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Po menopauzie obserwuje si¢ wzrost wystgpowania dyslipidemii, a w
konsekwencji zwigksza sig ryzyko rozwoju zmian aterogennych. Wsrod wielu
czynnikow dzialajgcych miazdzycogennie obecnie podkresla sie role kwasu
moczowego dziatajgcego pozapalnie w obrebie endotelium oraz nieprawidlowy
sposob zywienia. Majgc na uwadze powyzsze dane przeprowadzono badania w
grupie otylych kobiet po menopauzie, u ktorych okreslono zZywieniowe i
biochemiczne czynniki ryzyka rozwoju aterogenezy.

Hasta kluczowe: otyto$¢ pomenopauzalna, aterogeneza, kwas moczowy, sposob zywienia.
Key words: postmenopausal obesity, atherogenesis, uric acid, nutritional habits.

Po menopauzie obserwuje si¢ zwickszong zachorowalno$¢ na choroby sercowo-
naczyniowe (1). U podloza tych chordb leza procesy aterogenne zachodzace w
obrebie $ciany naczyniowej (2, 4). Prawidlowe funkcjonowanie komorek miegsni
gladkich naczyn jest kluczowe w prewencji miazdzycy i zalezy od surowiczego
stezenia kwasu moczowego. Zwigzek ten w wysokich stezeniach aktywuje
wewnatrzkomoérkowe kinazy, co w efekcie prowadzi do zwickszenia czynnikow
stymulujacych rozwdj blaszki miazdzycowe;j takich jak ptytkowy czynnik wzrostu
(PDGF, platelet-derived growth factor) oraz chemoatraktant MCP-1 (monocyte
chemotactic protein-1). Wzrastajace stezenie PDGF nasila proliferacje komorek
migéni gladkich oraz migracj¢ makrofagow do $ciany naczynia, a MCP-1 prowadzi
do tworzenia si¢ nacieku zapalnego w obrgbie zmienionej $ciany naczyn (2-4).
Kaskada uruchomionych procesow prooksydacyjnych bedacych podlozem
formujacej si¢ blaszki miazdzycowej nasila si¢ wraz z wiekiem oraz nieprawidtiowo
zbilansowang dietg (3).

Biorac pod uwage powyzsze fakty dokonano oceny proaterogennych czynnikow
ryzyka choréb sercowo-naczyniowych w grupie otytych kobiet po menopauzie.
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MATERIAL | METODY

Badania wstepne przeprowadzono w grupie 126 otytych kobiet po menopauzie. Z
badanej grupy wybrano 71 kobiet, ktére nie stosowaly hormonalnej terapii
zastgpczej oraz leczenia hipolipemizujacego. Dodatkowym kryterium wylaczenia
byta rozpoznana cukrzyca, endokrynopatie istotnie wplywajace na przemiany
metaboliczne, zakrzepica naczyn oraz choroba nowotworowa. Ocen¢ sposobu
zywienia przeprowadzono metoda wywiadu o spozyciu z ostatnich 24 godzin przez
7 kolejnych dni (5). Do analizy wynikéw badan ankietowych dotyczacych sktadu
jakosciowego i ilosciowego calodziennych racji pokarmowych, wykorzystano
komputerowe bazy danych przygotowane w programie Microsoft Access 2000 (6)
na podstawie tabel sktadu i wartosci odzywczej produktow spozywczych (7). Oceny
sposobu zywienia dokonano obliczajac stopien realizacji norm na poziomie
zalecanym, przyjmujac jako podstawe obliczen, nalezng masg¢ ciala i niska
aktywnos$¢ fizyczng deklarowang przez badane kobiety (8, 9). Uzyskane wyniki
poddano dalszej analizie zywieniowej uwzgledniajac redukcje wartoSci
energetycznej o 10%, natomiast w przypadku witamin uzyskane wartosci
zredukowano: dla witaminy A o 25%, witaminy E o 30%, C - 55% (10).

Wyniki wyrazono pod postacig wartos$ci $redniej i odchylenia standardowego (x *
SD), ktore uzupetiono wartosciami mediany (Me) 1 kwartyli (Q25 i Q75). Badania
laboratoryjne obejmowaly oznaczenie stezenia kwasu moczowego metoda
standardows, a uzyskane dane poréwnano do grupy kontrolnej kobiet o prawidlowe;j
masie ciata. Badania byly prowadzone w ramach projektu finansowanego przez
Ministerstwo Nauki i Informatyzacji N 404 504 638.

WYNIKI I ICH OMOWIENIE

W tabeli I. przedstawiono dane opisujace stan odzywienia jak i sposdb zywienia.
Whynika z nich, ze badane kobiety byly w okresie pomenopauzalnym (59,5 + 6,76
lat), co zostato potwierdzone oznaczeniem hormonu folikulotropowego osiggajacego
wartosci charakterystyczne dla tego okresu (FSH = 61,3 £ 28,9 mIU/MI) (11).
Zwraca uwage wysoka wartos¢ masy ciata 95,6 + 15,7 kg, ktora byla o 33 kg
wyzsza od naleznej masy ciala wyliczonej ze wzoru Puttona (59 kg). Konsekwencj%
zwigkszonej masy ciata byly wysokie wartosci wskaznika BMI 36,2 + 5,23 kg/m
wskazujgce na drugi stopien otytosci (9). Zawartos¢ tkanki thuszczowej osiaggneta az
49,9 £ 5,09% (co odpowiada 48,0 £ 11,5 kg). Jest to zjawisko niepokojace ze
wzgledu na to, ze ryzyko rozwoju chordéb wspotistniejacych z otytosciag (takich
dyslipidemia i zaburzenia gospodarki weglowodanowej) wzrasta wraz ze stopniem
wartoséci wskaznika BMI (12).

Nie tylko ilo$¢ tkanki tluszczowej, ale przede wszystkim jej dystrybucja
determinuje ryzyko kardio-diabetologiczne. Obwod pasa osiggajacy Srednig wartos$¢
104 £ 10,6 cm $§wiadczy o brzusznym rozmieszczeniu tkanki thuszczowej (wskaznik
WHR = 0,87 £ 0,05). Poréwnujac tak wysokie wartosci obwodu pasa do
wytycznych ATP 11l (Adult Treatment Panel I1lI) jak i rekomendacji IDF
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(International Diabetes Federation) mozna je uzna¢ za jeden z czynnikéw
zwickszajacych ryzyko rozwoju zespotu metabolicznego (13, 14).

Tabela 1. Charakterystyka antropometryczna oraz ocena sposobu zywienia w badanej grupie otyltych kobiet po
menopauzie

Table I. Anthropometric characteristic and nutritional habits evaluation in the group of obese postmenopausal women

Badana grupa otytych kobiet
Analizowany parametr X+xQb Me = QD
Wiek (lata) 59,5+ 6,76 58,0 + 4,00
Wysokos$¢ ciata (cm) 162 + 6,15 162 + 5,00
Masa ciata (kg) 95,6 + 15,7 92,5+10,5
BMI (kg/m2) 36,2+ 5,23 35,3+ 3,50
Tkanka ttuszczowa (%) 49,9+ 5,09 49,0+ 3,35
Tkanka ttuszczowa (kg) 48,0+ 11,5 45,3+6,75
Obwod pasa (cm) 104 £ 10,6 102 £ 2,00
WHR 0,87 + 0,05 0,88 + 0,04
FSH (mIU/mL) 61,3 +28,9 59,0 + 18,0
Kwas moczowy (mg/dl) 5,05+1,22 4,80 + 0,50
Energia (kcal) 2041 + 398 1951 + 234
Biatko - % energii 15,5+ 2,30 15,4 £ 1,59
Thuszcz - % energii 34,215,774 34,5+4,27
Weglowodany - % energii 51,2+ 6,41 50,5 + 4,26
Witamina A (ug) 1083 + 650 931 + 280
Witamina E (mg) 9,96 + 3,39 9,23+2,13
Witamina E/NNKT 0,94 + 0,21 0,92+0,12
Witamina C (mg) 134 £80,4 104 + 34,7
Cynk (mg) 10,9+2,23 10,9+ 1,38
Miedz (mg) 1,39+ 0,45 1,31+ 0,24
Selen (ug) 65,6 + 18,8 62,0+ 11,7

n — liczba os6b, X- $rednia, SD- odchylenie standardowe, Me — mediana, QD- odchylenie éwiartkowe, BMI — wskaznik masy
ciata, WHR — wskaznik talia-biodra, FSH — stgzenie hormonu folikulotropowego, NNKT — niezbgdne nienasycone kwasy
tluszczowe.

W przeprowadzonych badaniach dokonano rowniez oceny stezenia kwasu
moczowego, ktorego wartosci osiagnety 5,05 + 1,22 mg/dl. Wprawdzie byly one
nieco nizsze w zakresie mediany 4,80 £ 0,50 mg/dl i miesdcity si¢ w przedziale
warto$ci rekomendowanych, jednak pozadane bylyby wartosci zdecydowanie
mniejsze. Wynika to z faktu, ze podczas wyczerpania surowiczych antyutleniaczy
oraz nasilonych procesow stresu oksydacyjnego w obrebie blaszki miazdzycowej
(zwlaszcza u osob otylych), kwas moczowy dziata jako proutleniacz juz przy
stezeniach powyzej 4 mg/dl (2). Udowodniono, ze hiperurykemia oraz stres
oksydacyjny wplywaja na funkcjonowanie $réodblonkowej syntazy tlenku azotu
(eNOS, nitric oxide synthase). Konsekwencja tego jest zmniejszona synteza tlenku
azotu (NO), ktory dziata antyoksydacyjnie 1 wazodylatacyjnie. Dodatkowo
obserwuje si¢ paradoksalne zwigkszenie syntezy reaktywnych form tlenu (wolnych
rodnikéw) oraz zahamowanie proliferacji i migracji komorek endotelialnych.
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Zachodzace zmiany w obrebie $rodblonka naczyn sg przyczyna jego dysfunkcji,
ktéra jest jednym z podstawowych czynnikdéw progresji procesow miazdzycowych
2, 4).

Istotnym czynnikiem zwickszajacym ryzyko stresu oksydacyjnego, a w
konsekwencji uszkodzenie endotelium i intimy ma nieprawidtowo zbilansowana
dieta. Analizujac catodziennie racje pokarmowe mozna powiedzie¢, ze ich wartos$é
energetyczna miescita si¢ w zakresie wartosci zalecanych i osiggneta 2041 + 398
kcal. Uwagg, natomiast, zwraca nieprawidlowe zbilansowanie diety. Wysoka podaz
biatka przekraczajaca 15% wartos$ci energetycznej diety oraz thuszczu dostarczajaca
34,2 £ 5,74% energii jest czynnikiem zwigkszajacym ryzyko eskalacji procesow
aterogennych (9). Konsekwencja stosunkowo wysokiej podazy biatka i ttuszczu byta
niska podaz weglowodandéw osiagajaca zaledwie 51,2 + 6,41% wartoSci
energetycznej diety. Biorgc pod uwage fakt, ze badane kobiety byly otyle spozycie
weglowodanow powinno osiggnac nawet 55-75% energii (8).

W wielu badaniach udowodniono, zZe stres oksydacyjny jest podstawowym
czynnikiem prowadzacym do dysfunkcji §rodbtonka, a w efekcie rozwoju blaszki
miazdzycowej. W tym kontekScie duze znaczenie ma udzial substancji
antyoksydacyjnych neutralizujacych niekorzystne dziatanie wolnych rodnikow.
Oprocz endogennych enzymoéow antyoksydacyjnych wazne jest takze dostarczanie
egzogennych antyoksydantow: witamin i pierwiastkow mineralnych.

W badanej grupie otylych kobiet spozycie witaminy A (wyrazonej w przeliczeniu
na rownowaznik retinolu) byto wysokie i wynositlo 1083 + 650 ug. Prawidlowa
podaz tej witaminy przyczynia si¢ do lepszej ochrony organizmu przed reaktywnymi
formami tlenu oraz zmniejsza zachorowalno$¢ na choroby cywilizacyjne i
nowotwory estrogenozalezne w okresie pomenopauzalnym (zwlaszcza nowotwory
sutka) (15, 16). Natomiast poziom spozycia witaminy E byt niski i wynosit 9,96 +
3,39 mg réwnowaznika alfa-tokoferolu/osobg/dobe. Podstawowa funkcja tej
witaminy w organizmie czlowieka jest jej dziatanie antyoksydacyjne (17). Stanowi
ona pierwsza lini¢ obrony przed peroksydacja lipidow poprzez wigzanie z podwodjng
btong lipidowa, ktorg jednoczesnie stabilizuje oraz przerywa tancuchowe reakcje
wywolane przez wolne rodniki (18). Rodniki te usuwaja atom wodoru z
wielonienasyconych kwasoéw tluszczowych (PUFA — polyunsaturated fatty acids),
co moze prowadzi¢ do uszkodzenia btony komorkowej. Dzieje si¢ tak wowczas, gdy
kwasy te sa dostarczane w nadmiarze lub bez odpowiedniej ostony
antyoksydacyjnej. Odpowiednia podaz witaminy E z dieta zapobiega eliminacji
wodoru z btony komoérkowej, a przez to procesom peroksydacji, zwlaszcza frakcji
LDL cholesterolu (17, 19). Dlatego czgsto oblicza si¢ stosunek witaminy E do
NNKT (wskaznik Harrisa), ktory w przypadku badanych kobiet byt wysoki i
wynosit 0,94 £ 0,21. Uwaza si¢, ze wartosci przekraczajace 0,4 sg korzystne i
swiadczg odpowiedniej ostonie antyoksydacyjnej wystarczajacej do usuwania
wolnych rodnikow (16).

Analizujac racje pokarmowe badanych kobiet zaobserwowano wysoki poziom
spozycia witaminy C, co jest niezwykle korzystne w prewencji miazdzycy ze
wzgledu na dziatanie antyaterogenne tej witaminy (20). Dodatkowo udowodniono,
ze jej podaz z dieta (podobnie jak witaminy E) odwrotnie koreluje z procentowa
zawartoscia tkanki thuszczowej (21).
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Duze znaczenie w rozwoju zmian aterogennych ma takze podaz
mikropierwiastkow ze wzgledu na ich dziatanie antyoksydacyjne. W badanej grupie
otylych kobiet zaobserwowano wysoki poziom spozycia cynku przekraczajgcy
zalecane 8 mg/dobe, miedzi (powyzej 900 ug/dobe) oraz selenu powyzej 55 ug/dobe
(8). Mozna przypuszczaé, ze tak wysoki poziom spozycia pierwiastkow bedzie
stanowit odpowiednie zabezpieczanie antyoksydacyjne w omawianej grupie otytych
kobiet. Z drugiej strony warto podkresli¢, ze w badaniach na modelach zwierzgcych
zwickszona podaz cynku w diecie powodowata wzrost ciSnienia tetniczego (22).
Potwierdzaja to roéwniez badania kliniczne, w ktérych zaobserwowano wyzsze
stezenia cynku w moczu pacjentdéw z rozpoznanym nadcisnieniem t¢tniczym niz u
0sob zdrowych (23). Natomiast korzystny wydaje si¢ poziom spozycia miedzi ze
wzgledu na dzialanie antyaterogenne tego pierwiastka (24, 25). MiedZ poprzez
udziat w syntezie kolagenu i elastyny istotnie wptywa na wlasciwe funkcjonowanie
naczyn krwiono$nych, a jej prawidtowa podaz z dieta dodatnio koreluje z
prawidtowa tolerancja glukozy (25).

WNIOSKI

1. Czynnikami zwigkszajagcymi ryzyko wystgpienia zmian aterogennych byla
wysoka zawarto$¢ tkanki thuszczowej, co wigzato si¢ z rozpoznaniem otylo$ci
drugiego stopnia oraz jej wisceralnym rozmieszczeniem.

2. Konieczna jest modyfikacja sposobu zywienia badanej grupy kobiet celem
leczenia otylo$ci oraz zmniejszenia ryzyka rozwoju chorob z nig wspotistniejgcych.

3. Ze wzgledu na wysokie surowicze stezenie kwasu moczowego (ktory jest
czulym markerem toczacego si¢ subklinicznie zapalenia w obrebie Sciany naczyn)
mozna stwierdzi¢, ze ryzyko rozwoju zmian miazdzycowych w badanej grupie

kobiet jest wysokie.

B. Grygiel-Goérniak, J. Przystawski, M. Stelmach-Mardas, M. Grzymistawski,
M. Chuchracki, M. Kraskiewicz

ATHEROGENESIS - ITS NUTRITIONAL AND CLINICAL RISK FACTORS OF DEVELOPMENT
IN THE POSTMENOPAUSAL OBESITY

Summary

A study group of obese women was characterized by a high amount of fat tissue (49.9 + 5.09%body
mass, BMI = 36.2 + 5.23 kg/m?) and its visceral deposition (WHR = 0.87 = 0.05). The nutritional risk
factors increasing the development of atherogenic changes were: high energy intake from protein (15.5 +
2.30 % energy), fat (34.2 + 5.74% of energy) and low consumption of vitamin E (9.96 + 3.39 mg).
Serum concentration of uric acid reaching 5.05 + 1.22 mg/dl may be the reason of subclinical
inflammation processes in the vessels and without changes of nutritional habits may lead to the
development of atherogenic plaque in the study group.
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