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TRUDNO�CI LECZNICZE ZESPO£U METABOLICZNEGO
W PRAKTYCE LEKARSKIEJ

STRESZCZENIE
Zespó³ metaboliczny staje siê coraz bardziej istotnym problemem zdrowotnym w krajach wysoko
uprzemys³owionych. Dotyczy oko³o 20% populacji. Do cech zespo³u nale¿¹: aterogenna dyslipide-
mia z obni¿eniem stê¿enia cholesterolu HDL i zwiêkszeniem stê¿enia triglicerydów, nadci�nienie
têtnicze, oty³o�æ brzuszna, hiperinsulinemia, insulinooporno�æ, nietolerancja glukozy. Obecno�æ
zespo³u metabolicznego znacznie zwiêksza ryzyko zapadalno�ci na mia¿d¿ycê, chorob¹ niedokrwien-
n¹ serca, cukrzycê typu 2. Leczenie tego zespo³u polega na modyfikacji stylu ¿ycia (zmniejszenie
wagi cia³a, zwiêkszenie aktywno�ci fizycznej) oraz na leczeniu farmakologicznym sk³adowych ze-
spo³u.
S³owa kluczowe: zespó³ metaboliczny, nadci�nienie têtnicze, dyslipidemia, oty³o�æ brzuszna, cukrzyca, mody-
fikacja stylu ¿ycia, leczenie dyslipidemii.
SUMMARY
Metabolic syndrome is becoming a more and more significant health problem in industrialized co-
untries. It affects about 20% of the population. Typical features of metabolic syndrome are: athero-
genic dyslipidemia with low HDL cholesterol concentration, increased triglicerides, arterial hyper-
tension, visceral obesity, hyperinsulinemia/insulin resistance and glucose intolerance. Metabolic syn-
drome markedly increases the risk of atherosclerosis and coronary artery disease and also the risk of
type 2 diabetes. Treatment of metabolic syndrome includes life style modification (weight reduction,
increase of physical activity) and pharmacological treatment of metabolic syndrome components.
Key words: metabolic syndrome, arterial hypertension, dyslipidemia, visceral obesity, diabetes mellitus, life-
style modification, treatment of dyslipidemia.

Lekarze praktycy, z obserwacji w³asnych pacjentów, dobrze wiedz¹, ¿e zabu-
rzenia metaboliczne, takie jak: oty³o�æ, hiperlipidemia, podwy¿szone stê¿enie glu-
kozy we krwi i nadci�nienie têtnicze, czêsto wspó³istniej¹ ze sob¹ albo wszystkie
razem, albo w ró¿nych skojarzeniach. Po raz pierwszy zwróci³ na to uwagê E. Kylin
w 1923 r., sugeruj¹c celowo�æ traktowania hiperglikemii i nadci�nienia têtnicze-
go, a tak¿e dny jako zespo³u chorób [1]. W Polsce J. Wêgierko, w ksi¹¿ce po�wiê-
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conej cukrzycy, w 1958 r. u¿y³ pojêcia cukrzycy skojarzonej z oty³o�ci¹, nadci-
�nieniem têtniczym i chorob¹ niedokrwienn¹ serca (ChNS) [2]. W latach 70. ba-
dacze niemieccy wprowadzili termin �zespó³ metaboliczny� i wskazali na jego
zwi¹zek z mia¿d¿yc¹ [3, 4]. Jednocze�nie w Polsce Szostak w 1976 r. wysun¹³
propozycjê traktowania oty³o�ci, cukrzycy i mia¿d¿ycy jako grupy chorób o wspól-
nych patomechanizmach, nadaj¹c im nazwê �metabolicznych chorób cywilizacyj-
nych� [5]. Nastêpnie Ferranini i wspó³pracownicy [6] uznali za przyczynê powy¿-
szych zaburzeñ insulinooporno�æ i w zwi¹zku z tym zaproponowali nazwê �zespó³
oporno�ci na insulinê�. W 1998 r. Reaven uzna³ równie¿, ¿e insulinooporno�æ jest
odpowiedzialna za wspó³istnienie tych nieprawid³owo�ci metabolicznych i wpro-
wadzi³ pojêcie zespo³u X, nazwanego dla odró¿nienia od podobnego zespo³u kar-
diologicznego-metabolicznym [7, 8]. Po raz pierwszy Reaven podkre�li³ znacze-
nie zwi¹zku pomiêdzy nadci�nieniem têtniczym, zaburzeniami metabolicznymi,
a zwiêkszonym ryzykiem rozwoju choroby niedokrwiennej serca. W nastêpnych
latach pojêcie zespo³u metabolicznego zosta³o znacznie rozszerzone. Kolejno
w³¹czane by³y inne elementy, takie jak: hiperurykemia, hiperhomocysteinemia,
mikroalbuminuria, wzrost poziomu fibrynogenu, dysfunkcja �ródb³onka, obecno�æ
ma³ych gêstych lipoprotein LDL.

DIAGNOSTYKA ZESPO£U METABOLICZNEGO

W roku 1998 WHO przyjê³a termin zespó³ metaboliczny (ZM) i poda³a jego
definicjê (tabela 1) [9]. W�ród sze�ciu kryteriów diagnostycznych znajduje siê
oporno�æ na insulinê i mikroalbuminuria, co wymaga badañ specjalistycznych.
Znacznie prostsz¹ definicjê ZM (tabela 2), przydatn¹ do jego rozpoznania w ka¿-
dym gabinecie lekarskim, zaproponowali w 2001 r. eksperci amerykañscy w III
Raporcie Narodowego Programu Edukacji Cholesterolowej (NCEP), inaczej zwa-
nym ATP III (Adult Panel Treatment III) [10]. Definicjê tê zaakceptowali ostatnio
eksperci europejscy w Europejskich Wytycznych na temat Prewencji Chorób Ser-
cowo-Naczyniowych [11]. Wed³ug ekspertów ATP III charakterystyczn¹ cech¹
zespo³u metabolicznego jest równie¿ stan prozapalny. Jak widaæ z tabeli 2, rozpo-
znanie mo¿na zacz¹æ od zmierzenia obwodu brzucha na wysoko�ci talii. Je�li u ko-
biety przekracza on 88 cm, a u mê¿czyzny 102 cm, nale¿y oznaczyæ stê¿enie glu-
kozy we krwi i wykonaæ lipidogram (trójglicerydy i cholesterol ca³kowity, chole-
sterol LDL i cholesterol HDL) i zmierzyæ ci�nienie têtnicze. Do rozpoznania ZM
wystarcz¹ 3 spo�ród 5 objawów przedstawionych w tabeli 1. Tak wiêc równie¿
oty³o�æ brzuszna nie zawsze musi byæ obecna.

Wed³ug definicji ekspertów Miêdzynarodowego Towarzystwa Mia¿d¿ycowe-
go IAS, zespó³ metaboliczny charakteryzuje siê wystêpowaniem, oprócz insulino-
oporno�ci, hiperinsulinizmu i oty³o�ci centralnej jednej lub wiêcej po�ród nastê-
puj¹cych cech: dyslipidemii, upo�ledzonej tolerancji glukozy, nadci�nienia têtni-
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czego, hiperurykemii i dny, nadkrzepliwo�ci i st³uszczenia w¹troby [12].Tak wiêc,
jak dot¹d, nie ma spójnej definicji zespo³u metabolicznego, obejmuj¹cej kluczo-
we jego cechy. ZM jest bardzo czêsto spotykany zarówno w praktyce lekarza ogól-
nego, jak i kardiologa, diabetologa i gastrologa. Przyczyny ZM s¹ nabyte i uwa-
runkowane genetycznie. Do tych pierwszych nale¿¹ stany prowadz¹ce do upo�le-
dzonej wra¿liwo�ci na insulinê, takie jak: nadwaga i oty³o�æ, ma³a aktywno�æ fi-
zyczna i dieta bogata w wêglowodany. Uwarunkowania genetyczne nie zosta³y
jeszcze dok³adnie zbadane. Wymieniæ tu mo¿na polimorfizmy genów PPAR gam-
ma, interleukiny 10 i inne. Niektórzy autorzy podkre�laj¹ rolê stresu w rozwoju
ZM poprzez aktywacjê osi podwzgórze � przysadka � nadnercza [13].

EPIDEMIOLOGIA

Badania epidemiologiczne wykazuj¹ du¿¹ czêsto�æ wystêpowania zespo³u
metabolicznego zarówno w USA [14, 15, 16], jak i w Europie [17] oraz w Polsce
[18]. Obecno�æ tego zespo³u zwiêksza siê wraz z wiekiem u obu p³ci. Europejska
Grupa ds. Badania Insulino-Oporno�ci (EGIR) wykaza³a w badanych populacjach
z ró¿nych krajów Europy wystêpowanie ZM (kryteria WHO) u 7�36% mê¿czyzn
i u 5�22% kobiet w wieku 40�55 lat [17]. Ciekawe s¹, ze wzglêdu na obserwacjê
wieloletni¹, polskie dane pochodz¹ce z badania Pol-MONICA [18]. W porówna-
niu z 1988 r., w roku 2001 zaobserwowano wzrost czêsto�ci wystêpowania ZM
(kryteria WHO) zarówno u mê¿czyzn, jak i u kobiet z Warszawy w wieku 35�64
lata. O ile w 1988 r. by³ on spotykany u 5,7% kobiet i 9,3% mê¿czyzn, to w 2001 r.
odpowiednio u 18,8% i 19,9%. Badanie to wykazuje tak¿e zwiêkszanie siê odset-
ka ludzi dotkniêtych tym zespo³em wraz z wiekiem.

POSTÊPOWANIE PROFILAKTYCZNO-LECZNICZE

Redukcja masy cia³a
Oty³o�æ brzuszna zwiêksza ryzyko incydentów sercowo-naczyniowych [19, 20].

Przed rozpoznaniem rodzaju oty³o�ci (brzuszna czy po�ladkowo-udowa) nale¿y
okre�liæ tzw. wska�nik masy cia³a (BMI), poprzez podzielenie masy cia³a pacjenta
przez wzrost (w m2]. Warto�ci BMI pomiêdzy 25�30 kg/m2 okre�laj¹ nadwagê, a war-
to�ci BMI > 30 kg/m2 wskazuj¹ na obecno�æ oty³o�ci. Wed³ug badania Pol-MONI-
CA (Warszawa) z 2001 r. u ponad 44% mê¿czyzn i 31% kobiet w wieku 20�74 lata
wystêpowa³a nadwaga. Czêsto�æ oty³o�ci wynosi³a odpowiednio u obu p³ci 28 i 29%.
Tak wiêc ³¹cznie 72% mê¿czyzn i 60% kobiet wykazywa³o nadwagê lub oty³o�æ.

Leczenie pacjentów z ZM ma na celu zapobieganie chorobom uk³adu kr¹¿enia
oraz rozwojowi cukrzycy typu 2. Sk³ada siê na nie zmiana stylu ¿ycia i leczenie
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farmakologiczne. Podstawowym zadaniem w leczeniu pacjentów jest eliminacja
lub zmniejszenie przyczyn le¿¹cych u podstaw zespo³u, tj. terapeutyczne zmiany
stylu ¿ycia, obejmuj¹ce dietê ma³okaloryczn¹ i redukcjê nadwagi, a tak¿e zwiêk-
szenie aktywno�ci fizycznej poprzez wdro¿enie regularnych æwiczeñ fizycznych.

Redukcja masy cia³a u osób z oty³o�ci¹ brzuszn¹ jest fundamentem postêpo-
wania w zespole metabolicznym. Dla lekarzy praktyków oczywiste jest, ¿e stano-
wi ona problem znacznie trudniejszy ni¿ zmniejszenie stê¿enia cholesterolu LDL.
Truizmem jest wskazanie na zmniejszenie spo¿ycia energii (dieta) i zwiêkszenie
jej wydatkowania (wysi³ek fizyczny), jako metody dzia³ania w tym celu. Dobrze
wiadomo, ¿e zarówno zmniejszenie masy cia³a, jak i wzrost wysi³ku fizycznego
zmniejszaj¹ insulinooporno�æ, a tym samym nasilenie jej metabolicznych konse-
kwencji, tj. powoduj¹ poprawê tolerancji glukozy i profilu lipoprotein oraz obni-
¿aj¹ ci�nienie têtnicze. Eksperci amerykañscy w dokumencie �Kliniczne zalece-
nia na temat rozpoznania, oceny i leczenia nadwagi i oty³o�ci u doros³ych� z 1998 r.,
zalecaj¹ jako wstêpny cel leczenia redukcjê masy cia³a o oko³o 10% warto�ci
wyj�ciowej w czasie 6 miesiêcy [21]. Nale¿y podkre�liæ, ¿e ju¿ 5�10% spadek
przynosi wymierne korzy�ci metaboliczne. Aby to osi¹gn¹æ, zaleca siê ogranicze-
nie spo¿ycia energii o 300�500 kcal na dobê, w stosunku do dotychczasowego
spo¿ycia [21]. W diecie, obok ograniczenia liczby kalorii, nale¿y ograniczyæ po-
da¿ wêglowodanów prostych, poniewa¿ sprzyjaj¹ one produkcji triglicerydów i po-
garszaj¹ profil lipidowy. Mo¿na zwiêkszyæ ilo�æ t³uszczów w diecie do 35% ca³-
kowitej liczby kalorii, pod warunkiem ograniczenia spo¿ycia nasyconych kwasów
t³uszczowych na rzecz nienasyconych. Redukcja masy cia³a, nawet niewielka, a tak-
¿e utrzymanie zredukowanej masy cia³a, s¹ bardzo istotne u pacjentów z ZM.

Leczenie dyslipidemii
Jak widaæ w tabelach l i 2 g³ównymi zaburzeniami lipidowymi w ZM jest zwiêk-

szone stê¿enie trójglicerydów i zmniejszone stê¿enie cholesterolu HDL. Towarzy-
szy temu obecno�æ w osoczu nieprawid³owych cz¹steczek LDL, tzw. ma³ych gê-
stych LDL. S¹ to lipoproteiny, którym przypisuje siê du¿e dzia³anie aterogenne.
Ta triada zaburzeñ lipidowych nazywana jest �aterogenn¹ dyslipidemi¹�. Zwiêk-
szone stê¿enie cholesterolu LDL nie jest charakterystyczne dla zespo³u metabo-
licznego, pomimo to w postêpowaniu z pacjentem nale¿y zawsze braæ pod uwagê
docelowy poziom tego lipidu. Stê¿enie LDL-chol powinno byæ mniejsze ni¿ 100
mg/dl. Chocia¿ ani w amerykañskich [10], ani w europejskich [11] wytycznych
nie okre�lono docelowych stê¿eñ dla trójglicerydów i/lub cholesterolu HDL, to
jednak hipertrójglicerydemia i ma³e stê¿enie HDL-chol zosta³y uznane za marke-
ry ryzyka chorób sercowo-naczyniowych. Ma³e ryzyko choroby wieñcowej wy-
stêpuje u kobiet ze stê¿eniem HDL wy¿szym ni¿ 65 mg/dl oraz u mê¿czyzn � z wy-
¿szym ni¿ 55 mg/dl. Po¿¹dane poziomy trójglicerydów we krwi dla wszystkich to
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Tabela 1. Definicja zespo³u metabolicznego wed³ug WHO
Oty³o�æ: BMI > 30
Upo�ledzona tolerancja glukozy lub cukrzyca
Oporno�æ na insulinê
Podwy¿szone ci�nienie krwi ≥ 160/90 mmHg
Podwy¿szony poziom trójglicerydów ≥ 150 mg/dl i/lub obni¿enie cholesterolu

HDL < 35 mg/dl u mê¿czyzn i 39 mg/dl u kobiet
Mikroalbuminuria (wydalenie albuminy z moczem ≥ 20 ug/min)

Tabela 2. Kliniczna charakterystyka zespo³u metabolicznego wed³ug ATP III
Czynniki ryzyka Wska�niki

Oty³o�æ brzuszna (obwód pasa)
Mê¿czy�ni > 102 cm

kobiety > 88 cm
Trójglicerydy ≥ 150 mg/dl

HDL cholesterol
Mê¿czy�ni < 40 mg/dl

Kobiety < 50 mg/dl
Ci�nienie krwi ≥ 130/ ≥ 85 mmHg

Glukoza na czczo ≥ 110 mg/dl

Tabela 3. Schemat postêpowania w zespole metabolicznym
Postêpowanie niefarmakologiczne

Redukcja masy cia³a
Zwiêkszenie aktywno�ci fizycznej
Zaprzestanie palenia
Ograniczenie spo¿ycia t³uszczów nasyconych, cholesterolu, cukru, soli, unikanie

alkoholu
Zalecane leki

Oty³o�æ Dyslipidemia Nadci�nienie Cukrzyca
Sibutramina
� wp³ywa na o�rodek
syto�ci w mózgu
Orlistat
� wp³ywa na o�rodek
syto�ci w mózgu

Statyny i/lub
fibraty

ACE inhibitory
blokery receptora
angiotensynyII

metformina
glitazony
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warto�ci poni¿ej 180 mg/dl. W zespole metabolicznym, jak powiedziano wy¿ej,
podstaw¹ postêpowania powinna byæ redukcja masy cia³a, je�li pacjent jest oty³y.
Jest to skuteczna droga do redukcji poziomu TG. W po³¹czeniu ze zwiêkszeniem
aktywno�ci fizycznej mo¿na efekt ten nasiliæ i ponadto uzyskaæ wzrost stê¿enia
cholesterolu HDL. Pacjenci z hipertrójglicerydemi¹ powinni te¿ unikaæ alkoholu
pod ka¿d¹ postaci¹, gdy¿ zwiêksza on stê¿enie trójglicerydów oraz ograniczyæ
spo¿ycie cukru. Redukcja zawarto�ci LDL-chol w osoczu wymaga stosowania diety
z du¿ym ograniczeniem nasyconych kwasów t³uszczowych (t³uszcze zwierzêce)
i cholesterolu pokarmowego. Modelowym sposobem ¿ywienia, nie tylko dla utrzy-
mania lub redukcji cholesterolu LDL, ale dla profilaktyki chorób sercowo-naczy-
niowych, tak¿e poprzez inne mechanizmy (dzia³anie przeciwkrzepliwe, antyoksy-
dacyjne i antyarytmiczne), jest dieta �ródziemnomorska [22].

Tradycyjna dieta �ródziemnomorska
� codziennie powinni�my spo¿ywaæ: sery, jogurty, olej ro�linny,

owoce i warzywa, ro�liny str¹czkowe, chleb, makaron, kasze i inne
produkty zbo¿owe

� kilka razy w tygodniu: ryby, drób, jaja, s³odycze
� kilka razy w miesi¹cu: czerwone miêso
� alkohol w umiarkowanych ilo�ciach

Lekami pozwalaj¹cymi osi¹gn¹æ docelowe stê¿enie cholesterolu LDL (<100
mg/dl) u pacjentów z du¿ym ryzykiem chorób sercowo-naczyniowych s¹ statyny.
Wp³ywaj¹ one równie¿ na zmniejszenie zapadalno�ci na cukrzycê typu 2. Bada-
nia HPS (simvastatyna) oraz badania ASCOT (atorwastatyna) udowodni³y zmniej-
szenie cholesterolu ca³kowitego i LDL cholesterolu oraz wysoce znamienne zmniej-
szenie wystêpowania incydentów wieñcowych i zawa³ów miê�nia serca zakoñczo-
nych zgonem. Stwierdzono równie¿ korzy�ci z zastosowania statyn w grupie cho-
rych z niskimi stê¿eniami cholesterolu ca³kowitego i LDL, wynikaj¹cymi praw-
dopodobnie z wielokierunkowego wp³ywu tych leków na metabolizm lipidów,
poprawê funkcji �ródb³onka, hamowanie procesu trombogenezy i aktywacjê fibry-
nolizy oraz ich dzia³ania przeciwzapalnego, immunomodulacyjnego i antyoksy-
dacyjnego. Wszystkie dzia³ania statyn prowadz¹ do stabilizacji blaszki mia¿d¿y-
cowej, zapobiegaj¹c jej pêkniêciu i nastêpstwom procesu mia¿d¿ycowego. Choæ
dotychczas przypisywano statynom zwi¹zek z miopati¹ i zwiêkszon¹ aktywno�ci¹
aminotransferaz w surowicy, w badaniach tych nie stwierdzono ró¿nic czêsto�ci
obu tych patologii w grupie statyny i placebo. Nie by³o te¿ istotnych ró¿nic w wy-
stêpowaniu ró¿nych typów nowotworów z³o�liwych. Lekami z wyboru w reduk-
cji stê¿enia trójglicerydów i zwiêkszaniu cholesterolu HDL s¹ fibraty. Ich wp³yw
na cholesterol LDL jest zró¿nicowany. Najs³absze pod tym wzglêdem s¹ gemfi-
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brozyl i bezafibrat, najsilniejsze w kolejno�ci fenofibrat i ciprofibrat. Leki te nor-
malizuj¹ tak¿e sk³ad i wielko�æ cz¹steczek LDL, przesuwaj¹ ich spektrum w oso-
czu z ma³ych gêstych postaci do normalnych. Z tych wzglêdów fibraty mog¹ byæ
bardzo przydatne w leczeniu aterogennej dyslipidemii u ludzi z zespo³em meta-
bolicznym. Redukuj¹ one równie¿ stê¿enie w osoczu fibrynogenu, czynnika VII
i kwasu moczowego oraz dzia³aj¹ korzystnie na markery stanu zapalnego u pacjen-
tów z hiperlipidemi¹ mieszan¹. Wskazaniem do stosowania fibratów mo¿e byæ
stê¿enie TG > 200 mg/dl i/lub ma³a zawarto�æ cholesterolu HDL u pacjentów ze
stê¿eniem LDL mniejszym ni¿ 129 mg/dl. Leki te w takich przypadkach mo¿na
stosowaæ w monoterapii lub w skojarzeniu ze statynami.

Mimo wielu niepodwa¿alnych dowodów, ¿e redukcja stê¿enia LDL � chole-
sterolu ma zwi¹zek ze zmniejszeniem �miertelno�ci, wci¹¿ pozostajemy spo³eczeñ-
stwem z hipercholesterolemi¹ i obci¹¿onym znacznym ryzykiem mia¿d¿ycy. Dla
wielu lekarzy problemem jest nadal wcielanie w ¿ycie aktualnych zaleceñ terapii
hipolipemizuj¹cej nawet u chorych najwy¿szego ryzyka. Niew¹tpliwie maj¹ na to
wp³yw równie¿ czynniki ekonomiczne.

Leczenie nadci�nienia
Wed³ug rekomendacji ATP III, u osób z ZM nale¿y d¹¿yæ do obni¿enia warto-

�ci ci�nienia têtniczego <130/85 mmHg [10]. Nieco ni¿sze warto�ci, czyli <130/
80 mmHg, proponuje w ostatnim stanowisku American Diabetes Association dla
chorych na cukrzycê [23].

Nieodzownym elementem terapii chorych na nadci�nienie jest wprowadzenie
prozdrowotnych zmian w stylu ¿ycia, a zw³aszcza w sposobie ¿ywienia [24]. Jak
wykazano, do najwa¿niejszych modyfikacji nale¿y redukcja masy cia³a u osób
oty³ych i z nadwag¹. Ponadto polecana jest dieta DASH (Dietary Approaches to
Stop Hypertension). Jak wynika z badañ i metaanaliz, redukcja masy cia³a o 10 kg
pozwala obni¿yæ ci�nienie skurczowe o 5�20 mmHg. Dieta DASH, bogata w owo-
ce, warzywa i niskot³uszczowe produkty nabia³owe o obni¿onej zawarto�ci t³usz-
czów nasyconych i ca³kowitej zawarto�ci t³uszczów, mo¿e obni¿yæ ci�nienie skur-
czowe o 8�14 mmHg. Ograniczenie spo¿ycia sodu do < 100 mmol na dobê (2,4 g
sodu lub 6 g chlorku sodu) redukuje ci�nienie o 2�8 mmHg, a aktywno�æ fizyczna
w postaci regularnych wysi³ków (np. szybki marsz co najmniej 30 minut dziennie
przez wiêkszo�æ dni tygodnia) o 4�9 mmHg. Ograniczenie spo¿ycia alkoholu do
2 drinków u mê¿czyzny i jednego drinka u kobiet pij¹cych alkohol pozwala obni-
¿yæ ci�nienie o 2�4 mmHg. Nale¿y jednak¿e pamiêtaæ, ¿e osoby ze wspó³istniej¹-
c¹ hipertrójglicerydemi¹ nie powinny spo¿ywaæ ¿adnego alkoholu.

Modyfikacja stylu ¿ycia, poza obni¿eniem ci�nienia têtniczego, zwiêksza sku-
teczno�æ leków hipotensyjnych i zmniejsza ryzyko wyst¹pienia incydentów ser-
cowo-naczyniowych. Przyk³adowo, dieta DASH o najmniejszej ze stosowanych
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w tym badaniu zawarto�ci sodu 1600 mg ma podobn¹ skuteczno�æ jak monotera-
pia farmakologiczna [25]. Ponadto dieta taka korzystnie wp³ynê³a na profil lipi-
dowy, tzn. zmniejszy³a stê¿enie cholesterolu ca³kowitego o 13,7 mg/dl i LDL cho-
lesterolu o 10,7mg/dl. Wskazuje to, ¿e d³ugotrwa³e stosowanie diety DASH ko-
rzystnie dzia³a na czynniki ryzyka choroby niedokrwiennej serca i sugeruje, ¿e mo¿e
obni¿yæ zachorowalno�æ i umieralno�æ na choroby sercowo-naczyniowe. U pacjen-
tów z ZM i cukrzyc¹ za najwa¿niejsz¹ grupê leków hipotensyjnych uznano inhi-
bitory konwertazy angiotensyny (inhibitory ACE), a ostatnio równie¿ podkre�la
siê korzystn¹ pozycjê terapeutyczn¹ antagonistów receptora angiotensynowego
(sartanów) [23, 26]. Diuretyki i betablokery mog¹ byæ stosowane, ale w ma³ych
dawkach, ze wzglêdu na zwiêkszanie insulinoopomo�ci i niekorzystny wp³yw na
gospodarkê lipidow¹ i wêglowodanow¹. Celem leczenia nadci�nienia w ZM, tak
jak i bez niego, jest redukcja zachorowalno�ci i umieralno�ci z powodu powik³añ
wywo³anych makroangiopati¹ (choroba niedokrwienna serca, udar mózgu, niewy-
dolno�æ kr¹¿enia), jak i mikroangiopati¹ (nefropatia, retinopatia) oraz zmniejsze-
nie zagro¿enia neuropati¹. Do leków, którym przypisywane jest najkorzystniejsze
dzia³anie, nale¿¹ inhibitory ACE. Leki z tej grupy skuteczniej ni¿ porównywane
preparaty antagonistów wapnia redukowa³y powik³ania sercowo-naczyniowe
i zgony [27, 28]. Potwierdzaj¹ to tak¿e dane z badania HOPE (Heart Outcomes Pre-
vention Evaluation) [29]. W badaniu uczestniczy³o 6996 mê¿czyzn i 2545 kobiet
w wieku powy¿ej 55 lat z jednym z nastêpuj¹cych czynników: przebyty zawa³ serca,
angina pectoris, po zabiegach na naczyniach (PTCA lub CABG), mia¿d¿yca
naczyñ wieñcowych, obwodowych, mózgowych, cukrzyca lub inne. W grupie le-
czonej ramiprilem (n = 4645 osób), w porównaniu z grup¹ przyjmuj¹c¹ placebo
(n = 4652), poza redukcj¹ ryzyka udarów (32%) i wszystkich zgonów (16%), stwier-
dzono tak¿e obni¿enie o 34% wystêpowania nowych przypadków cukrzycy typu
2 wykrytej w ci¹gu 5 lat oraz zahamowanie o 16% rozwoju nefropatii cukrzyco-
wej u pacjentów z cukrzyc¹ rozpoznan¹ w chwili w³¹czenia do programu. Ponad-
to w podgrupie chorych na cukrzycê (n = 3577) stwierdzono redukcjê pierwszo-
rzêdowych punktów (zawa³u, udaru lub zgonów sercowo-naczyniowych) o 25%.
Na uwagê zas³uguje równie¿ badanie LIFE (Losartan Intervention For Endpoint
reduction in hypertension), w którym porównywano lek z grupy antagonistów
receptorów angiotensynowych (losartan) z betablokerem (atenolol) [30]. Chorzy
leczeni losartanem uzyskali wiêksze korzy�ci kliniczne ni¿ leczeni atenololem,
zw³aszcza chorzy na cukrzycê. Redukcja ryzyka z³o¿onego pierwszorzêdowego
punktu koñcowego (zgon sercowo-naczyniowy, zawa³ serca, udar) w ca³ej grupie
wynosi³a 13%, a u chorych na cukrzycê 25%. �miertelno�æ ca³kowita by³a ni¿sza
odpowiednio o 10% i 39%. Ponadto stwierdzono, i¿ wystêpowanie nowych przy-
padków cukrzycy obni¿y³o siê o 25% w grupie leczonej losartanem.

Reasumuj¹c, mo¿na zatem przyj¹æ, i¿ w �wietle dotychczasowych danych le-
kami hipotensyjnymi pierwszego rzutu s¹ inhibitory ACE i/lub inhibitory recep-
torów angiotensynowych. Wspó³czesne podej�cie do chorego z nadci�nieniem
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têtniczym i zespo³em metabolicznym powinno obejmowaæ równie¿ leczenie wspó³-
istniej¹cych zaburzeñ lipidowych. Ka¿dy chory na nadci�nienie têtnicze powinien
mieæ wykonany lipidogram i w zale¿no�ci od typu dyslipidemii zastosowane w le-
czeniu statyny lub fibraty. Podkre�lane s¹ równie¿ korzy�ci wynikaj¹ce z poda-
wania ma³ych dawek kwasu acetylosalicylowego, chocia¿ leczenie antyagregacyjne
mo¿e byæ prowadzone jedynie u osób z dobrze kontrolowanym nadci�nieniem
têtniczym.

Leczenie cukrzycy
Podobnie jak w przypadkach dyslipidemii czy nadci�nienia, u chorych z upo-

�ledzon¹ tolerancj¹ glukozy zmiana stylu ¿ycia jest podstawowym elementem
profilaktyki cukrzycy i leczenia [31]. Zwiêkszenie aktywno�ci fizycznej i zmiana
sposobu ¿ywienia obni¿aj¹ ryzyko wystêpowania cukrzycy u ludzi z upo�ledzon¹
tolerancj¹ glukozy lub zwiêkszonym ryzykiem cukrzycy. W trzech badaniach do-
tycz¹cych prewencji cukrzycy u osób z upo�ledzon¹ tolerancj¹ glukozy za pomo-
c¹ leków, obserwowano istotne zahamowanie wystêpowania cukrzycy. W badaniu
DPP po zastosowaniu metforminy ryzyko cukrzycy zmniejszy³o siê o 31%, w ba-
daniu pod akronimem STOP-NIDDM po zastosowaniu akorbozy o 32% i w bada-
niu pod akronimem TR1POD po zastosowaniu troglitazonu o 56% [32, 33].

Z dotychczasowych danych klinicznych wynika, i¿ w zespole metabolicznym
do leczenia zaburzeñ metabolizmu glukozy lekami z wyboru s¹ metformina i gli-
tazony [34, 35, 36]. Metformina zmniejsza produkcjê glukozy w w¹trobie i opor-
no�æ na insulinê. Korzystnie wp³ywa na redukcjê masy cia³a, co jest istotne w ze-
spole metabolicznym. Glitazony równie¿ redukuj¹ produkcjê glukozy w w¹trobie
i obni¿aj¹ oporno�æ na insulinê w miê�niach. Efektem tego dzia³ania jest zmniej-
szenie stê¿enia glukozy i insuliny w surowicy. Glitazony ponadto wykazuj¹ inne
korzystne mechanizmy dzia³ania: hamuj¹ rozrost i migracjê komórek w uszkodzo-
nych naczyniach, obni¿aj¹ ci�nienie krwi poprzez zmniejszanie oporu naczyñ
obwodowych, w zwi¹zku z popraw¹ funkcji �ródb³onka, zwiêkszaj¹ stê¿enie cho-
lesterolu HDL oraz powoduj¹ spadek stê¿enia trójglicerydów. Wykazano, i¿ po
zastosowaniu tych leków mo¿e wzrosn¹æ stê¿enie cholesterolu we frakcji LDL,
ale bez wzrostu poziomu apolipoproteiny B. Dowodzi to, ¿e wzrasta rozmiar cz¹-
steczek LDL, a nie ich liczba, co prawdopodobnie nie zwiêksza aterogenno�ci. Inne
leki hipoglikemiczne, tj. pochodne sulfonylomocznika czy inhibitory alfa-gluko-
zydazy, maj¹ s³absze uzasadnienie do stosowania w ZM, chocia¿ mog¹ one tak¿e
znale�æ swoje miejsce w indywidualnych przypadkach. Na uwagê zas³uguje ostat-
nio opublikowana praca Gaede i wsp. [37], w której wykazano, i¿ intensywna te-
rapia chorych na cukrzycê typu 2, polegaj¹ca na zastosowaniu leków koryguj¹-
cych czynniki ryzyka, takie jak: hiperglikemia (metformina, gliklazyd lub insuli-
na), nadci�nienie (kaptopril lub losartan lub inne) i dyslipidemia (statyna lub fi-
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brat), oraz zastosowanie witamin C, E, kwasu foliowego, chromu i aspiryny po-
woduje redukcjê ryzyka schorzeñ sercowo-naczyniowych o 53%, ryzyka nefropatii
o 61%, ryzyka retinopatii o 58% i neuropatii o 63%. Wyniki tej pracy dostarczaj¹
dowodów dla praktyki klinicznej, i¿ leczenie sk³adowych zespo³u metaboliczne-
go redukuje istotne powik³ania sercowo-naczyniowe oraz powik³ania cukrzycy.

PODSUMOWANIE

Obserwacje epidemiologiczne z ostatnich lat wskazuj¹, i¿ narasta czêsto�æ
wystêpowania zespo³u metabolicznego w krajach wysoko rozwiniêtych (dotyczy
oko³o 20% populacji). Sprzyja temu nieprawid³owy sposób ¿ywienia i siedz¹cy
tryb ¿ycia. Postêpowanie polegaj¹ce na wprowadzeniu niefarmakologicznych
metod terapii, a wiêc zmian w stylu ¿ycia, redukcja nadwagi i zwiêkszenia aktyw-
no�ci fizycznej, a tak¿e leczenie farmakologiczne mog¹ wp³ywaæ na eliminacjê
czynników wchodz¹cych w sk³ad zespo³u metabolicznego, a w konsekwencji mog¹
zmniejszyæ zapadalno�æ na choroby uk³adu sercowo-naczyniowego i na cukrzycê
typu 2. Wprowadzenie modyfikacji dotycz¹cych nieprawid³owego trybu ¿ycia jest
jednak najtrudniejsze, ale efekty mog¹ byæ bardzo spektakularne. Ka¿dy doros³y
cz³owiek powinien znaæ i kontrolowaæ swoj¹ masê cia³a, obwód brzucha, ci�nie-
nie têtnicze oraz stê¿enia w surowicy cholesterolu i glukozy.
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