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STRESZCZENIE

Wstep. Retinopatia cukrzycowa jest gtéwna przyczyna
utraty wzroku na catym sSwiecie, a jej wystepowanie
szacuje sie na 35,4%. W kilku badaniach udowodniono,
ze przewlekty stan zapalny o niewielkim nasileniu moze
bra¢ udziat w patogenezie retinopatii cukrzycowej.
Niektoére z nich wskazuja, ze retinopatia cukrzycowa
moze by¢ zwigzana z powiktaniami makroangiopa-
tycznymi, co stanowi podfoze koncepcji ,,common
soil” cukrzycowych powiktan mikro- i makronaczy-
niowych. Celem badania byta ocena zwigzku stezenia
pentraksyny 3 (PTX3), biomarkera proceséw zapalnych,
z wystepowaniem retinopatii cukrzycowej w powigza-
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niu z obecnoscig miazdzycy w tetnicach szyjnych oraz
skurczows i rozkurczowa funkcja serca.

Materiat i metody. Do badania zakwalifikowano
43 pacjentéw chorujacych na cukrzyce typu 2 i podzie-
lono na dwie grupy w zaleznosci od obecnosci badz
braku retinopatii cukrzycowej. Dokonano pomi-
arow antropometrycznych, oznaczen wybranych
parametréw biochemicznych oraz przeprowadzono
badanie ultrasonograficzne tetnic szyjnych oraz serca.
Wyniki. Nie wykazano bezposredniego zwigzku
stezenia PTX3 z obecnoscig retinopatii cukrzycowej,
jednak ujawniono istotny zwigzek pomiedzy stezeniem
PTX3 a odsetkiem HbA,,
dia thickness) tetnic szyjnych w grupie pacjentow

wiekiem i IMT (intima me-

z retinopatia cukrzycowa.

Whnioski. Bardzo istotne wydaje sie prowadzenie
dalszych, wiekszych badan nad biomarkerami zapalny-
mi, takimi jak na przyktad PTX3, oraz powiktaniami
mikro- i makronaczyniowymi cukrzycy w celu zidenty-
fikowania pacjentow szczegolnego ryzyka i wczesnego
zastosowania skutecznego leczenia.

Stowa kluczowe: cukrzyca typu 2, retinopatia
cukrzycowa, pentraksyna 3
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ABSTRACT

Introduction. Diabetic retinopathy (DR) is the leading
cause of vision loss worldwide. Global prevalence
of any diabetic retinopathy is assessed to be 35.4%.
Several studies proved that chronic low-grade inflam-
mation may be involved in the pathogenesis of DR.
Some studies indicate that macroangiopathic diabetic
complications may be associated with microangio-
pathic ones that is why a “common soil” mechanism
of diabetic micro- and macroangiogpathy has been
proposed. The aim of this study was to evaluate the
association of pentraxin 3 (PTX3), an inflammation’s
biomarker, with diabetic retinopathy in relation to
atherosclerosis in carotid arteries and systolic and
diastolic cardiac function.

Material and methods. 43 eligible patients with type 2
diabetes were enrolled into the study and dived into two
groups on the basis of presence or lack of retinopathy.
Anthropometric, biochemical and carotid as well as
cardiac ultrasound parameters were analyzed.

Results. There was no direct association between PTX3
concentration and the presence of diabetic retinopathy,
but there was a significant correlation between PTX3 and
HbA, value, age and IMT (intima media thickness) in ca-
rotid arteries among patients with diabetic retinopathy.
Conclusions. There is a great need for further, larger,
studies on inflammatory biomarkers such as PTX3 and
micro and macrovascular complications of diabetes
mellitus in order to detect predisposed patients early
enough to implement early therapeutic intervention
of this complication.

Key words: diabetes type 2, diabetic retinopathy,
pentraxin 3

Wstep

Cukrzyca typu 2 jest istotnym problemem sy-
stemow opieki zdrowotnej ze wzgledu na to, ze
dotyczy duzej liczby chorych oraz prowadzi do
rozwoju powiktan mikro- i makronaczyniowych,
ktére moga by¢ przyczynag niepetnosprawnosci oraz
przedwczesnego zgonu [1-3]. Mimo ze w ciggu
ostatnich 20 lat powszechnie dostepne staty sie
nowe leki przeciwcukrzycowe, takie jak analogi in-
suliny, leki inkretynowe [analogi glukagonopodob-
nego peptydu 1 (GLP-1, glucagon-like peptide 1)],
inhibitory dipeptydylopeptydazy 4 (DPP-4) oraz gliflozy-
ny [inhibitory kotransportera sodowo-glukozowego 2
(SGLT-2, sodium-glucose transport protein 2)], u pra-
wie potowy chorych stezenie hemoglobiny glikowanej
(HbA, ) wykracza poza docelowe wartosci, co powo-
duje zwiekszone ryzyko rozwoju powiktan cukrzycy [3].
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Jednym z mikronaczyniowych powiktan cukrzycy
jest retinopatia cukrzycowa stanowigca najczestszg
mozliwg do unikniecia przyczyne utraty wzroku na
Swiecie [4]. Szacuje sie, ze w Stanach Zjednoczonych
retinopatia cukrzycowa dotyczy 40% chorych na cuk-
rzyce typu 2, a dane z innych krajow sa podobne [5].
Retinopatia powstaje w zwigzku z miazdzyca drobnych
naczyn krwionosnych zaopatrujgcych siatkowke oka,
a jej patogeneza, podobnie jak pozostatych powikfan
cukrzycy, jest skomplikowana [6]. Od czasu przedsta-
wienia przez DeFronzo koncepcji , ztowieszczego okte-
tu” (ominous octet) [7] poczyniono w badaniach nowe
obserwacje i obecnie wiadomo, ze przewlekty stan
zapalny o niewielkim nasileniu, a tym samym aktywacja
uktadu immunologicznego, jest waznym czynnikiem
w patogenezie cukrzycy typu 2 [8]. Nie tylko przewlekta
hiperglikemia, ale takze rozwdj miejscowego stanu
zapalnego zwigzany jest z dysfunkcja srédbtonka i roz-
wojem mikro- i makroangiopatii. Poczagtkowo rozwadj
powiktan bywa bezobjawowy, odbywa sie stopniowo
i we wczesnym stadium ma charakter fagodny, przez
co moze zosta¢ wykryty gtéwnie w czasie badan
przesiewowych [9]. Co drugi chory na cukrzyce typu 2
nie wie o swojej chorobie [10], a niektére osoby
z niezdiagnozowang cukrzycg moga juz mie¢ zaawan-
sowane powiktania tej choroby. Nierzadko zdarza sie
réwniez, ze u chorych, u ktérych wczesniej rozpoznano
cukrzyce, powiktania zostajg wykryte pézno, w zaawan-
sowanym stadium. W zwigzku z rozpowszechnieniem
cukrzycy typu 2 potrzebne sg badania nad metodami
wczesnego wykrywania tej choroby i jej powiktan oraz
nad rozwigzaniami pozwalajgcymi wytypowac grupy
chorych najbardziej narazonych na rozwdj powiktan
cukrzycy. Uwaza sie, ze mozna wykorzystaé w tym celu
biomarkery, dlatego prowadzone sg badania nad mar-
kerami rozwoju powiktan mikro- i makronaczyniowych.
Opisano juz i wystandaryzowano wiele biomarkeréw
stosowanych w ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego,
nalezg do nich stezenia niektérych lipidéw, troponin
lub biatka C-reaktywnego (CRP, C-reactive protein)
[11, 12], jednak nieznane sq markery powiktan mi-
kronaczyniowych. Postuluje sie, ze markerem ryzyka
sercowo-naczyniowego moze by¢ pentraksyna 3
(PTX3) [13]. Pentraksyny, tak jak CRP, sg biatkami
ostrej fazy i stanowig gtéwny sktadnik nieswoistej
odpowiedzi immunologicznej [14, 15]. Pentraksyna 3
wigze sktadnik C1q dopetniacza i usuwa z organizmu
kompleksy immunologiczne na drodze jego aktywacji
klasycznej [16]. Stanowi rowniez receptor dla czaste-
czek okreslanych jako wzorce molekularne zwigzane
z patogenami (PAMP, patogen associated molecular
patherns). Uczestnicza one w réznych fazach reakgji
zapalnej, a ich wydzielanie jest powodowane przez
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cytokiny. Biorg one udziat w rozpoznawaniu patoge-
néw i uszkodzonych komorek wtasnych [17]. Nalezy
réwniez zaznaczy¢, ze PTX3 znana jest rowniez jako
TSG-14 [tumor necrosis factor (TNF)-stimulated gene
14] lub TNFAIP-5 (tumor necrosis factor alpha-induced
protein 5) i produkowana jest przede wszystkim przez
komérki srédbtonka naczyn, fibroblasty, mieloidalne
komérki dendrytyczne, makrofagi, monocyty, adipo-
cyty, komoérki btony maziowe, chondrocyty, komérki
nabtonka nerek i komérki miesni gtadkich naczyn. Pro-
dukcja tego biatka zachodzi pod wptywem mediatorow,
takich jak interleukina 1 beta (IL13), czynnik martwicy
nowotwordéw alfa (TNFa, tumor necrosis factor alfa),
lipopolisacharydy (LPS), a takze lipoproteiny oxy-LDL
[18]. Pentraksyna 3 uczestniczy zatem w rozwoju stanu
zapalnego, ktéry zgodnie z obowigzujgcymi teoriami
jest jednym z czynnikdw w patogenezie miazdzycy.
Niektére badania wskazujg, ze makronaczyniowe
powiktania cukrzycy moga sie wigzac z powiktaniami
mikronaczyniowymi. Opierajac sie na tych badaniach,
przedstawiono hipoteze ,,common soil”, czyli wspdlne-
go podtoza w mechanizmie rozwoju mikro- i makroa-
ngiopatii cukrzycowej. Majac te hipoteze na uwadze,
autorzy niniejszego badania podijeli sie oceny zmian
miazdzycowych w tetnicach szyjnych oraz czynnosci
skurczowej i rozkurczowej serca u chorych z retinopa-
tig cukrzycowq. Retinopatia cukrzycowa jest jednym
z powiktfan mikronaczyniowych, w ktérym rola PTX3
jest wcigz poznawana, jednak istniejg doniesienia o jej
potencjalnym zwigzku z wystepowaniem i nasileniem
retinopatii cukrzycowej [19, 20].

Autorzy przeprowadzili wczesniej badania nad
zwigzkiem osoczowego stezenia PTX3 z miazdzyca
tetnic szyjnych, funkcjg skurczows i rozkurczowa lewej
komory serca i wyréwnaniem cukrzycy u chorych na
cukrzyce typu 2 w poréwnaniu z osobami bez zabu-
rzen metabolizmu glukozy [21]. W niniejszym badaniu,
ktére jest kontynuacjg wczesniejszych prac, oceniano
zmienne biochemiczne i ultrasonograficzne odnoszono
do grupy oséb chorujacych na cukrzyce obcigzonych
lub nieobcigzonych retinopatia cukrzycows.

Materiat i metody

Badaniem objeto grupe 43 os6b rasy kaukaskiej,
chorych na cukrzyce typu 2, ktérzy kolejno zgtaszali
sie do Przyklinicznej Poradni Diabetologicznej Klini-
ki Choréb Wewnetrznych, Diabetologii i Nefrologii
w Zabrzu. Badane osoby podzielono na dwie grupy
ze wzgledu na obecnos¢ retinopatii cukrzycowej lub
jej brak. Dane antropometryczne i kliniczne pocho-
dzity z dokumentacji medycznej pacjentéw leczonych
w Poradni Diabetologicznej i obejmowaty miedzy
innymi badanie dna oka wykonane w ciggu ostatnich

3 miesiecy przed dniem kwalifikacji do badania oraz
informacje dotyczace obecnosci neuropatii obwodowej
i nefropatii. Nefropatie cukrzycowg definiowano jako
przewlekle (ponad 3 miesigce) zwiekszone wydalanie
albumin z moczem i/lub jawng proteinurie i/lub zmniej-
szenie przesgczania kiebuszkowego obliczonego wedtug
wzoru CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration) ponizej 60 ml/min/1,73 m? przy braku
innych objawoéw lub innych przyczyn choroby nerek.
Wszyscy pacjenci wyrazili Swiadoma, pisemna zgode
na udziat w badaniu. Kryteriami kwalifikacji do grupy |
byta obecnos¢ cukrzycy typu 2 oraz retinopatii. Kryterium
kwalifikacji do grupy Il byta obecnos¢ cukrzycy typu 2
bez towarzyszacej retinopatii. Z udziatu w badaniu
wykluczono wszystkich chorych ze schytkowg niewy-
dolnoscig nerek, niewydolnoscig serca w klasie NYHA
(New York Heart Association) Ill/IV, marskoscig watroby
i niedokrwistoscia, a takze osoby, ktore przebyty jakikol-
wiek epizod naczyniowy (ostry zespdt wiencowy, zabieg
rewaskularyzacji tetnic wiencowych lub udar mézgu)
w ciggu ostatnich 6 miesiecy przed kwalifikacjg do
badania. Wszyscy pacjenci zostali poddani badaniu
ultrasonograficznemu tetnic szyjnych oraz przezklatko-
wemu badaniu echokardiograficznemu serca. Ponadto
oznaczono stezenie pentraksyny 3 w osoczu krwi zylnej,
odsetek HbA, , stezenie cholesterolu i triglicerydow
oraz kreatyniny, a takze zmierzono wydalanie albumin
z moczem. Przebieg badania i metody laboratoryjne
zostaty szczegdtowo opisane we wezesniejszej publikacji
[21]. Wszystkie analizy statystyczne przeprowadzono
w programie STATISTICA 12.5 (StatSoft, Krakéw, Pol-
ska). Zmienne jakosciowe przedstawiono jako liczby
bezwzgledne lub odsetki. Do analizy danych wykorzy-
stano nastepujace testy: test x2, test t-Studenta, test U
Manna-Whitneya oraz test Kruskala-Wallisa, w zaleznosci
od potrzeb. Zmienne ilosciowe korelowano i wynik
przedstawiono za pomocg wspétczynnika korelacji rang
Spearmana. Za istotne statystycznie uznano wyniki te-
stow, w przypadku ktérych wartos¢ p wynosita < 0,05.

Badanie zostato przeprowadzone zgodnie z Dekla-
racjg Helsinska i zatwierdzone przez Komisje Bioetyczng
Slaskiego Uniwersytetu Medycznego.

Wyniki

Charakterystyke demograficzng i kliniczng badanej
grupy przedstawiono w tabeli 1. Pacjenci z grupy |
(z retinopatiag cukrzycowaq) istotnie czesciej charaktery-
zowali sie dtugim czasem trwania cukrzycy (przyjetym
jako czas trwania choroby przekraczajacy 10 lat),
a takze istotnie czesciej i dtuzej chorowali na nadcis-
nienie tetnicze niz osoby z grupy Il (bez retinopatii
cukrzycowej). U ponad 90% osdb z retinopatig stwier-
dzono réwnoczesne wystepowanie innych powiktan,
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Tabela 1. Charakterystyka badanej grupy chorych. Dane przedstawiono jako $rednia * odchylenie standardowe oraz

odsetek badanych oséb

Zmienna

Grupa |

Grupa Il Statystyka

Badani, n = 100%

Kobiety; n (%)

Mezczyzni; n (%)

Wiek (lata)

BMI [kg/m?]

Czas trwania cukrzycy (lata)
Cukrzyca powyzej 10 lat

Nadcisnienie tetnicze

11 (25,58%)
3(27,27%)
8(72,73%)
62,63 = 4,97
25,76 = 2,89
11,18 = 2,48
90,91% (n = 10)
81,81% (n = 9)

32 (74,42%) -
17 (53,13%)
15 (46,87%)

x2 Pearsona = 2,27; p = 0,87

62,25 = 9,85 p = 0,64
27,38 = 3,00 p = 0,05
5,78 + 3,62 p = 0,001

28,13% (n = 9)
43,75% (n = 14)

%2 Pearsona = 14,3; p = 0,001
%2 Pearsona = 5,11; p = 0,02

Czas trwania nadcisnienia (lata) 10,64 + 2,87 6,69 = 3,61 p = 0,001
Ostry zespot wiencowy 63,64% (n = 7) 6,25% (n = 2) p = 0,001
Pomostowanie aortalno-wiencowe 27,27% (n = 3) 3,13% (n = 1) p =044
Udar moézgu 36,36% (n = 4) 0% (n = 0) p =0,88
Blaszka miazdzycowa w tetnicy szyjnej 45,45% (n = 5) 25% (n = 8) p =0,57
w badaniu USG

Neuropatia cukrzycowa 90,91% (n = 10) 6,25% (n = 2) p =0,03
Nefropatia 90,91% (n = 10) 0% (n = 0) p =0,88
Powiktania makronaczyniowe 90,91% (n = 10) 34,37% (n = 11) p =0,01

Stezenie pentraksyny 3 w osoczu [ng/ml] 1,01 = 0,87 1,31 = 0,64 p = 0,054
Albuminuria [mg/g] 20,21 = 13,61 29,62 + 11,24 p =0,05
eGFR [ml/min /1,73 m?] 83,5 + 20,68 71,56 = 19,10 p = 0,06
HbA, (%) 6,02 + 0,75 6,4 = 0,92 p=0,21

Grupa | — chorzy z retinopatia; grupa Il — chorzy bez retinopatii; BMI (body mass index) — wskaznik masy ciata; eGFR (estimated glomerular filtration rate)

— szacunkowa filtracja ktebuszkowa; HbA, _(glycated hemoglobin) — hemoglobina glikowana

takich jak powikfania makronaczyniowe, neuropatia
cukrzycowa i nefropatia cukrzycowa. W grupie pa-
cjentdw z retinopatig stwierdzono nizsze stezenie
PTX3, ale nie byto ono istotne statystycznie (tab. 1,
p = 0,054). Ponadto w grupie | wykazano nizsze odsetki
HbA, (p = 0,21), gorsze parametry przeptywu oraz
wieksze wartosci grubosci IMT w tetnicach szyjnych
(CCAIMT av p = 0,13; CCAIMT max p = 0,33; ICA MV
p =0,24;ICAPIp =0,8; ICARI p = 0,51 — objasnie-
nia wszystkich akroniméw znajduja sie pod tabelg 2),
jednak byt to tylko trend, a nie wykazano istotnosci
statystycznej. W grupie | (z retinopatig) stwierdzono
istotnie nizsze wartosci frakcji wyrzutowej (EF, ejection
fraction) lewej komory (p = 0,014) oraz gorsza funkcje
rozkurczowg lewej komory wyrazong stosunkiem E’/A
(p = 0,001) niz w grupie Il (bez retinopatii) (tab. 2).

W obu grupach stwierdzono istotng statystycznie
korelacje stezenia PTX3 z wiekiem pacjentéw (tab. 3,
p = 0,005). Wysoka korelacje stwierdzono rowniez dla
stezenia PTX3 z odsetkiem HbA,_w grupie pacjentéow
z retinopatia (p = 0,004). Ponadto stezenie PTX3 silnie
korelowato z czasem trwania nadcisnienia tetniczego
(p = 0,001).

Stezenie PTX3 nie réznito sie istotnie statystycznie
w zaleznosci od obecnosci istotnej blaszki miazdzyco-
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wej w tetnicach szyjnych ani w grupie oséb z retino-
patia, ani u oséb bez retinopatii (tab. 4). Stezenie PTX3
réwniez nie réznito sie istotnie statystycznie w zalezno-
$ci od prawidtowej lub uposledzonej funkcji skurczowej
lub rozkurczowej lewej komory w dwoch opisywanych
grupach (tab. 4). W grupie oséb z retinopatia steze-
nie PTX3 w osoczu istotnie statystycznie korelowato
z maksymalnag (p = 0,002) i $rednig (p = 0,001)
gruboscig IMT (intima-media thickness) w tetnicy szyj-
nej wspolnej (tab. 5).

Dyskusja

Powiktania cukrzycy moga by¢ obecne na poczatku
choroby, jednak ryzyko ich wystapienia zwieksza sie
z czasem [22]. Wiekszos¢ uczestnikéw badania choro-
wata na cukrzyce od ponad 10 lat, dlatego mozna zato-
zy¢, ze s bardziej zagrozeni powiktaniami cukrzycy. Do
najczestszych powiktan nalezaty neuropatia, nefropatia
i powiktania makronaczyniowe. U ponad 90% chorych
z retinopatiag cukrzycowa wystepowaty réwniez powikta-
nia makronaczyniowe, co jest zgodne z teorig ,common
soil"” dotyczacg powiktan naczyniowych cukrzycy. Wspo-
mniane zjawisko opisano w pracy Bartmana i wsp. na
przyktadzie wykazanego zwigzku miedzy wskaznikiem
plaque score a powiktaniami mikronaczyniowymi [23].
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Tabela 2. Wyniki USG tetnic szyjnych i ultrasonokardiografii. Dane przedstawiono jako srednia + odchylenie standardowe

Zmienna Grupa | Grupa Il Statystyka
CCA IMT av [mm] 0,81 0,24 0,67 = 0,11 p=0,13
CCA IMT max [mm] 1,10 £ 0,26 0,98 + 0,16 p=0,33
ICA MV [cm/s] 35,33 £ 10,2 30,54 + 7,3 p=0,24
ICA PI (indeks pulsacyjnosci) 1,05 = 0,21 1,04 £ 0,34 p =0,80
ICA RI (indeks oporowy) 0,67 = 0,10 0,72 + 0,32 p=0,51
EF (%) 47,7 £ 12,9 55,84 = 5,9 p=0,014
E/A 0,99 + 0,25 1,08 £ 0,20 p=0,63
E'/AR 0,93 £0,2 1,06 = 0,18 p = 0,001

CCA (IMT) av [common carotid artery (intima—media thickness) average] — Srednia grubos¢ kompleksu btona srodkowa-btona wewnetrzna (intima-media)
tetnicy szyjnej wspdlnej; CCA (IMT) max [common carotid artery (intima—-media thickness) maximum] — maksymalna grubos¢ kompleksu bfona srodko-
wa—-$rodbfonek (intima-media) tetnicy szyjnej wspodlnej; ICA (MV) [internal carotid artery (mean velocity)] — srednia predkos¢ przeptywu w tetnicy szyjnej
wewnetrznej; ICA (Pl) [internal carotid artery (pulsatility index)] — indeks pulsacyjnosci dla tetnicy szyjnej wewnetrznej; ICA (RI) [internal carotid artery (resi-
stance index)] — wskaznik oporowy dla tetnicy szyjnej wewnetrznej; EF (ejection fraction) — frakcja wyrzutowa; E/A — stosunek maksymalnej predkosci fali

wczesnorozkurczowego do fali poznorozkurczowego naptywu mitralnego

Tabela 3. Korelacje stezenia PTX3 z wybranymi zmien-
nymi iloSciowymi. Dane przedstawiono jako korelacje R

Spearmana
Grupa | Grupa ll
Wiek 0,61* 0,33*
HbA, 0,53* 0,18
BMI -0,44 -0,08
eGFR -0,13 -0,24
Czas trwania cukrzycy 0,33 -0,19
Czas trwania nadcisnienia 0,58* 0,08

*p < 0,05; BMI (body mass index) — wskaznik masy ciata; eGFR (estima-
ted glomerular filtration rate) — szacunkowa filtracja ktebuszkowa; HbA,
(glycated hemoglobin) — hemoglobina glikowana

Zwiazek retinopatii z czasem trwania cukrzycy jest
oczywisty, natomiast na uwage zastuguje doniesienie,
ze podobnie jak w innych chorobach narzadu wzroku
retinopatia zwigzana jest z wiekiem i przewlekle trwa-
jacym stanem zapalnym [24-26]. Zatem korelowanie
stezenia PTX3, czyli biomarkera stanu zapalnego,
z wystepowaniem retinopatii jest zasadne. W publiko-
wanej analizie stezenie PTX3 byfo nizsze w grupie oso6b
z retinopatia, ale nie osiggneto istotnosci statystycznej
przyjetej w metodyce, po wykonaniu transformacji
logarytmicznej prezentowanych stezen PTX3 réwniez
nie uzyskano istotnosci statystycznej. Potencjalnie PTX3
zdaje sie mie¢ zwigzek z wystepowaniem retinopatii,

Tabela 4. Poréwnanie stezenia PTX3 w zaleznosci od obecnosci miazdzycy tetnic szyjnych oraz funkcji serca w echokar-

diografii. Dane przedstawiono jako odsetek procentowy + odchylenie standardowe

Zmienna Cecha Grupa | Grupa Il
Obecna miazdzyca tetnic szyjnych 1,53 + 0,41 1,05 = 0,95
PTX3 [ng/ml]
Brak 1,13 £ 0,77 1,26 = 0,55
Istotnos¢ statystyczna p = 0,07 p=0,12
Prawidtowa EF 1,18 £ 0,42 0,94 = 0,61
PTX3 [ng/ml]
Uposledzona EF 1,42 £ 0,8 1,66 = 1,39
Istotnos¢ statystyczna p=0,22 p = 0,08
Norma naptywu mitralnego E/A 1,06 = 0,81 0,91 + 0,63
PTX3 [ng/ml] . .
Uposledzona relaksacja lewej komory 1,52 £ 0,45 1,38 £ 1,09
Istotnos¢ statystyczna p = 0,051 p = 0,061
Norma naptywu mitralnego E'/A 0,82 = 0,71 0,91 = 0,62
PTX3 [ng/ml] . .
Uposledzona relaksacja lewej komory 1,6 = 0,42 1,42 £ 1,12
Istotnos¢ statystyczna p = 0,058 p =0,60

EF (ejection fraction) — frakcja wyrzutowa
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Tabela 5. Korelacje stezen PTX3 z pomiarami ultrasono-
graficznymi tetnic szyjnych. Dane przedstawiono jako
korelacje R Spearmana

Grupa | Grupa Il
CCA IMT av [mm] 0,44* 0,19
CCA IMT max [mm] 0,42* 0,22
ICA MV [cm/s] 0,30 0,20
ICA PI (indeks pulsacyjnosci) 0,29 0,12
ICA RI (indeks oporowy) 0,10 0,20

*p < 0,05; CCA (IMT) av [common carotid artery (intima—media thickness)
average] — $rednia grubos¢ kompleksu btona srodkowa-$rédbtonek
(intima—media) tetnicy szyjnej wspdlnej; CCA (IMT) max [common carotid
artery (intima-media thickness) maximum] — maksymalna grubos¢ kom-
pleksu btona srodkowa-s$rédbtonek (intima-media) tetnicy szyjnej wspdl-
nej; ICA (MV) [internal carotid artery (mean velocity)] — $rednia predkos¢
przeptywu w tetnicy szyjnej wewnetrznej; ICA (Pl) [internal carotid artery
(pulsatility index)] — indeks pulsacyjnosci dla tetnicy szyjnej wewnetrznej;
ICA (RI) [internal carotid artery (resistance index)] — wskaznik oporowy
dla tetnicy szyjnej wewnetrznej

ale niezbedne sg dalsze badania kohortowe. W anali-
zie danych koreanskich przeprowadzonej przez Yanga
i wsp. mozna zauwazy¢, ze w grupie pacjentow z reti-
nopatig wartosci PTX3 sg wyzsze (1,82 = 1,77 ng/ml)
w poréwnaniu z osobami bez retinopatii [20].

Zgodnie z prezentowanymi wynikami PTX3 wyka-
zuje istotny zwigzek z wiekiem pacjentéw obcigzonych
retinopatig. Im starszy jest pacjent z retinopatia, tym
wyzsze jest stezenie PTX3. Ponadto w tej samej grupie
chorych zauwazono wzrost PTX3 wraz ze zwiekszeniem
odsetka HbA, _ oraz czasem trwania nadcisnienia tetni-
czego. Co zaskakujace, u wszystkich chorych biorgcych
udziat w badaniu stwierdzono bardzo dobre wyréw-
nanie cukrzycy ($redni odsetek HbA,_ wynosit 6,02
+ 0,75 w grupie z retinopatig i 6,4 = 0,92 w grupie
bez retinopatii), co moze by¢ spowodowane mata
liczebnoscig préby oraz jednoosrodkowym charakte-
rem badania. Ponadto w badaniu nie uwzgledniono
czestosci epizodéw hipoglikemii ani farmakoterapii,
ktéra mogtaby wptywac na wartosc¢ HbA, .

Wedtug wiedzy autoréw nie opublikowano dotad
podobnych obserwacji dotyczacych chorych z retino-
patig cukrzycowa. W duzych badaniach populacyjnych
stwierdzono, ze stezenie PTX3 zwieksza sie wraz
z wiekiem i wzrostem ryzyka sercowo-naczyniowego
[27-29]. Korelacje wartosci PTX3 z wyréwnaniem
cukrzycy wykazano w dwéch mniejszych badaniach,
jednak bez watpienia sg to dane wymagajace wiek-
szych wieloosrodkowych badan [30, 31]. Zbadana
zaleznosc PTX3 i HbA,  moze wskazywac na zwigzek
przewlektej hiperglikemii i PTX3 jako markera uszko-
dzenia srédbtonka naczyniowego i lokalnego stanu
zapalnego [32].
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Zgodnie z pismiennictwem pomiar kompleksu inti-
ma-media pozwala oszacowad zaawansowanie miaz-
dzycy oraz jest niezaleznym czynnikiem predykcyjnym
zdarzen sercowo-naczyniowych [33]. Obecnos¢ blasz-
ki miazdzycowej definiuje sie jako grubos¢ kompleksu
intima—media tetnicy szyjnej przekraczajgca 1,5 mm
[34]. W przedstawionym badaniu wykazano, ze
w przypadku pomiaréw ultrasonograficznych srednia
i maksymalna grubos¢ kompleksu intima—-media majg
istotny zwigzek ze stezeniem PTX3 w grupie oséb
z retinopatig cukrzycowa. Stezenie PTX3 zwieksza
sie wraz ze wzrostem grubosci IMT tetnicy szyjnej.
Powyzsze korelacje maja przecietng moc statystycz-
ng, ale pozwalajg sadzi¢, ze wraz ze wzrostem PTX3
rosnie ryzyko sercowo-naczyniowe, jak wykazano
w innych badaniach populacyjnych [27-29].

Miazdzyca tetnic szyjnych jest réowniez zwigzana
z wystepowaniem powiktan mikronaczyniowych [23].
W niniejszym badaniu $rednie wartosci CCA ITM max
w grupie 0séb z retinopatig cukrzycowa byty znacznie
ponizej wartosci odciecia dla obecnosci blaszki miaz-
dzycowej (1,5 mm), a pomimo to i tak odnotowano
istotng statystycznie korelacje z PTX3. Opisywane
biatko ostrej fazy moze zatem wykazywad zwigzek
z wczesnym stadium rozwoju miazdzycy u chorych
z retinopatia cukrzycowa [21]. Wedtug wiedzy au-
toréw ocena zwigzku PTX3 z zaburzeniami funkgji
skurczowej i rozkurczowej serca u oséb z retinopatia
cukrzycowa dokonywana jest po raz pierwszy. W tej
grupie chorych z uposledzong relaksacjg miesnia le-
wej komory wystepuje wieksze niz u oséb bez retino-
patii stezenie PTX3, jednak nie jest to r6znica istotna
statystycznie. Zaburzenia funkcji rozkurczowej lewe;j
komory s zazwyczaj stanem bezobjawowym, kt6-
ry prowadzi do niewydolnosci serca w przysztosci
[35]. Ocenia sie, ze nawet u pacjentéw z niewielkg
dysfunkcjg rozkurczowa lewej komory ryzyko zgonu
w okresie 3-5 lat jest okoto 5-krotnie wieksze niz u os6b
z prawidiowa funkcjg rozkurczowq [36]. Podobne
zaleznosci miedzy PTX3 a uposledzong funkcja roz-
kurczowg lewej komory serca zostaty opisane przez
Kimure i wsp. oraz Guo i wsp., ale u oséb bez zabu-
rzen gospodarki weglowodanowej [37, 38]. Z kolei
wedfug Matsubary i wsp. PTX3 produkowana jest
w obszarze krazenia wiencowego przez miesien
sercowy w warunkach pogarszajacej sie funkcji
rozkurczowej lewej komory serca i jest niezaleznym
markerem uposledzenia funkcji rozkurczowej i wy-
stepowania niewydolnosci serca z zachowang frakcjg
wyrzutowa [39, 40]. Ograniczeniem przestawionego
badania jest przede wszystkim liczebnos¢ grupy,
jednak wyniki zachecajg do dalszych badan w tym
obszarze.
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Whnioski

Wedtug przedstawionych wynikéw PTX3 nie

wykazuje bezposredniego zwigzku z wystepowaniem
retinopatii cukrzycowej, jednak potrzebne sg dalsze
badania w tym obszarze. U chorych na cukrzyce typu
2 z retinopatig cukrzycowa PTX3 wykazuje z kolei zwia-

zek z odsetkiem HbA

wiekiem i IMT tetnic szyjnych.

1c’

Potrzebne jest jednak przeprowadzenie dalszych badan.
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