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Summary

Background. We analyzed metabolic profile of patients with cognitive dysfunctions by
means of levels of lipoproteins, glycaemia and hypertension.

Research design and methods. In naturalistic, open manner, we studied 100 persons — 44
without cognitive dysfunctions, 17 with MCI and 39 with dementia. Patients were grouped
according to ICD-10,NIA/AA, McKhann’s criteria of cognitive impairment and STMS cut-
off levels.

Results. We found correlations between HDL cholesterol (p=0.036, OR=1.061, <0.99;
1.13>), hyperglycaemia (p=0.008, OR=0.97, <0.95; 0.99>), metabolic syndrome (p=0.03;
OR=0.34; <0.12; 0.91>) with age (p=0.001; OR=0.9; <0.84; 0.95>) and dementia. We con-
firmed also correlations of glucose levels with CT changes (p=0.01, OR=0.97, <0.95; 0.99>),
and age (r =-0.47, p=0.000001), fasting glucose (r =-0.33, p=0.0024), HDL levels (r=0.32;
p=0.05) with STMS results.

Conclusions. Metabolic-cognitive syndrome seems to be a part of pathogenesis of dementia.
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Wstep
Od czasu przyjecia koncepcji Zlokovica [1] dotyczacej etiopatogenezy choroby

Alzheimera (AD), uwzgledniajacej wplyw nie tylko zmian zwyrodnieniowych, ale
takze uszkodzen uktadu sercowo-naczyniowego inaczyn moézgu, poszukiwania
czynnikéw ryzyka ulegly intensyfikacji. Obserwacje dotyczace zwiazku pomigdzy
wystgpowaniem cukrzycy typu 2 i AD sugerowaty, ze uchorych z cukrzyca
i opornoscia na insuling cze$ciej wystepuja zaburzenia funkcji poznawczych [2—4].
W mechanizmie powstawania takiej zalezno$ci rozwazano m.in. uszkodzenia
srodbtonka naczyn powodujace chorobg najmniejszych naczyn, otyto$¢ trzewna,
oporno$¢ na insuling oraz aktywacj¢ cytokin prozapalnych. W kolejnych badaniach
zwrocono takze uwagg na negatywny wptyw hiperleptynemii i hipoadyponektynemii,
istotnych sktadnikow zespotu metabolicznego [5].

Badanie nie bylo sponsorowane. Uzyskano akceptacjg Komisji Bioetycznej IPiN.
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Zespdt metaboliczny zgodnie z kryteriami berlinskimi rozpoznaje si¢ na
podstawie obecno$ci otytosci centralnej, okreslonej na podstawie obwodu talii,
1 wspolwystgpowania co najmniej dwoch czynnikdéw sposrod: hipertrojglicerydemi,
spadku poziomu frakcji HDL cholesterolu, nadci$nienia tgtniczego, a takze
hiperglikemii na czczo lub zdiagnozowanej cukrzycy typu 2 i rozpoczgtego leczenia
wymienionych zaburzen [6]. Razem z klasycznymi czynnikami ryzyka sercowo-
-naczyniowego — w postaci podesztego wieku, ptci meskiej, nikotynizmu, cukrzycy,
nadci$nienia t¢tniczego, zaburzen lipidogramu w postaci podwyzszonego stgzenia
cholesterolu LDL i obnizenia jego frakcji HDL —stanowi on sktadowa tzw. globalnego
ryzyka kardiometabolicznego [7].

Badania dotyczace roli zespotu metabolicznego w wystgpowaniu zaburzen funkcji
poznawczych nie sg jednak spojne. Niewatpliwie zespot ten zwigksza ryzyko wystapienia
zaburzen funkcji poznawczych, lecz w korelacji z wiekiem chorych [8, 9].

W przypadku mniej nasilonych zaburzen funkcji poznawczych (MCI) obecno$é
zespotu metabolicznego jest czynnikiem ryzyka wystapienia otgpienia tylko
u czgscei chorych, a wyniki badah nad wpltywem na wystapienie i progresj¢ AD sa
niejednoznaczne [10, 11]. Na podstawie wynikow dotychczasowych badan uwaza
si¢, ze najsilniejszy wplyw na wystapienie tych zaburzen maja hiperglikemia, niskie
stezenie cholesterolu HDL, wysokie stezenie trojglicerydow [12] . Celem pracy byto
okreslenie profilu metabolicznego pacjentéw z zaburzeniami proceséw poznawczych
irozpoznanym otgpieniem poprzez oceng lipidogramu, glikemii, nadcis$nienia
tetniczego oraz okreslenie zwiazku z otgpieniem.

Material i metody

Do naturalistycznego, otwartego badania wlaczono 100 os6b zarejestrowanych
w Poradni Zaburzen Pamigci. Charakterystyka pacjentow uwzgledniala wiek,
pte¢, obecno$¢ nadcis$nienia tetniczego, cukrzycy, dyslipidemii, parametréw
laboratoryjnych: glikemii na czczo, cholesterolu catkowitego, cholesterolu HDL,
cholesterolu LDL, tréjglicerydow, kreatyniny, mocznika. Podziat pacjentéw na
0soby ze sprawnymi procesami poznawczymi i z zaburzeniami funkcji poznawczych
(tagodne zaburzenia funkcji poznawczych, otgpienie) dokonano, stosujac kryteria
ICD-10, NIA/AA, kryteria McKhanna oraz KTSP (Krotki Test Stanu Psychicznego;
Short Test of Mental Status — STMS).

W badaniu postuzono si¢ berlinskimi kryteriami zespotu metabolicznego, wedhug
ktoérych musza by¢ spelione nastgpujace kryteria: otylo$¢ centralna (obwadd talii
przekraczajacy 80 cm u kobiet i 94 cm u mgzczyzn) ze wspolistniejacymi co najmnie;j
dwoma wymienionymi czynnikami: poziom trojglicerydéw powyzej 150 mg/dl lub
leczenie tego zaburzenia, spadek frakcji HDL ponizej 40 mg/dl u mgzezyzn i ponizej
50 mg/dl u kobiet lub leczenie tego zaburzenia, ci$nienie te¢tnicze powyzej 135/85
mmHg lub leczenie nadci$nienia tgtniczego, glikemia na czczo powyzej 100 mg/dl
lub leczona cukrzyca typu 2. U kazdego pacjenta wykonano tomografi¢ komputerowa
(CT) glowy zuwzglednieniem takich parametrow, jak zmiany ogniskowe,
ogniska malacyjne, zaniki korowo-podkorowe, leukoaraiosis, poszerzenie uktadu
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komorowego, poszerzenie przestrzeni ptynowych, zwapnienia w tetnicach szyjnych.

Do badanej grupy zakwalifikowano 44 osoby bez zaburzen funkcji poznawczych
(grupa 1). W grupie tej znalezli si¢ uczestnicy badan przesiewowych, okresowo
przeprowadzanych dla starszej populacji dzielnicy. Osoby te nie spetnialy kryteriow
wystepowania zaburzen funkcji poznawczych zgodnie z ICD-10, a wyniki w tescie
KTSP wynosity powyzej 30 punktow (31-38 punktow).

Dogrupypacjentow z lekkimizaburzeniamifunkcjipoznawczychzakwalifikowano
17 oséb (grupa 2). Byli to chorzy zarejestrowani w PZP w celu obserwacji stanu
psychicznego. Pacjenci ci spetniali kryteria ICD-10 tagodnych zaburzen proceséw
poznawczych (F06.7) oraz kryteria NIA/AA dla MCI [13], a w tescie KTSP wynik
wynosit od 26 do 30 punktow.

Kliniczne kryteria diagnostyczne lekkich zaburzen funkcji poznawczych wedhug
NIA/AA wymagaja:

1. zwrdcenia uwagi na zmiang w zakresie proceséw poznawczych zglaszanych przez
pacjenta, opiekuna lub klinicyste (np. dane z wywiadu lub obserwacja kliniczna
pogarszania si¢ funkcji poznawczych w czasie),

2. obecnosci obiektywnych dowodoéw na pogorszenie si¢ funkcji poznawczych w co

najmniej jednym obszarze, zwykle dotyczacym pamigci (np. ustalenie tego faktu

na podstawie badania sprawnosci funkcji poznawczych w wielu obszarach),
zachowanej niezalezno$ci w mozliwosciach funkcjonowania,

4. braku otgpienia.

(98

W trzeciej analizowanej grupie znalezli si¢ pacjenci (n = 39) z postawionym
rozpoznaniem otgpienia na podstawie kryteriow ICD-10 oraz bardziej szczegotowych
kryteriéw diagnostycznych otgpienia (grupa 3) McKhanna i wsp. [14], u ktorych
wyniki w te§cie KTSP wyniosty ponizej 26 pkt. (15,1 + 8,84 punktu). Pacjenci z tej
grupy leczeni byli inhibitorami cholinesteraz, otrzymywali okresowo leki dodatkowe
(hydroksyzyng, prometazyng) oraz leki internistyczne wymienione w tabeli 1.

W grupie  zrozpoznanym otgpieniem  poczyniono probg  postawienia
doktadniejszej diagnozy. Charakterystyka kliniczna (objawy i przebieg) sugerowala
otgpienie alzheimerowskie (prawdopodobna choroba Alzheimera) uco najmniej
22 chorych (56,4%), anasilenie zmian naczyniowych bylo istotnie mniejsze niz
w pozostatej podgrupie (n = 17; 43,6%), gdzie obraz kliniczny takze odpowiadat
chorobie Alzheimera, lecz liczba i nasilenie zmian naczyniowych w badaniu CT byly
znaczaco wigksze (mozliwa choroba Alzheimera).

Skala KTSP to skala oceniajaca nastgpujace parametry: orientacj¢, uwage, uczenie
si¢, dziatania arytmetyczne, myslenie abstrakcyjne, wiadomos$ci ogodlne, praksje¢
konstrukcyjna, odtwarzanie po odroczeniu. Jest ona uwazana za test przesiewowy
w kierunku obecnosci otgpienia, ktdre sugeruje wynik ponizej 30 pkt. Jednak kazdy taki
wynik nalezy potwierdzi¢ za pomoca dodatkowych testow i poglebionej diagnostyki.
Maksymalny wynik mozliwy do uzyskania w skali KTSP to 38 punktow [15, 16].

Adaptacjg polskiej wersji KTSP przeprowadzono w 2009 roku w grupie 400 oséb
(100 o0séb zdrowych, 100 o0séb ztagodnymi zaburzeniami funkcji poznawczych,
100 osob z otgpieniem o nasileniu lekkim 1100 osoéb z otgpieniem o nasileniu
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umiarkowanym). Stwierdzono wystarczajaca czutos¢ (68-87%) i specyficznosé
(80—89%) w ocenie zaburzen funkcji poznawczych. Okreslono poziomy odcigcia dla
kazdej z podgrup: 30,4 £ 4,2 punktu dla 0s6b ze sprawnymi funkcjami poznawczymi;
27,9 + 4,8 punktu dla 0s6b z fagodnymi zaburzeniami funkcji poznawczych; 21,6
+ 5,0 punktow dla chorych z otgpieniem o nasileniu lekkim i 15,0 + 4,6 punktu dla
chorych z otegpieniem umiarkowanym [17].

Z aktualnego badania wykluczono pacjentow, u ktorych wystepowato uzaleznienie
lub naduzywanie benzodiazepin i/lub lekéw nasennych, uzaleznienie od alkoholu,
aw wywiadzie nie stwierdzono wystapienia udaru, przebytego zawalu migsénia
sercowego lub powaznego (hospitalizowanego) urazu glowy. U wszystkich badanych
0s0b pelny zespot metaboliczny lub jego sktadowe wystepowaty od co najmniej 3 lat.

Wyniki

Pacjenci roznili si¢ migdzy soba pod wzgledem wieku — najwyzsza S$rednig
charakteryzowali si¢ pacjenci z grupy 3 (p = 0,00006). Istotna pod wzgledem
statystycznym roznice¢ stwierdzono w poziomach glukozy na czczo (p = 0,01).
Najnizsze stgzenia (95,3 £+ 22,2 mg%) mozna bylo zaobserwowaé wsrdd pacjentow
bez objawdw otgpienia, posrednie, ale juz podwyzszone (108,1 + 24,99 mg%) wsrod
pacjentow z zaburzeniami funkcji poznawczych, a najwyzsze (112,28 + 34,07 mg%)
wsrod pacjentow z rozpoznanym otepieniem. Pacjenci roznili si¢ rowniez stezeniami
cholesterolu catkowitego — najwyzsze wystepowato w grupie 1, a w grupie 2 13
stezenia byly podobne. Stezenie trojglicerydow, chociaz odmienne w badanych
podgrupach, nie réznito si¢ w sposob istotny statystycznie. Stezenie to byto najwyzsze
wsrod pacjentow z grupy 2. W grupie z rozpoznaniem otgpienia (grupa 3) stwierdzono
nizsze warto$ci TG, HDL i cholesterolu catkowitego w poréwnaniu z grupa osob ze
sprawnymi funkcjami poznawczymi oraz z lekkimi zaburzeniami funkcji poznawczych,
chociaz uzyskany wynik nie byt istotny statystycznie (p = 0,07).

Tabela 1. Charakterystyka zmiennych w badanych grupach

Cecha _Grupa 1 _Grupa 2 _Grupa 3 b
n = 44 (44%) n=17 (17%) n=39 (39%)
Pte¢ (mezczyzni) 11 (25) 5(29,4) 13 (33,3) 0,57
Wiek (lata) 72,95 7,35 75,8 £ 6,98 80,12+7,38 0,0006
Funkcje poznawcze KTSP 3295+23 22,52 + 6,64 15,1 + 8,84 0,00001
(Zvjsf;’;tmgtgg‘;“v‘j;;‘yw ym 6(13.6) 6(35.3) 14 (38,5) 0,04
NT 23(52,3) 13 (76,5) 24 (61,5) 0,19
Cukrzyca 2 (4,5) 4 (23,5) 2(5,1) 0,11
Nieprawidtowy profil lipidowy 15 (34,1) 8 (47,1) 8 (20,5) 0,29
Poziom glukozy 95,3 +222 108,1 + 24,99 112,3+34,1 0,01

dalszy ciqg tabeli na nastepnych stronach
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Hiperglikemia na czczo 9(20,5) 8 (47,1) 19 (48,7) 0,0093
E:*ﬁmt; cholesterol 193,80+ 38,62 | 181,76+ 4446 | 182,55 + 34,85 0,07
Poziom-TG 114,6 + 50,62 17,4 £48,9 91,2+ 335 0,07
Poziom-LDL 109,86 £ 36,32 | 98,87 £28,7 1231 +184 0,23
Poziom-HDL 62,53 £ 12,7 53,8 + 18,48 49,1+13,13 0,09
Wyniki analizy CT:

Zmiany w CT 20 (45,5) 10(58,8) 28(71,8) 0,02
Zmiany ogniskowe 12 (27,3) 6 (35,3) 7 (43,6) 0,21
Zmiany niedokrwienne 11 (25) 3(17,6) 15(38,5) 0,09
Ogniska hipodensyjne 12 (27,3) 4 (23,5) 2 (56,4) 0,0026
Ogniska malacyjne 2(4,5) 1(5,9) 7(17,9) 0,076
Zaniki korowo-podkorowe 3(6,8) 3(17,6) 14 (35,9) 0,0025
Leukoaraiosis 4(9,1) 1(5,9) 10 (25,6) 0,03
Poszerzony uktad komorowy 10(22,7) (23,5) 13(33,3) 0,34
;‘;ﬁvz"”e przestrzenie 10 (22,7) 4(235) 6 (15.4) 0,69
Zwapnienia tetnic szyjnych 6(13,6) (11,8) 11(28,2) 0,1
Leki:

Metformina 1(2,3) 2(11,8) 0(0) 0,12
Gliklazyd 1(2,3) (11,8) 1(2,6) 0,35
Glimepirid 1(2,3) 0(0) 0(0) 0,5
Statyny 14 (31,8) 8 (47,1) 8 (20,5) 0,35
Walsartan 1(2,3) 0(0) 0(0) 0,5
Losartan 1(2,3) 2(11,8) 0(0) 0,12
Enarapryl 2(4,5) (5,9) (12,8) 0,3
Imidapryl 1(2,3) 0(0) 0(0) 0,5
Chinapryl 0(0) 2(11,8) 1(2,6) 0,11
Ramipryl 3(6,8) 2(11,8) 6 (15,4) 0,42
Kaptopryl 1(2,3) 1(5,9) 0(0) 0,45
Peryndopryl 0(0) 1(5,9) 0(0) 0,15
Nitrendypina 1(2,3) 0(0) 0(0) 05
Lacidypina 9(20,5) 1(5,9) 0(0) 0,15
Amlodypina 13 (29,5) (29,4) 9(23,1) 0,75
Atenolol 4(9,1) (11,8) 10 (25,6) 0,07
Karwedilol 0(0) 0(0) 1(2,6) 0,42
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Bisoprolol 3(6,9) 4(235) 5(12.8) 0,37
Pindolol 1(2,3) 0(0) 0(0) 0,5
Metoprolol 3(6.8) 3(17.6) 2(5,1) 047

Grupa 1 — pacjenci bez objawow otgpienia z wynikiem 31-38 pkt. w skali KTSP (44%), Grupa
2 — pacjenci z zaburzeniami funkcji poznawczych z wynikiem 26-30 pkt. w skali KTSP (LZP —
17%), Grupa 3 — pacjenci ze zdiagnozowanym otgpieniem (39%, KTSP <26 pkt.), NT — nadcis-
nienie tetnicze

Analiza na podstawie regresji logistycznej wykazata, iz niezaleznymi czynnikami
najsilniej powiazanymi z wystgpowaniem otgpienia s poziomy cholesterolu HDL (p
= 0,036, OR = 1,061, CI < 0,99; 1,13 >) i poziomy glukozy (p = 0,008, OR = 0,97,
CI<0,95; 0,99 >). W analizie wynikow tomografii komputerowej wykazano zwiazek
pomigdzy zmianami w o$rodkowym uktadzie nerwowym i stgzeniami glukozy (p =
0,01, OR =0,97, C1 <0,95; 0,99 >).

Tabela 2. Analiza zwigzku pomiedzy zmiennymi laboratoryjno-klinicznymi, zaburzeniami
funkcji poznawczych i zmianami strukturalnymi w CT

Caynnik OR (-95% CI , +95% ClI)

p Obecnos$¢ objawdw otepienia |  p Zmiany mozgowia w CT
Ple¢ 0,21 0,54 (0,2-1,44) 0,45 1,41 (0,56-3,58)
Wiek 0,001 0,9 (0,84-0,95) 0,6 0,98 (0,93-1,04)
NT 0,69 0,82 (0,31-2,14) 0,98 1,01 (0,37-2,69)
Zespot metaboliczny 0,03 0,34 (0,12-0,91) 0,03 0,25 (0,068-0,95)
Poziom cholesterolu catkowitego | 0,23 1(0,99-1,02) 0,98 0,99 (0,98-1,01)
Poziom HDL 0,03 1,06 (0,99-1,13) 0,4 1,02 (0,97-1,07)
Poziom LDL 0,85 1(0,97-1,02) 0,22 1,01 (0,99-1,03)
Poziom TG 0,28 1(0,99-1,01) 0,66 1(0,99-1,01)
Poziom glukozy 0,01 0,97 (0,95-0,99) 0,03 0,97 (0,95-0,99)

NT — nadci$nienie tetnicze

Pomiar w skali KTSP koreluje odwrotnie proporcjonalnie z wiekiem pacjenta
(r-Spearmana = -0,47, p < 0,0001) i z poziomami glukozy na czczo (r-Spearmana =
-0,33, p = 0,0024), a takze wprost proporcjonalnie z poziomami HDL (r-Spearmana
=0,32; p=10,05).

Tabela 3. Korelacje sprawnosci funkcji poznawcezych z wynikami
badan laboratoryjnych

Korelacja punktacji w skali KTSP z: r-Spearmana p
wiekiem pacjentow -0,47 0,000001
poziomem glukozy na czczo -0,33 0,0024
poziomem cholesterolu catkowitego 0,15 0,18

dalszy ciqg tabeli na nastepnej stronie
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poziomem trojglicerydow 0,16 0,14
poziomem frakcji LDL 0,01 0,93
poziomem frakcji HDL 0,32 0,05

Grupy pacjentow nie rdéznily si¢ istotnie statystycznie migdzy soba pod
wzgledem czgsto$ci wystgpowania nadcisnienia tetniczego, a takze liczby i rodzaju
przyjmowanych lekow. Wszyscy chorzy zrozpoznaniem otgpienia (grupa 3)
przyjmowali inhibitory cholinesteraz, w przypadkach zaburzen snu lub drazliwos$ci
stosowano prometazyng lub hydroksyzyne w niskich dawkach.

Dyskusja

Zesp6l metaboliczny, jak iwszystkie jego skladowe zwigkszaja ryzyko
kardiometaboliczne chorego [18]. Coraz czgsciej problem ten ujmuje si¢ szerzej,
szukajac wplywu otylosci centralnej, hiperglikemii, hipertrojglicerydemii,
nadcisnienia t¢tniczego 1 zmniejszenia poziomu cholesterolu HDL na rézne choroby
przewlekle, w tym na otgpienie [19]. Szacuje sig, iz zespot metaboliczny wystepuje
u ponad 50% chorych z udarem niedokrwiennym [20].

Parametry, takie jak wiek, wzrost markerow zapalenia, konsumpcja alkoholu,
wplywaja na wystapienie mnogich, niemych zawalow czgsto opisywanych
w tomografii komputerowej jako leukoaraiosis, ktére sa udowodnionymi
czynnikami ryzyka otgpienia naczyniopochodnego [21, 22]. Wykazano rowniez, ze
obecnos¢ tych czynnikow wptywa na wystepowanie zaburzen pamigci u starszych
kobiet imegzczyzn [23, 24]. Wplywy zespolu metabolicznego na otgpienie
naczyniopochodne, jak iniepozadane incydenty kardiologiczne wiaza si¢ glownie
z dziataniem prozakrzepowym. Stan zapalny $rodbtonka, ktory powstaje przede
wszystkim w odpowiedzi na hipertrdjglicerydemig, hiperglikemig, aktywacje uktadu
renina—angiotensyna—aldosteron oraz nadmiar lipoprotein LDL, generuje poprzez
cytokiny prozapalne produkcj¢ bialek ostrej fazy — a w tym m.in. fibrynogenu [25,
26]. Kolejna sktadowa dzialania prozakrzepowego jest uposledzenie fibrynolizy
poprzez zachwianie rownowagi migdzy endogennymi czynnikami, polegajace na
niedoborze tkankowego aktywatora plazminogenu, a nadmiarze jego inhibitora typu
1, co zachodzi praktycznie w kazdym naczyniu zmienionym miazdzycowo [27, 28].
Istotnym czynnikiem jest rowniez zmiana funkcji i struktury plytek krwi zachodzaca
szczegOlnie intensywnie u pacjentow z cukrzyca 1inadci$nieniem tgtniczym,
prowadzaca do ich agregacji i adhezji do uszkodzonego srodbtonka [29].

W wielu badaniach wykazano zwiazek pomigdzy zespotem metabolicznym
i choroba Alzheimera[30]. Udowodniono, iz wysoki poziom cholesterolu, a zwtaszcza
jego frakcji LDL, zwigksza aktywnos$¢ enzymow B—sekretazy iy—sekretazy, ktore
katalizuja reakcje powstawania z prekursorowego biatka — BAPP, depozytu B —
amyloidu odktadajacego si¢ w mézgowiu pacjentow z choroba Alzheimera [31, 32].
Wyniki te wymagaja jednak dalszych badan, poniewaz dane sa rozbiezne. W badaniu
Preseckiego iwsp. [33] stwierdzono, ze pacjenci zAD o nasileniu znacznym
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wykazywali znaczaco nizsze warto$ci profilu lipidéw niz osoby z grupy kontrolnej
1 nizsze wartosci cholesterolu LDL niz pacjenci z mniejszym nasileniem ot¢pienia.
W naszym badaniu wykazano, iz obecno$¢ zespolu metabolicznego ma istotny
zwiazek z wystepowaniem otgpienia lub zaburzen funkcji poznawczych. Szczegolna
rolg petnia tu zwlaszcza takie parametry, jak niski poziom frakcji HDL i wysokie
stezenie glukozy w grupie chorych z otgpieniem w poréwnaniu z grupa kontrolna.
Nie uzyskano korelacji pomigdzy sprawno$cia funkcji poznawczych i stgzeniem
cholesterolu LDL. Wyzsze warto$ci hiperglikemii oraz st¢zenia glukozy na czczo
jako czynnikow wptywajacych na wystapienie zaburzen funkcji poznawczych sa
zgodne z wynikami wcze$niejszych badan [34].

Wiadomo, iz wysokie stgzenie cholesterolu HDL, tj. powyzej 60 mg/dl, jest
czynnikiem zmniejszajacym ryzyko choroby niedokrwiennej serca. Ta ochrona
polega gldéwnie na zwrotnym transporcie cholesterolu ze $cian naczyn, a takze na
dziataniu antyoksydacyjnym cholesterolu LDL [35].

Wyniki prezentowanego badania sa zgodne z wcze$niejszymi analizami
1 potwierdzaja, iz zarowno niski poziom HDL [36, 37], jak i hiperglikemia [38—40]
jest niezaleznym czynnikiem ryzyka otgpienia. Nalezy jednak zwrdci¢ uwage na
fakt, ze nie caty zespo6t metaboliczny wykazuje korelacje z objawami otgpienia, lecz
tylko jego poszczegdlne objawy. Wynik ten sugeruje wigc potrzebe dalszej analizy
istotnosci poszczegdlnych objawdw zespolu metabolicznego dla wystgpowania
1 nasilenia otgpienia.

Wyniki badan, chociaz czgsto niespojne, $wiadcza jednak o powiazaniu zespotu
metabolicznegonietylkoz otgpieniemnaczyniopochodnym,aletakze z choroba Alzheimera.
Koncepcja zespotu metaboliczno-poznawczego (metabolic-cognitive syndrome) zostata
wprowadzona w celu ukierunkowania badan nad lepszym zrozumieniem kontrolowalnych
mechanizméw choroby. By¢ moze wiedza ta bedzie kolejnym krokiem do poznania
patogenezy AD, ajednocze$nie odpowie na pytania o efektywnos$¢ dziatania niektorych
statyn i pozwoli na minimalizacj¢ czynnikow ryzyka [41-43].

Poniewaz hipoteza postulujaca poszukiwania pierwotnych zaburzen w odktadaniu
depozytéw P-amyloidu 1 hiperfosforylacji biatka t© nie wyjasnia wszystkich
mechanizméw AD, poszukiwania zwiazkow pomigdzy zaburzeniami funkcji
poznawczychi procesami metabolicznymi (poprzez analizg roli cytokin prozapalnych,
wptywu enzymoéw lipidujacych APOE, usuwania depozytéw B-amyloidu przez IDE
(insulin degrading enzyme) i NEP (nefrilizyng), a takze metylacje DNA i histonow
moga by¢ podstawa do sformutowania nowej koncepcji epigenetycznej, w ktorej
podstawowa role bedzie pehit zespot metaboliczny [44, 45].

Jedno z zasadniczych pytan o zaleznos$ci pomigdzy zmianami metabolicznymi
1 dysfunkcja proceséw poznawczych dotyczy relacji pomigdzy poszczegdlnymi
sktadowymi zespotu metabolicznego, lecz nie catego zespotu. Wyniki badan
z ostatnich 20 lat wskazuja na znaczna niespojnos¢ wptywu na funkcje poznawcze
nadcis$nienia tgtniczego, poziomu trdjglicerydéw i aktywnosci cholesterolu LDL.
Interesujacy jest fakt, ze podwyzszone parametry (ci$nienie t¢tnicze, cholesterol,
trojglicerydy) u osdb ze sprawnymi procesami poznawczymi ulegaja znacznemu
obnizeniu w okresie wystapienia dysfunkcji poznawczych. Statymi parametrami
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u chorych przed i po wystapieniu otgpienia jest obnizanie si¢ poziomu cholesterolu
HDL oraz podwyzszenie st¢zenia glukozy na czczo, co zostalo stwierdzone
w przedstawionym badaniu.

Ograniczenia badania

Przedstawione wyniki sg zgodne z wynikami uzyskanymi w innych badaniach, ale
nalezy odnie$¢ si¢ do kilku istotnych ograniczen badania: analizowane grupy nie sa
liczne 1 nie sa rOwnowazne, wystepuje roznica wieku — grupa chorych z rozpoznaniem
otgpienia jest istotnie statystycznie starsza niz pozostale dwie grupy. Kolejnym
problemem jest postawienie doktadnego rozpoznania. Zesp6t metaboliczny i jego
sktadowe sauwazane za potwierdzony czynnik ryzyka otgpienia naczyniopochodnego,
korelacja z choroba Alzheimera musi by¢ dopiero udowodniona. W przeciwienstwie
do badan randomizowanych badanie naturalistyczne dotyczy chorych, u ktorych
najcze¢scie] wystepuje otgpienie mieszane, ktore nie jest doktadnie zdefiniowane; nie
dokonano podziatu grup ze wzgledu na pte¢ z powodu ich zbyt matej liczebnosci. Te
zastrzezenia powoduja, ze nalezy zachowac ostrozno$¢ w ocenie wynikow badania.

Whioski

1. Zgodnie z wezedniejszymi wynikami badan przeprowadzone badanie potwierdza,
ze koncepcja zespotu poznawczo-metabolicznego znajduje uzasadnienie w badaniu
naturalistycznym.

2. Wsrod istotnych czynnikéw ryzyka nalezy zwréoci¢ szczegdlng uwage na stezenie
frakcji cholesterolu HDL oraz stezenie glukozy.

3. Stezenie glukozy (i obecnos¢ cukrzycy typu 2) jest czescia patomechanizmu otgpienia.

MeTa0oau4ecKkHii CHHAPOM U HapylIeHHs N03HABATEJbHOH GyHKIMHI
y JIo/ieii MPeKJIOHHOI0 BO3pacTa

Coaep:xanune

3amanme. 3amanuemM paboThl ObLIO ONMpeaeieHHe MO3HABATENbHOW (QYHKIIMHU JIOACH
MIPEKJIOHHOTO BO3PAcTa, MX MeTabOoIMIecKoro mpoQuiIs Mpy MOMOIIM OLEHKH JIHITHIOTPAMMBL,
IIMKeMHH M apTepHasibHOM runepronuu. [lo3HaBarenbHas GyHIMs HCCIEOBAaHHbIX YKa3blBala Ha
ee HapyIIeHUs.

Martepuaa u Metoanl. HarypanabHoe, OTKpBITOE HcciieqoBaHne nposefeHo y 100 smim,
3aperucTpupoBaHHbIX B JlucrnaHcepe HapymeHui namsati. Ha ocHOBaHMM KIMHMYECKUX JaHHBIX
ManUeHTH ObIIN pa3aeneHsl Ha 3 rpynmsl: [pynma 1 — nanueHTs! 6e3 HapyIIeHHH T03HaBaTENbHBIX
npoueccos, cormtacHo ¢ kputepusiMu UIJI-10 u pesynsraramu Beiuie 30 nmyHkToB B mkane KTCII
(44%), I'pynma 2 —T1aiieHT I ¢ TeTKAMH HapyIIEHUSIMHU TI03HABAaTEIbHBIX (PyHKIINI, COITIACHO C BBIIIE
yKa3aHHBIMU KpuTepusMu knaccudukammm 1 HUA/AA, ¢ pesynasratamu 25-30 IyHKTOB B IIKaje
KTCII (17%), a 3 rpynna — nanueHTsl ¢ IMarHoCTUPOBaHHOM aemeHuuel, comtacHo ¢ MIJI-10
u Maxk Kxanna u cotp., ¢ pesynbrarom Hike 26 myHkToB B KTCII (39 myHKTOB).

PesyabTarhl. MeToa JOTHCTHYECKOI perpeccuu Imoxasan, 4YTo Hambolsiee CHUIbHBIMU
(hakTopaMu, CB3aHHBIMU C TIOSIBICHHUEM JEMEHIMHU SBISAIOTCS KOHIEHTPAIMM XOJecTepoia
XIUT (p=0,036), OP=1,061, O/1<0,99; 1,13 >), mmoko3sr (p=0,008, OP=0,97, 1111<0,95; 0,99 >),
mertabonnueckuit cunapom (p=0,03; OP=0,34; O/1<0,12 ; 0,91>) Bo3pact (p=0,001; OP=0,9;
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0/1<0,84; 0,95 >). V3MeHeHus1 B LIGHTPAJIbHON HEPBHOW CHCTEME B KOMIIBIOTEPHON ToMoOrpaduu
OBUTH CBSI3aHBI C KOHIICHTpAIMEH TIIOKO3bI B chiBopoTke kposu (p=0,01, OP = 0,97, O/I< 0,97,
[1<0,95; 0,99>). OTMeueHa HeraTHBHAs KOppesAIus MexAy myHkTamueil B mkaine KTCII
¢ Bo3pacToM nanuentoB (p-Lneepmana=0,47, PO<0,0001), a Taxke ¢ KOHLEHTpaLUEH TIIIOKO3bI
Haromak (p-Ilneepmana=0,33, p=0,0024), nozutusHas koppemsus Mexay pesyasrarom KTCIT
u xoHueHTparueit XJ1 (p-Llneepmana=0,32; p=0,05).

BeiBoabl. CuMOTOMBI METa0OINYECKOTO CUMHAPOMA MOTYT OBITh 4aCThIO NTATOMEXAaHHU3Ma
JIEMEHITHN.

KuoueBble ciioBa: MeTabOIMYECKHIl CHHIPOM, HAPYLICHHUS TO3HABATEIILHBIX (YHKIIHH.

Metabolisches Syndrom und Stérungen der kognitiven Funktionen
bei Personen im hohen Alter

Zusammenfassung

Ziel der Studie. Das Ziel der Studie war die Festsetzung des metabolischen Profils der Patienten
mit Storungen der kognitiven Prozesse durch die Bewertung vom Lipidogramm, Glykdmie und
Bluthochdruck.

Material und Methoden. Eine naturalistische, offene Studie wurde in der Gruppe von 100
Personen durchgefiihrt. Sie wurden in der Beratungsstelle fiir Gedédchtnisstorungen behandelt.
Aufgrund der klinischen Kriterien wurden die Patienten in 3 Gruppen geteilt: 1. Gruppe — Patienten
ohne Storungen der kognitiven Prozesse nach den ICD-10 — Kriterien und mit dem Ergebnis iiber
30 Items in der KTSP — Skala (44%); 2. Gruppe — Patienten mit leichten Stérungen der kognitiven
Funktionen nach den ICD-10 — Kriterien und NIA/AA mit dem Ergebnis 26 — 30 Items in der KTSP
— Skala (17%), und die 3. Gruppe — Patienten mit der diagnostizierten Demenz nach den ICD-10 —
Kriterien und McKhann u.Co. und mit dem Ergebnis unter 26 Items in der KTSP — Skala (39%).

Ergebnisse. Die Methode der logistischen Regression bewies, dass die stirksten Faktoren, die
mit der Demenz verbunden sind, sind: Cholesterin-Konzentration HDL (p=0,036), OR = 1,061, CI <
0,99; 1,13 >), Glukose (p=0,008, OR =0,97, C1 <0,95; 0,99 >), das metabolische Syndrom (p=0,03,
OR =0,34, CI<0,12; 0,91 >), Alter (p=0,001, OR = 0,97, C1 <0,84; 0,95 >). Die Verdnderungen im
ZNS in der Computertomographie zeigten einen Zusammenhang zwischen der Glukose-Konzentration
im Blutserum (p = 0,01, OR = 0,97, C1 < 0,95; 0,99 > ). Es wurde eine negative Korrelation in den
Items in der KTSP-Skala zwischen dem Alter der Patienten (Spearmans Rangkorrelationskoeffizient
=-0,47, p=<0,0001) und der Glukose-Konzentration niichtern (Spearmans Rangkorrelationskoeffizient
=-0,33, p=<0,0024) bewiesen. Eine positive Korrelation wurde zwischen dem KTSP - Ergebnis und
der HDL-Konzentration nachgewiesen (Spearmans Rangkorrelationskoeffizient =-0,32, p=<0,05).

Schlussfolgerungen. Die Symptome des metabolischen Syndroms konnen ein Teil des
Pathomechanismus der Demenz sein.

Schliisselworter: metabolisches Syndrom, Stdrungen der kognitiven Funktionen

Le syndrome métabolique et les dysfonctions cognitives des personnes dgées

Résumé

Objectif. L’analyse du profile métabolique des patients avec les dysfonctions cognitives par le
niveau des lipoprotéines, de glycémie et de I’hypertension.

Matériel et Méthodes. On examine 100 personnes avec les dysfonctions cognitives, divisées
en trois groupes : 1/ 44 patients sans les dysfonctions cognitives ; 2/ 17 patients avec MCI, 3/ 39
patients avec démentie. Ces patients sont classés d’apres les critéres de : ICD-10, NIA/AA, McKhann,
STMS.

Résultats. On démontre les corrélations de cholestérol HDL (p=0.036, OR=1.061, <0.99 ;
1.13>), de hyperglycémie (p=0.008, OR=0.97, <0.95 ; 0.99>), du métabolique syndrome (p=0.03 ;
OR=0.34;<0.12; 0.91>), de I’age (p=0.001 ; OR=0.9 ; <0.84 ; 0.95>) et de la démence. De plus on
confirme les corrélations du niveau de la glucose et les changements de TDM (tomodensitométrie) —
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p=0.01, OR=0.97 ; <0.95; 0.99> ; de I’age (r=-0.47, p=0.000001) du niveau HDL (r=-0.32 ; p=0.05)
et des résultats de STMS.
Conclusions. Le syndrome métabolique peut faire partie de la pathogénie de la démence.
Mots clés : syndrome métabolique, dysfonctions cognitives
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