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TRUDNOSCI LECZNICZE ZESPOLU METABOLICZNEGO
W PRAKTYCE LEKARSKIEJ

STRESZCZENIE

Zespot metaboliczny staje si¢ coraz bardziej istotnym problemem zdrowotnym w krajach wysoko
uprzemystowionych. Dotyczy okoto 20% populacji. Do cech zespotu naleza: aterogenna dyslipide-
mia z obnizeniem st¢zenia cholesterolu HDL i zwigkszeniem stgzenia triglicerydow, nadcisnienie
tetnicze, otylo$¢ brzuszna, hiperinsulinemia, insulinoopornosé, nietolerancja glukozy. Obecnos¢
zespotu metabolicznego znacznie zwigksza ryzyko zapadalnosci na miazdzycg, choroba niedokrwien-
na serca, cukrzyce typu 2. Leczenie tego zespotu polega na modyfikacji stylu zycia (zmniejszenie
wagi ciala, zwigkszenie aktywnosci fizycznej) oraz na leczeniu farmakologicznym sktadowych ze-
spotu.

Stowa Kkluczowe: zesp6t metaboliczny, nadci$nienie tgtnicze, dyslipidemia, otyto§¢ brzuszna, cukrzyca, mody-
fikacja stylu zycia, 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 wlasnych pacjentow, dobrze wiedza, ze zabu-
rzenia metaboliczne, takie jak: otylo$¢, hiperlipidemia, podwyzszone stezenie glu-
kozy we krwi 1 nadci$nienie tgtnicze, czgsto wspotistnieja ze soba albo wszystkie
razem, albo w roznych skojarzeniach. Po raz pierwszy zwrocit na to uwagg E. Kylin
w 1923 1., sugerujac celowos¢ traktowania hiperglikemii i nadci$nienia tgtnicze-
g0, a takze dny jako zespotu choréb [1]. W Polsce J. Wegierko, w ksiazce poswig-
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conej cukrzycy, w 1958 r. uzyt pojecia cukrzycy skojarzonej z otytoscia, nadci-
$nieniem tetniczym i choroba niedokrwienna serca (ChNS) [2]. W latach 70. ba-
dacze niemieccy wprowadzili termin ,,zespot metaboliczny” i wskazali na jego
zwiazek z miazdzyca [3, 4]. Jednoczesnie w Polsce Szostak w 1976 r. wysunat
propozycje traktowania otytosci, cukrzycy i miazdzycy jako grupy chorob o wspol-
nych patomechanizmach, nadajac im nazwe ,,metabolicznych choréb cywilizacyj-
nych” [5]. Nastepnie Ferranini i wspotpracownicy [6] uznali za przyczyng powyz-
szych zaburzen insulinoopornos¢ i w zwiazku z tym zaproponowali nazwe ,,zespot
opornos$ci na insuling”. W 1998 r. Reaven uznat rowniez, ze insulinoopornos¢ jest
odpowiedzialna za wspdtistnienie tych nieprawidtowosci metabolicznych i wpro-
wadzil pojecie zespotu X, nazwanego dla odroznienia od podobnego zespotu kar-
diologicznego-metabolicznym [7, 8]. Po raz pierwszy Reaven podkreslit znacze-
nie zwiazku pomig¢dzy nadci$nieniem tgtniczym, zaburzeniami metabolicznymi,
a zwigkszonym ryzykiem rozwoju choroby niedokrwiennej serca. W nastgpnych
latach pojecie zespotu metabolicznego zostato znacznie rozszerzone. Kolejno
wlaczane byly inne elementy, takie jak: hiperurykemia, hiperhomocysteinemia,
mikroalbuminuria, wzrost poziomu fibrynogenu, dysfunkcja srodbtonka, obecnosé¢
malych gestych lipoprotein LDL.

DIAGNOSTYKA ZESPOLU METABOLICZNEGO

W roku 1998 WHO przyjeta termin zespot metaboliczny (ZM) i podata jego
definicje (tabela 1) [9]. Wsrod szesciu kryteriow diagnostycznych znajduje sig
opornos¢ na insuling 1 mikroalbuminuria, co wymaga badan specjalistycznych.
Znacznie prostsza definicj¢ ZM (tabela 2), przydatng do jego rozpoznania w kaz-
dym gabinecie lekarskim, zaproponowali w 2001 r. eksperci amerykanscy w 111
Raporcie Narodowego Programu Edukacji Cholesterolowej (NCEP), inaczej zwa-
nym ATP III (Adult Panel Treatment IIT) [10]. Definicj¢ t¢ zaakceptowali ostatnio
eksperci europejscy w Europejskich Wytycznych na temat Prewencji Chordb Ser-
cowo-Naczyniowych [11]. Wedtug ekspertow ATP III charakterystyczna cecha
zespolu metabolicznego jest rowniez stan prozapalny. Jak widac z tabeli 2, rozpo-
znanie mozna zacza¢ od zmierzenia obwodu brzucha na wysokosci talii. Jesli u ko-
biety przekracza on 88 cm, a u megzczyzny 102 cm, nalezy oznaczy¢ stezenie glu-
kozy we krwi 1 wykona¢ lipidogram (trojglicerydy i cholesterol catkowity, chole-
sterol LDL i cholesterol HDL) i zmierzy¢ ci$nienie t¢tnicze. Do rozpoznania ZM
wystarcza 3 sposrdd 5 objawodw przedstawionych w tabeli 1. Tak wigc réwniez
otylo$¢ brzuszna nie zawsze musi by¢ obecna.

Wedtug definicji ekspertow Migdzynarodowego Towarzystwa Miazdzycowe-
go IAS, zespot metaboliczny charakteryzuje si¢ wystgpowaniem, oprocz insulino-
opornosci, hiperinsulinizmu i otytosci centralnej jednej lub wigcej posrdd naste-
pujacych cech: dyslipidemii, upos$ledzonej tolerancji glukozy, nadcisnienia tgtni-
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czego, hiperurykemii i dny, nadkrzepliwosci i sthuszczenia watroby [12].Tak wigc,
jak dotad, nie ma spojnej definicji zespotu metabolicznego, obejmujacej kluczo-
we jego cechy. ZM jest bardzo czgsto spotykany zarowno w praktyce lekarza ogol-
nego, jak i kardiologa, diabetologa i gastrologa. Przyczyny ZM sa nabyte i uwa-
runkowane genetycznie. Do tych pierwszych naleza stany prowadzace do uposle-
dzonej wrazliwos$ci na insuling, takie jak: nadwaga i otyto$¢, mata aktywnosc fi-
zyczna 1 dieta bogata w weglowodany. Uwarunkowania genetyczne nie zostaly
jeszcze doktadnie zbadane. Wymieni¢ tu mozna polimorfizmy genéw PPAR gam-
ma, interleukiny 10 i inne. Niektdrzy autorzy podkreslaja rolg stresu w rozwoju
ZM poprzez aktywacje osi podwzgorze — przysadka — nadnercza [13].

EPIDEMIOLOGIA

Badania epidemiologiczne wykazuja duza cze¢stosé wystgpowania zespotu
metabolicznego zarowno w USA [14, 15, 16], jak i w Europie [17] oraz w Polsce
[18]. Obecnosc tego zespotu zwigksza si¢ wraz z wiekiem u obu pici. Europejska
Grupa ds. Badania Insulino-Opornosci (EGIR) wykazata w badanych populacjach
zr6znych krajoéw Europy wystepowanie ZM (kryteria WHO) u 7-36% mezczyzn
iu 5-22% kobiet w wieku 40-55 lat [17]. Ciekawe sa, ze wzgledu na obserwacj¢
wieloletnia, polskie dane pochodzace z badania Pol-MONICA [18]. W poréwna-
niu z 1988 r., w roku 2001 zaobserwowano wzrost czgstosci wystgpowania ZM
(kryteria WHO) zaréwno u me¢zezyzn, jak i u kobiet z Warszawy w wieku 35-64
lata. O ile w 1988 r. byt on spotykany u 5,7% kobiet i 9,3% mezczyzn, to w 2001 r.
odpowiednio u 18,8% i 19,9%. Badanie to wykazuje takze zwigkszanie si¢ odset-
ka ludzi dotknigtych tym zespotem wraz z wiekiem.

POSTEPOWANIE PROFILAKTYCZNO-LECZNICZE
Redukcja masy ciala

Otytos¢ brzuszna zwigksza ryzyko incydentéw sercowo-naczyniowych [19, 20].
Przed rozpoznaniem rodzaju otytosci (brzuszna czy posladkowo-udowa) nalezy
okresli¢ tzw. wskaznik masy ciata (BMI), poprzez podzielenie masy ciala pacjenta
przez wzrost (w m?]. Warto$ci BMI pomiedzy 25-30 kg/m? okreslaja nadwage, a war-
tosci BMI > 30 kg/m? wskazuja na obecno$¢ otylosci. Wedtug badania Pol-MONI-
CA (Warszawa) z 2001 r. u ponad 44% mezczyzn i 31% kobiet w wieku 2074 lata
wystepowala nadwaga. Czgstos¢ otytosci wynosita odpowiednio u obu ptei 28 129%.
Tak wigc tacznie 72% mezczyzn 1 60% kobiet wykazywato nadwage lub otytosc.

Leczenie pacjentow z ZM ma na celu zapobieganie chorobom uktadu krazenia
oraz rozwojowi cukrzycy typu 2. Sktada si¢ na nie zmiana stylu Zycia i leczenie
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farmakologiczne. Podstawowym zadaniem w leczeniu pacjentow jest eliminacja
lub zmniejszenie przyczyn lezacych u podstaw zespotu, tj. terapeutyczne zmiany
stylu zycia, obejmujace diet¢ malokaloryczna i redukcjg nadwagi, a takze zwigk-
szenie aktywnosci fizycznej poprzez wdrozenie regularnych ¢wiczen fizycznych.

Redukcja masy ciata u 0séb z otytoscia brzuszna jest fundamentem postepo-
wania w zespole metabolicznym. Dla lekarzy praktykdw oczywiste jest, Ze stano-
wi ona problem znacznie trudniejszy niz zmniejszenie st¢zenia cholesterolu LDL.
Truizmem jest wskazanie na zmniejszenie spozycia energii (dieta) i zwigkszenie
jej wydatkowania (wysitek fizyczny), jako metody dziatania w tym celu. Dobrze
wiadomo, ze zaroOwno zmniejszenie masy ciata, jak i wzrost wysitku fizycznego
zmniejszaja insulinoopornos¢, a tym samym nasilenie jej metabolicznych konse-
kwencji, tj. powoduja poprawe tolerancji glukozy i profilu lipoprotein oraz obni-
7aja ci$nienie tetnicze. Eksperci amerykanscy w dokumencie ,,Kliniczne zalece-
nia na temat rozpoznania, oceny i leczenia nadwagi i otytosci u dorostych” z 1998 r.,
zalecaja jako wstepny cel leczenia redukcje masy ciata o okoto 10% wartosci
wyjsciowej w czasie 6 miesiecy [21]. Nalezy podkresli¢, ze juz 5-10% spadek
przynosi wymierne korzysci metaboliczne. Aby to osiagnac, zaleca si¢ ogranicze-
nie spozycia energii o 300-500 kcal na dobg, w stosunku do dotychczasowego
spozycia [21]. W diecie, obok ograniczenia liczby kalorii, nalezy ograniczy¢ po-
daz weglowodanow prostych, poniewaz sprzyjaja one produkc;ji triglicerydow i po-
garszaja profil lipidowy. Mozna zwigkszy¢ ilo$¢ ttuszczéw w diecie do 35% cat-
kowitej liczby kalorii, pod warunkiem ograniczenia spozycia nasyconych kwasow
thuszczowych na rzecz nienasyconych. Redukcja masy ciata, nawet niewielka, a tak-
ze utrzymanie zredukowanej masy ciala, sa bardzo istotne u pacjentow z ZM.

Leczenie dyslipidemii

Jak wida¢ w tabelach 112 gtownymi zaburzeniami lipidowymi w ZM jest zwigk-
szone stgzenie trojglicerydow i zmniejszone stezenie cholesterolu HDL. Towarzy-
szy temu obecno$¢ w osoczu nieprawidtowych czasteczek LDL, tzw. matych ge-
stych LDL. Sa to lipoproteiny, ktorym przypisuje si¢ duze dzialanie aterogenne.
Ta triada zaburzen lipidowych nazywana jest ,,aterogenna dyslipidemia”. Zwigk-
szone st¢zenie cholesterolu LDL nie jest charakterystyczne dla zespotu metabo-
licznego, pomimo to w postgpowaniu z pacjentem nalezy zawsze bra¢ pod uwage
docelowy poziom tego lipidu. Stezenie LDL-chol powinno by¢ mniejsze niz 100
mg/dl. Chociaz ani w amerykanskich [10], ani w europejskich [11] wytycznych
nie okreslono docelowych stezen dla trojglicerydéw i/lub cholesterolu HDL, to
jednak hipertrojglicerydemia i mate stgzenie HDL-chol zostaty uznane za marke-
ry ryzyka chordob sercowo-naczyniowych. Mate ryzyko choroby wiencowej wy-
stepuje u kobiet ze stezeniem HDL wyzszym niz 65 mg/dl oraz u me¢zczyzn —z wy-
zszym niz 55 mg/dl. Pozadane poziomy trojglicerydow we krwi dla wszystkich to



Trudnosci lecznicze zespolu metabolicznego w praktyce lekarskiej 155

Tabela 1. Definicja zespotu metabolicznego wedtug WHO

Otytosé: BMI > 30

Uposledzona tolerancja glukozy lub cukrzyca
Oporno$¢ na insuling

Podwyzszone ci$nienie krwi > 160/90 mmHg

Podwyzszony poziom trojglicerydow = 150 mg/dl i/lub obnizenie cholesterolu
HDL < 35 mg/dl u mgzczyzn i 39 mg/dl u kobiet

Mikroalbuminuria (wydalenie albuminy z moczem = 20 ug/min)

Tabela 2. Kliniczna charakterystyka zespotu metabolicznego wedtug ATP 111

Czynniki ryzyka Wskazniki
Otylos¢ brzuszna (obwod pasa)
Mgzczyzni > 102 cm
kobiety > 88 cm
Trojglicerydy 2150 mg/dl
HDL cholesterol
Mgzczyzni <40 mg/dl
Kobiety <50 mg/dl
Ci$nienie krwi 2130/ 285 mmHg
Glukoza na czczo > 110 mg/dl

Tabela 3. Schemat postgpowania w zespole metabolicznym

Postgpowanie niefarmakologiczne

Redukcja masy ciata

Zwigkszenie aktywnosci fizycznej

Zaprzestanie palenia

Ograniczenie spozycia thuszczow nasyconych, cholesterolu, cukru, soli, unikanie

alkoholu
Zalecane leki
Otytosé Dyslipidemia Nadcisnienie Cukrzyca

Sibutramina
— wplywa na osrodek

Sci 5 . ACE inhibito .
sytosci w mozgu Statyny i/lub blokery recep?(;ra metformina
Orlistat fibraty angiotensynyTl glitazony
— wplywa na os$rodek
sytosci w mozgu
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wartosci ponizej 180 mg/dl. W zespole metabolicznym, jak powiedziano wyzej,
podstawa postepowania powinna by¢ redukcja masy ciata, jesli pacjent jest otyty.
Jest to skuteczna droga do redukcji poziomu TG. W potaczeniu ze zwigkszeniem
aktywnosci fizycznej mozna efekt ten nasili¢ i ponadto uzyska¢ wzrost stezenia
cholesterolu HDL. Pacjenci z hipertrojglicerydemia powinni tez unikac alkoholu
pod kazda postacia, gdyz zwigksza on stezenie trojglicerydow oraz ograniczy¢
spozycie cukru. Redukcja zawartosci LDL-chol w osoczu wymaga stosowania diety
z duzym ograniczeniem nasyconych kwasow tluszczowych (ttuszcze zwierzece)
i cholesterolu pokarmowego. Modelowym sposobem zywienia, nie tylko dla utrzy-
mania lub redukcji cholesterolu LDL, ale dla profilaktyki chordb sercowo-naczy-
niowych, takze poprzez inne mechanizmy (dziatanie przeciwkrzepliwe, antyoksy-
dacyjne i antyarytmiczne), jest dieta sSrodziemnomorska [22].

Tradycyjna dieta Srédziemnomorska

* codziennie powinnismy spozywac: sery, jogurty, olej roslinny,
owoce i warzywa, rosliny straczkowe, chleb, makaron, kasze i inne
produkty zbozowe

» kilka razy w tygodniu: ryby, drob, jaja, stodycze

» kilka razy w miesiacu: czerwone migso

 alkohol w umiarkowanych ilo$ciach

Lekami pozwalajacymi osiagnac¢ docelowe ste¢zenie cholesterolu LDL (<100
mg/dl) u pacjentow z duzym ryzykiem chordb sercowo-naczyniowych sg statyny.
Wplywaja one roOwniez na zmniejszenie zapadalnosci na cukrzyceg typu 2. Bada-
nia HPS (simvastatyna) oraz badania ASCOT (atorwastatyna) udowodnity zmniej-
szenie cholesterolu catkowitego i LDL cholesterolu oraz wysoce znamienne zmnie;j-
szenie wystgpowania incydentow wiencowych i zawatow migsnia serca zakonczo-
nych zgonem. Stwierdzono rowniez korzys$ci z zastosowania statyn w grupie cho-
rych z niskimi stezeniami cholesterolu catkowitego i LDL, wynikajacymi praw-
dopodobnie z wielokierunkowego wptywu tych lekéw na metabolizm lipidow,
poprawe funkcji §rodbtonka, hamowanie procesu trombogenezy i aktywacje fibry-
nolizy oraz ich dziatania przeciwzapalnego, immunomodulacyjnego i antyoksy-
dacyjnego. Wszystkie dziatania statyn prowadza do stabilizacji blaszki miazdzy-
cowej, zapobiegajac jej peknigciu i nastgpstwom procesu miazdzycowego. Choé
dotychczas przypisywano statynom zwiazek z miopatia i zwigkszona aktywnos$cia
aminotransferaz w surowicy, w badaniach tych nie stwierdzono roéznic czgsto$ci
obu tych patologii w grupie statyny i placebo. Nie byto tez istotnych roznic w wy-
stgpowaniu roznych typéw nowotwordéw ztosliwych. Lekami z wyboru w reduk-
cji stezenia trojglicerydow i zwigkszaniu cholesterolu HDL sa fibraty. Ich wptyw
na cholesterol LDL jest zroznicowany. Najstabsze pod tym wzgledem sa gemfi-
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brozyl i bezafibrat, najsilniejsze w kolejnosci fenofibrat i ciprofibrat. Leki te nor-
malizuja takze sktad i wielko$¢ czasteczek LDL, przesuwaja ich spektrum w 0so-
czu z matych gestych postaci do normalnych. Z tych wzgleddw fibraty moga by¢
bardzo przydatne w leczeniu aterogennej dyslipidemii u ludzi z zespotem meta-
bolicznym. Redukuja one rowniez st¢zenie w osoczu fibrynogenu, czynnika VII
i kwasu moczowego oraz dzialaja korzystnie na markery stanu zapalnego u pacjen-
tow z hiperlipidemia mieszana. Wskazaniem do stosowania fibratow moze by¢
stezenie TG > 200 mg/dl i/lub mata zawartos¢ cholesterolu HDL u pacjentow ze
stezeniem LDL mniejszym niz 129 mg/dl. Leki te w takich przypadkach mozna
stosowa¢ w monoterapii lub w skojarzeniu ze statynami.

Mimo wielu niepodwazalnych dowodow, ze redukcja stezenia LDL — chole-
sterolu ma zwiazek ze zmniejszeniem $miertelnosci, wciaz pozostajemy spoteczen-
stwem z hipercholesterolemia i obcigzonym znacznym ryzykiem miazdzycy. Dla
wielu lekarzy problemem jest nadal wcielanie w zycie aktualnych zalecen terapii
hipolipemizujacej nawet u chorych najwyzszego ryzyka. Niewatpliwie maja na to
wplyw réwniez czynniki ekonomiczne.

Leczenie nadciSnienia

Wedtug rekomendacji ATP III, u 0s6b z ZM nalezy dazy¢ do obnizenia warto-
$ci cisnienia tegtniczego <130/85 mmHg [10]. Nieco nizsze wartosci, czyli <130/
80 mmHg, proponuje w ostatnim stanowisku American Diabetes Association dla
chorych na cukrzycg [23].

Nieodzownym elementem terapii chorych na nadcisnienie jest wprowadzenie
prozdrowotnych zmian w stylu zycia, a zwlaszcza w sposobie zywienia [24]. Jak
wykazano, do najwazniejszych modyfikacji nalezy redukcja masy ciata u osob
otytych i z nadwaga. Ponadto polecana jest dieta DASH (Dietary Approaches to
Stop Hypertension). Jak wynika z badan i metaanaliz, redukcja masy ciata o 10 kg
pozwala obnizy¢ ci$nienie skurczowe o 5-20 mmHg. Dieta DASH, bogata w owo-
ce, warzywa i niskotluszczowe produkty nabialowe o obnizonej zawarto$ci ttusz-
cz6w nasyconych i catkowitej zawartosci thuszczo6w, moze obnizy¢ cisnienie skur-
czowe o 8—14 mmHg. Ograniczenie spozycia sodu do < 100 mmol na dobg (2,4 g
sodu lub 6 g chlorku sodu) redukuje cisnienie o 2—8 mmHg, a aktywno$¢ fizyczna
w postaci regularnych wysitkow (np. szybki marsz co najmniej 30 minut dziennie
przez wigkszos¢ dni tygodnia) o 4-9 mmHg. Ograniczenie spozycia alkoholu do
2 drinkéw u mezczyzny i jednego drinka u kobiet pijacych alkohol pozwala obni-
zy¢ ci$nienie o 24 mmHg. Nalezy jednakze pamigtaé, ze osoby ze wspotistnieja-
cq hipertrojglicerydemia nie powinny spozywac zadnego alkoholu.

Modyfikacja stylu zycia, poza obnizeniem ci$nienia t¢tniczego, zwigksza sku-
teczno$¢ lekow hipotensyjnych i zmniejsza ryzyko wystapienia incydentow ser-
cowo-naczyniowych. Przyktadowo, dieta DASH o najmniejszej ze stosowanych



158 Anna Majcherska-Kwietniak, Matgorzata Czarny-Dziatak

w tym badaniu zawarto$ci sodu 1600 mg ma podobna skutecznos$¢ jak monotera-
pia farmakologiczna [25]. Ponadto dieta taka korzystnie wptyngta na profil lipi-
dowy, tzn. zmniejszyla st¢zenie cholesterolu catkowitego o 13,7 mg/dl i LDL cho-
lesterolu o 10,7mg/dl. Wskazuje to, ze dlugotrwate stosowanie diety DASH ko-
rzystnie dziata na czynniki ryzyka choroby niedokrwiennej serca i sugeruje, ze moze
obnizy¢ zachorowalnos¢ i umieralno$¢ na choroby sercowo-naczyniowe. U pacjen-
tow z ZM 1 cukrzyca za najwazniejsza grupe lekow hipotensyjnych uznano inhi-
bitory konwertazy angiotensyny (inhibitory ACE), a ostatnio rowniez podkresla
si¢ korzystna pozycj¢ terapeutyczng antagonistow receptora angiotensynowego
(sartanéw) [23, 26]. Diuretyki i betablokery moga by¢ stosowane, ale w matych
dawkach, ze wzgledu na zwigkszanie insulinoopomosci i niekorzystny wptyw na
gospodarke lipidowa i weglowodanowa. Celem leczenia nadcisnienia w ZM, tak
jak 1 bez niego, jest redukcja zachorowalnosci i umieralnosci z powodu powiktan
wywotanych makroangiopatia (choroba niedokrwienna serca, udar mézgu, niewy-
dolno$¢ krazenia), jak i mikroangiopatia (nefropatia, retinopatia) oraz zmniejsze-
nie zagrozenia neuropatia. Do lekow, ktorym przypisywane jest najkorzystniejsze
dzialanie, nalezg inhibitory ACE. Leki z tej grupy skuteczniej niz porownywane
preparaty antagonistow wapnia redukowaty powiktania sercowo-naczyniowe
i zgony [27, 28]. Potwierdzaja to takze dane z badania HOPE (Heart Outcomes Pre-
vention Evaluation) [29]. W badaniu uczestniczyto 6996 mezczyzn i 2545 kobiet
w wieku powyzej 55 lat z jednym z nastepujacych czynnikdw: przebyty zawat serca,
angina pectoris, po zabiegach na naczyniach (PTCA lub CABG), miazdzyca
naczyn wiencowych, obwodowych, mozgowych, cukrzyca lub inne. W grupie le-
czonej ramiprilem (n = 4645 0s6b), w pordéwnaniu z grupa przyjmujaca placebo
(n=4652), poza redukcja ryzyka udarow (32%) i wszystkich zgonow (16%), stwier-
dzono takze obnizenie o 34% wystgpowania nowych przypadkow cukrzycy typu
2 wykrytej w ciagu 5 lat oraz zahamowanie o 16% rozwoju nefropatii cukrzyco-
wej u pacjentdOw z cukrzyca rozpoznang w chwili wlaczenia do programu. Ponad-
to w podgrupie chorych na cukrzyce (n = 3577) stwierdzono redukcje pierwszo-
rzedowych punktow (zawatu, udaru lub zgondéw sercowo-naczyniowych) o 25%.
Na uwagg zastuguje rowniez badanie LIFE (Losartan Intervention For Endpoint
reduction in hypertension), w ktorym poréwnywano lek z grupy antagonistow
receptorow angiotensynowych (losartan) z betablokerem (atenolol) [30]. Chorzy
leczeni losartanem uzyskali wigksze korzysSci kliniczne niz leczeni atenololem,
zwlaszcza chorzy na cukrzyce. Redukcja ryzyka ztozonego pierwszorzedowego
punktu koncowego (zgon sercowo-naczyniowy, zawat serca, udar) w catej grupie
wynosila 13%, a u chorych na cukrzyce 25%. Smiertelnos¢ catkowita byta nizsza
odpowiednio o 10% i 39%. Ponadto stwierdzono, iz wystgpowanie nowych przy-
padkoéw cukrzycy obnizyto sig 0 25% w grupie leczonej losartanem.
Reasumujac, mozna zatem przyjac, iz w $wietle dotychczasowych danych le-
kami hipotensyjnymi pierwszego rzutu sa inhibitory ACE i/lub inhibitory recep-
toréw angiotensynowych. Wspotczesne podejscie do chorego z nadci$nieniem
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tetniczym i zespotem metabolicznym powinno obejmowac rowniez leczenie wspol-
istniejacych zaburzen lipidowych. Kazdy chory na nadcisnienie tetnicze powinien
mie¢ wykonany lipidogram i w zalezno$ci od typu dyslipidemii zastosowane w le-
czeniu statyny lub fibraty. Podkreslane sa rowniez korzysci wynikajace z poda-
wania matych dawek kwasu acetylosalicylowego, chociaz leczenie antyagregacyjne
moze by¢ prowadzone jedynie u 0s6b z dobrze kontrolowanym nadci$nieniem
tetniczym.

Leczenie cukrzycy

Podobnie jak w przypadkach dyslipidemii czy nadci$nienia, u chorych z upo-
sledzona tolerancja glukozy zmiana stylu zycia jest podstawowym elementem
profilaktyki cukrzycy i leczenia [31]. Zwigkszenie aktywnosci fizycznej i zmiana
sposobu zywienia obnizaja ryzyko wystgpowania cukrzycy u ludzi z uposledzona
tolerancja glukozy lub zwigkszonym ryzykiem cukrzycy. W trzech badaniach do-
tyczacych prewencji cukrzycy u oséb z uposledzona tolerancja glukozy za pomo-
ca lekow, obserwowano istotne zahamowanie wystgpowania cukrzycy. W badaniu
DPP po zastosowaniu metforminy ryzyko cukrzycy zmniejszyto si¢ o 31%, w ba-
daniu pod akronimem STOP-NIDDM po zastosowaniu akorbozy o0 32% i w bada-
niu pod akronimem TR1POD po zastosowaniu troglitazonu o 56% [32, 33].

Z dotychczasowych danych klinicznych wynika, iz w zespole metabolicznym
do leczenia zaburzen metabolizmu glukozy lekami z wyboru sa metformina i gli-
tazony [34, 35, 36]. Metformina zmniejsza produkcje glukozy w watrobie i opor-
no$¢ na insuling. Korzystnie wptywa na redukcj¢ masy ciala, co jest istotne w ze-
spole metabolicznym. Glitazony rowniez redukuja produkcj¢ glukozy w watrobie
i obnizaja oporno$¢ na insuling w migsniach. Efektem tego dziatania jest zmniej-
szenie st¢zenia glukozy 1 insuliny w surowicy. Glitazony ponadto wykazuja inne
korzystne mechanizmy dzialania: hamuja rozrost i migracj¢ komoérek w uszkodzo-
nych naczyniach, obnizaja ci$nienie krwi poprzez zmniejszanie oporu naczyn
obwodowych, w zwiazku z poprawa funkcji §rodbtonka, zwigkszaja stgzenie cho-
lesterolu HDL oraz powoduja spadek stezenia trojglicerydow. Wykazano, iz po
zastosowaniu tych lekow moze wzrosnac stezenie cholesterolu we frakcji LDL,
ale bez wzrostu poziomu apolipoproteiny B. Dowodzi to, ze wzrasta rozmiar czg-
steczek LDL, anie ich liczba, co prawdopodobnie nie zwigksza aterogennos$ci. Inne
leki hipoglikemiczne, tj. pochodne sulfonylomocznika czy inhibitory alfa-gluko-
zydazy, maja stabsze uzasadnienie do stosowania w ZM, chociaz moga one takze
znalez¢ swoje miejsce w indywidualnych przypadkach. Na uwagg zastuguje ostat-
nio opublikowana praca Gaede i wsp. [37], w ktorej wykazano, iz intensywna te-
rapia chorych na cukrzycg typu 2, polegajaca na zastosowaniu lekow koryguja-
cych czynniki ryzyka, takie jak: hiperglikemia (metformina, gliklazyd lub insuli-
na), nadcis$nienie (kaptopril Iub losartan Iub inne) i dyslipidemia (statyna lub fi-
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brat), oraz zastosowanie witamin C, E, kwasu foliowego, chromu i aspiryny po-
woduje redukcje ryzyka schorzen sercowo-naczyniowych o 53%, ryzyka nefropatii
0 61%, ryzyka retinopatii 0 58% i neuropatii 0 63%. Wyniki tej pracy dostarczaja
dowodow dla praktyki klinicznej, iz leczenie sktadowych zespotu metaboliczne-
go redukuje istotne powiktania sercowo-naczyniowe oraz powiktania cukrzycy.

PODSUMOWANIE

Obserwacje epidemiologiczne z ostatnich lat wskazuja, iz narasta czgsto$é
wystepowania zespotu metabolicznego w krajach wysoko rozwinigtych (dotyczy
okoto 20% populacji). Sprzyja temu nieprawidtowy sposdb zywienia i siedzacy
tryb zycia. Postgpowanie polegajace na wprowadzeniu niefarmakologicznych
metod terapii, a wiec zmian w stylu zycia, redukcja nadwagi i zwigkszenia aktyw-
nosci fizycznej, a takze leczenie farmakologiczne moga wptywac na eliminacje
czynnikow wchodzacych w sktad zespotu metabolicznego, a w konsekwencji moga
zmniejszy¢ zapadalno$¢ na choroby uktadu sercowo-naczyniowego i na cukrzyce
typu 2. Wprowadzenie modyfikacji dotyczacych nieprawidtowego trybu zycia jest
jednak najtrudniejsze, ale efekty moga by¢ bardzo spektakularne. Kazdy dorosty
cztowiek powinien zna¢ i kontrolowac swoja masg ciata, obwod brzucha, cisnie-
nie tetnicze oraz stgzenia w surowicy cholesterolu i glukozy.
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