, VEGF signalling pathway, G
protein coupled receptors (and subsequently Ras/
Rho signaling pathway), genes confirming the BC
biological effect. The regulation of SDF/CXCR4
axis IL-8 and mTOR pathway was evidenced .

Conclusions: The differentiation of SVF
cells towards endothelium is stimulated by the
presence of human serum and argues for the deep
influence of the environment on the differentiation
of progenitors towards adipose versus proangio-
genic cells.

The profile of gene expression in endothe-
lial cells and its progenitors is significantly influ-
enced by beta-carotene and fatty acids. BC promote
the endothelial chemotaxis, thus may participate in
the nutrient-induced regulation of angiogenic gene
expression

Supported by the EU F6 SCCR FP-6-2002-
LIFESCIHEALTH-502988; and Polish State Rese-
arch Grant No CR 90/2003, 501/KL/438/L project.

Adres autorki:

Department of Clinical Biochemistry, The Jagiellonian
University Medical College.
31 501 Krakéw, Kopernika 15a
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Tomasz J. Guzik

ROLE OF PERIVASCULAR AND VISCERAL

ADIPOSE TISSUE

IN THE PATHOGENESIS OF HYPERTENSION AND VASCULAR DYSFUNCTION.

ROLE OF THE IMMUNE SYSTEM

Chair of Pharmacology and Chair of Internal Medicine, The Jagiellonian University Medical College
Visiting Professor in Medicine, Division of Cardiology Emory University School of Medicine; Atlanta, GA, USA

Obesity and hypertension are leading cau-
ses of morbidity and mortality in the world and are
known to enhance the development of atheroscle-
rosis. It is related to the occurrence of other risk
factors, particularly metabolic syndrome. In spi-
te of the vast amount of studies, the mechanisms
linking hypertension, atherosclerosis and obesity
remain poorly understood. It has been recently
described that visceral adipose tissue (AT) is not
a simple energy storing organ, but is capable of
releasing numerous bio-active mediators, therefo-
re becoming a large para-endocrine organ, capable
of regulating vascular function and immune re-
actions. These mechanisms may be critically lin-
king obesity and immunity to hypertension. It has
been recently demonstrated that perivascular adi-
pose tissue may play a key role in the regulation
of vascular function and blood pressure in both
physiological and pathologic states. In physiolo-
gy it releases adiponectin, which has recently been
identified as a adipocyte derived relaxing factor.
In line with this lipoatrophic mice show hyperten-
sion and vascular dysfunction at baseline.

Important question, which needs to be ad-
dressed is the role of perivascular adipose tissue
in the regulation of cardio-vascular phenotypes in
the states of its pathological activation. Our own
data show that both leptin and resistin, acting di-
rectly on endothelial cells lead to endothelial dys-
function and vascular oxidative stress. Moreover
14-day leptin infusion leads to moderate hyperten-
sion accompanied by a significant inflammatory
cell acivation.

It seems that perivascular adipose tissue is
greatly different from typical visceral adipose tis-

sue in the setting of hypertension. Angiotensin I
infusion leads to loss of fat storage within typical
visceral adipose tissue with maintained cellularity
of this compartment and increased adipocytokine
production. While visceral adipose tissue and total
animal weight decrease, the perivascular adipose
tissue proliferates in response to angiotensin II
increasing its cellularity and cytokine and adipo-
cytokine production.

The key difference between these compart-
ments of adipose tissue lies in the type of inflam-
matory cells infiltrating both. Visceral AT is infil-
trated primarily by macrophages, perivascular AT
is characterized by T cell and B cell infiltration,
which greatly increases with angiotensin II infu-
sion. This is particularly important as we have re-
cently shown that T lymphocytes play a key role in
in the genesis of angiotensin II-induced hyperten-
sion The increase in blood pressure, augmentation
of vascular superoxide production and impairment
of endothelial function caused by chronic low dose
angiotensin II infusion are blunted in mice, which
lack both T and B cells, as compared to normal
mice. Adoptive transfer of T cells, but not B cells
restores the hypertensive responses to angiotensin
II. Hypertension is associated with a very marked
infiltration of T cells into the aortic adventitia and
peri-adventitial fat. Angiotensin inducs the ex-
pression of surface markers for T cell activation
(CD69; CD25), adhesion (CD44, CD62L) and
chemokine receptors (CCRS) as well as causes an
increase in RANTES expression within visceral
peri-aortic fat and adventitia providing a mecha-
nism of this infiltration. All of these changes are
accompanied by increased superoxide production
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and NADPH oxidase subunit expression within
the T cell. T cell activation is in part dependent on
the T cell NADPH oxidase. Finally, angiotensin II
causes a switch towards Thl type cytokine expres-
sion in T cells (TNF-a and IFN—y).

Moreover, we observed that leptin infusion
caused similar degree of T cell activation, surface
marker expression and cytokine release to the le-
vels seen with Ang II. Interestingly, leptin caused
marked increase of DN T cells in peripheral blood.
Leptin also caused significant increase in vascu-
lar oxidative stress and induced modest levels of
hypertension, in spite of causing a weight loss in
studied animals.

These observations were confirmed in our
studies of inflammation within human visceral AT
and perivascular AT in obese individuals undergo-
ing bariatric procedures.

These mechanisms of T cell activation pro-
vide a novel mechanism linking fat released adipo-
cytokines, immune regulation and hypertension.

Adres autora:
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Marek Naruszewicz', Andrzej Parzonko', Anita Kosmider', lwona taniewska?,

Mirostaw Dtuzniewski?

FLAVONOID-RICH CHOKEBERRY FRUIT

EXTRACT INHIBITS

ENDOTHELIAL PROGENITOR CELLS SENESCENCE INDUCED

BY OXIDIZED LDL

' Departament of Pharmacognosy and Molecular Basis of Phytotherapy

Many studies have shown the important
role of endothelial progenitor cells (EPCs) in the
process of neovascularisation of the vascular wall
damaged by atherosclerosis risk factors. It has
also been indicated that ox-LDLs and Ang Il may
impair the EPC differentiation process and inten-
sify EPC senescence. As we have shown in our
previous studies, combined treatment with statins
and flavonoid-containing extract of chokeberry
fruits lowers both the ox-LDL level as well as the
activity of ACE (Atherosclerosis 2007, in press)
in patients after MI. The purpose of this study
was to assess the effect of chokeberry flavonoids
on EPC senescence in vitro.

Methods. EPCs were isolated from healthy
volunteers and plated on fibronectin-coated plates.
After 8 days of culture, non-adherent cells were
removed and EPCs were incubated with ox-LDLs
(10 w/ml) in the presence or absence of increasing
concentrations (20 to 50 pg) of the extract con-
taining flavonoids (anthocyans 25%, polymeric
procyanidines 50%, phenolic acid 9%). The ex-
periment was conducted in 3 cycles of 72 h.

EPC senescence was determined by mea-
surement of telemerase activity with the use of
the TeloTAGGGPCR ELISA Kkit.

Results. In three independent experiments
we showed that flavonoids lowered the effect of
ox-LDL on telemerase activity in EPCs in a dose-
dependent manner and this effect was significant
with p<0,000 at the presence of 50 ng of choke-
berry extract. The preliminary investigations in
MI patients in whom we used chokeberry extract

2 2 Gardiology Clinic, Medical University of Warsaw

for 30 days demonstrated that their EPCs had
a higher telemerase activity than that of patients
who were administered placebo.

Conclusions. These results confirm the
potential usefulness of natural antioxidants in the
treatment of atherosclerosis, also through their ef-
fect on EPC senescence inhibition.

Adres autoréw:
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prof. dr hab. n. med. Zdzistawa Kornacewicz-Jach

MENOPAUZA CZYNNIKIEM RYZYKA
ZESPOLU METABOLICZNEGO.

CZY NOWA SZANSA DLA HORMONALNEJ TERAPII ZASTEPCZEJ?

Klinika Kardiologii Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

Jednym z wielu zaburzen spowodowa-
nych spadkiem poziomu estrogenow jest otytosc,
ktora stwierdza si¢ u ok. 60% kobiet w okresie
menopauzy. Dodatkowo zmienia si¢ redystry-
bucja tkanki tluszczowej — zwigksza si¢ jej ilos¢
w obrgbie jamy brzusznej. Czynnikami, ktore
moga mie¢ zwiazek z wystapieniem otyltosci oko-
lomenopauzalnej, sa: zaburzenia osi przysadka-
tarczyca, zaburzenia neuroendokrynnej czynno-
Sci podwzgorza (leptyna, galanina, neuropeptyd
Y, cholecystokinina, niedobér hormonu wzrostu,
zmieniona aktywno$¢ lipazy lipoproteinowej tkan-
ki thuszczowej, zmieniona czynno$¢ receptorow o
i B-adrenergicznych w tkance thuszczowej). Ma
to bezposrednie przelozenie na stwierdzang insu-
linoopornos¢, typowe zaburzenia lipidowe (spa-
dek cholesterolu HDL, wzrost cholesterolu LDL
i triglicerydow), wzrost aktywnosci uktadu RAA
i pojawienie si¢ nadci$nienia tgtniczego, wzrost
stezenia czynnikow zapalnych i zaburzenia uktadu
krzepnigcia. Dodatkowo, czynniki psychosocjo-
logiczne wystepujace w tym okresie zycia kobiet
powoduja zmniejszenie aktywnosci fizycznej, co
sprzyja otytosci. Metaanaliza 37. badan, uwzgled-
niajaca 178 537 badanych, przeprowadzona przez
Gamiego i wsp. wykazala, ze zesp6t metaboliczny
stanowi duze ryzyko wystapienia zdarzen serco-
wo-naczyniowych i ze jest ono wigksze o ok. 30%
u kobiet niz u m¢zczyzn

Relatywne ryzyko wszystkich zdarzen ser-
cowo-naczyniowych wynosi 2,18 (1,63-2,93, CI
95%), a $mierci z przyczyn sercowych 1,91 (1,47—
2,09, CI 95%).

Zasady prewencji wystapienia zespotu
metabolicznego poprzez zmiang stylu zycia sa
podobne u kobiet i u mgzczyzn. Jednak istnienie

wyraznego ,,czynnika spustowego”, jakim jest wy-
gasnigcie czynno$ci jajnikow, w §wietle nowych
badan dotyczacych hormonalnej terapii zastgpczej
pozwala postawi¢ pytanie: ,,Czy nowa szansa dla
hormonalnej terapii zastgpczej w prewencji kar-
diologicznej?”.

Zespot Ekspertow Polskiego Towarzystwa
Ginekologicznego, Polskiego Towarzystwa Kar-
diologicznego oraz Polskiego Towarzystwa Meno-
pauzy/Andropauzy opracowat we wrzesniu 2007 .
potaczone stanowisko dotyczace tego problemu
w $wietle nowych badan nad hormonalng terapia
zastepeza. Jest ono zbiezne z nowym stanowiskiem
ogloszonym w ,,European Heart Journal” (2007,
28: 2028 —2040).

Adres autorki:
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dr hab. n. med. Matgorzata Koztowska-Wojciechowska

NIEALKOHOLOWA CHOROBA
STLUSZCZENIOWA WATROBY

— ZWIASTUN CZY KONSEKWENCJA ZESPOLU METABOLICZNEGO?

Katedra Farmakognozji i Molekularnych Podstaw Fitoterapii

Najnowsze dane WHO przewiduja, ze
w 2010 r. w Europie bedzie 150 milionéw doro-
stych i 15 milionéw dzieci z nadwaga i otyloscia.
Obecnie nadwaga i otylos¢ odpowiedzialne sa za
80% przypadkow cukrzycy typu 2, 35% choroby
niedokrwiennej oraz ponad 55% nadci$nienia tetni-
czego wsrdd dorostych Europejczykow. Zwigkszona
czestose otylosci typu centralnego, insulinooporno-
$ci, zespotu metabolicznego jest przyczyna wzrostu
ilo$ci zachorowan na niealkoholowa chorobg sttusz-
czeniowa watroby (NAFLD, nonalcoholic fatty li-
ver disease), ktora wystepuje u osob nienaduzywa-
jacych alkoholu. Wedtug dotychczasowych danych
NAFLD wystgpuje u ponad 33% dorostej populacji
$wiata i nalezy do najczgstszych schorzen watroby.
Stluszczenie watroby o etiologii niezwiazanej z al-
koholem i wirusami hepatotropowymi — niealko-
holowe stluszczenie watroby (NAFL, nonalcoholic
fatty liver) nalezy podzieli¢ na nicalkoholowa cho-
robeg stluszczeniowa watroby, ktora etiologicznie
zwigzana jest z zespotem insulinooporno$ci. Sza-
cuje sig, ze w Polsce NAFLD wystepuje ona u ok.
6-8mln ludzi. Poniewaz NAFLD jest najczgsciej
zwiazana z otyloscia, hipertriglicerydemia i insuli-
noopornoscia, uznaje si¢ ja obecnie za watrobowa
manifestacj¢ zespotu metabolicznego. Sthuszczenie
watroby to stan nadmiernego odkladania zwiaz-
kow tluszczowych w hepatocytach. W wigkszo$ci
przypadkéw spichrzanie dotyczy triglicerydow, ale
procesowi temu moga ulega¢ rowniez sfingolipidy,
fosfolipidy czy estry cholesterolu. W patogenezie
niealkoholowego stluszczenia watroby istotna rolg
odgrywa wzmozony naptyw do watroby zwiazkoéw
tluszczowych w postaci chylomikrondw, zalez-
ny bezposrednio od zawartosci thuszczu w diecie
i/lub niezestryfikowanych kwasow tluszczowych,
ktorych zrodlem jest lipoliza nadmiernie rozwinig-

Akademii Medycznej w Warszawie

tej tkanki thuszczowej u oséb otytych. Wzmozona
synteza kwasow tluszczowych w mitochondriach
hepatocytu, obnizone ich utlenianie oraz zwigk-
szony naplyw wegglowodanéw i wolnych kwasow
thuszczowych do watroby sa przyczyna nasilonej
degradacji insuliny w watrobie, w wyniku czego na-
stepuje wzrost watrobowej produkcji glukozy oraz
zwigkszone wydzielanie VLDL. Wszystko to pro-
wadzi do powstania hiperinsulinemii, hiperglikemii
1 hiprtriglicerydemii, ktore sa istotnymi sktadowymi
zespolu metabolicznego. Dotychczasowe badania
potwierdzily $cisty zwiazek pomigdzy hiperinsu-
linemia przebiegajaca z nieznacznie podwyzszona
aktywno$cia transaminaz: alaninowej — ALT 1 aspa-
raginowej — AST w surowicy krwi, a stluszczeniem
niealkoholowym watroby, potwierdzonym bada-
niem ultrasonograficznym. Insulinoopornos¢, uwa-
zana za czynnik predykcyjny procesu zapalnego,
jest rowniez czynnikiem decydujacym o powstaniu
sttuszczenia, gdyz odpowiedzialna jest za nasilona
lipolizg, w wyniku ktorej dochodzi do uwalniania
wolnych kwaséw tluszczowych, zwigkszonego
uwalniania wolnych rodnikow, ktére indukuja nad-
tlenki lipidowe w blonie hepatocytu. Natomiast hi-
perinsulinemia odpowiedzialna jest za pobudzenie
glikolizy i obnizenie watrobowej produkcji apolipo-
proteiny B-100, co prowadzi do obnizenia wydzie-
lania triglicerydéw z watroby w postaci VLDL oraz
zwigkszonej produkcji cytokin prozapalnych.
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NIEALKOHOLOWA CHOROBA
STLUSZCZENIOWA WATROBY

— ZWIASTUN CZY KONSEKWENCJA ZESPOLU METABOLICZNEGO?

" Instytut ,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka” w Warszawie

Do tej pory nie opracowano standardoéw le-
czenia niealkoholowej choroby stluszczeniowej wa-
troby (NCSW), ktorej rozwdj i przebieg zwiazane
sa z czynnikami ryzyka, opisywanymi jako zespot
metaboliczny. Tym niemniej na podstawie licznych
badan otwartych i znajomosci patomechanizméw
wydaje sig, ze zrownowazona redukcja masy ciala
powinna by¢ podstawowym, skutecznym sposobem
leczenia pacjentdw ze stluszczeniem watroby, co
dokumentuja liczne badania otwarte. Kontrowersje
dotycza farmakoterapii i dlatego autorzy dokonali
systematycznego przegladu piSmiennictwa badan
z randomizacjg (RCT) opublikowanych w jezyku
angielskim, oceniajacych farmakoterapi¢ i suple-
menty diety w leczeniu NCSW. Dokonano przegla-
du nastgpujacych baz danych: Cochrane Library,
MEDLINE i CINAHL do grudnia 2006. Gtowny-
mi punktami koncowymi byty: odsetek pacjentow
z normalizacja AIAT i AspAT na koncu interwencji
oraz wplyw leczenia na obraz histologiczny biopsji
watroby (zapalenie, stluszczenie i wldknienie).

Wyniki

Sposrod 14 zidentyfikowanych badan 9
badan oceniato normalizacj¢ AIAT, 3 badania oce-
niaty normalizacj¢ AspAT, a 5 wyniki histologicz-
ne. Istotny wptyw leczenia na normalizacje AIAT
stwierdzono w probach leczenia metforming (ry-
zyko wzgledne RR 0,43, 95% przedzial ufnosci
CI 0,22-0,77), YHK (RR 0,05, 95% CI 0-0,35),
probukolem (RR 0,09, 95% CI 0-0,56) i wysoki-
mi dawkami (3g/dobg) karnityny (RR 0,17, 95% CI
0,05-0,58). Nie stwierdzono istotnego efektu lecze-
nia witaming E (3 RCT, w tym 2 u dzieci), piogli-
tazonem z witaming E, niskimi dawkami karnityny
(112 g), N-acetylocysteina i w jednym badaniu
z metforming. Istotna normalizacj¢ AspAT stwier-

2 Akademia Medyczna w Warszawie
3 King’s College, Londyn

dzono w badaniach z metforming i probukolem,
nie obserwowano efektu leczenia N-acetylcystei-
na. Dwa badania (YHK, N-acetylcysteina) uznane
zostaly przez nas za malo wiarygodne z powodu
krotkiego czasu interwencji (<2 miesigey), a 1 ba-
danie z YHK charakteryzowala bardzo mata licz-
ba badanych (8). Ocena histologiczna wykazala
wplyw na zapalenie watroby w badaniu z metfor-
ming i pioglitazonem oraz na stluszczenie watroby
w badaniu z pioglitazonem, w zadnym badaniu nie
obserwowano wptywu na widknienie. Badania wy-
korzystujace oceng histologiczna charakteryzowat
niski odsetek pacjentéw, u ktérych wykonywano
badanie kontrolne, co znacznie ogranicza warto$¢
tych opracowan.

Whioski

Nie ma wystarczajacych dowodow w posta-
ci badan klinicznych, co do skutecznosci okreslonej
terapii w niealkoholowej chorobie sttuszczeniowej
watroby. Probukol, pioglitazon, metformina i karni-
tyna w wysokich dawkach wydaja si¢ by¢ obiecu-
jacymi metodami leczenia, ich zastosowanie moze
by¢ jednak ograniczone z powodu opisywanych
dzialan ubocznych, szczegélnie u dzieci. Ocena
efektow leczenia witaming E podwaza skuteczno$é¢
tej terapii. Trzy sytematyczne przeglady pismienni-
ctwa COCHRANE dotyczace wybranych grup le-
kéw w NCSW prowadza do podobnych wnioskow.
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dr hab. n. farm. Grazyna Nowicka

GENETYKA | GENOMIKA ZYWIENIA

W OCENIE RYZYKA | PREWENCJI CHOROB DIETOZALEZNYCH

Instytut Zywnosci i Zywienia im. prof. dra med. Aleksandra Szczygta
Katedra Zdrowia Publicznego i Zywienia Instytutu Ekologii i Bioetyki UKSW

Zywienie jest czynnikiem o fundamental-
nym znaczeniu dla rozwoju i dziatania organizmu.
Wplywa takze na rozwdj wielu choréb, w tym
choroby niedokrwiennej serca (ChNS). Nie ule-
ga watpliwosci, iz oddzialywania migdzy genami
i zywieniem w istotny sposéb wplywaja na status
zdrowotny. Formy polimorficzne i mutacje roz-
nych genéw determinuja odpowiedZ metabolicz-
na na sktadniki diety. Z drugiej za$ strony, sktad-
niki diety modyfikuja ekspresje réznych gendéw
i w efekcie przebieg réznych proceséw metabolicz-
nych. Jednoczesnie sktadniki diety, poprzez wptyw
na szereg reakcji zachodzacych w komorkach,
wplywaja na stabilno$¢ struktury DNA, ktora ma
istotne znaczenie dla zachowania prawidlowosci
przebiegu roznych proceséw oraz rozwoju proce-
sow patologicznych, prowadzacych do powstania
chorob nowotworowych i degeneracyjnych. Bada-
nia wskazuja m.in. na istotna role¢ witamin, takich
jak kwas foliowy, witamina B12, witaminy E i C,
karotenoidy, niacyna, witamina D, w utrzymaniu
stabilnosci DNA. Udokumentowanie relacji mig-
dzy poziomem ich spozycia, st¢zeniem w osoczu
oraz komorkach organizmu, zachowaniem stabil-
nosci struktury DNA i rozwojem choréb nowo-
tworowych oraz chorob uktadu krazenia ma istotne
znaczenie dla opracowania skutecznych metod za-
pobiegania powstawaniu tych chorob.

W oparciu o zalezne od obecnosci okreslo-
nych form polimorficznych gendéw réznice w od-
powiedzi metabolicznej na sktadniki diety mozna
formutowac¢ zalecenia dietetyczne kierowane do
nosicieli odpowiednich wariantow genetycznych.
I tak w przypadku polimorfizmu -75G/A genu apo

Al u homozygot AA wzrost poziomu PUFA w die-
cie powoduje istotny wzrost st¢zenia HDL-chole-
sterolu 1 uzyskanie profilu lipoprotein zwiazanego
z obnizeniem ryzyka ChNS. Natomiast odwrot-
ny efekt obserwuje si¢ u homozygot GG, totez
w tym wypadku zaleca si¢ stosowanie diety o in-
nej strukturze kwasow ttuszczowych. Podobnie
w celu obnizenia ryzyka ChNS, homozygotom LL
genu PPARalfa (Leul62Val) nalezy zaleca¢ diety
o mniejszej zawartosci kwaséw omega-6 PUFA
niz nosicielom allelu V, gdyz wzrost poziomu
kwasow z tej grupy powoduje u nich niekorzystne
zmiany w obrazie lipoprotein osocza.
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UZYCIE WIELOWYMIAROWYCH TECHNIK

EKSPLORACYJNYCH

DO OCENY ZNACZENIA WYBRANYCH POLIMORFIZMOW GENETYCZNYCH
W ROZWO0JU SYMPTOMOW ZESPOLU METABOLICZNEGO W OTYLOSCI

Woydziat Lekarski oraz Katedra i Zaktad Biochemii Klinicznej

Markery genetyczne (w tym pojedyncze
uktady polimorficzne) nie sa jeszcze stosowane
w okreslaniu ryzyka w praktyce klinicznej. Trwaja
wieloosrodkowe badania dla okreslenia zalezno-
$ci pomigdzy polimorfizmami genéw, czynnika-
mi $rodowiskowymi, ktore poprzez mechanizmy
epigenetyczne ostatecznie ksztattuja fenotyp.
Okres$lenie wpltywu indywidualnej zmienno$ci
genetycznej i sklonno$ci do rozwoju symptomow
zespotu metabolicznego dla indywidualnego pa-
cjenta wymaga nowych narzgdzi biostatystycz-
nych wykorzystujacych wielowymiarowe techniki
eksploracyjne.

Powszechnie wykorzystywana do analizy
wynikdw mikromacierzy ekspresyjnych analiza
sktadowych gtownych moze by¢ wykorzystana do
redukcji ilosci zmiennych i do wizualizacji grup
genow o zblizonym dziataniu. W niniejszej pracy
podjeto probeg wykorzystania analizy sktadowych
gtownych 1 analizy skupien do okreslenia wpty-
wu powszechnych polimorfizméow dwu czynni-
kéw transkrypeyjnych PPAR-y2 12Pro->Ala C>G
i FoxC2-512 C->T oraz polimorfizméw genow
uczestniczacych w regulacji gospodarki lipidowe;j
[LPL-H (In8T->G ), LPL-P (In6C->T )], scaven-
ger receptor klasy B typ I [SR-BI silent (419Arg)
C->T ] oraz biatka cholesteryl ester transfer pro-
tein [CETP (G->A 279)] na ksztattowanie si¢ cech
fenotypowych. Cechy fenotypowe okreslone byty
przez 74 zmienne charakteryzujace cechy antro-
pometryczne, kliniczne i biochemiczne osob bg-

Collegium Medicum Uniwersytetu Jagielloriskiego

dacych cztonkami wielopokoleniowych rodzin
otytych z regionu Malopolski.

Zardwno analiza skupien, jak i analiza
sktadowych glownych pokazata skupienia poli-
morfizméw genetycznych o zblizonym wptywie
na fenotyp. Wyniki obu analiz sa podobne, cho¢
nie identyczne. Wskazuja one jednoznacznie na
wzajemny wplyw czynnikow transkrypcyjnych
regulujacych geny biorace udzial w szlakach
zwiazanych z regulacja poziomu lipidow i ksztat-
tujacych indywidualna insulinoopornos¢. Inter-
akcje migdzygenowe zmieniaja w sposob istotny
obraz wplywu pojedynczego polimorfizmu. Kom-
pleksowa analiza interakcji wielu genow za pomo-
ca wielowymiarowych technik eksploracyjnych
przybliza mozliwo$¢ uzycia markeréw genetycz-
nych dla zastosowania zindywidualizowanej pre-
wencji zespotu metabolicznego.

Praca powstata w trakcie realizacji pro-
gramow: Nr 3PO5SD08424 i Nr 501/NKL/49/L.
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WZGLEDNY WSKAZNIK INSULINOWY
(WWI) JAKO NOWE NARZEDZIE

DO OCENY WPLYWU DIETY NA ROZWOJ INSULINOOPORNOSCI
W GENETYCZNIE UWARUNKOWANEJ OTYLOSCI

Wydziat Lekarski oraz Katedra i Zaktad Biochemii Klinicznej

Wstep. Na rozwoj otytosci wpltywaja indy-
widualne cechy genetyczne i czynniki $rodowisko-
we, wsrdd ktorych dieta i aktywnos¢ fizyczna od-
grywaja podstawowa rolg. Celem pracy byla ocena,
czy indywidualna podatno$¢ na rozwoj insulino-
opornos$ci zalezna od stosowane] diety moze byc¢
okreslona w oparciu o nowy, wzgledny wskaznik
insulinowy (WWI).

Metody. U 176 pacjentdw Poradni Lecze-
nia Otylosci i Zaburzen Lipidowych przeprowa-
dzono standardowy doustny test tolerancji glukozy
(DTTG) (75 g glukozy), standardowy test tolerancji
lipidow (DTTL) (po standardowo przygotowanym
positku zawierajacym 40% ttuszczu) (wg Coudrec
1998) oraz genotypowanie 18 powszechnie wystg-
pujacych w populacji europejskiej polimorfizmow
genetycznych sprzyjajacych rozwojowi otylosci.
W przebiegu obydwu testow oznaczano wyrzut in-
suliny (pole pod krzywa).

Wyniki. Wyrzut insuliny w obydwu testach
byt silnie skorelowany ze soba zardéwno w grupie
mezczyzn, jak i1 kobiet. Na wydzielanie insuliny
wplywat istotnie stopien otyto$ci mierzony wskaz-
nikiem BMI i procentowa zawarto$cia tkanki thusz-
czowej. W podgrupach rozniacych si¢ genotypowo
wydzielanie insuliny réznito si¢ w zaleznosci od
rodzaju zastosowanego testu. W celu ilosciowej
weryfikacji r6znic wprowadzono nowy wskaznik
— wzgledny wskaznik insulinowy (WWTI), oblicza-
ny jako stosunek wyrzutu insuliny (AUC Ins) po
DTTL do wyrzutu insuliny po DTTG. WWI istotnie
r6znit si¢ w roznych genotypowo grupach. Wartos¢

Collegium Medicum Uniwersytetu Jagielloriskiego

wspotczynnika pozwalata okresli¢c wyrzut insuliny
po spozyciu standardowego positku o duzej zawar-
tosci lipidéw w poréwnaniu z positkiem zawiera-
jacym glukoze. Wspolczynnik WWI dla calej gru-
py badanych wynosit 1,66 +0,71. Nie stwierdzono
wplywu plci lub wieku na jego warto$¢. Natomiast
wykazywat on istotng zaleznos¢ (p=0,013 w tescie
t-Studenta) od stopnia otytosci.

Na podstawie otrzymanych wynikow wy-
odregbniono podgrupy o genotypie reagujacym
wigkszym wyrzutem insuliny na positek zwierajacy
lipidy i o genotypie bardziej wrazliwym na wgglo-
wodany proste.

Podsumowanie. Zastosowany wspotczynnik
WWI wydaje sig spetnia¢ kryteria narzgdzia pozwa-
lajacego w stosunkowo prosty sposob, przy zastoso-
waniu testow doustnego obciazenia positkiem lipido-
wym lub weglowodanowym, rozrézni¢ rodzaj diety,
ktora u pacjenta nasila objawy insulinoopornosci
(wyrzut insuliny). Moze to w przyszlosci znalez¢ za-
stosowanie w postgpowaniu profilaktycznym przez
dobdr prawidlowej diety dla danego genotypu.

Praca powstala w trakcie realizacji
programow. Nr 3PO5D08424 i Nr 501/NKL/49/L.

Adres autoréow:

Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego
Katedra i Zaktad Biochemii Klinicznej

31-501 Krakoéw, ul. Kopernika 15a

tel.: (012) 421-40-06, fax: (012) 421-40-73

e-mail: mbwybran@cyf-kr.edu.pl
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dr n. med. Matgorzata Malczewska-Malec, dr n. med. Iwona Leszczyriska-Gotabek,
dr n. med. tukasz Partyka, mgr Anna Zdzienicka, prof. dr hab. n. med. Aldona Dembinska-Kie¢

STEZENIE LEPTYNY | ADIPONEKTYNY

WE KRWI

JAKO WSKAZNIK ROZWOJU INSULINOOPORNOSCI U PACJENTOW

Z RODZINNA OTYLOSCIA

Zaktad Biochemii Klinicznej Collegium Medicum UJ. Poradnia Zaburzen Lipidowych i Leczenia Otytosci

Wprowadzenie: leptyna i adiponektyna
sq adipokinami wydzielanymi przez tkankg ttusz-
czowa, ktore m.in. uczestnicza w regulacji meta-
bolizmu thuszczow i weglowodanéw. Zwigkszone
wydzielanie leptyny i zmniejszone adiponektyny
(obserwowane w otylosci) przyczynia si¢ do roz-
woju insulinoopornosci.

Cel badania: ocena stezenia leptyny i ad-
iponektyny, wskaznika leptyna/adiponektyna i in-
sulinoopornos$ci u pacjentéw z rodzinng otytoscia.

Metody: przebadano 80 pacjentow (43 ko-
biety i 37 mgzczyzn) w wieku $rednio 45,77 roku,
SD=18,1, z rodzinnie wyst¢pujaca otyloscia,
u ktérych przeprowadzono doustny test tolerancji
glukozy (DTTG) oraz doustny test tolerancji lipi-
déw (DTTL).

Stezenie adiponektyny, leptyny i czynni-
ka von Willebranda (vWF) (Elisa) oznaczono na
czczo, natomiast w trakcie DTTG w odstgpach co
30 minut oznaczano poziom glukozy i insuliny, a w
trakcie DTTL co 2 godziny oznaczano st¢zenie TG
i WKT. Wspdtczynnik insulinoopornosci HOMA
wyliczano ze wzoru: HOMA-IR = [insulina na
czczo(pU/mL) * glukoza na czczo (mmol/L)]/22,5.

Wyniki: srednie BMI badanych pacjentow
wynosito 33,4 kg/m?, SD=7,3. Stezenie adiponek-
tyny i leptyny byto znamiennie wyzsze u kobiet
niz m¢zezyzn. Niezaleznie od plci poziom adipo-
nektyny we krwi zmniejszat si¢ wraz ze wzrostem
BMI, natomiast poziom leptyny wzrastat. Pacjenci
z wysokim st¢zeniem leptyny i niskim adiponekty-
ny wykazywali wyzsze st¢zenie glukozy i insuliny
w trakcie DTTG, a w trakcie DTTL znamiennie

wyzsze stezenia TG oraz insuliny (w 2-godzin-
nego testu). Wspdtczynnik HOMA byt wyzszy
u pacjentow z wysokim stezeniem leptyny (4,35)
oraz z niskim stezeniem adiponektyny (4,3). Wy-
znaczono wspoélczynnik leptyna/adiponektyna
(lep/adip) 1 wykazano jego silna dodatnig korela-
cj¢ z BMI, HOMA-IR oraz vWEF. Krzywa ROC
wykazata, ze warto$¢ wspodtczynnika lep/adip zna-
miennie lepiej okresla ryzyko rozwoju insulinoo-
pornosci w otylo$ci w poréwnaniu z sama leptyna
lub adiponektyna.

Whioski: wskaznik lep/adip moze lepiej
okresla¢ zagrozenie rozwojem insulinooporno$ci
i powiktan miazdzycowych u otytych pacjentow od
samego stgzenia samej adiponektyny badz leptyny.

Badanie zostato wykonane w trakcie reali-
zacji programow: 2 P05A 067 28, 501/NKL/48/L,

501/KL/559/L.

Adres autoréow:

Zaktad Biochemii Klinicznej Collegium Medicum UJ.
Poradnia Zaburzen Lipidowych i Leczenia Otytosci
31-501 Krakow, ul. Kopernika 15a
mbkiec@cyf-kr.edu.pl
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lek. Przemystaw Krasnodebski, dr n. med. Marianna I. Bak,
prof. dr hab. n. med. Grzegorz Opolski, prof. dr hab. n. med. Waldemar Karnafel

STEZENIE ADIPONEKTYNY A STOPIEN
NASILENIA ZMIAN MIAZDZYCOWYCH

W TETNICACH WIENCOWYCH U CHORYCH Z ZAWALEM SERCA
| WSPOLISTNIEJACA CUKRZYCA TYPU 2

Katedra i Klinika Gastroenterologii i Chor6b Przemiany Materii oraz Samodzielny Publiczny Centralny Szpital

Wstep. Wydzielana przez tkanke thiszczo-
wa adiponektyna bierze udzial w regulacji meta-
bolizmu lipidéw oraz insulinowrazliwosci, jednak
moze posiada¢ rowniez wlasciwosci przeciwza-
palne oraz przeciwmiazdzycowe.

Celem pracy bylo zbadanie st¢zen adipo-
nektyny (ADPN) u chorych na cukrzyceg typu 2
(DM2) z zawalem serca (ZS), z r6zna liczba na-
czyn wiencowych objgtych procesem miazdzyco-
wym oraz ocena ADPN w zaleznos$ci od czynni-
kéw antropometrycznych.

Material i metodyka. Badanie koronaro-
graficzne wykonano u 43 chorych z ZS, w tym
u 25 pacjentow z DM2 (14 megzczyzn, 11 kobiet,
sredni wiek 64,6 £11,6 roku) oraz u 18 pacjentéw
bez wspdtistniejacych zaburzen gospodarki we-
glowodanowej (grupa kontrolna, $redni wiek 58,8
+10,9 roku). U wszystkich chorych oceniono pro-
fil lipidowy, parametry antropometryczne (BMI,
obwdd talii, WHR) oraz zbadano stg¢zenia adipo-
nektyny metoda RIA w drugiej dobie zawatu.

Wyniki. Nie stwierdzono istotnych roznic
migdzy ADPN w drugiej dobie u chorych z DM2 i
bez cukrzycy (6,9 £2,6 v. 8,1 £3,3 pg/ml; p=0,2).
U chorych z DM2 obserwowano ujemna korelacje
pomigdzy ADPN i WHR (r=-0,44; p=0,027) oraz
migdzy ADPN a obwodem talii (r=-0.51; p=0,008),
nie zaobserwowano natomiast korelacji pomig-
dzy ADPN a BMI (r=-0,368; p=0,07). Stgzenia

Kliniczny Akademii Medycznej w Warszawie

adiponektyny u os6b ze zmianami jedno/dwuna-
czyniowymi byly wyzsze niz u 0so6b ze zmianami
wielonaczyniowymi (8,3 £2,8 v. 5,9 +2,0 ug/ml;
p=0,024). U pacjentéw bez DM2 zaleznos¢ ta nie
osiagneta znamiennos$ci statystycznej (8,6 £3,2 v.
5,3 £2,1 pg/ml; p=0,107).

Whioski. Obnizone stg¢zenia ADPN u oséb
z DM2 moga by¢ obrazem istotnego czynnika pre-
dysponujacego do rozwoju zmian miazdzycowych
w tetnicach wiencowych u tych chorych.

Adres autoréw:

Katedra i Klinika Gastroenterologii i Choréb Przemiany
Materii Akademii Medycznej w Warszawie
Samodzielny Publiczny Centralny Szpital Kliniczny
Akademii Medycznej w Warszawie

02-097 Warszawa, ul. Banacha 1A

tel.: 604-616-259

e-mail: pkrasnod@wp.pl
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lek. Przemystaw Krasnodebski, dr n. med. Marianna I. Bak,
prof. dr hab. n. med. Grzegorz Opolski, prof. dr hab. n. med. Waldemar Karnafel

STEZENIA LEPTYNY U PACJENTOW

Z CUKRZYCA TYPU 2

W OSTREJ FAZIE ZAWALU SERCA | W OKRESIE REKONWALESCENCJI

Katedra i Klinika Gastroenterologii i Chordb Przemiany Materii oraz Samodzielny Publiczny Centralny Szpital

Wstep. Doniesienia ostatnich lat sugeruja,
iz produkowana przez tkanke tluszczowa leptyna
bierze udzial w angiogenezie i aterogenezie oraz
w modulacji odpowiedzi zapalnej i regulacji masy
ciata.

Celem pracy byla ocena stezen leptyny
u chorych na cukrzyce typu 2 (DM2) w ostrej fa-
zie zawatu migsnia serca oraz w okresie rekonwa-
lescencji.

Material i metodyka. Analiza objgto 34
pacjentdow z ostrym zespolem wiencowym, w tym
23 z cukrzyca typu 2 (9 kobiet, 14 mezezyzn, wiek
63,2 £12,3 roku) oraz 11 chorych bez cukrzycy
(wiek 58,6 £11,5 roku). Stezenia leptyny oznaczo-
no (RIA) w prébkach pobranych na czczo w 2., 5.
i21. dobie zawatu.

Wyniki. Srednie stezenia leptyny u cho-
rych bez cukrzycy i z DM2 nie roznily sig istotnie
(12,6 £10,0pg/ml v. 21,6 £15,5 pg/ml, p=0,09).
Obserwowano istotna dodatnia korelacj¢ pomig-
dzy stezeniem leptyny i BMI (r=0,58; p <0,05)
oraz obwodem bioder (r=0,51 p <0,05).

Stezenie leptyny u kobiet z DM2 byto
wyzsze niz u me¢zezyzn (32,5 13,2 ug/ml v. 14,6
+12,7 pg/ml, p <0,05). U chorych z DM2 wyka-
zano istotne obnizanie si¢ stezen leptyny w 2., 5.
i 21. dobie zawalu serca (21,6 +15,5ug/ml, 18,8
+13,5pug/ml, 16,8 £11,9ug/ml, p=0,003). Zalez-
nosci tej nie stwierdzono u chorych bez cukrzycy
(12,6 £10,0 pg/ml, 11,4 £11,5 pg/ml, 10,5 9,1
pg/ml, p=0,69).

Kliniczny Akademii Medycznej w Warszawie

Whioski. Podwyzszone st¢zenia leptyny
w surowicy chorych z DM2 w ostrej fazie zawatu
$wiadcza o istotnym czynniku patogenetycznym
tej choroby. Podwyzszone stgzenie leptyny moze
by¢ czynnikiem ryzyka wystapienia otylosci.

Adres autoréow:

Katedra i Klinika Gastroenterologii

i Choréb Przemiany Materii

Samodzielny Publiczny Centralny Szpital Kliniczny
Akademii Medycznej w Warszawie

02-097 Warszawa, ul. Banacha 1A

tel.: 604-616-259

e-mail: pkrasnod@wp.pl
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dr n. med. Beata Mrozikiewicz-Rakowska, lek. Michat Karlifiski,
lek. Przemystaw Krasnodebski, prof. dr hab. n. med. Waldemar Karnafel

OCENA NARAZENIA NA STANY
NOWOTWOROWE JELITA GRUBEGO

U CHORYCH Z NADWAGA | OTYLOSCIA

Katedra i Klinika Gastroenterologii i Chorb Przemiany Materii oraz Samodzielny Publiczny Centralny Szpital

Wstep

Otylos$¢ powszechnie uwazana jest za je-
den z glownych modyfikowalnych czynnikéw
ryzyka miazdzycy oraz chorob nowotworowych
jelita grubego.

Cel

Celem pracy bylo porownanie wartosci
parametréw morfometrycznych wyznaczajacych
nadwagg i otylos¢ u pacjentow >30 r.z. poddawa-
nych kolonoskopii w grupie z nowotworem jelita
grubego oraz w grupie kontrolnej bez nowotworu,
z uwzglednieniem plci.

Material i metody

Badaniem objgto N=330 chorych (121
mezezyzn, wiek 63,5 +13 lat, BMI 25,8 +4,7)
poddanych kolonoskopii w Katedrze i Klinice Ga-
stroenterologii i Choréb Przemiany Materii AM w
Warszawie od maja 2005 do listopada 2006. Kry-
terium wiaczajacym byt wiek >30 r.z. oraz jed-
noznaczne rozpoznanie histopatologiczne. Grupeg
badana stanowilo n=84 chorych (51 mezczyzn,
wiek 67,4 11,9 roku, BMI 26,2 +4,3), w tym
17 ze zmianami typu adenocarcinoma oraz 67
typu adenoma. Pozostatych n=246 pacjentow (70
mezezyzn, wiek 62,1 £14,2 roku, BMI 25,7 £4,9)
utworzyto grupg kontrolna.

Wyniki

Pacjenci z grupy badanej charakteryzowa-
li si¢ istotnie wyzsza (p <0,05) mediana aktualnej
masy ciata, masy ciata sprzed 6 miesigcy, WHR
oraz BMI sprzed 6 miesigcy (pBMI), pBMI >25

Kliniczny Akademii Medycznej w Warszawie

(77,8% v. 61,9%), pBMI >30 (33,3% v. 22,2%).
Podobng zaleznos$¢ (p <0,05) dla aktualnej masy
ciata, masy ciata sprzed 6 miesiecy oraz pBMI
oraz pBMI >25 (85,7% v. 65,7%), pBMI >30
(38,8% v. 19,4%) i BMI >30 (24,5% v. 10,5%)
udato si¢ wykaza¢ w podgrupie megzczyzn. Wsrod
kobiet powyzsze roéznice zaznaczone bylty w stop-
niu znikomym i, poza medianag pBMI, nie prze-
kroczyty progu istotnosci statyczne;j.

Whioski

Poczynione obserwacje wskazuja na istnie-
nie zwiazku mi¢dzy nadwaga i otyloscia a wyste-
powaniem chorob nowotworowych jelita grubego
u pacjentéw >30 r.z. poddawanych kolonoskopii.
Trend ten wystepuje przede wszystkim w grupie
mezezyzn.

Adres autoréw:

Katedra i Klinika Gastroenterologii i Choréb Przemiany
Materii Akademii Medycznej w Warszawie
Samodzielny Publiczny Centralny Szpital Kliniczny
Akademii Medycznej w Warszawie

ul. Banacha 1A, 02-097 Warszawa

tel. 604 616 259

e-mail: pkrasnod@wp.pl
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prof. dr hab. n. med. Przemystaw Nowacki

NEUROPATOLOGIA OTEPIENIA

NACZYNIOWEGO

Klinika Neurologii Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

Doniesienie przedstawia strukturalne pod-
loze otgpienia naczyniowego.

W prezentacji pokazano zmiany naczy-
niowe, ktore leza u podtoza uszkodzenia tkanki
nerwowej mozgowia oraz zmiany naczyniopo-
chodne, w wyniku ktorych moze rozwina¢ si¢ otg-
pienie. Przeanalizowano choroby duzych i matych
naczyn. Zwrocono uwagg na trudnosci w réznico-
waniu otgpienia naczyniowego i otgpienia na tle
zmian zwyrodnieniowych, wskazujac na mozli-
wos¢ wspotwystgpowania zmian strukturalnych
w moézgowiu odpowiedzialnych za obie formy
otgpienia.

Adres autora:

Klinika Neurologii

Pomorska Akademia Medyczna
71-252 Szczecin, ul. Unii Lubelskiej 1
e-mail: kkneurol@sci.pam.szczecin.pl
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dr n. med. AHa Graban', dr n. med. Matgorzata Bednarska-Makaruk?,
dr n. med. Anna Bochyriska?, dr n. med. Wanda Lipczyriska-Lojkowska',
prof. dr hab. n. med. Danuta Ryglewicz', prof. dr hab. n. med. Hanna Wehr'

BIOCHEMICZNE | NACZYNIOWE
CZYNNIKI RYZYKA OTEPIENIA
NACZYNIOPOCHODNEGO

PODKOROWEGO ORAZ WIELOZAWALOWEGO

"I Klinika Neurologiczna Instytutu Psychiatrii i Neurologii w Warszawie
2 Zaktad Genetyki Instytutu Psychiatrii i Neurologii w Warszawie

Otgpienie naczyniopochodne (ON) moze
mie¢ roézny patomechanizm. Stwierdza sig¢ je
u chorych z mnogimi ogniskami naczyniowymi
zlokalizowanymi zarowno w obrgbie kory mozgu,
jak 1 w okolicach podkorowych (otgpienie wie-
lozawatowe — ONW) oraz u chorych, u ktorych
przewaza lokalizacja zmian w strukturach podko-
rowych (otgpienie podkorowe — ONP). Rozna lo-
kalizacja zmian naczyniowych jest prawdopodob-
nie spowodowana zroéznicowana etiopatogencza
tych dwoch zespolow, a tym samym odmiennym
wplywem poszczegdlnych czynnikow ryzyka.

Celem pracy byto pordwnanie czgstosci
wystepowania naczyniowych czynnikow ryzyka,
w tym hiperhomocysteinemii i hipercholestero-
lemii, u 93 pacjentéw z otgpieniem naczyniopo-
chodnym: w tym 59 z otgpieniem podkorowym
i 34 z otgpieniem wiclozawalowym oraz w grupie
kontrolnej, do ktorej wiaczono 53 osoby dobrane
pod katem wieku i plci, u ktorych nie stwierdzano
zaburzen funkcji poznawczych.

Wyniki

1. Hiperhomocysteinema (HHcy) wystgpowa-
la istotnie czgsciej u pacjentow z ON niz
w grupie kontrolnej. Nie stwierdzono staty-
stycznie istotnych rdéznic w wystgpowaniu
HHcy migdzy pacjentami z ONP i ONW.

2. U chorych z ONW czgsciej obserwowano
obnizony poziom cholesterolu HDL oraz

niedobor kwasu foliowego i witaminy B12
w poréwnaniu z grupa kontrolna.

3. Nie stwierdzono statystycznie istotnych roz-
nic w wystgpowaniu nadci$nienia tgtniczego,
choroby wiencowej, migotania przedsion-
kow, cukrzycy, zawatu m.serca w badanych
grupach chorych.

Whiosek

Obnizony poziom cholesterolu HDL oraz
podwyzszony poziom Hcy moga mie¢ znaczenie
W rozwoju otgpienia wielozawatowego.

Adres autoréw:

| Klinika Neurologiczna, Instytut Psychiatrii i Neurologii
w Warszawie

02-957 Warszawa, ul. Sobieskiego 9

e-mail: graban@ipin.edu.pl
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dr n. med. Magdalena Chmara', dr n. med. Jolanta Kubalska?3, mgr Aldona Wierzhicka*,
prof. dr hab. n. med. Ewa Pronicka?, prof. dr hab. n. med. Janusz Limon'

DIAGNOSTYKA MOLEKULARNA CHORYCH

Z HIPERTRIGLICERYDEMIA

' Katedra i Zaktad Biologii i Genetyki Akademii Medycznej w Gdarisku
2 Klinika Chorob Metabolicznych, Endokrynologii i Diabetologii Instytutu ,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”

w Warszawie

8 Zaktad Genetyki, Instytut Psychiatrii i Neurologii w Warszawie
4 Zaktad Diagnostyki Laboratoryjnej Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka” w Warszawie

Wysokie stezenie triglicerydow w osoczu
jest istotnym czynnikiem ryzyka choroby wien-
cowej. W metabolizmie triglicerydow wazna rolg
odgrywaja migdzy innymi: lipaza lipoproteinowa
(LPL), apolipoproteina C2 (4APOC?2), apolipopro-
teina AS (APOAS5) i apolipoproteina E (APOE),
a mutacje tych genéw w znacznym stopniu mody-
fikuja poziom triglicerydow.

W prezentowanej pracy przeprowadzono
analiz¢ molekularna wyzej wymienionych gendéw
w grupie 17 dzieci z wysokimi poziomami triglice-
rydow. Sekwencja promotorowa oraz cksony wraz
z przylegajacymi fragmentami intronéw genow
LPL, APOC2, APOAS oraz fragment eksonu 4 genu
APOE zostaty zamplifikowane za pomoca reakcji
PCR, a nastgpnie bezposrednio zsekwencjonowa-
ne. Analiza duzych rearanzacji genu LPL zostata
wykonana przy uzyciu techniki MLPA (ang. Multi-
plex Ligation-dependent Probe Amplification).

W 70% przypadkow (n=12) udato sig zi-
dentyfikowaé genetyczna przyczyng hipertrigli-
cerydemii. U sze$ciu pacjentéw wykryto mutacje
genu LPL. Byly to mutacje punktowe typu mis-
sense: p.D36N, p.W113R, p.L155P, p.H210Q,
p-G215E, p.R270H, p.S271P, p.N318S. Wigkszos¢
z tych mutacji zostata juz opisana przez innych
autoréw, ale dwie mutacje zostalty wykryte po raz
pierwszy (p.L155P, p.S271P).

Rzadkie warianty polimorficzne -1131T>C
(rs662799) oraz p.S19W (rs3135506) genu

APOAS5 zwiazane z wyzszymi wysokimi stg¢ze-
niami triglicerydéw wykryto u sze$ciu pacjentow.
Ponadto, u jednego pacjenta wykryto nieopisana
dotychczas mutacj¢ p.A315V. W badanej grupie
wigkszo$¢ pacjentow miata wariant E3 apolipo-
proteiny E, jednakze u dwoch pacjentow wykryto
wariant E4, a u jednego rzadko spotykana mutacj¢
powodujaca zamiang argininy na cysteing w pozy-
cji 154 (p.R1540C).

Analiza molekularna genéw LPL, APOC?2,
APOAS5 oraz APOE u pacjentdéw z hipertriglicery-
demia w zdecydowanej wigkszosci przypadkoéw
pozwala na okreslenie podtoza tej choroby.

Adres autoréow:

Katedra i Zaktad Biologii i Genetyki
Akademia Medyczna w Gdansku
80-211 Gdansk, ul. Debinki 1
e-mail: jlimon@amg.gda.pl

30 CZYNNIKI RYZYKA 3/2007



dr n. med. Jolanta Kubalska', dr n. med. Magdalena Chmara?, mgr Aldona Wierzhicka3,
dr hab. n. med. Jolanta Cegielska®*, prof. dr hab. n. med. Janusz Limon?

OBRAZ KLINICZNY HIPERTRIGLICERYDEMII

U DZIEWCZYNKI SPOWODOWANY MUTACJA

W GENIE APOLIPOPROTEINY APO A5

1 Zaktad Genetyki Instytutu Psychiatrii i Neurologii w Warszawie

2 Katedra i Zaktad Biologii i Genetyki Akademii Medycznej w Gdarisku

8 Zaktad Diagnostyki Laboratoryjnej Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka” w Warszawie
4 Klinika Chorob Metabolicznych Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka” w Warszawie

Hipertriglicerydemia  jest
czynnikiem wystegpowania chordéb sercowo-na-
czyniowych i zapalenia trzustki. Identyfikacja ge-
néw wplywajacych na homeostazg triglicerydow
ma duze znaczenie w profilaktyce i leczeniu tej
choroby.

Celem naszej pracy jest przedstawienie
obrazu klinicznego i przebiegu choroby u 6-letniej
pacjentki, ktora byla skierowana do Kliniki Cho-
réb Metabolicznych IP-CZD w Warszawie celem
ustalenia przyczyny wymiotow, nawracajacych
bolow brzucha i hipertriglicerydemii. Po pierw-
szym epizodzie bolow brzucha dziewczynka byta
operowana z powodu zapalenia wyrostka robacz-

niezaleznym

kowego. W tym samym czasie wystapily u niej na
skorze kepki zolte. Badaniem fizykalnym stwier-
dzono splenomegali¢, a badania biochemiczne
wykazaly hipertriglicerydemig.

Wywiad rodzinny: ojciec od 45. r.z. byt le-
czony z powodu choroby niedokrwiennej serca,
matka jest po przebytym epizodzie niedokrwien-
nym moézgu z niedowtadem potowiczym.

Ocena profilu lipidow wykazata: w tescie
zimnej flotacji mleczna surowicg, bardzo wysokie
stgzenia: triglicerydéw — 2440 mg/dl, chylomikro-
now — 112 mg/dl, lipoprotein VLDL-C — 37 mg/
dl, cholesterolu catkowitego — 249 mg/dl, wysoki
wskaznik aterogenny TC/HDL — 7,2, niskie stg-
zenie lipoprotein HDL-C — 34 mg/dl i obnizona
aktywnos¢ LCAT — 38,5 nmol/ml/h. Diagnostyka
molekularna wykazata obecno$¢ heterozygotycz-
nej mutacji p.A315V (c.944C>T) w genie APOAS

i wariantu E3/E4 apolipoproteiny E. U matki pa-
cjentki stwierdzono réwniez heterozygotyczna
mutacje p.A315V w genie APOAS i wariant E2/E4
apolipoproteiny E.

Po leczeniu dietetycznym i suplementacji
olejem MCT uzyskano obnizenie st¢zenia trigli-
cerydow do 104 mg/dl, cholesterolu calkowitego
do 138 mg/dl, VLDL-C do 21 mg/dl, HDL-C do
40 mg/dl i normalizacje¢ wskaznika aterogennego
3.,45.

Zastosowanie odpowiednich dziatan profi-
laktycznych i leczniczych pozwolito na poprawe
rokowania w cigzkiej hipertriglicerydemii spowo-
dowanej mutacja w genie APOAS.

Woezesne ustalenie rozpoznania hipertrigli-
cerydemii pozwoli zapobiega¢ zapaleniom trzustki
i unikna¢ niepotrzebnych zabiegéw operacyjnych.

Adres autoréw:

Zaktad Genetyki Instytutu Psychiatrii i Neurologii
w Warszawie

ul. Sobieskiego 9, 02-957 Warszawa

tel.: (0-22) 45 82 527
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mgr Magdalena Kasprzak', dr hab. n. med. Maria Iskra’,
prof. dr hab. n. med. Wactaw Majewski?, dr n. med. Tomasz Wielkoszyniski?

CZY AKTYWNOSC ARYLOESTERAZOWA

PON1 JEST LEPSZYM

0D AKTYWNOSCI PARAOKSONAZOWEJ MARKEREM ROZWOJU

NIEDOKRWIENIA?

1 Zaktad Chemii Og6inej Uniwersytetu Medycznego im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu,
2 Katedra Chirurgii Ogéinej i Naczyri Uniwersytetu Medycznego im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
$ Katedra i Zaktad Chemii, Wydziat Lekarski w Zabrzu, Slaska Akademia Medyczna

Celem prezentowanej pracy jest proba od-
powiedzi na pytanie dotyczace wyboru metody
pomiaru aktywno$ci enzymatycznej paraoksonazy
(PON1), odzwierciedlajacej stgzenie enzymu w 0so-
czu 1 stanowiace] jednoczesnie bardziej obiektyw-
ny, niezalezny od polimorfizmu, marker ochrony
lipoprotein przed ich utleniajaca modyfikacja pro-
wadzaca do rozwoju miazdzycy. Grupa pacjentow
obejmowata 20 kobiet i 30 mgzczyzn w wieku 43—
79 lat, u ktorych stwierdzono przewlekta miazdzy-
cowa niedroznos¢ te¢tnic konczyn dolnych (PMNT).
W obrgbie grupy badanej wyodrgbniono dwie pod-
grupy w zaleznosci od stopnia niedokrwienia: gru-
pe z umiarkowanym (UN) oraz krytycznym (KN)
niedokrwieniem konczyn dolnych. Do pomiaru
aktywnosci PON1 uzyto dwoch substratow: octanu
fenylu (aktywnos¢ aryloesterazowa) oraz paraok-
sonu (aktywnos$¢ paraoksonazowa). Jako wybrane
parametry stresu oksydacyjnego oznaczono stgze-
nia grup karbonylowych, MDA oraz nitrotyrozyny.
Stezenie bialka C-reaktywnego (CRP) oznaczono
jako wybrany marker reakcji ostrej fazy.

Stwierdzono, ze obie badane aktywnosci
PONI1, paraoksonazowa (U/l) i aryloesterazowa
(U/ml) pozostaja pod istotnym wptywem PMNT,
co odzwierciedlaja znamiennie nizsze ich warto$ci
w grupie chorych (122,8 £107,0 oraz 54,6 £28,2)
wobec kontroli (190,1 £76,7 oraz 85,3 £35,0). Ak-
tywnos$¢ aryloesterazowa jest lepszym markerem
rozwoju miazdzycy, na co wskazuje nizsza wartos¢

w KN w poréwnaniu z UN oraz znamienna ujemna
korelacja z parametrami stresu oksydacyjnego.

Badania fenotypow PONI, oznaczonych
jako proporcja obu aktywnosci (w tym aktywno-
Sci paraoksonazowej stymulowanej 1M NaCl),
nie wykazaty istnienia ryzyka wystapienia PMNT
w zwiazku z obecno$cia okre§lonego fenotypu
u chorych, co jest potwierdzeniem innych badan
wykluczajacych polimorfizm PONI jako niezalez-
ny czynnik ryzyka rozwoju chordb sercowo-naczy-
niowych.

W oparciu o wyniki przeprowadzonych
badan nalezy stwierdzié, ze aktywnos¢ aryloeste-
razowa moze by¢ uznana za marker zardwno prze-
wlektej miazdzycowej niedroznosci tetnic konczyn
dolnych, jak i stopnia nasilenia niedokrwienia.

Adres autorow:

Zaktad Chemii Ogdlinej

Uniwersytet Medyczny im. K. Marcinkowskiego
w Poznaniu

60-780 Poznan, ul. Grunwaldzka 6

e-mail: magdarut@amp.edu.pl
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OCENA STEZEN MGP | FETUINY A

W SUROWICY CHORYCH Z MIAZDZYCA TETNIC SZYJNYCH.

BADANIA WSTEPNE

1 Zaktad Biochemii Klinicznej Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach

2 Katedra i Zaktad Chemii Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach

3 Katedra i Oddziat Kliniczny Chirurgii Naczyniowej i Ogdlnej Slaskiego Uniwersytetu Medycznego
w Katowicach, Wydziat Lekarski z Oddziatem Lekarsko-Dentystycznym w Zabrzu

4 Zaktad Diagnostyki Laboratoryjnej Wojewddzkiego Szpitala Specjalistycznego nr 4 w Bytomiu

Procesy kalcyfikacji tkanki kostnej i tka-
nek migkkich regulowane sa przez wiele czynni-
kéw. Poznano réwniez liczne wskazniki procesu
kalcyfikacji, sposrod ktérych na uwage zastuguje
biatko macierzy Gla (MGP, Matrix Gla Protein).
MGP nalezy do grupy biatek okreslanych ogol-
nie jako biatka zalezne od witaminy K lub biatka
Gla, a jego aktywnos$¢ biologiczna jest bezposred-
nio zalezna od obecnosci 5 reszt Gla. Na modelu
myszy transgenicznych (z deficytem MGP) wy-
kazano, ze bezposrednio po urodzeniu zwierzgta
te cechowaly sig cigzkim zwapnieniem naczyn.
Ostatnio MGP rozpatrywane jest takze jako nowy
marker spontanicznej kalcyfikacji naczyn tetni-
czych i zastawek serca.

W $wietle powyzszych danych celem ba-
dan byta ocena stgzenia MGP w surowicy cho-
rych z miazdzyca tetnic szyjnych oraz okreslenie
wspoétzaleznosci pomigdzy ekspresja MGP i fetu-
iny A (AHSG), waznego inhibitora kalcyfikacji,
a stopniem uwapnienia zmiany.

Do badan zakwalifikowano 50 pacjentow
(10 kobiet 1 40 mgzczyzn) oraz 20 osob z grupy
kontrolnej. Pacjentéw podzielono dodatkowo na
dwie podgrupy ze wzgledu na morfologi¢ usunig-
tej w trakcie zabiegu blaszki miazdzycowej (gr. |
— blaszka ,,migkka” i gr. Il — blaszka uwapnio-
na, ,,twarda”). Stezenia AHSG i MGP oznaczano
w surowicy technikg ELISA.

W poréwnaniu z grupa kontrolng st¢zenie
MGP w grupie I byto znamiennie nizsze, natomiast
w grupie Il znamiennie wyzsze. Istotno$¢ staty-
styczna stwierdzono réwniez pomigdzy grupami
I i II. Natomiast stgzenie AHSG byto znamiennie
nizsze w grupie chorych niz w grupie kontrolnej,
jednak bez roznic w zaleznosci od stopnia kalcy-
fikacji zmian. We wszystkich analizowanych gru-
pach stwierdzono istnienie stabo dodatniej korela-
cji pomigdzy stgzeniem AHSG a stgzeniami MGP,
jednak bez cech istotnosci statystyczne;j.

Uzyskane wyniki moga potwierdza¢ hipo-
teze dotyczaca udzialu MGP i AHSG w modula-
cji procesu kalcyfikacji zmian miazdzycowych.
W $wietle uzyskanych wynikow mozna przypusz-
cza¢, ze spadek stgzenia fetuiny A jest dodatko-
wym mechanizmem nasilajacym destabilizacje
zmian miazdzycowych.

Adres autorow:

Zaktad Biochemii Klinicznej Slaskiego Uniwersytetu
Medycznego w Katowicach

41-808 Zabrze, ul. H. Jordana 19

tel.: 502-593-766

e-mail: twielkoszynski@slam.katowice.pl
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ODMIENNY WPLYW MIAZDZYCOWEGO
NIEDOKRWIENIA KONCZYN DOLNYCH

NA AKTYWNOSC ACETYLOHYDROLAZY CZYNNIKA AKTYWUJACEGO
PLYTKI KRWI (PAF AH) | PARAOKSONAZY (PON1)

' Zaktad Chemii Ogolnej Uniwersytetu Medycznego im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu,
2 Katedra Chirurgii Ogéinej i Naczyri Uniwersytetu Medycznego im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
$ Katedra i Zaktad Chemii, Wydziat Lekarski w Zabrzu, Slaska Akademia Medyczna

PAF AH hydrolizuje PAF oraz utlenione
fosfolipidy uznane za bioaktywne i sprzyjajace
rozwojowi miazdzycy tetnic. W osoczu zwiazana
jest z lipoproteinami, gtéwnie tymi, ktore zawie-
raja apo B (LDL), a takze z Lpa. W dyslipidemii
stwierdzono roznice dystrybucji PAF AH migdzy
lipoproteinami zawierajacymi promiazdzycowa
apo B i przeciwmiazdzycowa apo Al w kierunku
wzrostu aktywnos$ci enzymu zwiazanego z lipo-
proteinami zawierajacymi apo B. Rola frakcji PAF
AH zwiazanej z LDL pozostaje kontrowersyjna.
Sugeruje si¢, ze PAF AH moze dziata¢ przeciw-
miazdzycowo, chronigc lipoproteiny przed utle-
niajaca modyfikacja oraz prozapalnym dzialaniem
PAF i podobnych do PAF fosfolipidow. Mniej-
sza pula enzymu zwiazana jest z HDL i spelnia
glownie rol¢ przeciwmiazdzycowa. Paraoksonaza
(PON1) zwiazana jest glownie z HDL i spetnia
rol¢ przeciwmiazdzycowa rowniez hydrolizujac
utlenione fosfolipidy obecne w umiarkowanie
zmodyfikowanych LDL (mm-LDL).

Celem badania byta ocena aktywno$ci PAF
AH i PON1 w osoczu chorych (n=15) z przewle-
ktym miazdzycowym niedokrwieniem tgtnic kon-
czyn dolnych (PMNT). Aktywnos¢ PAF AH mie-
rzono testem firmy Cayman, a pomiar aktywnosci
PONI przeprowadzono wobec dwoch substratow:
octanu fenylu (aktywno$¢ aryloesterazowa) oraz
paraoksonu (aktywno$¢ paraoksonazowa).

Miazdzyca tetnic konczyn dolnych wywie-
rata odmienny wplyw na aktywno$ci obu enzy-

moéw, powodujac wzrost aktywnosci PAF AH oraz
obnizenie aktywnosci PON1 zaréwno aryloestera-
zowej, jak i paraoksonazowej. W osoczu chorych
z PMNT S$rednia aktywnos¢ PAF AH wynosita
83,8 £20,5 IU/1 wobec 63,9 +13,8 IU/l w kontro-
li (p=0,0133). Aktywno$¢ aryloesterazowa PON1
okazata si¢ istotnie nizsza w PMNT poréwnaniu
z kontrola (p=0,0014), podobnie jak paraoksona-
zowa (p=0,0135). Wskazuje to na odmienny me-
chanizm dziatania obu enzyméw w warunkach
stresu oksydacyjnego i w stanie zapalnym o cha-
rakterze przewlektym.

Adres autoréow:

Zaktad Chemii Ogolnej

Uniwersytet Medyczny im. K. Marcinkowskiego
w Poznaniu

60-780 Poznan, ul. Grunwaldzka 6

tel.: (0 61) 854 65 89/90

e-mail: iskra@amp.edu.pl
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POLIMORFIZMY GENGW AGT | ATP2A2 ORAZ
STEZENIE CZYNNIKOW TGFp1, IGF-1 1 BFGF

WE KRWI OBWODOWEJ U PACJENTOW Z NADCISNIENIEM TETNICZYM

1 Zaktad Biochemii Klinicznej Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellofiskiego, Krakdw
2 Klinika Kardiologii i Nadcisnienia Tetniczego Gollegium Medicum Uniwersytetu Jagielloriskiego, Krakow

Zaroéwno czynniki wzrostu, cytokiny, jak
i predyspozycje genetyczne odgrywaja rolg w re-
gulacji proceséw przebudowy w przebiegu pier-
wotnego nadci$nienia genetycznego. Przerost
migsnia lewej komory serca (LVH) wiaze si¢ ze
zwigkszonym ryzykiem rozwoju powiklan serco-
wo-naczyniowych.

Metody. Czgsto$¢ polimorfizmu M235T
genu dla angiotensynogenu (AGT) oraz nowej
mutacji w eksonie 15 w genie ATP2A42, a takze
stezenie czynnikow TGFB1, bFGF i IGF-1 we
krwi obwodowej (mierzone metoda ELISA) byly
analizowane u 107 pacjentdéw z nadcisnieniem
oraz u 50 zdrowych ochotnikow (grupa kontrol-
na). U wszystkich uczestnikoéw wykonano pomiar
ci$nienia tetniczego w gabinecie lekarskim oraz
24-godzinne automatyczne monitorowanie cis$nie-
nia tetniczego krwi (ABPM) (SpaceLabs 90207,
Redmond, WA, USA), a takze badanie echo-
kardiograficzne i ultrasonograficzne (HP Sonos
5500). Badanie polimorfizmu M235T genu AGT
byto wykonane metoda real-time PCR przy uzyciu
sond TagMan (Qiagen, Opticon). Genotypowanie
genu ATP2A2 wykonano przy uzyciu testu dHP-
-LC (Transgenomic) i metoda sekwencjonowania
(Applied Biosystems).

Wyniki. U homozygotycznych CC nosi-
cieli obserwowano tendencj¢ do wyzszych warto-
sci LVM (p=0,09 w porownaniu z heterozygotami
CT i1 p=0,117 dla homozygot TT). Czgstos¢ wy-
stgpowania zmutowanego allelu A polimorfizmu
c.2171G>A genu ATP2A2 byla istotnie wyzsza
u uczestnikow normotensyjnych niz u pacjentow

z nadci$nieniem tetniczym (p=0,017). Nosicie-
le genotypu GA charakteryzowali si¢ nizszymi
wartosciami parametréow LVH niz nosiciele GG.
Pojedyncze oznaczenie stezenia analizowanych
czynnikow wzrostu we krwi obwodowej nie wy-
kazato istotnych roznic pomigdzy badanymi gru-
pami (p=0,322), nie stwierdzono takze korelacji
pomigdzy ich poziomem a warto$cig ci$nienia tet-
niczego krwi.

Whioski. Otrzymane wyniki moga suge-
rowa¢ ostaniajace dzialanie polimorfizmu A724A
(c.2171G>A) genu ATP2A42 dla mig$nia sercowe-
go w nadcis$nieniu tgtniczym. Dodatkowo wydaje
sig, ze pojedyncze oznaczenie TGFB1, bFGF oraz
IGF-1 we krwi obwodowej nie jest dobrym czyn-
nikiem ryzyka powiklan sercowo-naczyniowych
w stratyfikacji ryzyka pacjentow z nadci$nieniem
tetniczym.

Projekt byl sponsorowany przez Komitet
Badan Naukowych, grant nr 2 PO5B 147 27.

Adres autorek:

Wydziat Lekarski

Katedra i Zaktad Biochemii Klinicznej
31-501 Krakéw, ul. Kopernika 15a
tel.: (0-12) 421-40-06

e-mail: mbkiec@cyf-kr.edu.pl
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OCENA STEZEN PRZECIWCIAL

PRZECIW BIALKOM SZOKU CIEPLNEGO U CHORYCH NA £USZCZYCE

— DONIESIENIE WSTEPNE

Katedra i Zaktad Chemii, Wydziat Lekarski z Oddziatem Lekarsko-Dentystycznym w Zabrzu,

Pomimo intensywnych badan etiopatogene-
za tuszczycy pozostaje nadal niewyjasniona. Jedna z
wielu hipotez zaklada istnienie nadekspresji w roz-
nych warstwach skory biatek zaliczanych do rodzi-
ny biatek szoku cieplnego oraz ogolnoustrojowej
odpowiedzi immunologicznej na nie. Biatka te po-
siadaja wysoce immunogenne epitopy, stanowiace
pierwotne cele odpowiedzi zarowno B-, jak i T-ko-
morkowej. Sugeruje sig, iz reakcja immunologicz-
na na epitopy HSP moze stanowi¢ pomost taczacy
infekcje 1 schorzenia autoimmunologiczne oraz sta-
nowi¢ wyjasnienie podtoza takich chorob, jak miaz-
dzyca, toczen uktadowy czy tuszczyca. Obserwacje
epidemiologiczne wskazuja réwniez na czgstsze
wystepowanie ostrych incydentdw sercowo-naczy-
niowych w populacji chorych na tuszczycg.

Celem badan byta ocena stgzen przeciwciat
anty-HSP65 i anty-HSP70 w klasie IgG w suro-
wicach chorych z tuszczyca w okresie zaostrzenia
objawow.

Badaniom poddano surowice uzyskane
od 80 chorych w aktywnej fazie choroby oraz 40
surowic osob klinicznie zdrowych. Przeciwciala
oznaczano technika ELISA w klasie I1gG, wyko-
rzystujac jako antygeny ludzkie rekombinowane
HSP70 i rekombinowane HSP65 z Mycobacte-
rium bovis.

Srednie stezenie (+SD) przeciwcial anty-
-HSP65 i anty-HSP70 w grupie chorych z tusz-
czyca wynosito odpowiednio 61,9 (£50,5) i 54,5
(£52,3) AU/ml, natomiast w grupie kontrolnej
odpowiednio 55,4 (+35,3) i 77,3 (£67,8) AU/ml.
Réznica pomigdzy grupami byla istotna staty-
stycznie jedynie w przypadku przeciwciat anty--
HSP70 (p <0,05).

Slaski Uniwersytet Medyczny

Uzyskane wyniki wskazywa¢ moga na
udzial biatek opiekunczych w patogenezie tusz-
czycy i potencjalnych zwiazkéw tej choroby z wy-
stgpowaniem miazdzycy i ostrych incydentow ser-
cowo-naczyniowych. Hipoteza ta wymaga jednak
dalszych badan, ktére wyjasnia doktadnej m.in.
mechanizm obserwowanych zmian st¢zen prze-
ciwciat anty-HSP oraz mozliwo$¢ wystgpowania
autoprzeciwcial przeciw innym biatkom szoku
cieplnego.

Adres autorow:

Slaski Uniwersytet Medyczny

Wydziat Lekarski z Oddziatem Lekarsko-Dentystycznym
w Zabrzu

Katedra i Zaktad Chemii

41-808 Zabrze, ul. H. Jordana 19

tel.: (32) 272 20 41 w.318

e-mail: twielkoszynski@slam.katowice.pl

36 CZYNNIKI RYZYKA 3/2007



prof. dr hab. n. med. Hanna Wehr', dr n. med. Matgorzata Bednarska-Makaruk’,
dr n. med. Anna Bochyriska?, dr n. med. AHa Graban?, dr n. med. Wanda Lipczyriska-tojkowska?,
dr n. biol. Maria Rodo', prof. dr hab. n. med. Danuta Ryglewicz?, Wanda Socha’

AKTYWNOSC PARAOKSONAZY 1

W ROZNYCH POSTACIACH OTEPIENIA

' Zaktad Genetyki Instytutu Psychiatrii i Neurologii w Warszawie
2| Klinika Neurologiczna Instytutu Psychiatrii | Neurologii w Warszawie

Celem pracy bylo oznaczenie aktywnosci
zwigzanego z lipoproteinami wysokiej ggsto-
$ci antyoksydacyjnego enzymu — paraoksonazy
1 (PON 1) w surowicy krwi pacjentow z rozny-
mi postaciami otgpienia. Przebadano 47 osob
z prawdopodobna choroba Alzheimera (AD), 20
z otegpieniem pochodzenia naczyniowego (VaD),
34 z mieszang postacia otgpienia (MD) oraz 32
z tagodnymi zaburzeniami poznawczymi (MCI)
i porownano z grupa kontrolna, sktadajaca sig
z 51 os6b tej samej plci 1 wicku bez objawow
otgpienia. Aktywnosé PON 1 oznaczano metoda
spektrofotometryczna, stosujac jako substrat oc-
tan fenylu. W grupach AD i MD obserwowano
nizsza aktywno$¢ w porownaniu z grupa kontrol-
na. Stwierdzono asocjacje aktywnosci enzymu
z posiadaniem formy C polimorfizmu —108C/T
promotora genu paraoksonazy, ktora identyfiko-
wano przy uzyciu metody Brophy. Wstepne wy-
niki oznaczania przeciwcial przeciw utlenionym
LDL (metoda ELISA, zestawy firmy Biomedica),
ktore ilustruja intensywno$¢ proceséw oksyda-
cyjnych w organizmie, wykazaty podwyzszenie
ich poziomu w réznych postaciach otgpienia.

Adres autorek:

Zaktad Genetyki

Instytut Psychiatrii i Neurologii w Warszawie
02-957 Warszawa, ul. Sobieskiego 9
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prof. dr hab. n. med. Zdzistawa Kornacewicz-Jach

LECZENIE PRZECIWPLYTKOWE

W KARDIOLOGII

— WYBRANE PROBLEMY PRAKTYCZNE W 2007 ROKU

Klinika Kardiologii Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

Kazdego roku z powodoéw sercowo-naczy-
niowych umiera okoto 16,7 mln ludzi.

Terapia antyptytkowa jest milowym kro-
kiem w postegpie leczenia choréb odmiazdzyco-
wych. Korzysci z leczenia aspiryna, tienopiry-
dynami i blokerami receptora IIb/Illa wykazano
w bardzo wielu badaniach randomizowanych i ob-
serwacyjnych. Leczenie to ma jednak rowniez wie-
le ograniczen: efektywno$¢ blokowania agregacji
plytek, opornos¢ na lek, indywidualna odpowiedz
chorego na leczenie, powikltania krwotoczne,
problemy z ostrymi interwencjami inwazyjno-
-chirurgicznymi u pacjentdw przyjmujacych leki,
brak mozliwosci szybkiego odwracania skutkow
dziatania lekow, kojarzenie w terapii kilku lekow
przeciwptytkowych, czas ich stosowania.

Przeprowadzona w 2002 roku metaanaliza
195 randomizowanych badan, obejmujaca 135 000
pacjentéw duzego ryzyka sercowo-naczyniowego,
wykazata, ze leczenie przeciwplytkowe (glownie
badania te dotyczyly aspiryny, ale rowniez dipiry-
damolu, tienopirydyny i blokerow receptora GP 11/
IIla) zmniejsza ryzyko powaznych zdarzen serco-
wo-naczyniowych o ok. 25% i $§mierci z powodoéw
sercowo-naczyniowych o ok. 17% (p <0,0001).

Mimo to, okolo 10-20 % pacjentéw sto-
sujacych monoterapi¢ antyptytkowa (glownie
aspiryng¢) ma nawrdt dolegliwosci w okresie 5 lat.
Stad powszechne juz stosowanie podwdjnej tera-
pii (ktorej skutecznos¢ dla udaru i TIA udowod-
niono w badaniach ESPS-2 i ESPRIT) w ostrych
zespotach wiencowych NSTEMI albo leczonych
pierwotna angioplastyka wiencowa (CURE,
PCI-CURE, CREDO) oraz w zawale STEMI
(CLARITY - TIMI - 28, COMMIT). Korzysci

z podwojnej terapii nie udowodniono w prewen-
cji pierwotnej dla chorych asymptomatycznych
(CHARISMA, MATCH).

Okoto 6 min ludzi na $wiecie ma wszcze-
piony stent pokryty lekiem cytostatycznym (siro-
limus, paklitaksel, zotarolimus). Mimo korzysci
z ich stosowania, z powodu znamiennego zmniej-
szenia restenozy problem wystgpujacej pozniej
zakrzepicy w stentach pokrywanych kaze zasta-
nowi¢ si¢ nad okresem stosowania lekow anty-
ptytkowych. By¢ moze nowe leki, zwlaszcza te
z odwracalnym dziataniem na ptytki krwi, pozwo-
la w przysztosci rozwiaza¢ problemy wyzej wy-
mienione.

Adres autorki:
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dr hab. n. med. Marek Kuch

CZY LEKI p-ADRENOLITYCZNE

MOGA ZAPOBIEGAG PROGRESJI MIAZDZYCY?

Katedra i Klinika Kardiologii, Nadci$nienie Tetniczego i Choréb Wewnetrznych [I Wydziatu Lekarskiego

Od wielu lat wiadomo, ze zapobieganie
rozwojowi chorob jest tansza i skuteczniejsza
forma terapii od leczenia choréb juz istniejacych.
Szczegbdlne miejsce w ,,medycynie profilaktycz-
nej” przypada niewatpliwie zapobieganiu choro-
bom uktadu sercowo-naczyniowego rozwijajacym
si¢ na podtozu miazdzycy, a zwlaszcza chorobie
wiencowe;j.

B-adrenolityki sa jedna z podstawowych
1 najczgsciej stosowanych grup lekéw w tej cho-
robie. Na przestrzeni lat upowszechnita sig jednak
opinia, oparta na wynikach wczesnych badan nad
ta grupa lekoéw, o niekorzystnym profilu metabo-
licznym p-adrenolitykow, zwlaszcza dotyczacym
zaburzen lipidowych. Spowodowalo to pojawie-
nie si¢ watpliwosci, co do korzystnego wpltywu
tych lekow na zwolnienie progresji miazdzycy
i spowolnienie rozwoju choréb powstajacych na
jej podtozu, w ktérych zaburzenia lipidowe odgry-
waja kluczowa rolg.

Jednakze wyniki uzyskane w duzych, mig-
dzynarodowych, randomizowanych badaniach
klinicznych poswigconych leczeniu choroby
wiencowej przy uzyciu p-adrenolitykdw, nie tylko
nie potwierdzaja tezy o niekorzystnym dziataniu
tych lekdéw na progresje miazdzycy, ale wskazu-
ja na ewidentne korzysci kliniczne ptynace z ich
zastosowania. Zmniejszanie wystgpowania tak
zwanych twardych punktow koncowych, zgodnie
z aktualnie przyjeta doktryna Medycyny Opar-
tej na Dowodach Naukowych, jest najsilniejszym
dowodem klinicznym $wiadczacym o skuteczno-
Sci lekoéw. Beta-adrenolityki maja takie dowody,
uzyskane w licznych megatrialach obejmujacych
w kazdym przypadku populacj¢ od kilku do kil-
kunastu tysigcy osob, co rekompensuje hipote-
tyczna utomnos$¢ metaboliczna. Stosowanie lekow

Akademii Medycznej w Warszawie
Wojewodzki Szpital Brodnowski

B-adrenolitycznych zmniejsza $miertelnos¢ cat-
kowita, sercowo-naczyniowa oraz spowodowana
naglymi zgonami sercowymi zaréwno u chorych
po zawale serca z bezobjawowa dysfunkcja lewej
komory, jak réwniez z przewlekta niewydolno$cia
serca. W redukcji nagtych zgonow sercowych leki
B-adrenolityczne maja aktualnie dominujaca role
w farmakoterapii. f-adrenolityki zmniejszaja po-
nadto ryzyko progresji niestabilnej dusznicy bo-
lesnej do zawatu serca, a u chorych juz po zawale
serca zmniejszaja ryzyko wystapienie kolejnych
ostrych zespolow wiencowych.

Czy mozna jednak B-adrenolityki uznac
za leki ,,przeciwmiazdzycowe”? Czy sa one za-
tem w stanie zahamowac¢ lub spowolni¢ progresje
miazdzycy i chor6b na jej podtozu powstajacych?

Adres autora:
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prof. dr hab. n. med. Maria Jastrzgbska

STAN PROZAKRZEPOWY W ZESPOLE
METABOLICZNYM A FIBRATY

— DOSWIADCZENIA WEASNE

Katedra Diagnostyki Laboratoryjnej i Medycyny Molekularnej, Samodzielna Pracownia Zaburzen Hemostazy

Chorych z zespotem metabolicznym (MS)
cechuje zwigkszona aktywno$¢ prozakrzepowa,
charakteryzujaca si¢ wzrostem st¢zenia fibryno-
genu (Fb), uposledzeniem fibrynolizy, gldwnie
z powodu podwyzszenia stezenia i/lub aktywno-
Sci inhibitora t-PA (PAI-1), wzrostem aktywno-
sci czynnika VII (FVIIc), aktywacja ptytek krwi
i generacja trombiny. Uwaza sig, ze hiperfibryno-
genemia u chorych z MS jest raczej powiazana ze
stanem prozapalnym, podwyzszone st¢zenie PAI-1
z otylodcia brzuszna i syndromem opornosci insu-
linowej, natomiast wzrost FVIIc jest glownie skut-
kiem hipertriglicerydemii. Aktywacja ptytek krwi
w MS jest wypadkowa wszystkich skladowych
tego zespotu, a najsilniej wyrazona jest u chorych
z cukrzyca typu 2 i otyloscia.

Optymalne post¢gpowanic w MS polega na
leczeniu wszystkich charakterystycznych dla tego
zespotu czynnikow ryzyka sercowo-naczyniowe-
go. Najczesciej stosuje si¢ leki z grupy fibratow,
co wiaze si¢ z ich dziataniem plejotropowym na
procesy metaboliczne, oksydacyjne, zapalne oraz
na procesy krzepnigcia krwi i fibrynolizy. Lecze-
nie fibratami pacjentdéw z MS wiaze si¢ na ogdt
z korzystnym wplywem na uktad hemostazy. Wy-
niki wielu badan wskazuja, ze fenofibrat obniza
znacznie st¢zenie Fb, natomiast dane odno$nie
dziatania na system endogennej fibrynolizy sa
rozbiezne. Jedni donosza o profibrynolitycznym
dziataniu fenofibratu, na podstawiec obserwowa-
nego spadku stgzenia PAI-1, inni za§ wskazuja na
jego dzialanie antyfibrynolityczne, przejawiajace
si¢ wzrostem stgzenia PAI-1. Wérod potencjalnych
przyczyn spadku stg¢zenia Fb i PAI-1 w przebiegu

Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

leczenia fenofibratem rozwaza si¢ dzialanie po-
przez ulepszenie metabolizmu wegglowodanowego
i lipidowego oraz dziatanie zwiazane z poprawa
funkcji $rodbtonka naczyniowego. Sa tez badania
wskazujace, ze fenofibrat redukuje stezenie Fb
i1 PAI-1 w sposob bezposredni w mechanizmach
mediowanych przez receptory proliferacji perok-
sysomow (PPARa). Wzrost stezenia PAI-1 w prze-
biegu leczenia fenofibratem najprawdopodobniej
wiaze si¢ z hiperhomocysteinemia (Hcy) i pale-
niem tytoniu. Jako mechanizmy wiodace do wzro-
stu stezenia PAI-1 pod wptywem Hcy czy tez pale-
nia tytoniu rozwazac nalezy aktywacje ptytek krwi
i uszkodzenie komorek srédbtonka naczyniowego
— jak wiadomo ptytki krwi i komorki $rodblonka
sa zrodtem PAI-1. Wykazano réwniez, ze nikoty-
na zwigksza ekspresje genu PAI-1 w komorkach
srodbtonka tetnic wiencowych. Leczenie fenofi-
bratem daje réwniez niespdjne wyniki dotyczace
funkcji plytek krwi. Na stezenie Fb i PAI-1 wply-
waja takze ich polimorfizmy genetyczne, m.in. po-
limorfizm G455A tancucha 3 Fb i 4G/5G promo-
tora genu PAI-1. Mozna zatozy¢, ze wspomniane
polimorfizmy modyfikuja réwniez odpowiedz na
leczenie fenofibratem, ale na ten temat nie po-
jawily si¢ jeszcze prace. Na ogot nosiciele allelu
A455 maja wyzsze st¢zenia Fb niz nosiciele allelu
G455. To samo dotyczy polimorfizmu 4G/5G ge-
nu PAI-1. Wykazano, ze najwyzszymi stgzeniami
PAI-1 cechuja si¢ nosiciecle allelu 4G, gldwnie
w formie homozygotycznej, i efekt ten zaznacza
si¢ najbardziej u otylych os6b palacych papierosy
z syndromem opornosci insulinowej i hiperglike-
mia. Sa tez badania, ktore nie potwierdzaja wply-
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wu polimorfizmu 4G/5G na stgzenie PAI-1, co wy-
kazano u chorych z cukrzyca typu 2.

W badaniach wlasnych postanowiono
odpowiedzie¢ na pytanie, jak krotkoterminowe
leczenie fenofibratem chorych z zespotem meta-
bolicznym wplywa na st¢zenie fibrynogenu i ak-
tywno$¢ fibrynolityczna, oceniane pomiarem stg-
zenia PAI-1 i t-PA, oraz na funkcje plytek krwi, z
uwzglednieniem statusu palenia i cukrzycy typu 2
oraz obu badanych polimorfizmow.

Badaniami objgto 64 pacjentow z MS,
w tym 20 aktywnych palaczy, w wieku 49,9 +9.4
roku, bez cech klinicznych choroby wiencowej
serca. Przed leczeniem i podczas leczenia fenofi-
bratem (200 mg/dobg) wszyscy chorzy zazywali
leki hipotensyjne. 23 pacjentdw z cukrzyca typu
2 stosowalo doustne leki przeciwcukrzycowe.
Przed leczeniem i po dwoch miesigcach leczenia
oznaczono stgzenie lipidow, glukozy i insuliny
na czczo, kwasu moczowego oraz stezenic Fb,
PAI-1, t-PA i funkcje ptytek krwi, wyrazona jako
czas okluzji (CT) po epinefrynie i ADP (Coll/Epi
i Coll/ADP — analizator PFA-100).

Leczenie fenofibratem spowodowato nor-
malizacj¢ zaburzonego profilu lipidowego oraz
redukcje stezenia Fb u wszystkich chorych (2,69
+0,72 v. 3,08 £0,75 g/L, p <0,001).

U palaczy tytoniu stwierdzono wzrost
stezenia PAI-1 (65,1 £26,7 v. 56,4 +25,6 ng/ml,
p <0,05) oraz skrocenie CT po Coll/Epi (125,9
+24.3 v. 142,0 £47,1 s, p <0,05) i po Coll/ADP
(91,8 +15,0 v. 100,3 +20,9 s, p <0,05). U nie-
palacych stwierdzono wydtuzenie CT tylko po
Coll/Epi (146,7 £44,5 v. 133,5 +46,6 s, p <0,05).
U cukrzykéw zanotowano lekki spadek stezenia
PAI-1 (48,0 £24,7 v. 53,3 £27,3 ng/ml, NS) oraz
spadek stezenia glukozy na czczo (120,9 £23,7 v.
134,1 +£25,2 mg/dl, p <0,01). Wykazano wystg-
powanie interakcji polimorfizmu PAI-1 4G/5G
i leczenia dla stgzenia PAI-1, co przejawiato si¢
znacznym wzrostem stgzenia PAI-1 po leczeniu
w grupie heterozygot 4G/5G (58,9 £23,1 v. 46,7
+22.0 ng/ml, p <0,001) i brakiem zmian po lecze-
niu w homozygotycznych grupach genotypowych
4G/4G 1 5G/5G. Ponadto w tej samej grupie geno-
typowej 4G/5G stwierdzono znamienne obnizenie
stezenia Fb pod wptywem leczenia (2,52 +0,76 v.
3,07 £0,74 g/L, p <0,01).

W oparciu o przedstawione wyniki badan
nalezy wnioskowac, ze fenofibrat stosowany krot-
koterminowo w leczeniu chorych z zespolem meta-
bolicznym wywiera szczeg6lnie korzystny wplyw
na profil lipidowy, poprawia glikemi¢ na czczo
(szczegolnie u chorych na cukrzycg) i redukuje hi-
perurykemig, wykazuje takze plejotropowe dziata-
nie na uklad hemostazy. Przejawia si¢ ono przede
wszystkim znaczna redukcja st¢zenia fibrynogenu,

niezaleznie od statusu palenia, cukrzycy i polimor-
fizmu FbG455A, oraz czg¢$ciowym hamowaniem
funkcji ptytek krwi, nasladujacym dziatanie aspiry-
ny (wylacznie wérod chorych niepalacych). Palenie
tytoniu niweczy efekty leczenia, przejawiajac si¢
zaro6wno brakiem hamowania funkcji ptytek krwi,
jak 1 brakiem ulepszania systemu fibrynolizy. Poli-
morfizm 4G/5G genu PAI-1 modyfikuje wplyw fe-
nofibratu na stezenie PAI-1 (wzrost) i Fb (spadek)
u chorych reprezentujacych heterozygotyczny ge-
notyp 4G/5G. Wpltyw heterozygotycznosci 4G/5G
genu PAI-1 na efekty leczenia fenofibratem, wyra-
zone wzrostem st¢zenia PAI-1 i spadkiem st¢zenia
Fb, jest pierwsza tego typu obserwacja. Mozna by
ja wiazaé z tzw. zjawiskiem korzysci heterozygot
(heterozygote advantage) opisywanym przez nie-
ktorych badaczy dla innych gendéw i choréb. Ko-
rzy$¢ wynikajaca z heterozygotycznosci 4G/5G
genu PAI-1 przejawiataby si¢ znaczna redukcja
stezenia Fb wobec paradoksalnego wzrostu stgze-
nia PAI-1 w tej podgrupie genotypowej wywotane-
go leczeniem. Innym wytlumaczeniem moze by¢
odpowiedz regulacyjna taczaca procesy krzepnig-
cia krwi i fibrynolizy.
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prof. dr hab. n. med. Wiadystaw Sinkiewicz

DLACZEGO WARTO STOSOWAC
EVIDENCE BASED MEDICINE

W CHOROBACH UKEADU SERCOWO-NACZYNIOWEGO?

Oddziat Kardiologii z Zaktadem Diagnostyki Kardiologicznej,
SP Z0Z Wojewddzki Szpital im. dra J. Biziela w Bydgoszczy

Koncepcja Evidence Based Medicine
(EBM) rozwingla si¢ w ciagu ostatnich 30 Iat.
Metody wskazujace, jak krytycznie oceniaé in-
formacje naukowe zostaty po raz pierwszy zapre-
zentowane w wydaniach ,,Canadian Medical As-
sociation Journal” we wczesnych latach 80. EBM
definiuje si¢ jako: ,sumienne, jasno wyrazone
irozwazne korzystanie z najlepszych biezacych
dowoddéw przy podejmowaniu indywidualnych
decyzji w leczeniu pacjentow”.

Wzrastajace oczekiwania, wymagania etycz-
ne i coraz wigksza wiedza pacjentdéw wymagaja od
lekarzy nie tylko skutecznego i bezpiecznego, ale
réwniez szybkiego oraz optacalnego ekonomicznie
postgpowania. Wyniki wielu badan wykazuja, ze
wielu lekarzy nie wdraza systematycznie w stoso-
wanym leczeniu zalecen wynikajacych z medycyny
opartej na faktach, a ,w miar¢ uptywu czasu i na-
bywania doswiadczenia klinicznego postuguje si¢
wiedza sprzed lat, niedostosowana do coraz szyb-
szego postepu medycyny. Traca na tym zarowno
pacjenci, jak i systemy ochrony zdrowia. Jednakze
fakt, ze stowo evidence (dane, przestanki, dowody)
jest eksponowane w nazwie EBM, nie oznacza, ze
dowody (evidence) wystarczaja do podjgcia decyzji.
Nawet najbardziej wiarygodne dowody nigdy nie
»podejma” decyzji za lekarza — stanowia one jed-
nak niezbedny element w tym procesie, gdyz kazda
indywidualna sytuacja kliniczna wymaga ustalenia
trafnego rozpoznania i ustalenia prawidlowe;j tera-
pii w oparciu o nowoczesna, stale aktualizowana
wiedze oraz doswiadczenie kliniczne.

Ignorowanie  wiarygodnych  dowodow
wynikajacych z duzych badan randomizowa-
nych, metaanaliz i opinii ekspertéw moze opdz-
nia¢ wprowadzanie skutecznych metod leczenia
zmniejszajacego $miertelno$¢ 1 zachorowalnosce
w chorobach uktadu sercowo-naczyniowego.

Adres autora:

Szpital Wojewddzki im. dra Jana Biziela
Oddziat Kardiologii z Zakltadem Diagnostyki
Kardiologicznej

ul. Ujejskiego 75, 85-168 Bydgoszcz
tel./fax (052) 36-55-653

e-mail: wsinkiewicz@cm.umk.pl

42 CZYNNIKI RYZYKA 3/2007



dr n. med. Tomasz Wielkoszynski', lek. Grzegorz Winiarski?

OCENA WPLYWU FENOFIBRATU NA §TEZE-
NIE ZAAWANSOWANYCH PRODUKTOW

GLIKACJI BIALEK (AGE) W SUROWICY U CHORYCH NA CUKRZYCE TYPU 2

' Katedra i Zaktad Chemii Wydziatu Lekarskiego z Oddziatem Lekarsko-Dentystycznym w Zabrzu,

Slaski Uniwersytet Medyczny w Katowicach

2 0ddziat Wewnetrzny |l Szpitala Miejskiego w Piekarach Slaskich

Dhugotrwale utrzymujaca si¢ hiperglike-
mia oraz nasilony stres oksydacyjny prowadza do
zwigkszonego powstawania produktow interakcji
cukrow redukujacych i bialek, ktore po wieloeta-
powych reakcjach tworza tzw. koncowe produkty
glikacji biatek (AGE, advanced glycation end-
products). Zjawisko to okreslane jest rowniez jako
,,stres karbonylowy”. Do AGE naleza m.in. pirra-
lina, pentozydyna, karboksymetylo— i karboksy-
etylolizyna, imidazolony oraz wiele innych zwiaz-
kéw. Ponadto wiadomo, ze prekursorami AGE sa
nie tylko cukry redukujace, ale rowniez niektore
produkty peroksydacji lipidow i aminokwasow.
Dodatkowym zrodtem AGE jest pozywienie. Ak-
tywnosc biologiczna AGE obejmuje gtownie inter-
akcje ze swoistymi dla nich receptorami (RAGE),
ktérych aktywacja prowadzi do nasilenia rodni-
kogenezy i wolnorodnikowych uszkodzen komo-
rek. AGE wystegpuja w osoczu zar6wno w postaci
wolnej, jak 1 zwiazanej z biatkami lub peptydami,
a wydalane sa gtownie na drodze nerkowe;j.

Celem pracy byta ocena stezenia AGE
w surowicy pacjentow z cukrzyca typu 2 i hiperli-
pidemia mieszana, poddanych 3-miesi¢cznej terapii
mikronizowanym fenofibratem. Dodatkowo wyni-
ki oznaczen poréwnano z warto$ciami stgzen AGE
u 0sob zdrowych oraz oceniono zalezno$¢ stezenia
AGE od stezen cholesterolu catkowitego (TCh),
triacylogliceroli (TAG), glikemii i kreatyniny.

Badaniami objgto 20 pacjentow z cukrzy-
ca typu 2 i zaburzeniami lipidowymi oraz 46 osob
zdrowych. Wszyscy pacjenci znajdowali si¢ w okre-

sic wzglednego wyrownania metabolicznego, a ste-
zenie kreatyniny nie przekraczato <2 mg/dl. Fenofi-
brat podawano w dawce 250 mg/dobg przez 90 dni.
Stezenia AGE-peptydow oznaczano zoptymalizo-
wang technika spektrofluorymetrii przeptywowe;j,
pozostate parametry biochemiczne — metodami ru-
tynowymi.

Stwierdzono, ze osoby z cukrzyca typu 2
i zaburzeniami lipidowymi cechowaly si¢ zna-
miennie wyzszymi, w poréwnaniu z grupa kontrol-
na, stezeniami AGE w surowicy, nie korelujacymi
ze stgzeniami parametrow lipidowych, kreatyniny
oraz glikemia na czczo. Rowniez w grupie kon-
trolnej nie odnotowano takich zaleznosci. Po 90-
-dniowym leczeniu fenofibratem stezenie AGE
nie uleglo znaczacej zmianie, pomimo czgsciowej
normalizacji st¢zen parametréw lipidowych.

Wydaje sig, ze zwigkszone stezenie AGE
u chorych na cukrzycg moze by¢ dodatkowym
czynnikiem nasilajacym uszkodzenie $rodblonka
i istniejacy juz stres oksydacyjny, a wigc posred-
nio przyspieszajacym rozwoj ognisk miazdzyco-
wych, a terapia hipolipemizujaca nie wplywa na
obnizenie stezen AGE w osoczu.

Adres autorow:

Katedra i Zaktad Chemii Wydziatu Lekarskiego

z Oddziatem Lekarsko-Dentystycznym w Zabrzu,
Slaski Uniwersytet Medyczny w Katowicach
e-mail: twielkoszynski@slam.katowice.pl
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dr n. med. Marlena Broncel', prof. dr hab. Maria Koter-Michalak?,
prof. dr hab. n. med. Julita Chojnowska-Jezierska'

UDZIAL ERYTROCYTOW
W ZESPOLE METABOLICZNYM.

WPLYW TERAPII STATYNAMI, FIBRATEM | FLAWONOIDAMI

1 Klinika Chordb Wewnetrznych z Oddziatem Farmakologii Klinicznej i Terapii Monitorowanej,

Uniwersytetu Medycznego w todzi

2 Katedra Biofizyki i Skazeri Srodowiska Uniwersytetu £6dzkiego

Cel pracy

Celem pracy byta ocena uszkodzen krwi-
nek czerwonych oraz wpltywu terapii statynami,
fenofibratem mikronizowanym i antocyjaninami
aroniowymi na struktur¢ blon erytrocytéw u pa-
cjentow (PTS) z zespotem metabolicznym (ZM).

Material

Lacznie przebadano 236 PTS z ZM spet-
niajacych nastepujace kryteria: obwod pasa u mez-
czyzn >94cm, u kobiet >80cm, stezenie HDL-C
<40mg/dl u me¢zczyzn, <50mg/dl u kobiet, TG
>150mg/dl. Grupa kontrolna obejmowata 36 zdro-
wych ochotnikow. I grupa (34 PTS) byta leczona
atorwastatyna w dawce 10mg/d, II grupa (32 PTS)
simwastatyna 20mg/d, III grupa (35 PTS) feno-
fibratem mikronizowanym 267mg/d, IV grupa
(37 PTS) antocyjaninami aroniowymi (Aronox)
w dawce 3x100 mg/d. Okres obserwacji wynosit
3 miesiace.

Metody

We wszystkich grupach oznaczano nastg-
pujace parametry struktury bton krwinek czer-
wonych: ptynno§¢ blon, cholesterol blonowy,
TBARS, aktywno$¢ ATPazy-catkowitej i ATPazy-
-Na'K*, poziom grup SH, parametr W/S oraz ak-
tywnos¢ enzyméw antyoksydacyjnych w erytro-
cytach: CAT, SOD, GSH-Px.

Wyniki

U PTS z ZM obserwowano istotne roz-
nice w plynnosci bton erytrocytow i zawartosci
cholesterolu btonowego w zaleznosci od stopnia
podwyzszenia LDL-C w osoczu. W grupie PTS
z ZM z LDL-C >130mg/dl, w poréwnaniu z war-

tosciami w grupie kontrolnej, wykazano istotne
obnizenie plynnosci bton na gigbokosci wegla
5 oraz podwyzszony poziom cholesterolu bto-
nowego w erytrocytach. Takich zmian nie wy-
kazano u PTS zZM z wyjsciowym stgzeniem
LDL-C <130mg/dl. Terapia statynami zwigkszyta
pltynno$¢ btony w warstwie zewngtrznej, aktyw-
no$¢ ATPazy-Na'K', rownolegle zmniejszajac
cholesterol blonowy i stgzenia TBARS. W przeci-
wienstwie do statyn i fenofibratu terapia antocyja-
ninami aroniowymi okazala si¢ wystarczajaca do
wyrownania srednich wartosci W/S i1 grup SH do
poziomu obserwowanego w grupie kontrolne;j.

Whiosek

Wyniki badan wskazuja na wzajemne uzu-
petnianie si¢ dziatan btonowych statyn, fibratu
i antocyjanin aroniowych u pacjentéw z zespotem
metabolicznym.

Adres autorek:

Klinika Choréb Wewnetrznych z Oddziatem Farmakologii
Klinicznej i Terapii Monitorowane;j,

Uniwersytet Medyczny w todzi

91-347 £6dz, ul. Kniaziewicza 1/5

tel.: 042 651 10 59

e-mail: ttm@ttm.org.pl
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dr hab. n. med. Maria Pioruriska-Stolzmann'?, dr n. med. Krzysztof Strzyzewski?,
dr Anna Pioruriska-Mikotajczak'2, prof. dr hab. n. med. Wactaw Majewski?

WPLYW LECZENIA OPERACYJNEGO
NA ZDOLNOSC ANTYOKSYDACYJNA,

PEROKSYDACJE LIPIDOW | ENZYMATYCZNA HYDROLIZE
ACYLOGLICEROLI W SUROWICY KRWI PACJENTOW
Z MIAZDZYCA TETNIC KONCZYN DOLNYCH

' Pracownia Metabolizmu Lipidéw Akademii Medycznej im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
2 Zaktad Chemii Og6lnej Akademii Medycznej im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
3 Katedra Chirurgii Ogo6lnej i Naczyri Akademii Medycznej im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu

Istnicjace teorie aterogenezy podkreslaja
szczegolna rolg zaburzen gospodarki lipidowej oraz
wolnych rodnikéw, ktére powoduja zachwianie
réwnowagi prooksydacyjnej i antyoksydacyjnej or-
ganizmu, w powstawaniu zmian miazdzycowych.

Celem podjetych badan byta ocena produk-
tow peroksydacji lipidow (nadtlenkow lipidowych
i aldehydu dimalonowego — MDA), zdolnosci
antyoksydacyjnej (catkowita zdolnos¢ antyoksy-
dacyjna FRAP, wolne grupy —SH, aktywnos¢ ok-
sydazowa ceruloplazminy Cp) oraz enzymatycznej
hydrolizy acylogliceroli w surowicy krwi 44 pa-
cjentow z PMNT przed zabiegiem wszycia protezy
aortalno-biodrowej i 3—5 oraz 7—10 dni po operacji,
a nastgpnie porownanie z grupa pacjentdw leczo-
nych statynami. Grupg kontrolna stanowily probki
surowicy krwi pobrane od 29 zdrowych mezczyzn
(krwiodawcow).

Stgzenia MDA, nadtlenkow lipidowych
i enzymatyczna hydroliz¢ acylogliceroli w surowi-
cy oznaczano metodami spektrofotometrycznymi,
odpowiednio: w reakcji z kwasem tiobarbituro-
wym (TBA), w oparciu o reakcje utleniania jo-
néw Fe(+II) do Fe(+III) z oranzem ksylenolowym
iz czerwienia fenolowa oraz przez pomiar przyro-
stu kwasow thuszczowych w mieszaninach reak-
cyjnych przed i 20 minut po inkubacji.

W grupie pacjentow z PMNT wykazano
znamiennie wyzsze st¢zenia zaré6wno nadtlenkoéw
lipidowych, jak i MDA oraz nizsza aktywnos¢ lipa-
zy W porownaniu z grupa kontrolna. U wszystkich
pacjentdéw wykazano staly wzrost enzymatyczne;j

hydrolizy triacylogliceroli w trakcie podawania
statyny i obnizenie st¢zen nadtlenkow lipidowych
i MDA w surowicy.

Nie obserwowano zmian st¢zenia Ww. pro-
duktow w trakcie leczenia operacyjnego. Catkowita
zdolno$¢ antyoksydacyjna byla wyzsza u pacjentow
z PMNT przed operacja i u pacjentéw leczonych
statynami niz w grupie kontrolnej. Zabieg operacyj-
ny powodowat spadek zarowno zdolnosci oksyda-
cyjnej, jak i st¢zenia grup tiolowych w 3—5 dni po
zabiegu. Ponowny wzrost stg¢zenia grup —SH i ak-
tywnosci oksydazowej ceruloplazminy obserwowa-
no po 7-10 dniach od zabiegu wszycia protezy.

Zaobserwowane roznice w zdolnosci anty-
oksydacyjnej w trakcie leczenia pooperacyjnego
pacjentow z PMNT wskazujq na r6zna odpowiedz
organizmu na dodatkowy stres zwiazany z zabie-
giem chirurgicznym. W przeciwienstwie do lecze-
nia zachowawczego leczenie chirurgiczne pacjen-
tow z zaawansowana miazdzyca tgtnic konczyn
dolnych nie chroni naczyn obwodowych przed
stresem oksydacyjnym. Wyniki badan potwier-
dzaja korzystny wpltyw stosowania farmakoterapii
(statyny) u chorych z PMNT.

Adres autoréw:

Pracownia Metabolizmu Lipidow Akademii Medycznej
w Poznaniu

10-780 Poznan, ul. Grunwaldzka 6

tel.: (0-61) 854-65-90

e-mail: stolorzmar@ump.edu.pl
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dr Anna Piorurniska-Mikotajczak’, dr hab. n. med. Maria Iskra’,
prof. dr hab. n. med. Wactaw Majewski2, dr hab. n. med. Maria Pioruriska-Stolzmann'

WPLYW LECZENIA OPERACYJNEGO
NA AKTYWNOSC PAF-AH

W 0S0CZU CHORYCH Z MIAZDZYCOWYM NIEDOKRWIENIEM

KONCZYN DOLNYCH

! Zaktad Chemii Ogolnej Uniwersytetu Medycznego im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu
2 Klinika Chirurgii Ogolnej i Naczyri Uniwersytetu Medycznego im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu

Czynnik aktywujacy ptytki krwi (PAF) jest
biologicznie aktywnym fosfolipidem aktywuja-
cym ptytki krwi, leukocyty, monocyty, makrofagi
i komorki migsniowki gladkiej przez wiazanie sig
ze specyficznym dla niego receptorem btonowym.
Wiadomo, ze PAF jest czynnikiem silnie skore-
lowanym z patogeneza zmian miazdzycowych,
a jego dzialanie zalezy od aktywnosci acetylohy-
drolazy (PAF-AH) powiazanej zarowno ze stgze-
niem HDL-, jak i LDL-lipoprotein. W osoczu ta
zalezno$¢ moze dziala¢ regulujaco nie tylko na
stezenie PAF i utlenionych fosfolipidow, ale row-
niez hamujaco na powstawanie oxLDL.

Celem pracy byta ocena aktywnosci PAF-
-AH w osoczu pacjentdw z miazdzycowym niedo-
krwieniem konczyn dolnych leczonych operacyj-
nie.

Materiat do badan stanowito osocze 16 pa-
cjentdw (megzczyzn i kobiet w wieku 4974 lata).
Badania przeprowadzono, porownujac aktywnos¢
PAF-AH przed rewaskularyzacja oraz 4 1 7 dni po
operacji. Grupg kontrolng stanowili krwiodaw-
cy (n=10). Aktywnos$¢ PAF-AH (IU/L) mierzono
przy pomocy testu (kitu) Cayman Chemical Com-
pany z wykorzystaniem 2-tio PAF jako substratu.
Stwierdzono, ze zaré6wno przed zabiegiem, jak
ipo przeprowadzeniu leczenia operacyjnego ak-
tywnos¢ PAF-AH byla znamiennie podwyzszona
w stosunku do warto$ci kontrolnych. Interesujacy
jest fakt, iz szczegdlnie w pierwszym okresie po
zabiegu wartosci PAF-AH byly dwukrotnie wyz-
sze niz przed operacja i po 7 dniach po operacji.

Otrzymane wyniki sa zgodne z doniesieniami in-
nych autorow, ktorzy podkreslaja wzrost aktyw-
no$ci PAF-AH u chorych z choroba niedokrwien-
na serca (Tsironis et al. 2004) czy u pacjentéw
z hiperlipidemia (Kujiroaka et al. 2003). Wydaje
si¢, ze obserwowany wzrost aktywnosci PAF-AH
w pierwszym okresie po zabiegu jest raczej wyni-
kiem pooperacyjnych procesow zapalnych (Imai-
zumi et al. 1995), niz specyficznych zmian zwia-
zanych z miazdzyca.

Adres autorow:

Zaktad Chemii Ogolnej Uniwersytet Medyczny
im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu

ul. Grunwaldzka 6, 60-780 Poznan

tel. (061) 854-65-90

e-mail: aspm@ump.edu.pl
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dr n. med. Stawomir Kasperczyk', dr n. med. Tomasz Wielkoszyrski?,
dr n. med. Alina Ostatowska', dr n. med. Aleksandra Kasperczyk',
dr n. med. Jolanta Zalejska-Fiolka', prof. dr hab. n. med. Ewa Birkner'

WPLYW ZROZNICOWANEGO NARAZENIA
NA ZWIAZKI OLOWIU

NA ROZNE ETAPY PROCESU PEROKSYDACJI LIPIDOW U LUDZI

1 Zaktad Biochemii Ogdlnej Katedry Biochemii, Zabrze, Slqski Uniwersytet Medyczny
2 Katedra i Zaktad Chemii, Zabrze, Slaski Uniwersytet Medyczny

Wiele badan wykazuje, ze otow generu- wzrost stezenia MDA oraz niewielki spadek CD
je wytwarzanie reaktywnych form tlenu (RFT) (warto$ci jednak znamiennie wyzsze niz w gru-
zarbwno w modelach eksperymentalnych, jak pie kontrolnej). Powyzsze wyniki sugeruja, ze
i klinicznych. Zdecydowana wigkszo$¢ badan kli- dziatanie wolnorodnikowe otowiu w organizmie
nicznych jako wskaznik nasilonej peroksydacji czlowieka jest zalezne od stopnia narazenia na ten
lipidow wykorzystuje stezenie dialdehydu ma- metal.

lonowego (MDA) w surowicy i w erytrocytach.
W celu poszerzenia wiedzy na temat dzialania
wolnorodnikowego otowiu postanowiono okre-
$li¢ wpltyw narazenia na ten metal réwniez na inny
wskaznik peroksydacji lipidow, jakim sa sprzgzo-
ne dieny (CD).

Do badania wtaczono pracownikow zawo-
dowo narazonych w réznym stopniu na zwiazki
olowiu (n=145), u ktorych stezenie otowiu we
krwi bylto przez wiele lat przekroczone w odnie-
sieniu do warto$ci dopuszczalnych. Okres nara-
zenia u tych osob wynosit $rednio kilkanascie lat.
We krwi zostato oznaczone stgzenie otowiu (PbB)
i cynkoprotoporfiryny (ZPP), ktore zostaly uzy-
te jako wskazniki toksycznego dziatania otowiu
na organizm ludzki. Badana grupg podzielono
w zalezno$ci od narazenia na 9 podgrup o wzra-
stajacych wartosciach otowiu we krwi od wartosci
20 pg/dl do 55 pg/dl. Grupe kontrolng stanowito
36 0s6b nienarazonych na zwiazki otowiu. W oso-
czu krwi oznaczono stezenie MDA 1 CD.

Adres autoréw:

Stezenie MDA i CD wzrastato znamiennie Zaktad Biochemii Ogolnej Katedry Biochemii, Zabrze,
: : . ‘ . [ Slaski Uniwersytet Medyczny
statys.tyczme pr.oporCJona’lnlle do $redniej wartosci 41.808 Zabrze, ul. Jordana 19
olowiu we krwi do wartosci PbB ok. 40 pg/dl, na- tel.ffax: (032)-272 23 18
tomiast powyzej tej warto$ci obserwowano dalszy e-mail: skasperczyk@sum.edu.pl
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dr n. med. Stawomir Kasperczyk

WPLYW NISKICH DAWEK ACETYLOCYSTEINY
NA GOSPODARKE LIPIDOWA

W PRZEWLEKLYM NARAZENIU NA ZWIAZKI OLOWIU

Miazdzycorodne dziatanie otowiu po-
twierdzone zostalo w wielu badaniach ekspe-
rymentalnych i klinicznych. Do tej pory nie sa
znane mozliwosci przeciwdzialania wpltywowi
tego metalu na powyzszy proces. Mozliwe, ze
potencjalng grupa zwiazkoéw chemicznych przy-
najmniej w czeg$ci mu zapobiegajacych moga by¢
antyoksydanty. Wsrdd nich na szczegdlng uwage
zastuguje acetylocysteina, ktora wydaje si¢ by¢
zwigzkiem przynajmniej czg¢§ciowo zmniejszaja-
cym niekorzystne dziatanie otowiu. Mechanizm
dzialania acetylocysteiny w sytuacji kontaktu ze
zwiazkami otowiu moze wiazaé si¢ ze: zwigk-
szeniem st¢zenia glutationu komorce, korekcja
statusu oksydoredukcyjnego i usuwaniem reak-
tywnych form tlenu oraz potencjalnie z poprawa
dysfunkcji srédbtonka, zmniejszeniem stanu za-
palnego i modyfikacja sygnalizacji wewnatrz-
komorkowej. Dotychczasowa wiedza oparta jest
jednak na badaniach eksperymentalnych. Brak
jest badan klinicznych odnos$nie zastosowania
tego antyoksydantu w sytuacji narazenia ludzi na
wplyw zwiazkdéw otowiu.

Celem pracy byta ocena wptywu acetylo-
cysteiny podawanej doustnie w ré6znych dawkach
dobowych na gospodarke lipidowa w dtugotrwa-
tym zatruciu zwiazkami otowiu.

Grupg badana stanowili zdrowi m¢zezyzni
(n=50), pracownicy Huty Cynku i Otowiu w Mia-
steczku Slaskim, ktorzy otrzymywali acetylocy-
steing w dawce 200 mg, 400 mg i 600 mg na dobeg
przez 3 miesigce. Grupg kontrolng stanowity oso-

Zaktad Biochemii OgolInej Katedry Biochemii
Slaskiego Uniwersytetu Medycznego

by rowniez narazone na olow, ktore nie otrzymy-
waty zadnych lekow i preparatow witaminowych.

We krwi zostalo oznaczone st¢zenie oto-
wiu (PbB) i cynkoprotoporfiryny (ZPP), ktorych
uzyto jako wskaznikow toksycznego dziatania
otowiu na organizm ludzki. W surowicy krwi
oznaczono st¢zenie cholesterolu catkowitego,
cholesterolu HDL 1 triacylogliceroli metodami
kolorymetrycznymi. LDL-cholesterol zostal wy-
liczony wedtug formuty Friedewalda.

Stwierdzono obnizenie st¢zenia chole-
sterolu LDL 1 tendencj¢ do wzrostu cholesterolu
HDL pod wplywem acetylocysteiny.

Adres autora:

Zaktad Biochemii Ogdlnej Katedry Biochemii
Slaski Uniwersytet Medyczny

41-808 Zabrze, ul. Jordana 19

tel./fax: (032)272 23 18

e-mail: skasperczyk@sum.edu.pl
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dr n. med. Ewa Stachowska

WPLYW SPRZEZONYCH DIENOW

KWASU LINOLOWEGO

NA SYNTEZE POCHODNYCH KWASU ARACHIDONOWEGO I LINOLOWEGO

W MONOCYTACH/MAKROFAGACH

Zaktad Biochemii i Chemii Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

Miazdzyca jest przewleklym procesem
patologicznym, w ktérym wazna role odgrywaja
czynniki zapalne. W przebiegu reakcji zapalnych
istotne znaczenie maja eikozanoidy — lipidowe
pochodne trzech wielonienasyconych 20-wgglo-
wych kwasow thuszczowych. Wsrdd nich najbar-
dziej rozpowszechniony jest kwas arachidonowy
(ARA), bedacy gtéwnym prekursorem eikozanoi-
dow w makrofagach. Eikozanoidy sa nietrwatymi,
dziatajacymi miejscowo hormonami tkankowymi,
z ktorych czgs¢ jest odpowiedzialna za rozwoj
procesu miazdzycowego, np. poprzez regulacje
ekspresji genow zaangazowanych we wzrost,
apoptoze¢ i migracj¢ komorek w obszarze blaszki
miazdzycowej.

Sprzezone dieny kwasu linolowego (CLA)
sa kwasami tluszczowymi mogacymi mie¢ zasto-
sowanie w profilaktyce miazdzycy. Potencjalnie
przeciwmiazdzycowe funkcje tych kwaséw wy-
kazano w badaniach prowadzonych na zwierze-
tach. Poczynione wowczas obserwacje pozwalaly
mie¢ nadziej¢, ze CLA moga znalez¢ zastosowa-
nie w profilaktyce miazdzycy u cztowieka. Jednak
obserwowane u ludzi wzbogacajacych dietg izo-
merem trans-10, cis-12 CLA nasilenie reakcji ok-
sydacyjnych zwrocito uwagg na istnienie zagrozen
zwiazanych ze stosowaniem tych kwasow jako
suplementdéw dietetycznych. Niniejsza praca, po-
przez zbadanie wptywu CLA na metabolizm kwa-
su ARA w makrofagach, probuje odpowiedzie¢ na
pytanie, czy CLA powinny by¢ uzywane w pro-
filaktyce miazdzycy u cztowieka. W badaniach
skupiono si¢ na makrofagach — komorkach odgry-
wajacych kluczowa role w procesie miazdzycy.
Podjeto badania in vitro zmierzajace do blizszego
wyjasnienia mechanizméw wptywu CLA na me-
tabolizm ARA i kwasu linolowego (LIN) w ma-

krofagach pochodzacych z linii komoérkowej oraz
z krwi obwodowe;j.

W szczeg6lnosei celem pracy byla ocena
wplywu CLA na:

1) uwalnianie ARA z fosfolipidow bton,

2) ekspresje oraz aktywno$¢ zewnatrzwydziel-
niczej fosfolipazy A2 (sPLA2) i cytoplazma-
tycznej fosfolipazy A2 (cPLA2), cyklooksy-
genaz: COX-1, COX-2 oraz lipoksygenaz:
15-lipoksygenazy-1 (15-LO-1) i 5-lipoksyg-
enazy (5-LO),

3) ekspresje receptoréw jadrowych PPAR-a
i PPAR-y oraz ekspresje aktywnej formy ja-
drowego czynnika transkrypcyjnego (NF-kB),

4) ekspresj¢ receptoréw zmiatajacych CD36,

5) synteze reaktywnych zwiazkéw tlenowych
(RZT) oraz izprostanu 8-epi-PGF2a,

6) proces apoptozy,

7) regulacj¢ fosforylacji na szlaku kinaz MAP
(ERK-1/ERK-2).

Badania przeprowadzono w hodowli ko-
moérkowej makrofagéw uzyskanych z linii komor-
kowej (THP-1) oraz na monocytach/makrofagach
uzyskanych z krwi obwodowej. Ekspresjg recepto-
réow CD14, CD68 oraz syntezg reaktywnych form
tlenowych mierzono metoda cytometrii przeply-
wowej przy uzyciu cytometru Becton-Dickinson.
Stezenie wybranych eikozanoidéw mierzono tech-
nika ELISA. Zawarto$¢ pochodnych LIN i ARA
mierzono metoda wysokosprawnej chromatografii
cieczowej przy uzyciu chromatografu Hewlett-
-Packard. Stgzenie kwasow tluszczowych w ma-
krofagach oraz uwalnianie ARA z fosfolipidow
zmierzono, stosujac chromatograf gazowy Per-
kin—Elmer 8500. Pomiary aktywnosci enzyméw
referencyjnych prowadzono za pomoca spektro-
fotometru firmy Perkin-Elmer. Ekspresj¢ mRNA
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mierzono metodg RT-PCR oraz real-time RT-PCR.
Pomiaru zawartosci biatek oraz intensywnosci fo-
sforylacji kinaz MAP (ERK-1/ERK-2) dokonano
technika Western blot.

W oparciu o uzyskane wyniki wyciagnigto

nastepujace wnioski:

1.

sprzezone dieny kwasu linolowego moga by¢
wbudowywane w fosfolipidy blonowe makro-
fagdw, zmniejszajac w nich zawarto$§¢ ARA,
sprzgzone dieny kwasu linolowego moga
zmniejsza¢ aktywnos¢ fosfolipaz w makrofa-
gach, przez co maja mozliwos$¢ zmniejszania
dostepnosci ARA dla innych enzymow — 15-
-LO-1 oraz cyklooksygenaz,

izomer cis-9, trans-11 CLA moze hamowacé
intensywnos$¢ fosforylacji wewnatrzkomorko-
wych kinaz MAP p42/p44 (ERK-1/ERK-2),
przyczyniajac si¢ w ten sposob do spadku ak-
tywnosci fosfolipaz A2,

sprzezone dieny kwasu linolowego nasilaja
syntez¢ RZT w komorce,

5. nasilone powstawanie RZT przy jednoczes-
nym zahamowaniu aktywnosci PLA2 moze
prowadzi¢ do zwigkszenia wolnorodnikowe-
go utleniania ARA do izoprostanow,

6. sprz¢zone dieny kwasu linolowego aktywuja
ekspresje receptora CD 36 in vitro,

7. sprzgzone dieny kwasu linolowego sa czyn-
nikiem ograniczajacym aktywacje NF-kB,
wplywajac w ten sposob na zahamowanie
ekspresji COX-2,

8. sprzgzone dieny kwasu linolowego moga by¢
bezposrednim regulatorem aktywnosci enzy-
mow, np. COX-1, moga by¢ takze regulatorami
ekspresji enzymow: np. sPLA2 czy COX-2.

Adres autorki:

Zaktad Biochemii i Chemii Pomorskiej Akademii Medycznej
71-111 Szczecin , al. Powstancow Wikp. 72

tel.: (0-91) 466-15-19, 466-15-15

e-mail: ewast@su.pom.szczecin.pl

dr n. med. Hanna Bukowska', prof. dr hab. n. farm. Marek Naruszewicz?,
dr n. med. Artur Mierzecki®, mgr Kornel Chetstowski', prof. dr hab. n. med. Andrzej Ciechanowicz'

INTERAKCJE POMIEDZY DODATNIM
WYWIADEM RODZINNYM UDARU MOZGU

| UMIARKOWANA HIPERHOMOCYSTEINEMIA MOGA MIEC
ZWIAZEK Z LIPOPROTEINAMI 0 WYSOKIEJ GESTOSCI
U ZDROWYCH 0SOB DOROSLYCH

' Katedra Diagnostyki Laboratoryjnej i Medycyny Molekularnej Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

2 Klinika Kardiologii Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie
3 Samodzielna Pracownia Ksztatcenia Lekarzy Rodzinnych Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

Hiperhomocysteinemia jest waznym czyn-

nikiem ryzyka choréb naczyniowych (udaru moz-
gu i zawalu serca). Malo poznany jest zwiazek

homocysteiny (HCY) z innymi czynnikami ryzy-
ka miazdzycy, a w szczeg6lnos$ci z lipoproteinami
o wysokiej gestosci — HDL.
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Cel pracy kwas foliowy i aminotransferazy AIAT i AsAT.

Zbadanie zaleznos$ci pomiedzy homocysteing Analiza funkcji dyskryminacyjnej wyka-
a wybranymi parametrami lipidowymi i biatkami sta- zala, ze parametrem réznicujacym przynalezno$é
nu zapalnego u mtodych zdrowych oséb z dodatnim do grupy z ujemnym lub dodatnim rodzinnym wy-
wywiadem rodzinnym udaru moézgu w poréwnaniu wiadem w kierunku udaru mézgu w grupie kobiet
z osobami z ujemnym wywiadem rodzinnym. i megzczyzn jest stosunek HDL-Ch/ApoAl.

Material i metody Whioski

Badania przeprowadzono u 143 miodych 1. U zdrowych mlodych dorostych z dodatnim
zdrowych 0s6b z dodatnim rodzinnym wywiadem rodzinnym wywiadem udaru mozgu i umiar-
udaru mozgu (71 kobiet i 72 mgzezyzn) oraz 201 kowana hiperhomocysteinemia stwierdza sig
0sob z wywiadem ujemnym (111 kobiet i 90 mgz- istotnie wyzsze wartosci tradycyjnych czyn-
czyzn) stanowiacych grupe kontrolna w wieku nikow ryzyka miazdzycy niz u oséb nieob-
18-55 lat. U wszystkich dokonano pomiaru cis- cigzonych.
nienia tgtniczego krwi skurczowego i rozkurczo- 2. Nizsze stgzenia glownych sktadnikow HDL
wego: SBP, DBP, masy ciata (BMI). Wykonano i wskaznika HDL-Ch/ApoAI u mlodych ko-
oznaczenia stgzen homocysteiny (HCY), kwasu biet z dodatnim rodzinnym wywiadem udaru
foliowego (FA), bialka C-reaktywnego (hsCRP), mozgu i z umiarkowana hiperhomocysteine-
fibrynogenu (Fb), parametrow lipidowych: TG, mig moga wskazywac na ostabienie przeciw-
Ch, HDL-Ch LDL-Ch, PL, apolipoprotein: ApoAl miazdzycowego dziatania tej frakcji.

i ApoB, lipoproteidy (a), glukozy (GLU), kwasu
moczowego (UA) oraz aktywno$ci paraoksonazy
(PON1) i aminotransferaz — alaninowej (AIAT)
i asparaginianowej (AsAT). Analizg statystyczna
wynikoéw przeprowadzono w podgrupach kobiet i
mezezyzn z uwzglednieniem rodzinnego wywiadu
w kierunku udaru mozgu (dodatni v. ujemny) oraz
stezenia homocysteiny w podziale kwartylowym.

Wyniki badan

W podgrupach kobiet i m¢zczyzn obciazo-
nych dodatnim rodzinnym wywiadem udaru moz-
gu srednie wartosci SBP, DBP BMI, Ch, LDL-Ch,
PL, ApoB/ApoAl, LDL/HDL sg istotnie wyzsze.
Analiza interakcji dwuczynnikowej wywiad x ho-
mocysteina u kobiet wykazuje istotne (p <0,05) in-
terakcje dla: TG, PL, LDL/HDL, FB, UA — warto-
$ci stezen dla tych parametrow sa wyzsze w grupie
z dodatnim rodzinnym wywiadem udaru moézgu
i umiarkowana hiperhomocysteinemia (4. kwartyl,
Hcy >11,8 pmol/l) oraz HDL-Ch i HDL-Ch/Apo-
Al (p <0,02) dla ktorych stezenia sg nizsze. Row-
noczesnie aktywno$ci PONI u kobiet sa najnizsze
w 4. kwartylu st¢zen homocysteiny.

U mgzczyzn istotne interakcje stwierdzono
dla TG, PL, Ch, LDL-Ch, TG/HDL, UA i warto-
$ci tych parametréw w grupie z dodatnim wywia-
dem roznity si¢ w zalezno$ci od homocysteiny,
przyjmujac najwyzsze wartosci dla 4. kwartylu
Hcy (>13,3 umol/l). Wartosci stgzen ApoAl byly
istotnie nizsze w grupie z dodatnim wywiadem
w poréwnaniu do kontroli, ale w tej grupie ApoAl
byto wyzsze dla wyzszych stgzen homocysteiny.
Stosunek HDL-Ch /ApoAl byl nizszy w grupie
obciazonej wywiadem i hiperhomocysteinemia. Adres autoréw:

Analiza regresji wielokrotnej zmiennej za-
S . . . . Katedra Diagnostyki Laboratoryjnej i Medycyny Moleku-
leznej wykazata, e w grupie z dodatnim wywiadem larnej Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

HCY u kobiet jest opisana przez BMI, TG, HDL- 70-111 Szczecin, ul. Powstancow Wikp. 72
Ch, a u mezczyzn przez TG, ApoAl, TG/HDL-Ch e-mail: habuk@sci.pam.szczecin.pl
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dr n. med. Tomasz Wielkoszynski', mgr Katarzyna Gawron?

WPLYW PODAWANIA 30.,60.-EPOKSYSITO-
STEROLU | 50,60.-EPOKSYCHOLESTEROLU

NA ZAWARTOSC CHOLESTEROLU I TRIACYLOGLICEROLI
W WATROBIE SZCZUROW NA DIECIE BOGATOCHOLESTEROLOWEJ

' Katedra i Zaktad Chemii , Wydziat Lekarski z Oddziatem Lekarsko-Dentystycznym w Zabrzu,

Slaski Uniwersytet Medyczny

2 Katedra i Zaktad Biologii, Wydziat Lekarski z Oddziatem Lekarsko-Dentystycznym w Zabrzu,

W ostatnim okresie szeroko promowane
sa produkty spozywcze wzbogacone w sterole
i stanole roslinne (fitosterole). Zwiazki te jednak
w niekorzystnych warunkach, np. podczas dhu-
giego przechowywania w obecnosci tlenu i §wiat-
fa, a takze podczas obrobki termicznej, moga si¢
utlenia¢, tworzac utlenione pochodne, tzw. ok-
syfitosterole. Dotychczas stabo poznano efekty
zdrowotne oksyfitosteroli — zwiazkéw o budowie
zblizonej do dos¢ dobrze poznanych utlenionych
pochodnych cholesterolu. Oksycholesterole sa
inhibitorami aktywnos$ci reduktazy HMG-CoA,
moduluja aktywno$¢ innych enzymow odpowie-
dzialnych za metabolizm cholesterolu oraz wy-
kazuja wyrazne dziatanie cytotoksyczne i muta-
genne. Wplyw oksyfitosteroli na aktywno$¢ tych
enzymo6w nie zostal dotychczas opisany. Wyka-
zano jednak, ze oksyfitosterole wykazuja rowniez
wyrazne dziatanie cytotoksyczne, przy czym ich
stezenia cytoksyczne byly 2-3 razy wyzsze niz
stezenia odpowiednich oksycholesteroli. Utlenio-
ne pochodne B-sitosterolu nie wykazywaty jednak
dziatania genotoksycznego w przeciwienstwie
wigkszosci oksycholesteroli, ktore dziataty geno-
toksycznie.

Celem badan byta ocena wplywu podawa-
nia utlenionych steroli roslinnych na zawarto$¢
wybranych lipidow w watrobie szczuréow otrzy-

Slaski Uniwersytet Medyczny

mujacych z pasza cholesterol i oksyfitosterole.
Poniewaz oksyfitosterole posiadaja budowe zbli-
zona do utlenionych pochodnych cholesterolu,
badaniom poddane zostaly zwierz¢ta otrzymujace
réwnoczesnie oksycholesterole i cholesterol.

Badania wykonane zostalty na 40 szczu-
rach szczepu Wistar, ktére, podzielone na 4 grupy,
otrzymywaly z pasza przez 90 dni odpowiednio:
5a,60-epoksysitosterol (0,1%) i cholesterol (1%)
(grupa A), 50,60-epoksycholesterol (0,1%) i cho-
lesterol (1%) (grupa B), wytacznie cholesterol
(1%) (grupa C) oraz pasze¢ bez dodatkow steroli
(grupa D). Po u$mierceniu zwierzat w homoge-
nacie watroby oznaczano zawarto$¢ cholesterolu
catkowitego (TCh) i triacylogliceroli (TAG).

Wyniki oznaczen przedstawione w tabe-
li oraz wczesniej uzyskane wyniki wskazuja, ze
oksyfitosterole, podobnie jak oksycholesterole,
wplywaja na gospodarke lipidowa szczura. Po-
dawanie zwierz¢tom Sa,60-epoksysitosterolu lub
5a,60-epoksycholesterolu powodowalo znaczacy
wzrost stezenia cholesterolu w watrobie, znaczaco
przewyzszajacy wzrost obserwowany podczas po-
dawania paszy zawierajacej wylacznie choleste-
rol. Podawanie oksysteroli prowadzito ponadto do
zahamowania lipolizy (utraty TAG) w watrobie,
ktéra obserwowana byla w grupie otrzymujacej
nieutleniony cholesterol.

Parametr/grupa Grupa A Grupa B Grupa C Grupa D
Cholesterol [mg/g tkanki] 7,05 £5,332 5,99 +4,66%¢ 3,65 +0,682 2,79 +0,79
Triacyloglicerole [mg/g tkanki] 17,8 +6,1 21,5 +11,3¢° 14,5 £3,1° 21,4 +6,4

2 p <0,005 w odniesieniu do grupy kontrolnej (gr. D)
®p <0,01 w odniesieniu do grupy kontrolnej (gr. D)

¢ p <0,05 w odniesieniu do grupy otrzymujacej 1% cholesterolu (gr. C)
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Uzyskane wyniki moga wskazywaé, iz
utlenione sterole roslinne wykazuja aktywnos$é¢
biologiczna przejawiajaca si¢ m.in. wplywem na
metabolizm lipidow 1 lipoprotein. Poznanie me-
chanizméw dziatania oksyfitosteroli jest przed-
miotem dalszych badan.

Adres autoréw:

Katerda i Zaktad Chemii Wydziatu Lekarskiego

z Oddziatem Lekarsko-Dentystycznym w Zabrzu,
Slaski Uniwersytet Medyczny w Katowicach
41-808 Zabrze, ul. H. Jordana 19

e-mail: twielkoszynski@slam.katowice.pl

mgr Magdalena Makarewicz-Wujec, dr hab. n. med. Matgorzata Koztowska-Wojciechowska

WPLYW WYBRANYCH CZYNNIKOW

ZYWIENIOWYCH

NA CZYNNIKI RYZYKA MIAZDZYCY

U PACJENTOW Z NIEWYDOLNOSCIA SERCA — DONIESIENIE WSTEPNE

Jednymi z gtéwnych przyczyn niewydolno-
$ci serca sa: nadcisnienie t¢tnicze, choroba niedo-
krwienna serca i choroba reumatyczna serca. Jak
pokazaly badania ostatnich lat, znaczenie w etio-
patogenezie niewydolnosci serca ma roéwniez
podwyzszony poziom homocysteiny w surowicy
krwi, ktory stwierdza si¢ u 3—7% populacji 0go-
fem i u 2% pacjentdw z chorobami naczyniowy-
mi. Na poziom homocysteiny w surowicy krwi ma
wplyw niedobdr w diecie kwasu foliowego i wita-
miny B6 towarzyszacy wysokiemu spozyciu me-
tioniny pochodzacej z biatka zwierzgcego. O tym,
ze sktad diety odgrywa rolg¢ w rozwoju procesu
zapalnego, przekonuje nas coraz wigcej badan.
Dysfunkcja srédbtonka naczyniowego jest jednym
z mechanizméw laczacych czynniki zywieniowe
i ryzyko rozwoju oraz powiktan choréb sercowo-
-naczyniowych. Jak wynika z dotychczasowych
badan, sposob zywienia koreluje z poziomem
markerow stanu zapalnego i dysfunkcja $rodbton-
ka naczyniowego. Dotychczas nie wykazano ta-
kiej korelacji w odniesieniu do poziomu czynnika
chemotaktycznego monocytow 1 (MCP-1), ktory
nalezy do cytokin hamujacych wzrost, réznico-
wanie i dojrzewanie adipocytow. W badaniach

Katedra Farmakognozji i Molekularnych Podstaw Fitoterapii

Akademii Medycznej w Warszawie

in vitro wykazano natomiast, iz ludzkie komorki
migsni gladkich aorty poddane dziataniu homocy-
steiny reaguja wzrostem stezenia MCP-1 i inter-
leukiny-8. Celem badania jest ocena wplywu spo-
sobu zywienia pacjentow z niewydolnoscia serca
(wedhug klasyfikacji NYHA) na ryzyko dalszych
powiklan sercowo-naczyniowych i metabolicz-
nych. Wielko$¢ spozycia energii, poszczegdlnych
sktadnikow odzywczych oceniono na podstawie
dwudziestoczterogodzinnego wywiadu zywienio-
wego oraz programu komputerowego Dietetyk2.
Dotychczasowe obserwacje wskazuja na
Scislejsza korelacj¢ sposobu zywienia i1 jego
wplyw na parametry metaboliczne oraz zapalne
u pacjentdow z niewydolno$cia serca w porow-
naniu z osobami bez niewydolnos$ci i innych za-
burzen metabolicznych. Zwraca uwage fakt, iz
niskie spozycie folianow w diecie (ale nie wita-
miny B6) Scisle koreluje z podwyzszonym po-
ziomem homocysteiny, na co wptyw mie¢ moze
rowniez zwigkszony udzial bialka zwierzecego
w dziennych racjach pokarmowych. Pomimo fak-
tu, iz pacjenci z niewydolno$cia serca byli leczeni
statynami, to jednak wskaznik aterogennos$ci (TC/
HDL) byt u nich wyzszy w poréwnaniu z grupa
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kontrolng. Stwierdzona podwyzszona aktywno$¢
GGTP u pacjentdéw z niewydolnoscia serca moze
rowniez korelowa¢ ze skltadem thuszczow w ich
diecie, gdyz pacjenci nie byli otyli. Dalszych ba-
dan wymaga ocena wplywu czynnikow zywie-
niowych na poziom MCP-1, gdyz, jak wynika
z dotychczasowych badan, zawarto$¢ thuszczu
w diecie, szczegolnie SFA i cholesterolu pokarmo-
wego, przy jednoczesnym niedoborze antyoksy-
dantow moze mie¢ wptyw na poziom czynnikow
prozapalnych. Nalezy jednak przypuszczaé, ze
stwierdzone w prezentowanym badaniu wysokie
poziomy MCP-1, szczeg6lnie w grupie pacjentow
z niewydolnoscia serca ze wspotistniejaca hiper-
homocysteinemia, sugeruja postgpujacy proces
miazdzycowy.

prof. dr hab. Jan Tylka

Jest to wstgpna obserwacja, ktorej za-
daniem jest ocena sposobu zywienia i wpltywu
czynnikow zywieniowych na progresj¢ zmian
chorobowych u pacjentow z niewydolnoscia ser-
ca, dlatego tez prezentowane wyniki nie zostaty
poddane szczegdétowemu opracowaniu statystycz-
nemu, gdyz praca jest w toku.

Adres autorek:

Katedra Farmakognozji i Molekularnych Podstaw
Fitoterapii

Akademia Medyczna w Warszawie

02-097 Warszawa, ul. Banacha 1

e-mail: mkw@farm.amwaw.edu.pl

RELIGIJNOSC | DUCHOWOSC 0SOBY

W ODNIESIENIU DO PREWENCJI | TERAPII CHOROB UKLADU KRAZENIA

Klinika i Zaktad Rehabilitacji Kardiologicznej i Elektrokardiologii Nieinwazyjnej

Religia i medycyna splataty si¢ przez wieki.

»Religijne uczestnictwo” badz ,,religij-
nos¢” to stopien zaangazowania lub wiernosé
wierzeniom i praktykom zorganizowanej religii.
,»Duchowo$¢” jest natomiast pojgciem szerszym
od ,.religijnosci” i oznacza dynamiczny, osobisty
i empiryczny proces.

Religijnos¢ 1 duchowos¢ sa jednymi z naj-
wazniejszych czynnikow kulturowych, ktore ksztat-
tuja strukturg i nadaja znaczenie ludzkim wartos-
ciom, zachowaniom oraz do$wiadczeniom.

Z kolei przejawy zachowan i preferowanie
warto$ci nadaja ksztatt stylowi zycia osoby, ktory
determinuje jej stan zdrowia.

Z badan przeprowadzonych przez Ehmana
i wsp. (1999) oraz Deelemana i Tease (1999) wyni-
ka, ze 94% pacjentow uwaza swoje zycie duchowe
i zdrowie fizyczne za rdwnie wazne.

W badaniu Ellisa i wsp. (1999) przeprowa-
dzonym wsrod lekarzy rodzinnych wykazano, ze

Instytut Psychologii UKSW

96% lekarzy uznato duchowy dobrostan za wazny
czynnik zdrowia.

Wigkszo$¢ z ponad 400 badan dotyczacych
zdrowia fizycznego i ok. 900 dotyczacych zdrowia
psychicznego, w ktérych uwzgledniono zmienne
religijno$ci i duchowosci wykazalo, ze sa one zwia-
zane z lepszymi wynikami zdrowia.

Zmienne religijnosci i duchowosci przedsta-
wione beda w relacji do takich zjawisk, jak zapa-
dalno$¢ chorobowa, skuteczno$¢ terapii, Smiertel-
nos$¢ (glownie z powodu chorob uktadu krazenia).

Adres autora:

Klinika i Zaktad Rehabilitacji Kardiologicznej
i Elektrokardiologii Nieinwazyjnej

Instytut Psychologii UKSW

oraz

Instytut Kardiologii

04-628 Warszawa, ul. Alpejska 42

e-mail: instytut_psychologii@uksw.edu.pl
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prof. dr hab. n. med. Anna Cztonkowska'2, prof. dr hab. n. med. Andrzej Cztonkowski?

REKANALIZACJA CZY NEUROPROTEKCJA

W LECZENIU UDARU NIEDOKRWIENNEGO MOZGU?

11 Klinika Neurologiczna Instytutu Psychiatrii i Neurologii

2 Katedra i Zaktad Farmakologii Do$wiadczalnej i Klinicznej Akademii Medycznej w Warszawie

Udar mézgu jest nadal jedna z najwazniej-
szych przyczyn umieralnosci i niesprawnosci 0sob
w wieku podesztym. Okoto 85% przypadkow uda-
ru to wynik niedokrwienia mozgu, 10-15% to efekt
krwotoku srodmoézgowego. Okoto 20% oséb z uda-
rem niedokrwiennym umiera w ciagu pierwszych
tygodni choroby, z czego potowa zgonow jest wy-
nikiem uszkodzenia moézgu, a potowa powiktan
ogoblnoustrojowych.

Badania nowych lekow w udarze niedo-
krwiennym prowadzone sa w dwodch kierunkach.
Pierwszy z nich to dziatania majace na celu przy-
wrocenie krazenia w miejscu niedokrwienia (re-
perfuzja), drugi — zapobieganie niekorzystnym
zmianom biochemicznym zwiazanym z kaskada
niedokrwienna (neuroprotekcja) (Green i Shuaib,
2000).

Przez wiele lat jedynym lekiem o udoku-
mentowanym w badaniach klinicznych dziataniu
oraz powszechnie stosowanym w leczeniu udaru
niedokrwiennego moézgu byl kwas acetylosalicy-
lowy. Znaczaca zmiang w farmakoterapii udaru
niedokrwiennego mozgu byto zarejestrowanic w
1996 1. przez Food and Drug Administration (FDA)
alteplazy — preparatu rekombinowanego tkanko-
wego aktywatora plazminogenu (rt-PA) (NINDS,
1995). Ostatnie badania potwierdzaja, ze rt-PA jest
lekiem bezpiecznym i w okresie do 3 godzin od
wystapienia objawow udaru moze byé rutynowo
stosowany nawet przez mniej do§wiadczone osrod-
ki (Wahlgren i wsp., 2007), cho¢ jest to nadal moz-
liwe w przypadku niewielkiego odsetka chorych
(w zaleznosci od osrodka 1-8,5%). Inne metody
rekanalizacji, jak dotgtnicza tromboliza czy mecha-
niczne usunigcie skrzepliny, sa nadal w fazie oceny
klinicznej.

Badania nad substancjami o dziataniu neu-
roprotekcyjnym w udarze niedokrwiennym mozgu
rozpoczely si¢ juz w latach 50. W ostatnich latach
liczba badan eksperymentalnych lawinowo wzro-

sta od kilkudziesigciu przeprowadzonych w latach
70. do 800-900 w koncowce lat 90. W tym czasie
liczba badan klinicznych toczacych si¢ w ciagu
roku wahata si¢ w okolicach kilkunastu (O’Collins
i wsp., 2000).

Przyktady substancji o r6znych mechani-
zmach dziatania neuroprotekcyjnego przedsta-
wiono w tabeli 1. Jak do tej pory przeprowadzono
badania eksperymentalne z zastosowaniem ponad
1000 substancji o dziataniu neuroprotekcyjnym.
Zadnego zbadanych lekéw nie udato sie jednak
wprowadzi¢ na rynek. W celu poprawy metodologii
badan juz na etapie przedklinicznym Stroke Thera-
py Academic Industry Roundtable (STAIR) opub-
likowat w 1999 r. wytyczne, ktorych spetnianie ma
przyblizy¢ modele do$wiadczalne do warunkéw
klinicznych (Savitz i wsp. 2007). Podsumowanie
wytycznych przedstawiono w tabeli 2. Za spetnie-
nie kazdego z 10 kryteriow substancja moze uzy-
ska¢ 1 punkt. Skala STAIR utatwia podjgcie decyzji
o dopuszczeniu leku do badan klinicznych. Wizja
rutynowego stosowania neuroprotekcji w udarze
niedokrwiennym moézgu nadal pozostaje odlegta.

Pismiennictwo:
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Tabela 1. Przyktady substancji o réznych mechanizmach dziatania neuroprotekcyjnego stosowanych w ostrej fazie
udaru mézgu.

Mechanizm dziatania Przyktady substancji
Modulacja czynnos$ci kanatéw jonowych riluzol, lubeluzol, nimodypina, fosfenytoina
Agonisci receptora 5-HT, repinotan
Antagonisci receptorow NMDA aptiganel, selfotel
Agonisci GABA diazepam, klometiazol
Antagonisci receptorow AMPA NBQX, YM872
Zmiatanie wolnych rodnikéw PBN, NXY-059, edaravone
Stabilizacja bton komérkowych citicolina
Dziatanie przeciwzapalne enlimomab, rekombinowany czynnik hamujacy neutrofile, LeukArrest
Zmniejszenie obrzeku mézgu mannitol, glicerol

Tabela 2. Warunki, jakie powinny by¢ spetnione w badaniach doswiadczalnych, aby mozna byto rozpocza¢ badania
kliniczne u chorych z udarem (opracowano na podstawie O’Collins i wsp., 2006).

Nr Dane Opis
1 Wymogi laboratoryjne Model ogniskowego niedokrwienia przebadany co najmniej
w dwéch niezaleznych laboratoriach.
2 Gatunki zwierzat Model niedokrwienia ogniskowego przebadany na dwoch lub wiecej gatunkach zwierzat.
3 | Warunki zdrowotne zwie- Model niedokrwienia ogniskowego przebadany u zwierzat starych lub dodatkowo
rzat doswiadczalnych obcigzonych (np. cukrzyca, nadcisnieniem tetniczym).
4 | PleC zwierzat doswiad- Model niedokrwienia ogniskowego przebadany zaréwno u samcow, jak i u samic.
czalnych
5 Reperfuzja Modele czasowego i trwatego ogniskowego niedokrwienia.
6 Okno terapeutyczne Podanie leku co najmniej godzing po wywotaniu niedokrwienia.
7 Dawka Co najmniej dwie dawki leku przebadane w modelu ogniskowego niedokrwienia.
8 Droga podania Optymalna, a jednoczesnie fatwa do wykorzystania w warunkach klinicznych.
9 Punkty koncowe Ocena danych histologicznych (wielko$¢ ogniska) i czynnosciowych.

Adres autorow:
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OCENA WYBRANYCH CZYNNIKOW RYZYKA

MIAZDZYCY

U CHORYCH Z NADCISNIENIEM TETNICZYM | CHOROBA WIENCOWA
ZE ZWEZENIEM | BEZ ZWEZENIA TETNICY NERKOWEJ

Klinika Nadcisnienia Tetniczego Instytutu Kardiologii w Warszawie

Zwezenie tetnicy nerkowej moze wspotist-
nie¢ z choroba wiencowa, szczegdlnie u pacjentow
z nadci$nieniem t¢tniczym. Celem badania byto
okreslenie czynnikow ryzyka i czgstoSci wystepo-
wania zwezenia tetnicy nerkowej (ZTN) u pacjen-
tow z chorobg wiencowa oraz nadcis$nieniem tet-
niczym. W trakcie prezentacji przedstawione beda
wyniki programu zrealizowanego w Instytucie Kar-
diologii. Ponizej podsumowano wybrane, najwaz-
niejsze wyniki programu.

Do badania wtaczono 333 pacjentow (71,8%
mezezyzn, wiek $redni 56,9 19,5 roku) z choroba
wiencowa i nadcisnieniem tetniczym, u ktorych wy-
konano koronarografi¢ i arteriografi¢ tetnic nerko-
wych. ZTN bylo zdefiniowane jako zwegzenie prze-
kraczajace 50% $wiatla tgtnicy nerkowej. Wszystkim
chorym wykonano catodobowa rejestracje ciSnienia
krwi (ABPM), badanie ultrasonograficzne tgtnic
szyjnych z ocena $redniej grubosci blony wewngtrz-
nej i srodkowej tetnic szyjnych (IMT) oraz badania
krwi w celu oceny biochemicznych czynnikow ryzy-
ka miazdzycy, migdzy innymi homocysteiny.

ZTN stwierdzono u 40 (12%) chorych,
(31 M, wiek 59,8 £9,6 roku) w poréwnaniu do 293
(88%) chorych bez istotnego zwegzenia (208 M,
wiek 56,6 9.5 roku). Chorzy ze zwgzeniem tetni-
cy nerkowej byli starsi (p <0,05), nie obserwowano
roznic pomigdzy tymi grupami jesli chodzi o plec,
palenie, zaburzenia lipidowe, cukrzycg i aktyw-
nos$¢ reninowa osocza. ObserwowaliSmy wyzsza
czgstos¢ wystepowania wielonaczyniowej choroby
wiencowej u pacjentow z ZTN (72,5% v. 48,1%,
p <0,01). Pacjenci z ZTN mieli znamiennie staty-
stycznie wyzszy poziom kreatyniny w poréwnaniu
z pacjentami bez ZTN (140,0 £54,9 umol/l v. 110,0

+26,8 umol/l, p <0,001) i homocysteiny (14,6 £7,0
pmol/l v. 11,5 4.2 umol/l, p <0,01), a takze biatka
C-reaktywnego. Poziom fibrynogenu byt wyzszy
w podgrupie chorych z ZTN (402,5 £122,7 mg% v.
352,9 £106,5 mg%,; p <0,01). Chorzy ze zwegzeniem
tetnicy nerkowej mieli znacznie wigksza $rednia
grubos¢ blony wewngetrznej 1 srodkowe;j tetnic szyj-
nych (1,54 £0,43 mm v. 1,16 £0,36 mm; p <0,001)
oraz wyzsze dobowe wartosci ci$nienia skurczowe-
go (128 £15 mmHg v. 118 £13 mmHg; p <0,01).
W wieloczynnikowej analizie, po uwzglednieniu
innych czynnikéw ryzyka (wiek, cukrzyca, pale-
nie, poziom fibrynogenu, homocysteiny, kreatyni-
ny, IMT oraz ilo§¢ zwegzonych tetnic wiencowych),
poziom kreatyniny (OR 1,16; 95% CI 1,06-1,27;
p <0,001), IMT (OR 1,19; 95% CI 1,08-1,32;
p <0,01) i ilo$¢ zwezonych tetnic wiencowych (OR
1,52; 95% CI 1,02-2,29; p <0,05) niezaleznie kore-
lowaty ze zwezeniem tgtnicy nerkowe;.

Podsumowujac, nalezy zaznaczy¢, ze zwe-
zenie tetnicy nerkowej stwierdzono u 12% chorych
z choroba wiencowa i nadci$nieniem t¢tniczym. Pa-
cjenci z nadci$nieniem tgtniczym i wielonaczyniowa
chorobg wiencowa z towarzyszacym podwyzszonym
poziomem kreatyniny i zgrubiata blona wewngtrzna
i $rodkowa tgtnic szyjnych powinni by¢ diagnozo-
wani w kierunku zwezenia tetnicy nerkowe;.

Adres autora:
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doc. dr n. med. Mieczystaw Litwin'?

ZESPOL METABOLICZNY U DZIECI

Z NADCISNIENIEM TETNICZYM PIERWOTNYM

' Dziat Nauki Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka” w Warszawie

Zespot metaboliczny (ZM) jest okresle-
niem opisujacym mechanizmy patogenetyczne
prowadzace do rozwoju choroby sercowo-naczy-
niowej. Centralnym zaburzeniem patofizjologicz-
nym w ZM jest insulinooporno$¢ zwiazana z bez-
wzglednym lub wzglgdnym nadmiarem tkanki
thuszczowej, a w szczegolnoscei trzewnej tkanki
thuszczowej. Szybkie zwigkszanie si¢ populacyj-
nych wartosci wskaznika masy ciata w populacji
wieku rozwojowego powoduje juz w wieku roz-
wojowym coraz wigksze narazenie na potencjalnie
poddajace si¢ prewencji czynniki ryzyka sercowo-
-naczyniowego. Ze wzgledu na zalezna od wieku
zmienno$¢ parametréw metabolicznych nie usta-
lono dotad jednoznacznie kryteriow rozpoznania
ZM u dzieci. Niemniej, stosujac zmodyfikowane
kryteria WHO i1 ATPIII, wykazano, ze ZM doty-
czy ok. 3% ogdlnej populacji pediatrycznej, ok.
20% dzieci z nadci$nieniem tgtniczym pierwot-
nym (NTP), 40% dzieci otytych i $cisle koreluje
ze wskaznikami uszkodzenia narzadowego. Zwia-
zek migdzy uszkodzeniem narzadowym a wczes-
nymi, molekularnymi markerami insulinooporno-
$ci, takimi jak stezenie adiponektyny, wskazuje na
celowos¢ przyjecia dodatkowych kryteriow roz-
poznania ZM w wieku rozwojowym. CatoSciowa
analiza wiclonarzadowych zaburzen zwiazanych
z otyloscia, NTP i insulinoopornoscia wskazuje,
ze poza klasycznymi zaburzeniami metabolicz-
nymi ZM i NTP, szczegdlnie u dziewczat, zwia-
zane sg rowniez ze zmniejszeniem wytrzymatosci
mechanicznej kosci. W takim ujgciu, ZM, NTP
i zaburzenia jednostki mig$niowo-kostnej stano-
wia zespo6l zwiazanych patogenetycznie schorzen
cywilizacyjnych, przynajmniej czg$ciowo spowo-
dowanych stylem zycia.

Metabolic syndrome (MS) describes pat-
hogenetic mechanisms leading to cardiovascular

2 Klinika Nefrologii i Nadcisnienia Tetniczego

disease and premature atherosclerosis. The cen-
tral pathophysiological disturbance is insulin re-
sistance secondary to absolute or relative excess
of adipose tissue and especially of visceral adi-
pose tissue. Because populational values of BMI
rise in fast rate, pediatric population is exposed
in much greater extent for potentially modifiable
cardiovascular risk factors. Because anthropome-
trical, hemodynamic and biochemical variables
depend on age, there are no universal definition
of MS in childhood. Nevertheless, using modified
WHO/ATPIII criteria MS was diagnosed in 3%
of general pediatric population, 20% of children
with primary hypertension (PH) and 40% of obe-
se children and correlates strictly with cardiac and
vascular damage. Global assessment of metabolic
disturbances in children with PH indicates that be-
sides typical metabolic abnormalities adolescents
with PH, and especially hypertensive girls, have
lowered relative bone strength. These findings in-
dicate that MS, PH and disturbed muscle-bone re-
lations have common pathogenesis at least partly
related to life style including nutritional habits and
physical activity.

Adres autora:

" Dziat Nauki
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CZYNNIKI SPOLECZNE

A CHOROBY UKEADU SERCOWO-NACZYNIOWEGO W POLSCE

" Klinika Nadcisnienia Tetniczego i Diabetologii, Katedra Nadci$nienia Tetniczego i Diabetologii

Istnieje kilka waznych przestanek wska-
zujacych na potrzebg prowadzenia w Polsce wni-
kliwych badan i obserwacji zwiazkéw czynnikoéw
spotecznych z chorobami uktadu krazenia. Po
pierwsze, w pis$miennictwie mi¢dzynarodowym w
ostatnich dwoéch dekadach jednoznacznie wyka-
zano nadspodziewanie duze znaczenie czynnikdw
spotecznych nie tylko w przypadku umieralnosci
ogolnej i spowodowanej chorami uktadu krazenia,
ale takze zachorowalnos$ci oraz kontroli czynni-
kéw ryzyka tych chorob. Po drugie, Polska nalezy
do grupy tych krajéw Unii Europejskiej, ktore ce-
chuja si¢ najwigkszymi dysproporcjami spotecz-
nymi oraz bardzo duzymi réznicami w dostgpie
do s$wiadczen medycznych, szczegdlnie wyso-
kospecjalistycznych.

Niestety, w naszym kraju do roku 2002 nie
prowadzono wnikliwych analiz zwiazku statusu
socjoekonomicznego ze wskaznikami zdrowot-
nymi w odniesieniu do choréb sercowo-naczynio-
wych i czynnikow ryzyka wywotujacych te cho-
roby. Gléwna przyczyna byt brak odpowiednich
ogoblnokrajowych programéw badawczych prowa-
dzonych na reprezentacyjnych probach mieszkan-
cow.

Dopiero realizacja takich programow, jak
NATPOL PLUS w roku 2002 i WOBASZ w latach
2003-2006 oraz duzych projektow interwencyj-
nych (jak Polski Projekt 400 Miast) i regionalnych
(jak SOPKARD) umozliwita powstanie odpo-
wiednich baz danych opartych na duzych probach
(w badaniach epidemiologicznych ponad 15 000
badanych, w projektach interwencyjnych ponad
100 000). Projekty te umozliwity stworzenie przez
kilka wiodacych polskich osrodkow w roku 2006

Akademii Medycznej w Gdarisku
2 Paistwowy Zaktad Higieny w Warszawie
% Instytut Kardiologii w Warszawie

wspolnego opracowania na ten temat w ramach
Narodowego Programu POLKARD 2006-2008.
Pelny tekst opracowania jest dostgpny na stronach
internetowych www.polkard.org.

Wyniki przeprowadzonych analiz wskazu-
ja na wystgpowanie w populacji polskiej bardzo
silnego zroéznicowania zagrozenia zycia z powo-
du choroéb uktadu krazenia, ktére jest zwigzane ze
statusem spoteczno-ekonomicznym okreslonym
przez poziom wyksztalcenia. Obserwowany gra-
dient spoteczny zaznacza si¢ silniej w przypadku
umieralno$ci m¢zczyzn niz kobiet oraz mieszkan-
cOw miast niz wsi. Zagrozenie zycia mezczyzn
z wyksztalceniem podstawowym z malych miast
i wsi jest 2,4 razy wigksze niz me¢zczyzn o wy-
ksztatceniu wyzszym.

Rozpowszechnienie wigkszosci podstawo-
wych czynnikow ryzyka chorob serca w populacji
ogoblnej kobiet i me¢zezyzn w Polsce jest zblizo-
ne, jednak istotne réznice wystepuja w poszcze-
golnych przedziatach wiekowych. Nie dotyczy
to rozpowszechnienia natogu palenia papieroséw
(duzo wyzsze u mgzczyzn) oraz odsetka osob nie-
aktywnych fizycznie (czg$ciej kobiety).

Zarowno wiedza na temat profilaktyki cho-
rob uktadu krazenia, jak i czgsto$¢ korzystnych
zachowan prozdrowotnych sa w Polsce istotnie
wyzsze u kobiet niz u m¢zczyzn.

Zarowno wiedza, jak i czgstos¢ zachowan
prozdrowotnych byly wigksze u oséb lepiej wy-
ksztatconych. Wérdd grup zawodowych najgorsza
sytuacje obserwowano w przypadku osob bezro-
botnych oraz rolnikow.

Analiza 0sob zglaszajacych si¢ na badania
w programach profilaktycznych wykazata, Ze rza-
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dziej pala one papierosy w poréwnaniu z popula-
cja generalna, natomiast czgsciej cierpia na nad-
wage lub otylos¢.

Analiza wskazuje jednoznacznie, ze mez-
czyzni stanowia grupg spoleczna mniej zain-
teresowana wlasnym zdrowiem. Dlatego jako
grupa podwyzszonego ryzyka sercowo-naczynio-
wego wymagaja szczegblnej uwagi przy planowa-
niu programéw profilaktycznych. Dysproporcja
w zglaszalnosci do programow profilaktycznych
jest wyraznie wigksza w §rodowiskach osob o naj-
nizszym dochodzie oraz niepracujacych i bezro-
botnych. Najbardziej pozytywne efekty (wzrost
odsetka uczestniczacych w badaniu mezczyzn)
przynosza programy oparte na aktywnym poszu-
kiwaniu przez przeszkolony personel. W progra-
mach otwartych zdecydowana wigkszo$¢ uczest-
nikow stanowia kobiety.

Kompleksowe analizy oparte o model row-
nan strukturalnych wykazaty, ze oprocz oczywiste-
go istotnego wplywu wieku najsilniejsze oddzia-
lywanie na parametry zdrowotne ma w populacji
polskiej poziom wyksztalcenia.

Poziom dochodu w polskiej populacji
w przyjetych modelach nie okazat si¢ czynnikiem
majacym istotny wplyw na wskazniki zdrowot-
ne. W analizowanych modelach wigkszy dochod
wiazat si¢ wprawdzie z minimalnym pozytywnym
wplywem na ci$nienie tetnicze krwi, ale jedno-
cze$nie wiazal si¢ z podwyzszonymi poziomami
glukozy i cholesterolu oraz zwigkszonym obwo-
dem talii.

Podsumowujac, mozna stwierdzi¢, ze
w Polsce wystepuje silne zrdznicowanie zagro-
zenia zycia zwiazane z poziomem wyksztatcenia
i dotyczy ono takze choréb ukladu krazenia. We
wszystkich badanych populacjach gorsza sytuacja
epidemiologiczna wystepuje wsrdd osoéb gorzej
wyksztatconych. Wéréd czynnikow ryzyka roz-
powszechnienie palenia tytoniu wykazuje najsil-
niejszy gradient spoteczny. Wérdd kobiet istnieje
wigksza wiedza na temat profilaktyki oraz wigksza
czesto§¢ zachowan prozdrowotnych. Mgzczyzni
w wieku produkcyjnym sa duzo mniej zaintere-
sowani wlasnym zdrowiem niz kobiety. W Polsce
istnicje duzo gorsza sytuacja epidemiologiczna
w matych miastach w poréwnaniu z populacja
ogolnokrajowa. W Polsce nie wykazano istotnego
zwiazku miedzy poziomem dochodu i wskazni-
kow zdrowotnych.

Adres autoréow:
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PRAKTYCZNA WARTOSC NISKIEJ
URODZENIOWEJ MASY CIALA

JAKO CZYNNIKA ZAPOWIADAJACEGO OTYLOSC | NADWAGE U MLODZIEZY

" Klinika Pediatrii, Kardiologii Prewencyjnej i Immunologii Wieku Rozwojowego Uniwersytetu Medycznego
w Lodzi
2|l Zaktad Medycyny Rodzinnej Uniwersytetu Medycznego w todzi

Nadmierna ilo$¢ tkanki tluszczowej 1 jej Wyniki
niewlasciwa dystrybucja staly si¢ przedmiotem Potwierdzono odwrotng zalezno$¢ pomigd-
zainteresowania lekarzy w codziennej praktyce. zy masa urodzeniowa ciata a parametrami i wskaz-
Nadwaga i otylo$¢ to problem spoteczny. Anali- nikami charakteryzujacymi masg ciata u mtod-
zujac przyczyny oraz skutki zdrowotne ,,epidemii* ziezy gimnazjalne;.
otytosci, uwzglednia si¢ uwarunkowania genety- Whioski:
czne oraz wptywy srodowiskowe. Wczesne dziata- e znajomo$¢ masy urodzeniowej ciata moze
nia profilaktyczne wymagaja wyodrgbnienia grup utatwi¢ oceng ryzyka rozwoju otytosci i nad-
zwigkszonego ryzyka. Dystrofia wewnatrzmacicz- wagi,
na, charakteryzujaca si¢ niska masa urodzeniowa e grupy ryzyka nadwagi mozna w praktyce
dziecka, jest zwiazana z pewnym ,,programem- pediatrycznej ustala¢ bardzo wezesniej.

biologicznym, ktory zwigksza ryzyko nadwagi
i otyloSci w ciagu zycia.

Cel

Celem badan byta ocena zalezno$ci migdzy
masa urodzeniowa dziecka a wybranymi wskaz-
nikami antropometrycznymi (masa ciata, obwod
talii/obwod bioder, obwod ramienia, obwod talii)
u mlodziezy gimnazjalne;.

Material i metody

Badania dotyczyty grupy 2 347 ucznéw
gimnazjum (1 250 dziewczat oraz 1 097 chtop-
cow). W oparciu o badania ankietowe ustalono

m.in. mas¢ urodzeniowa dziecka. Nastepnie prze- Adres autoréw:
prowadzono pomiary antropometryczne: wzrostu,

. .. . " Klinika Pediatrii, Kardiologii Prewencyjnej i Immunologii
masy ciala, obwodu ramienia, obwodu talii, obwo-

Wieku Rozwojowego

du bioder. Oceniono zwiazki pomigdzy wartoscia Uniwersytet Medyczny w Lodzi
masy urodzeniowej ucznia a uzyskanymi wyni- 90-329 £6dz, al.Pitsudskiego 71,
kami pomiar6w oraz obliczonymi wskaznikami f'ma”' erenbek@toya.netpl

. .. . Il Zaktad Medycyny Rodzinnej
(masy ciata, obwodu talii/obwodu bioder, obwodu Uniwersytet Medyczny w £odzi
talii/wzrostu). 90-549 £.6dz, ul.Zeromskiego 113
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dr n. med. Maria Zatorska-Karpus, dr n. med. Elzbieta Pac-Kozuchowska

OCENA GOSPODARKI LIPIDOWEJ
U NOWORODKOW I NIEMOWLAT

W ZALEZNOSCI 0D ROZWOJU WEWNATRZMACICZNEGO

Zaktad Propedeutyki Pediatrii

Akademii Medycznej im. prof. F. Skubiszewskiego w Lublinie

Aktualnie uwaza sig, ze istnieje Scisty
zwiazek pomigdzy przebiegiem zycia wewnatrz-
macicznego i zdrowiem cztowieka w kolejnych
etapach zycia. Wyktadnikiem prawidlowego roz-
woju wewnatrzmacicznego jest urodzeniowa masa
ciala. Stwierdzono, ze niska masa urodzeniowa
i niedozywienie w okresie zycia ptodowego stano-
wia ryzyko wystapienia w dorostym zyciu: zabu-
rzen lipidowych, rozwoju choroby niedokrwienne;j
serca, nadci$nienia t¢tniczego, otytosci i cukrzycy.
Zaburzenia gospodarki lipidowej sa czynnikami,
ktére mozna wykry¢ najwczesniej — juz w pierw-
szych okresach zycia.

Cel pracy. Celem pracy byta ocena wybra-
nych parametrow gospodarki lipidowej w surowicy
krwi u noworodkéw i niemowlat w zaleznoSci od
wieku ptodowego oraz urodzeniowej masy ciata.

Material i metody badan. Badania prze-
prowadzono u 302 noworodkéw i niemowlat
w wieku od 2 do 19 tygodni. Wsrdd badanych byto
117 wezesniakoéw (52 dzieci urodzonych migdzy
25. a 32. tygodniem ciazy i 65 dzieci urodzonych
migdzy 33. a 37. tygodniem ciazy) oraz 185 dzieci
donoszonych, tj. urodzonych migdzy 38. a 42. ty-
godniem cigzy. Masa urodzeniowa wcze$niakow
wynosita od 850 g do 3200 g, natomiast dzieci
donoszonych od 2220 g do 4600 g. U wszystkich
badanych noworodkow i niemowlat oznaczono
stezenia: triglicerydow, cholesterolu catkowitego,
cholesterolu we frakcji HDL oraz apolipoprotein
(ApoAl, ApoB) w surowicy. Stgzenie cholesterolu
frakcji LDL i VLDL okres$lono przy pomocy wzo-
ru podanego przez Friedewalda. Uzyskane wyniki
poddano analizie statystyczne;.

Wyniki. W grupie wczesniakow nie wy-
kazano istotnych statystycznie réznic w stgze-
niach lipidoéw, lipoprotein i apolipoprotein w za-
leznosci od masy urodzeniowej. Natomiast wsrod
dzieci urodzonych w terminie stwierdzono istot-
nie nizsze warto$ci triglicerydow i cholesterolu
VLDL u dzieci z hipotrofia wewnatrzmaciczna.
Porownujac stezenia lipidow, lipoprotein i apo-
lipoprotein u noworodkéow i niemowlat urodzo-
nych przedwczesnie oraz donoszonych, w grupie
wceze$niakow wykazano istotnie nizsze stgzenia
triglicerydéw oraz cholesterolu we frakcji VLDL
i apolipoproteiny B w poréwnaniu z wartosciami
tych parametréw u dzieci z ciaz donoszonych. Nie
wykazano istotnych réznic w stgzeniach innych
parametrow lipidowych.

Whioski. Okres zycia wewnatrzmaciczne-
go moze mie¢ wptyw na stgzenia lipidow, lipopro-
tein i apolipoprotein w surowicy krwi u noworod-
kow 1 niemowlat.

Adres autorek:

Zaktad Propedeutyki Pediatrii

Akademia Medyczna im. prof. F. Skubiszewskiego
w Lublinie

20-093 Lublin, ul. W. Chodzki 2

e-mail: epac@mp.pl
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dr n. med. Maria Zatorska-Karpus, dr n. med. Elzbieta Pac-Kozuchowska,

dr Maria Koztowska

WYBRANE PARAMETRY GOSPODARKI
LIPIDOWEJ U DZIECI Z OTYLOSCIA PROSTA

W ZALEZNOSCI OD GRUBOSCI PODSCIOLKI TEUSZCZOWEJ

Zakfad Propedeutyki Pediatrii

Akademii Medycznej im. prof. F. Skubiszewskiego w Lublinie

Najczesciej spotykana otytoScia w okresie
dziecigcym i mlodzienczym jest otylo$¢ prosta.
Do oceny stanu odzywienia oraz nadwagi i stop-
nia otylosci uzywa si¢ wskaznika masy ciata
(BMI) oraz wykonuje si¢ pomiary grubosci fat-
dow skorno-ttuszczowych. Natomiast dystrybucje
tkanki thuszczowej ocenia si¢ na podstawie obwo-
du pasa oraz wskaznika pas-biodra lub stosunku
obwodu pasa do wysokosci ciata. Otyltosci czgsto
towarzysza zaburzenia gospodarki lipidowej, kto-
re predysponuja do rozwoju zmian miazdzyco-
wych w naczyniach. W prowadzonych badaniach
wykazano dodatnie korelacje migdzy stezeniem
cholesterolu catkowitego i cholesterolu we frakcji
LDL a wartosciami wskaznika BMI oraz ujemne
korelacje migdzy stgzeniem cholesterolu we frak-
cji HDL a BMI.

Cel pracy. Celem badan byla ocena zalez-
nosci migdzy wybranymi parametrami przemia-
ny lipidowej a gruboscia fatdow skorno-ttuszcezo-
wych u dzieci z otyloscia prosta.

Material i metody badan. Badaniami
objeto 90 dzieci (41 chlopcoéw i 49 dziewczat)
w wieku od 6 do 17 lat, u ktérych na podstawie
wywiadu oraz BMI (wartosci powyzej 95. centy-
la) rozpoznano otytos¢ prosta. U wszystkich dzie-
ci wykonano pomiary grubosci faldéw skorno-
thuszczowych w 10 standardowych miejscach oraz
oznaczono stezenie triglicerydow, cholesterolu
catkowitego i cholesterolu we frakcji HDL w su-
rowicy krwi. St¢zenie cholesterolu LDL i VLDL
obliczono, postugujac si¢ wzorem Fridewalda.

Wyliczono wspotczynniki korelacji migdzy pa-
rametrami przemiany lipidowej a gruboscia fat-
dow skorno-thuszczowych w trzech najczesciej
ocenianych miejscach (tylna strona ramienia, pod
dolnym katem topatki i na brzuchu), a takze mig-
dzy suma ww. 3 fatdow i suma 10 fatdow.

Wyniki badan. Na podstawie przepro-
wadzonych badan stwierdzono ujemna, istotna
statystycznie, korelacje migdzy gruboscia faldu
na brzuchu i suma 3 fatdow skérno-ttuszezowych
a stgzeniem cholesterolu HDL w calej grupie
badanych dzieci ( r=-0,219, p=0,039; r=— 0,210,
p=0,047) oraz w grupie dziewczat odpowiednio
(r=— 0,291, p=0,043; r=-0,286, p=0,048). Nie wy-
kazano natomiast istotnych statystycznie korela-
cji migdzy suma 10 faldow skorno-ttuszezowych
a badanymi parametrami przemiany lipidowej
u dzieci z otylos$cia prosta.

Whioski. Wykazanie ujemnych korelacji
migdzy gruboscia faldéow skorno-ttuszczowych
a stgzeniem cholesterolu we frakcji HDL wska-
zuje, ze dzieci z otyloScia prosta sa grupa szcze-
gblnie predysponowana do zwigkszonego ryzyka
rozwoju choréb uktadu sercowo-naczyniowego.

Adres autorek:

Zaktad Propedeutyki Pediatrii

Akademia Medyczna im. prof. F. Skubiszewskiego
w Lublinie

20-093 Lublin, ul. W. Chodzki 2

e-mail: epac@mp.pl
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dr hab. n. med. Elzhieta Pac-Kozuchowska

POLIMORFIZM G279A GENU CETP
| POLIMORFIZM C677T GENU MTHFR

W GRUPIE DZIECI Z RODZINNYM OBCIAZENIEM CHOROBAMI

UKLADU SERCOWO-NACZYNIOWEGO

Zaktad Propedeutyki Pediatrii Akademii Medycznej im. prof. F. Skubiszewskiego w Lublinie

W  rozwoju miazdzycy tgtnic nalezy
uwzgledni¢ zaréwno rolg klasycznych, jak i no-
wych czynnikow ryzyka. Niewatpliwie istotne
sa réwniez czynniki genetyczne. Okreslone for-
my polimorficzne wplywaja na rozwdj procesu
miazdzycowego oraz decyduja o oddziatywaniu
nosicieli danych gendéw na czynniki zewngtrzne.
Zmiany miazdzycowe w naczyniach moga roz-
poczynaé si¢ juz w okresie dziecinstwa. Dlatego
diagnostyka wczesnych zmian miazdzycowych
powinna by¢ prowadzona juz u dzieci, szczegol-
nie w grupach o podwyzszonym ryzyku chorob
uktadu sercowo-naczyniowego.

Cel pracy. Celem prowadzonych badan
byta ocena polimorfizmu G279A genu CETP od-
powiedzialnego za st¢zenie cholesterolu HDL oraz
polimorfizmu C677T genu MTHFR regulujacego
stezenie homocysteiny w surowicy krwi u dzieci
zrodzin obcigzonych ryzykiem choréb ukladu
SErcowo-naczyniowego.

Material i metody badan. Badaniami ob-
jeto 30 dzieci w wieku 5-6 lat z rodzin, w ktorych
stwierdzono wystgpowanie czynnikow ryzyka
choréb uktadu krazenia. Oceniono polimorfizm
G279A genu bialka transportujacego estry chole-
sterolu (CETP) oraz polimorfizm C677T genu re-
duktazy metylenotetrahydrofolianowej (MTHFR).
W celu izolacji DNA od kazdego dziecka pobiera-
no jednorazowo krew zylna do probowek z 0,1 ml
5% EDTA. W ocenie polimorfizméw badanych
gendéw zastosowano metode PCR-AFLP.

Wyniki badan. Oceniajac dystrybucj¢ po-
limorfizméw TaqlB genu CETP, stwierdzono: 12

(40,0%) homozygot (genotyp B1B1), 16 (53,3%)
heterozygot (genotyp B1B2) oraz 2 (6,7%) z geno-
typem B2B2. Natomiast oceniajac rozpowszech-
nienie polimorfizméw 677CT genu MTHFR,
stwierdzono: 5 (16,7%) homozygot (genotyp
677TT), 12 (40,0%) heterozygot (genotyp 677CT)
i 13 (43,3%) z genotypem 677CC. Przeprowa-
dzona analiza rozpowszechnienia kombinacji po-
limorfizméw TaqlB genu CETP i 677CT genu
MTHEFR wykazata: 33,33% badanych dzieci byto
nosicielami kombinacji homozygotycznego geno-
typu CC i heterozygotycznego B1B2, a23,33%
heterozygotycznego genotypu CT i homozygo-
tycznego genotypu BIB1. U dwojga badanych
dzieci stwierdzono jednocze$nie wystgpowanie
genotypu TT 1 BIBI1.

Whioski. Ocena rozpowszechnienia po-
limorfizmu G279A genu CETP i polimorfizmu
C677T genu MTHFR w badanej grupie dzieci
zrodzin obciazonych ryzykiem chorob uktadu
sercowo-naczyniowego pozwala stwierdzi¢ wy-
stgpowanie genotypdéw predysponujacych do
wczesnego rozwoju miazdzycy.

Adres autorki:

Zaktad Propedeutyki Pediatrii

Akademia Medyczna im. prof. F. Skubiszewskiego
w Lublinie

20-093 Lublin, ul. W. Chodzki 2

e-mail: epac@mp.pl
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dr n. med. Anna Sierakowska-Fijatek’, dr n. med. Pawet Fijatkowski?,

prof. dr hab. n. med. Jan Btaszczyk?, prof. dr hab. n. med. Zbigniew Baj?,

dr n. med. Piotr Kaczmarek®, dr n. med. Mariusz Stepien’,

dr n. med. Marzenna Wosik-Erenbek®, mgr Ireneusz Smorag?, dr n. med. Jacek Rysz'

OCENA ZALEZNOSCI POMIEDZY STEZENIEM

HOMOCYSTEINY

A WYBRANYMI PARAMETRAMI BARIERY ANTYOKSYDACYJNEJ
| PRZEMIANY LIPIDOWEJ U DZIECI Z CZYNNIKAMI RYZYKA MIAZDZYCY

1l Zaktad Medycyny Rodzinnej Uniwersytetu Medycznego w Lodzi

2 Zaktad Fizjologii Cztowieka Uniwersytetu Medycznego w todzi

8 Zaktad Patofizjologii i Immunologii Klinicznej Uniwersytetu Medycznego w todzi

4 Katedra Pediatrii, Kardiologii Prewencyjnej i Immunologii Wieku Rozwojowego Uniwersytetu Medycznego

Wprowadzenie. Proces miazdzycowy roz-
poczyna si¢ juz w wieku dziecigcym i miodzien-
czym. Obecnie jednym z wielu czynnikow ryzyka
miazdzycy, ktory bierze si¢ pod uwage w rozwoju
chordb sercowo-naczyniowych, jest udziat hiper-
homocysteinemii. Efekt aterogenny homocysteiny
zwiazany jest z jej dzialaniem cytotoksycznym,
prowadzacym do zaburzen czynnosci i uszkodze-
nia $rodbtonka naczyniowego. Koreluje on z za-
burzeniem czynnos$ci bariery antyoksydacyjne;j.

Celem pracy byla ocena zaleznosci po-
migdzy stezeniem homocysteiny, aktywnoS$cia
wybranych parametréw bariery antyoksydacyj-
nej i stezeniem lipidow w surowicy krwi u dzieci
z czynnikami ryzyka miazdzycy.

Material i metody. W grupiec 670 dzie-
ci u48 stwierdzono obecno$¢ czynnikow ryzyka
miazdzycy. Grupe kontrolna stanowito 25 zdro-
wych dzieci. Oceniono stezenie cholesterolu cal-
kowitego (TC), cholesterolu frakcji LDL (LDL-
C) i HDL (HDL-C), triglicerydoéw (TQG), stgzenie
homocysteiny (Hcy), aktywno$¢ dysmutazy po-
nadtlenkowej (SOD), peroksydazy glutationowej
(GSH-Px), katalazy (CAT) oraz st¢zenie dialdehy-
du malonowego (MDA).

Wyniki. Najczgstszymi czynnikami ryzyka
w badanej grupie dzieci byly: otylos¢, nadci$nie-
nie tgtnicze oraz zaburzenia lipidowe pod postacia

w todzi

wyzszego stezenia TC, LDL-C, TG oraz nizszych
wartosci HDL-C. Nie stwierdzono istotnych réznic
w stezeniu homocysteiny migdzy badanymi grupa-
mi, jedynie u dzieci z dwoma czynnikami ryzyka
jej stezenie bylo znamiennie wyzsze. Aktywno$¢
GSH-Px byta statystycznie znamiennie wyzsza
udzieci z czynnikami ryzyka (p <0,001), nato-
miast aktywno$¢ CAT byta nizsza (p <0,05). Nie
stwierdzono istotnych réznic w aktywnosci SOD
oraz w stgzeniu MDA pomigdzy badanymi grupa-
mi. U dzieci z hierhomocysteinemia stwierdzono
statystycznie znamiennie wyzsze stezenia lipidow
w surowicy krwi i nizsza aktywnos¢ katalazy.

Whiosek. Podwyzszone stezenie homocy-
steiny w surowicy krwi oraz zaburzenia bariery
antyoksydacyjnej u dzieci z czynnikami ryzyka
moga stanowi¢ potencjalny marker wezesnego za-
grozenia rozwojem miazdzycy.

Adres autorow:

Il Zaktad Medycyny Rodzinnej Uniwersytetu
Medycznego w todzi

90-549 t6dz, Zeromskiego 113

tel. (042) 639 34 65

e-mail: annasierakowska@poczta.onet.pl
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dr n. med. Beata Mrozikiewicz-Rakowska, lek. Michat Karliniski,
lek. Przemystaw Krasnodebski, prof. dr hab. n. med. Waldemar Karnafel

NAWYKI ZYWIENIOWE OKRESU DZIECIN-
STWA | WIEKU MEODZIENCZEGO

A WYSTAPIENIE CUKRZYCY TYPU 2

Katedra i Klinika Gastroenterologii i Chordb Przemiany Materii Akademii Medycznej w Warszawie
Samodzielny Publiczny Centralny Szpital Kliniczny Akademii Medycznej w Warszawie

Wstep

Cukrzyca typu 2 jako niezalezny czynnik
ryzyka w znaczacy sposob wplywa na progre-
sj¢ zmian miazdzycowych. Z kolei wystapienie
cukrzycy typu 2 wydaje si¢ miec istotny zwiazek
z nawykami dietetycznymi.

Cel pracy

Celem badania byto poréwnanie nawykow
zywieniowych u 0séb (<18 r1.z.) z cukrzyca typu 2
oraz w grupie kontrolnej oséb bez cukrzycy.

Material i metody

Badaniem objgto 288 chorych (105 megz-
czyzn, wiek 65,0 £12,0 lat) poddanych kolonosko-
pii na terenie Katedry i Kliniki Gastroenterologii
i Chordb Przemiany Materii AM w Warszawie od
maja 2005 do listopada 2006. Kryterium wlacza-
jacym byl wiek >40 r.z. Grupy badana stanowito
35 chorych z rozpoznang cukrzyca typu 2 (14 mez-
czyzn, wiek 69,0 11,5 roku, BMI 28,2 +4.9 roku).
Pozostatych 263 pacjentéow bez cukrzycy (91 mez-
czyzn, wiek 64,7 12,1 roku, BMI=25,5 +4,6)
utworzyto grupe kontrolna. Analiz¢ statystyczna
przeprowadzilismy w pakiecie Statistica 7.1 PL.

Wyniki

Sredni czas trwania cukrzycy wyniost 10,9
+8,9 roku. W grupic badanej istotnie czgsciej
(p <0,05): dominowaly maczne produkty spo-
zyweze (51,4% v. 31,2%), wystepowalo spozywa-
nie drobiu <1 w tygodniu (65,7% v. 49,2%) oraz
preferowano warzywa z wtasnej hodowli (38,2%
v. 21,2%). Odwrotna zalezno$¢ udato si¢ wyka-
za¢ dla spozywania ryb >1 w miesiacu (47,1%

v. 65,7%) oraz szynki/polgdwicy >1 w miesiacu
(54,6% v. 71,6%). Roznice uzyskane dla pozosta-
tych grup produktéw nie przekroczyty progu istot-
nosci statystycznej.

Whioski

Poczynione obserwacje wskazuja na istnie-
nie zwiazku migdzy wybranymi nawykami zywie-
niowymi <18 r.z. a wystapieniem cukrzycy typu
2 po 40 r.z. Czgste spozywanie produktow weglo-
wodanowych (produkty maczne), preferowanie
warzyw z wilasnej hodowli oraz rzadkie spozy-
wanie produktow biatkowych o niskiej zawarto-
Sci thuszczu (dréb, szynka/poledwica), bogatych
w kwasy omega-3 (ryby) byto bardziej charakte-
rystyczne dla 0sob dotknigtych schorzeniem.

Adres autorow:

Katedra i Klinika Gastroenterologii i Choréb Przemiany
Materii Akademii Medycznej w Warszawie
Samodzielny Publiczny Centralny Szpital Kliniczny
Akademii Medycznej w Warszawie

02-097 Warszawa, ul. Banacha 1A

tel. 604 616 259

e-mail: pkrasnod@wp.pl
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lek. Jerzy Maciejewski', prof. dr hab. n. med. Wiadystaw Sinkiewicz'?

ANALIZA POTENCJALNYCH KORZYSCI
ZDROWOTNYCH | EKONOMICZNYCH

WYNIKAJACYCH Z REALIZACJI PROGRAMU PROFILAKTYKI CHOROB
UKLADU KRAZENIA PRZEPROWADZONEGO W POLSCE WSROD DZIECI

| MEODZIEZY WIEKU SZKOLNEGO

1 Oddziat Kardiologii z Zaktadem Diagnostyki Kardiologicznej, SP Z0OZ Wojew6dzki Szpital im. dra J. Biziela

w Bydgoszczy.

2 Katedra i Zaktad Klinicznych Podstaw Fizjoterapii, Collegium Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy,

Cel pracy

Celem pracy jest analiza potencjalnych
korzysci zdrowotnych i ekonomicznych, wynika-
jacych z realizacji programu profilaktyki chorob
uktadu krazenia wsrdd dzieci i mtodziezy w wieku
szkolnym, w skali catego kraju.

Material i metoda

Analizg korzysci zdrowotnych przeprowa-
dzono na modelu 1 000 Polakow, wykorzystujac
dane epidemiologiczne dotyczace zachorowalno-
$ci na choroby uktadu krazenia w Polsce oraz wy-
niki najwigkszych $wiatowych badan epidemio-
logicznych dotyczacych prewencji tych chorob.
Analizg korzys$ci ekonomicznych przeprowadzono
bazujac na powyzszej symulacji, a ceny procedur
medycznych okreslajac wedtug katalogu Narodo-
wego Funduszu Zdrowia.

Wyniki

Dzigki prawidlowo
i przeprowadzonemu programowi profilaktyki
chorob uktadu krazenia wsrod dzieci i mtodziezy
w Polsce 70% sposrod nich unikngloby zaburzen
lipidowych, 50% otytosci, 50-70% nadcisnienia
tetniczego, 8% zawatu serca, 5% cukrzycy typu 2,
a 4% incydentu naczyniowo-mozgowego.

Whioski

Prawidtowa profilaktyka chorob uktadu
krazenia moglaby w 90% zmniejszy¢ zapadalno$é¢

skonstruowanemu

Uniwersytet Mikotaja Kopernika w Toruniu.

na te choroby, poprawi¢ jakos$¢ zdrowia i dlugos¢
zycia, co przyniosloby wymierne oszczgdnosci
materialne w skali kraju. Skuteczny program pro-
filaktyczny chorob uktadu sercowo-naczyniowego
pozwala na 40-krotna redukcj¢ kosztéw zwiaza-
nych z leczeniem tych choréb w Polsce.

Adres autoréw:

Oddziat Kardiologii z Zakltadem Diagnostyki
Kardiologicznej

SP ZOZ Wojewddzki Szpital im. dra J. Biziela
w Bydgoszczy

85-168 Bydgoszcz, ul. Ujejskiego 75

tel./fax: (052) 365-56-53

e-mail: maciejewskijerzy@cm.umk.pl
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dr Teresa Wesotowska', lek. stom. Piotr Szumitowicz?, mgr Kornel Chetstowski',
prof. dr hab. n. med. Krystyna Opalko?, dr Barbara Millo', dr n. med. lwona Nocen?

STAN ZDROWIA ZEBOW

U MLODZIEZY BLIZNIACZEJ A SKLADNIKI DIETY ORAZ NIEKTORE
PARAMETRY ANTROPOLOGICZNE | BIOCHEMICZNE USTROJU

' Katedra Diagnostyki Laboratoryjnej i Medycyny Molekularnej Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie
2 Zakfad Propedeutyki Stomatologicznej i Fizjodiagnostyki Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie
3 Katedra Biochemii i Chemii Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

Celem podjetej pracy byly badania warto-
$ci wskaznika zdrowia zgbow (PUWDp) i biopier-
wiastkow: wapnia, magnezu i fluorkéw w szkliwie
zgbow bliznigt oraz ocena ich wspdtzaleznoSci
z niektorymi antropologicznymi cechami ciata, wy-
branymi biochemicznymi parametrami surowicy
krwi oraz sktadnikami pokarmowymi diety i nawy-
kiem palenia tytoniu.

Badaniami objgto 15 par blizniat obojga plci
(9 par chtopcoéw i 6 par dziewczat) uczestniczacych
w projekcie prewencyjnym dla rodzin obarczonych
czynnikami ryzyka chordb sercowo-naczyniowych.
Mierzono ich wzrost, masg ciata i jej sktadniki, tj.
zawarto$¢ masy thuszczowej, migsniowej i wodnej
oraz wyliczano indeksy BMI i WHR. Stezenie glu-
kozy i biatka ostrej fazy (hCRP) w surowicy ozna-
czano testami firmy Roche i Euroimmun.

Na podstawie indywidualnej ankiety ana-
lizowano nawyki zywieniowe blizniat, dobowe
spozycie sktadnikoéw pokarmowych i kaloryczno$é¢
positkdw oraz oznaczano natég palenia tytoniu
i spozywania alkoholu.

W analizie statystycznej zastosowano test
t-Studenta dla oceny istotnosci roéznic migdzy
srednimi arytmetycznymi, test Pearsona dla oceny
istotnosci wspotczynnikoéw liniowej korelacji pro-
stej mierzonych parametréw oraz test Spearmana
dla zbadania korelacji rangowej. Przeprowadzono
analiz¢ rownan regresji wieloczynnikowej i oceng
istotnosci wartosci wspotczynnika R. Poziom istot-
nosci okreslono dla p <0,05.

Sredni wiek badanych wynosit 20,5 6 lat.
Srednia masa ciata blizniat wynosila 58,6 £14,5 kg,
a procentowa zawarto$¢ tkanki thuszczowej 1 wod-
nej okreslono odpowiednio na 18,8 +11% i 66 £3%,
natomiast BMI mial wartos¢ 20,5 £3,1, a wskaznik

otytosci WHR 0,749 +0,06. Rozktad histogramowy
wartosci PUWp byt dwumodalny: dla wartosci <15
oraz dla wartosci >15, drugi rozktad wartosci byt
obserwowany jedynie u chtopcow.

Wykazano ujemna korelacje wskaznika
PUWp i fluorkéw szkliwa w przedziale wartosci
od 1InM/L do 2 nM/L i powyzej 4 nM/L, wyrazna
zwlaszcza u mezczyzn, oraz dodatnia korelacje czg-
stotliwosci spozywania stodyczy w postaci czekola-
dy i produktow czekoladowych z zawartoscia mag-
nezu i ujemna z iloscia fluorkéw w szkliwie zgbow.

Stwierdzono, iz na wielko$¢ wskaznika stanu
uzebienia PUWp u mlodziezy oddziatuja zmiany ka-
lorycznosci diety dziennej, iloci spozywanego thusz-
czu twardego 1 stodyczy oraz wielkosci masy ciata
i jego masy wodnej oraz tluszczowej, a takze zawar-
tosci fluorkow i magnezu w szkliwie determinowa-
nych przez sktadniki pokarmowe diety (R"2=0,557;
p <0,00011). Wykazano uczestnictwo zmian st¢zenia
surowiczego biatka ostrej fazy i magnezu szkliwa w
oddziatywaniu na warto$¢ wskaznika zdrowia zgbow
PUWp (R"2=0,743; p <0,0001).

Obserwacja nasza powinna by¢ rozwazana
jako podstawa do modyfikacji sposobu odzywia-
nia i prozdrowotnych zalecen dietetycznych u 0sob
miodych, rodzinnie obarczonych chorobami prze-
biegajacych z powiklaniami naczyniowymi.

Adres autorow:

Katedra Diagnostyki Laboratoryjnej i Medycyny Mole-
kularnej, Samodzielna Pracownia Zaburzen Hemostazy
Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

70-111 Szczecin, al. Powstancéw Wikp. 72

tel.: (0-61) 466-14-90, 466-14-91
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dr n. farm. Grazyna Sygitowicz', mgr Aldona Wierzhicka?, dr hab. n. med. Piotr Socha3,
dr hab. n. med. Joanna Pawtowska®, mgr farm. Elzbieta Musiat',

prof. dr hab. n. farm. Jan Pachecka’

ZABURZENIA METABOLICZNE ZWIAZANE
Z DLUGOTRWALA IMMUNOSUPRESJA

U DZIECI PO PRZESZCZEPIE WATROBY

' Katedra i Zaktad Biochemii i Chemii Klinicznej Akademii Medycznej w \Warszawie
2 Zaktad Diagnostyki Laboratoryjnej Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka” w Warszawie
3 Klinika Gastroenterologii, Hepatologii i Immunologii Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”

Wstep. Przeszczep watroby jest leczeniem
z wyboru w przewlektej niewydolnoséci watroby
oraz w przypadkach ostrej niewydolnos$ci o niepo-
mys$lnym rokowaniu w niektorych chorobach me-
tabolicznych oraz nowotworach watroby niepod-
dajacych sig leczeniu konwencjonalnemu. Wediug
aktualnego stanu wiedzy, leczenie immunosupre-
syjne u pacjentow po transplantacji narzadowe;j
musi by¢ kontynuowane przez cale zycie. Jedno-
czes$nie jednak stanowi czynnik ryzyka rozwoju
zaburzen gospodarki lipidowej, zmian naczynio-
wych 1 w konsekwencji sprzyja rozwojowi miaz-
dzycy. Ostabienie bariery antyoksydacyjnej moze
by¢ dodatkowym czynnikiem rozwoju miazdzycy.

Cel. Celem pracy byta ocena czynnikdéw
ryzyka rozwoju arteriosklerozy u dzieci po prze-
szczepie watroby w zaleznosci od protokotu le-
czenia immunosupresyjnego.

Pacjenci i metody. Badaniem objgto 35
dzieci 3-5 lat po przeszczepie watroby, bedacych
pod stata opieka Poradni Chordb i Transplantacji
Watroby Kliniki Gastroenterologii, Hepatologii
i Immunologii IP-CZD, w wieku $rednio 10,6 +4,7
roku, z ktérych wydzielono trzy grupy dzieci le-
czonych: cyklosporyna (Cs) (n=9), takrolimusem
(Tac) (n=16) i CellCeptem (MMF) w kombinacji
z cyklosporyng i/lub takrolimusem (n=10). Wyniki
uzyskane u pacjentow po przeszczepie watroby od-
niesiono do badan w grupie kontrolnej 28 dzieci.

Wyniki. Wsréd pacjentéw po przeszczepie
watroby stwierdzono nieznacznie podwyzszone
stezenia cholesterolu catkowitego (>190 mg/dl)

w Warszawie

u7o0s6b, TG (>150 mg/dl) u 1 osoby, LDL-C
(>130 mg/dl) u 5 osoéb, VLDL-C (>20 mg/dl)
u 5 0s6b. Natomiast obnizone st¢zenie HDL-C
(<35mg/dl) i ApoAl (<l g/l) zaobserwowano
u 5 osob. Stgzenia glutationu oraz aktywnosci
peroksydazy glutationowej byly istotnie nizsze
u badanych pacjentéw niz w grupie kontrolnej.
Analiza statystyczna uzyskanych wynikéw (Kru-
skal-Wallis) wykazata roznice statystycznie istotne
w zaleznosci od leczenia immunosupresyjnego dla
cholesterolu catkowitego (Cs: 131,6-285,6; Tac:
144,0-181,61; MMF: 132,1-181,2) i LDL-C (Cs:
79,4-126,9; Tac: 42,2-118,8; MMF: 74,2-117,3).
Whioski:

1. U dzieci po przeszczepie watroby obserwuje si¢
nieznaczne zaburzenia gospodarki lipidowe;.

2. Cyklosporyna jest gldownym czynnikiem ryzy-
ka wzrostu stgzenia cholesterolu catkowitego
u pacjentOw po przeszczepie watroby.

3. Obnizenie stgzenia glutationu oraz aktywnosci
peroksydazy glutationowej moze by¢ spowo-
dowane nie w petni wyrownana funkcja prze-
szczepionej watroby i moze sprzyjaé proce-
som miazdzycowym.

Adres autoréw:

Katedra i Zaktad Biochemii i Chemii Klinicznej
02-097 Warszawa, ul. Banacha 1
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mgr Aldona Wierzhicka', dr hab. n. med. Piotr Socha?, dr hab. n. med. Mieczystaw Litwin?

USZKODZENIE NARZADOWE, ZABURZENIA
METABOLICZNE U DZIECI

Z NIEALKOHOLOWYM STLUSZCZENIEM WATROBY | OTYLOSCIA

1 Zaktad Diagnostyki Laboratoryjnej Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka” w Warszawie
2 Klinika Gastroenterologii, Hepatologii i Immunologii Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”

w Warszawie

% Klinika Nefrologii, Transplantacji Nerek i Nadcisnienia Tetniczego Instytutu ,,Pomnik — Centrum Zdrowia

Wstep. Niealkoholowemu  stluszczeniu
watroby (NAFLD) u dzieci towarzysza zabu-
rzenia gospodarki lipidowej, weglowodanowe;,
stres oksydacyjny, otytos¢, oporno$¢ na insuling,
hipertriglicerydemia oraz nadci$nienie tetnicze.
Dodatkowymi czynnikami rozwoju miazdzycy
i powikfan sercowo-naczyniowych moga byc¢:
ostabienie bariery antyoksydacyjnej i nasilenie
procesow wolnorodnikowych. W obrazie choroby
nalezy bra¢ pod uwagg réwniez inne mechani-
zmy, takie jak: zaburzenia syntezy asymetrycznej
dimetyloargininy (ADMA) oraz wzrost st¢zenia
utlenionych LDL (oxyLDL), ktore uszkadzaja
srédbtonek naczyn.

Cel. Celem pracy byta porownawcza oce-
na syntezy asymetrycznej dimetyloargininy
(ADMA) i stezenia utlenionych LDL (oxyLDL)
udzieci z otyloscia i niealkoholowa choroba
sthuszczeniowa watroby w odniesieniu do warto-
$ci kontrolnych.

Pacjenci i metody. Badaniem objgto 56
dzieci ze stluszczeniem watroby w wieku $rednio
11,6 £3,96 roku oraz 50 dzieci z otyloScia w wie-
ku 15,13 £2,95 roku. Wyniki uzyskane u pacjen-
tow odniesiono do badan w grupie kontrolnej 56
dzieci w wieku Srednio 13,95 £3,45 roku. U dzie-
ci z NAFLD stwierdzono nizszy Z-score BMI niz
u dzieci z otytoscia (2,13 £2,04 v. 3,13 £6,17).

Wyniki

U dzieci z NAFLD stwierdzono wyz-
sze stgzenia asymetrycznej dimetyloargini-
ny (1,04 £0,21pmol/l) niz u dzieci z otyloscia
(0,89 £0,16pmol/l) i wyzsze niz w grupie kon-
trolnej (0,49 +0,19umol/l). U dzieci z NAFLD

Dziecka” w Warszawie

stwierdzono wyzsze st¢zenia glutationu (660,0
+109,4 pmol/l) niz u dzieci z otyloscig (518,2
+187,4 umol/l). Stgzenie glutationu w obu gru-
pach byto nizsze niz w grupie kontrolnej (694,1
+212,26pmol/l). Najwyzsze stezenie oxyLDL
stwierdzono u dzieci z otyloscia (770,9 +259,7
pmol/l), wyzsze niz u dzieci z NAFLD (731,5
+271,7umol/l) i dzieci z grupy kontrolnej (238,4
+105,3pmol/l). Wyniki przedstawiono jako s$red-
nia £ SD.
Whioski
1. U dzieci z niealkoholowym sttuszczeniem
watroby (NAFLD) obserwuje si¢ szczegodl-
nie nasilone cechy uszkodzenia $rodbtonka
matych naczyn pod postacia wzrostu stgze-
nia ADMA, ktore prowadzi do uszkodzenia
narzadowego.
2. Wzrost stgzenia asymetrycznej dimetyloar-
gininy (ADMA) moze by¢ markerem uszko-
dzenia watroby.

Adres autoréow:

Zaktad Diagnostyki Laboratoryjnej

Instytut ,Pomnik — Centrum Zdrowia Dziecka”
04-730 Warszawa, al. Dzieci Polskich 20

tel.: (0-22) 815-13-06
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dr n. med. Matgorzata Klichowska-Palonka', dr n. med. Elzbieta Pac-Kozuchowska?

ANALIZA POROWNAWCZA

WYBRANYCH PARAMETROW LIPIDOWYCH WE KRWI | SLINIE

1 Katedra Stomatologii Zachowawczej Akademii Medycznej im. F. Skubiszewskiego w Lublinie
2 Zaktad Propedeutyki Pediatrii Akademii Medycznej im. F. Skubiszewskiego w Lublinie

Wspotczesna medycyna szeroko wyko-
rzystuje wiedz¢ na temat metabolizmu lipidow,
a badanie lipidow surowicy krwi jest wykony-
wane rutynowo. Badania pozioméw cholesterolu
w $linie i ich rola w ekosystemie jamy ustnej sa
stabiej poznane. Nieliczne badania dotyczace ana-
lizy parametrow lipidowych krwi i $liny wskazuja
na istnienie korelacji pomigdzy ich sktadem bio-
chemicznym.

Cel pracy. Porownanie parametrow lipi-
dowych w surowicy krwi i $linie w grupie dzieci
i mtodziezy.

Material i metoda. Badaniami objgto 44
osoby w wieku od 8 do 17 lat (M 13,75 £2,46
roku). Krew do badan biochemicznych pobierano
z zyly tokciowej na czczo, w godzinach poran-
nych (co najmniej po 10-godzinnej przerwie od
ostatniego positku). Sling pobierano tego samego
dnia rowniez na czczo, zbierajac §ling stymulowa-
na tabletka parafiny do jednorazowych probowek.
U wszystkich badanych oznaczono w surowicy
krwi stgzenie cholesterolu catkowitego, choleste-
rolu frakcji HDL, LDL i triglicerydow. W §linie
stymulowanej oznaczono stezenie cholesterolu
catkowitego 1 triglicerydow oraz glukozy. Ozna-
czen dokonano w aparacie Cobas Mira przy uzy-
ciu odczynnikéw firmy Cormay. Uzyskane wyniki
poddano analizie statystycznej za pomoca testow
Manna-Withneya.

Wyniki badan. Srednie wartosci choleste-
rolu caltkowitego w surowicy krwi w badanej gru-
pie dzieci i mtodziezy wynosity 150,59 mg/dl (SD
20,79), triglicerydéw 81,94 mg/dl (SD 45.,87),

cholesterolu HDL 48,86 mg/dl (SD 13,82), chole-
sterolu LDL 82,73 mg/dl (SD 17,47). Srednie war-
tosci cholesterolu w $linie wynosity 3,89 umol/l
(SD 4,94), triglicerydow 9,12 umol/l (SD 10,61).
Srednia warto$é glukozy w §linie wynosita 139,75
pumol/1 (SD 110,32).

Nie stwierdzono istotnych statystycznie
korelacji pomigdzy wartosciami cholesterolu, tri-
glicerydow, cholesterolu HDL, LDL surowicy
krwi a cholesterolem, triglicerydami oraz glukoza
w $linie. Natomiast wykazano dodatnia korelacje
pomigdzy wartosciami cholesterolu $liny a trigli-
cerydami $liny (r=0,7998, p <0,05) i pomigdzy tri-
glicerydami a glukoza $liny (1=0,424, p <0,05).

Whioski. W przeprowadzonych badaniach
nie wykazano istotnych korelacji migdzy wartos-
ciami cholesterolu calkowitego i triglicerydéw
w surowicy krwi a warto$ciami cholesterolu i tri-
glicerydéw §liny w badanej grupie dzieci i mto-
dziezy. Natomiast wykazano istotne zaleznoS$ci
migdzy stgzeniem triglicerydéw, cholesterolu
i glukozy w $linie.

Adres autorek:

Katedra Stomatologii Zachowawczej

Akademia Medyczna im. F. Skubiszewskiego w Lublinie
ul. Karmelicka 7, 20-081 Lublin

tel.: (081) 534 96 80

e-mail: epac@mp.pl
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dr n. med. Matgorzata Klichowska-Palonka

OCENA PARAMETROW LIPIDOWYCH

W SLINIE

Slina jest wydzieling trzech duzych par
gruczotéw Slinowych, czyli $linianek przyusz-
nych, podzuchwowych i podjezykowych oraz bar-
dzo duzej ilosci matych, pomocniczych gruczotow
umieszczonych w btonie sluzowej policzkéw, pod-
niebienia warg i jezyka. W jej sktad wchodza: ptyn
kieszonki dziastowej, ztuszczone komorki nabton-
ka jamy ustnej, leukocyty i mikroorganizmy. Slina
w malych iloéciach wydzielana jest stale, glownie
przez pomocnicze gruczoly $linowe. W warun-
kach fizjologicznych potowa dobowego wydziela-
nia $liny odpowiada wydzielaniu spoczynkowemu
($linie niestymulowanej), a druga potowa stanowi
odpowiedz na bodzce: chemiczne, fizyczne i psy-
chiczne i jest $lina stymulowana.

Celem pracy jest okreslenie parametrow li-
pidowych w §linie stymulowanej w zalezno$ci od
plei.

Material i metody badan

Badaniami objgto 44 osoby (17 dziewczat
i 27 chtopcow) w wieku od 8 do 17 lat. Oceniano
stezenie cholesterolu catkowitego, triglicerydow
i glukozy w $linie stymulowanej. Materiat do ana-
lizy pobierano na czczo w godzinach porannych.
Oznaczen dokonano za pomoca standardowych
odczynnikow firmy Cormay w analizatorze Cobas
Mira.

Dla wszystkich cech obliczono zakres war-
tosci (warto$¢ minimalna, warto§¢ maksymalnag),
$rednia arytmetyczna (M), odchylenie standardo-
we (SD). Uzyskane wyniki poddano analizie sta-
tystycznej za pomocg testow ANOVA.

Katedra Stomatologii Zachowawczej

Akademii Medycznej im. F. Skubiszewskiego w Lublinie

Omowienie wynikow

Srednie wartoéci cholesterolu w  $linie
u dziewczat wynosity 2,48 pumol/l (SD 3,04),
a u chtopcéw 4,68 umol/l (SD 5,64), triglicerydow
6,08 umol/l (SD 7,05) u dziewczat, a u chtopcow
10,80 umol/l (SD 11,94). Nie stwierdzono wystg-
powania istotnych statystycznie réznic poziomoéw
cholesterolu catkowitego i triglicerydow w $linie
stymulowanej u dziewczat w poréwnaniu z chtop-
cami. Srednie wartosci glukozy w badanej grupie
wynosity u dziewczat 116,24 umol/l (SD 103,91),
u chlopcow 153,86 pmol/1 (SD 115,14).

Whioski

Stezenia cholesterolu i triglicerydow w $li-
nie charakteryzuja si¢ duza zmienno$cia osobni-
cza.

Nie stwierdzono istotnych statystycznie
réznic w wartosciach cholesterolu, triglicerydow
i glukozy w $linie w zalezno$ci od plci.

Adres autorki:

Katedra Stomatologii Zachowawczej

Akademia Medyczna im. F. Skubiszewskiego w Lublinie
ul. Karmelicka 7, 20-081 Lublin

tel.: (081) 534 96 80

e-mail: epac@mp.pl
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dr n. med. Artur Mierzecki', dr n. med. Hanna Bukowska?,
prof. dr hab. n. med. Krystyna Honczarenko?, prof. dr hab. n. med. Maria Jastrzgbska?,
mgr Kornel Chetstowski?, prof. dr hab. n. farm. Marek Naruszewicz*

PLEJOTROPOWY EFEKT SUPLEMENTACJI
UMIARKOWANYMI DAWKAMI KWASU

FOLIOWEGO

NA CZYNNIKI RYZYKA CHOROB SERCOWO-NACZYNIOWYCH
U 0SOB OBCIAZONYCH RODZINNIE PRZEDWCZESNYM UDAREM MOZGU

T Samodzielna Pracownia Ksztatcenia Lekarza Rodzinnego Pomorska Akademia Medyczna w Szczecinie

2 Katedra Diagnostyki Laboratoryjnej i Medycyny Molekularnej Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie
% Katedra i Klinika Neurologii Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

4 Klinika Kardiologii Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie

Cel

Zbadanie wplywu trzymiesigcznej suple-
mentacji umiarkowanymi dawkami kwasu folio-
wego na wybrane biochemiczne czynniki ryzyka
choréb uktadu sercowo-naczyniowego u o0s6b
z rodzinng historia przedwczesnego niedokrwien-
nego udaru mézgu.

Metodyka badan

Przebadano 80 dorostych — dzieci (31 mez-
czyzn i 49 kobiet) rodzicow obciazonych przed-
wezesnym niedokrwiennym udarem mozgu. Ba-
danym dzieciom podawano przez 3 miesiace kwas
foliowy w dawce 0,4 mg/dobg. Przed suplemen-
tacja i po niej u wszystkich przeprowadzono wy-
wiad lekarski, badanie przedmiotowe i wykonano
nastepujace badania krwi: stezenie kwasu folio-
wego i homocysteiny, peten lipidogram, stezenie
czynnikow hemostatycznych, a takze badania
podstawowe, morfologia i ptytki krwi.

Wyniki

Po trzymiesigcznym okresie obserwacji
zauwazono wzrost $redniego stezenia kwasu fo-
liowego we krwi (6,7 v. 12,8 ng/dl; p=0,001) oraz
ApoA-I (148,9 v. 151,1 mg/dl; p=0,025). Zanoto-
wano takze spadek sredniego stgzenia homocyste-
iny (11,1 v. 8,9mol/l; p=0,001), cholesterolu cat-

kowitego (205,5 v. 198,8 mg/dl; p=0,001) i LDL
cholesterolu (111,8 v. 106,7 mg/dl; p=0,005),
czynnika von Willebranda (76,4 v.71,8 %; p=0,01)
oraz AlAT (25,1 vs 23,5 U/l; p=0,03).

Whioski

Umiarkowane dawki kwasu foliowego
moga mie¢ znaczenie w profilaktyce miazdzycy
u pacjentdow z rodzinna historia przedwczesnego
niedokrwiennego udaru mozgu.

Adres autoréw:

Pomorska Akademia Medyczna w Szczecinie
ul. Rybacka 1, 70-204 Szczecin

tel./fax: (0-91) 48 00 871, tel. (0-91) 48 00 872
e-mail: roklr@sci.pam.szczecin.pl
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