2009. MAJUS © VII. EVFOLYAM * 2. SZAM * 106—110 « METABOLIZMUS

ILYES ISTVAN DR.', FELSZEGHY ENIKO® DR.', VARADI ZITA DR.2, SERES ILDIKO DR.2,
PARAGH GYORGY DR.2

DEOEC, 'Gyermekklinika és I. 2Belgydgydszati Klinika, Debrecen

ATEROGEN TENYEZOK
GYERMEKKORI ELHIZASBAN

AZ ELHiZAS AZ ATEROSZKLEROZIS RIZIKOTENYEZOJE, S AZ ATEROSZKLEROZIS FOLYAMATA MAR A GYERMEKKORBAN KEZDODIK. A VIZSGALAT CEL-
JA AZ INZULINREZISZTENCIA, A DYSLIPIDAEMIA ES A HDL FUNKCIOIT BEFOLYASOLO ATEROGEN FAKTOROK VIZSGALATA VOLT GYERMEKKORI EGY-
SZERU ELHiZASBAN (SO) ES ACANTHOSIS NIGRICANS-SZAL TARSULT OBEZITASBAN (OAN). A VIZSGALATBA OSSZESEN 37 ELHIZOTT GYERME-
KET, 17 LANYT ES 20 FIUT VONTUNK BE, KOZULUK 19 ESETEBEN EGYSZERU, 18 AN-SZAL TARSULT ELHiZAS ALLT FENN. ELETKORUK 14,2+1,8
gV, BMI ERTEKUK 35,9+6,1 KG/M? VOLT. AZ EHOMI VERCUKOR (EVC) Es INZULINSZINT (INS) MERESE Es A HOMEOSTASIS MODEL
AsSESMENT (HOMA-IR) INDEX KISZAMITASA MELLETT SOR KERULT AZ &SSzKOLSZTERIN (T-C), HDL-C Es A TRIGICERIDSZINT (TG) MERESE-
RE, AZ LDL-C KALKULALASARA, TOVABBA AZ APOPROTEIN Al (AP-Al), ApOPOROTEIN B100 (AP-B100) Es A LIPOPROTEIN(A) (LP-A) KON-
CENTRACIOJANAK MERESERE. MEGHATAROZTUK A PARAOXIGENAZ (PONT1), Az ARYLESZTERAZ (ARYL), A LECITIN-KOLESZTERIN-ACYLTRANSZ-
FERAZ (LCAT) ES A KOLESZTERIN-ESZTER-TRANSZFER PROTEIN (CETP) AKTIVITAST, VALAMINT AZ INTRACELLULARIS ADHEZIOS MOLEKULA-
1(ICAM-1)Es A VASZKULARIS ADHEZIOS MOLEKULA (VCAM-1) SZERUMSZINTIET. Az EVC MINDEN ESETBEN NORMALIS VOLT, A 37 ESETBOL
HYPERINSULINAEMIA 27, INZULINREZISZTENCIA 31 ESETBEN VOLT ESZLELHETO. EMELKEDETT T-C Es LDL-C 5-5, EMELKEDETT TG-SZINT 6,
CSOKKENT HDL-C 9 ESETBEN VOLT KIMUTATHATO. Az AP-Al KONCENTRACIO 13, Az AP-B100 5, Az LP(A) PeDIG 11 ESETBEN BIZO-
NYULT KOROSNAK. A SZENHIDRAT ES A LIPOPROTEIN-ANYAGCSERE PARAMETEREI KOZUL AZ INS, A TG Es A HDL-C KOROS ERTEKEINEK GYA-
KORISAGA AZ OAN CSOPORTBAN MAGASABB VOLT, MINT A SO csoPORTBAN. A PON1, ARYL, LCAT Es A CETP AKTIVITASBAN, TOVAB-
BA AZ ICAM-1 Es A VICAM-1-SZINTBEN SEM VOLT KULONBSEG AZ AN JELENLETE SZERINT. A CSOKKENT HDL-C SZINTTEL RENDELKEZO
GYERMEKEK ESTEBEN AZONBAN AZ ICAM-1 SZINT MAGASABB VOLT, MINT A NORMALIS HDL-C szINT ESETEN. A PON1 AKTIVITAS ES AZ
ICAM-1 SzZINTEK KOZOTT SZIGNIFIKANS NEGATIV KORRELACIO VOLT KIMUTATHATO. EREDMENYEINK AZT MUTATJAK, HOGY A
HYPERINSULINAEMIA ES AZ ATEROGEN DYSLIPIDAEMIA GYAKORIBB AZ OAN CSOPORTBAN, MINT A SO CSOPORTBAN, TOVABBA AMELLETT SZOL-
NAK, HOGY A GYERMEKKORI ELHiZASBAN ESZLELT ATEROGEN DYSLIPIDAEMIA KOMPLEX BEFOLYASSAL VAN A HDL ATHEROGEN FUNKCIOIRA.
Kulcsszavak: gyermekkori elhizdas, inzulinrezisztencia,
hyperinsulinaemia, atherogen dyslipidaemia, acanthosis nigricans,

a reverz koleszterin-transzport tényezdi

INSULINRESISTANCE, ATHEROGEN DYSLIPIDAEMIA AND OTHER ATHEROGEN FACTORS IN SIMPLE OBE-
SITY AND OBESITY WITH ACANTHOSIS NIGRICANS (AN) IN CHILDHOOD. OBESITY IS A RISK FACTOR
FOR ATHEROSCLEROSIS, AND THE ATHEROSCLEROSIS PROCESS BEGINS ALREADY IN CHILDHOOD. THE AIM
OF THIS STUDY WAS TO INVESTIGATE INSULIN RESISTANCE, DYSLIPIDEMIA AND OTHER ATHEROGENIC
FACTORS INFLUENCING HDL FUNCTIONS IN SYMPLE OBESITY (SO) AND OBESITY WITH ACANHTOSIS
NIGRICANS (OAN). ALTOGETHER 37 CHILDREN WITH OBESITY, 17 GIRLS AND 20 BOYS, 19 WITH SO
AND 18 wiTH OAN, WERE INCLUDED INTO THE STUDY. THEIR AGE WAS 14.2+1.8 YEARS AND BMI
WAS 35.9+6.1 KG/M?. FASTING GLUCOSE (FG) AND INSULIN (INS) WERE MEASURED AND HOME-
OSTASIS MODEL ASSESSMENT (HOMA-IR) INDEX WAS CALCULATED. TOTAL CHOLESTEROL (T-C), HDL-
C AND TRIGLYCERID (TG) WERE ALSO MEASURED AND LDL-C WAS CALCULATED. APOPROTEINA-I (Ap-
Al), APOPROTEINB-100 (AP-B100), AND LIPOPROTEIN(A) /LP(A)/ WERE MEASURED. PARAOXONASE
(PONT1), ARYLESTERASE (ARYL), LECITIN-CHOLESTEROL ACYTRANSFERASE (LCAT) AND CHOLESTEROL-
ESTER TRANSFER PROTEIN (CETP) ACTIVITY WERE DETERMINED, SERUM LEVELS OF INTRACELLULAR ADHE-
SION MOLECULE-1 (ICAM-1) AND VASCULAR ADHESION MOLECULE (VCAM-1) WERE MEASURED.
FBG WAS NORMAL IN ALL OBESE PATIENTS, AND HYPERINSULINEMIA WAS DETECTED IN 27, INSULIN
RESISTANCE IN 31 CASES OF 37 CHILDREN. INCREASED T-C AND LDL-C IN 5-5, INCREASED TG IN
6 AND DECREASED HDL-C IN 9 PATIENTS WERE FOUND. ABNORMAL Ar-Al IN 13, Ap-B100 IN 5,
Lp(A) IN 11 CASES WERE DETECTED. AMONG CARBOHYDRATE AND LIPOPROTEIN PARAMETERS THE FRE-
QUENCIES OF ABNORMAL INS, T AND HDL-C vALUES WERE HIGHER IN OAN THAN IN SO. PON1,
ARYL, LCAT AND CETP AcTiviTIES AS WELL AS ICAM-1 AND VCAM-1 LEVELS DID NOT DIFFER
ACCORDING TO PRESENCE OF AN. HOWEVER, ICAM-1 LEVELS WERE HIGHER IN PATIENTS WITH LOW
HDL-C THAN IN CASES WITH NORMAL HDL-C. A SIGNIFICANT NEGATIVE CORRELATION WAS FOUND
BETWEEN PON-1 AND ICAM-1. THESE RESULTS DEMONSTRATE THAT HYPERINSULINEMIA AND
ATHEROGEN DYSLIPIDEMIA ARE MORE FREQUENT CONDITIONS IN OAN THAN IN SO, AND THEY ALSO
SUGGEST THAT ATHEROGEN DYSLIPIDEMIA IN CHILDHOOD OBESITY HAS A COMPLEX INFLUENCE TO THE
PARAMETERS RELATED TO HDL FUNCTIONS.

Keywords: childhood obesity, insulin resistance, hyperin-

sulinaemia, atherogenic dyslipidaemia, acanthosis nigri-

cans, influencing factors of reverse cholesterol transpot
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z elhizds az ateroszklerdzis 6ndl-
Alé rizikéfaktora (1). Az elhizés-

ban észlelheté hyperinsulin-
aemia/inzulinrezisztencia és az ezzel
dsszefiggden kialakuld dyslipidaemia
jelentés szerepet jdtszik az atero-
szklerézis kialakuldsénak folyamatd-
ban (2). Az elhizdsban kimutathaté
dyslipidaemidt az 6sszkoleszterin
(T-C), az alacsony denzitést lipopro-
tein koleszterin (LDL-C) és a triglicerid
(Tg) szérumszintiének emelkedése
mellett o magas denzitdst lipoprotein
koleszterin (HDL-C) szérumszintjének
csokkenése és az Un. small dens LDL
molekuldk jelenléte jellemzik (3). Az
irodalom a Tg-szint emelkedésével és
a HDL-C-szint csékkenésével jaréd
dyslipidaemidt nevezi atherogen
dyslipidaemidnak (4). Az aterogenezis
folyamatéban azonban az oxidélt LDL
és a HDL antagonizmusa jdtssza a
meghatdrozé szerepet (5). Az oxidalt
LDL stimulélia a monocyta infiltréciot,
a simaizomsejtek migraciojat, a mo-
nocytdk adhézidjat fokozé molekulak
(intercelluldris adhéziés molekula —
ICAM-1, vaszkuldris adhéziés mole-
kula — VCAM-1) termelését az endo-
thelben, az endothelsejtek apoptézi-
sat, s tébb mddon is hozzdjdrul az
antikoaguléns egyensuly felboruldsd-
hoz (5, 6). A HDL — a hozzd kstédd
paraoxondz 1 (PONT1) és lecitin-ko-
leszterin-acyltranszferdz  (LCAT) enzi-
mek hatésa révén — megvédi a LDL-t
az oxiddciétdl és megakaddlyozza az
oxiddlt lipidek akkumuléciojat az LDL-
en, kedvezéen befolydsolja tovébba
az endothel-funkciét és csokkenti az
adhéziés molekulék LDL dltal stimulalt
képzédését (5, 7). A HDL egyik leg-
fontosabb antiaterogén funkcidja a
reverz koleszterin-transzport, ami az
LDL koleszterin felvételét és a periféri-
ardl a majba t6rténd szdllitasat jelenti
(8, 9). A folyamatban fontos szerepet
jatszik a szabad koleszterint koleszte-
rin-észterré alakitdé LCAT és a kolesz-
terin-észter transzport protein (CETP),
ami a HDL részecskékrél a koleszte-
rin-észtert a trigliceridben gazdag par-
tikulumokra juttatia (8, 10).
Az ateroszklerézis kialakuldsanak fo-
lyamata mar a gyermekkorban kezde-
tét veszi (11). Az atherogen dyslipid-
aemia kialakuldsdban az inzulinrezisz-
tencia/hyperinsulinaemia  szerepét
tartjgk meghatdrozénak. A hyperinsu-
linaemia fokozza a mdjban a Tg-ben
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gazdag partikulumok (az igen kis és

az 4tmeneti sGr(ségy lipoproteinek —

VLDL és IDL) képz&dését. Ezek lebom-

ldsanak eredménye Tg-szaporulat,

ami a CETP aktivitdsanak fokozéda-
saval jér egyutt. A CETP egyrészt ko-
leszterint juttat a Tg-ben gazdag lipid-
részecskékre, mdsrészt Tg-t a HDL-re.
A Tg-ben gazdag HDL metabolizmusa
felgyorsul, ami a HDL-szint csékkené-
séhez vezet (12). A HDL-nek megha-
térozdan fontos szerepe van a reverz
koleszterin-transzportban (8). Fontos
funkcidja, hogy a HDL-hez kétott en-
zimek csdkkentik az oxiddlt LDL kép-

z8dését és felhalmozddésat (5). A

HDL emellett csékkenti az adhézids

faktorok oxiddlt LDL hatdsdra beks-

vetkezé fokozoft képzédését (6). Az
atherogen dyslipidaemia kialakuldsd-
val a HDL mindezen funkciéi kdroso-
ddst szenvednek. A fentiek miatt tGztik

ki célul gyermekkori elhizasban a

dyslipidaemia eléforduldsénak és az

aterogenezis folyamatdban szerepet
iatsz6 egyes aterogén faktorok hatd-
sanak tanulmdnyozdsat.

A munka sorén a kévetkezd kérdése-

ket kivantuk vizsgdlni:

w a szénhidrdt-anyagcsere eltérései-
nek (hyperinsulinaemia/inzulinre-
zisztencia) és a lipoprotein-anyag-
csere eltéréseinek (atherogen dysli-
pidaemia és egyéb lipideltérések)
gyakorisdgdt gyermekkori elhizds-
ban;

w o PONT, LCAT és CETP aktivitdsok
és az ICAM-1 és VCAM-1 koncent-
réciok alakuldsat gyermekkori elhi-
zésban;

w az eredmények 6sszehasonlitdsat
egyszer( elhizdssal és acanthosis
nigricans-szal (AN) térsult elhizds-
sal rendelkezd gyermekek alcso-
portjaiban;

wp g HLD mikédésével 6sszefiggd
paraméterek eredményeinek &sz-
szehasonlitdsét normdlis és kéros
HDL-C koncentrdciéval rendelkezd
elhizott gyermekek alcsoportjai-
ban.

A VIZSGALTAK KORE
ES AZ ALKALMAZOTT
MODSZEREK

A vizsgdlatba klinikank obezitolégiai
szakrendelésének gondozésaban 4llé
37 elhizott gyermeket, 17 lednyt és 20
figt, vontunk be. Eletkoruk 14,2+1,8

év, testtdmegindexik (BMI) 35,9+6,1
kg/m? volt. Egyedi BMI értékik meg-
haladta a nemiknek és életkoruknak
megfeleld hazai 97-es BMI percentilis
értéket (13). A vizsgdltak koézul 19
gyermek esetében egyszer( elhizds allt
fenn, 18 esetében pedig az elhizéshoz
acanthosis nigricans (AN) is tarsult. A
munka sordn a kévetkezd vizsgdlatok
elvégzésére kerGlt sor: Az éhomi vér-
cukorszintet (EVC) 12 6rds éhezést k-
vetéen levett vérmintdbdl glikédzoxi-
ddz médszerrel hatdroztuk meg, az in-
zulinkoncentraciét (INS) pedig radio-
immunoassay (RIA) metédussal mér-
tok. Az inzulinrezisztencia megitélésé-
re a homeostasis model assessment
(HOMA) elvégzésére kerilt sor, a
HOMA-IR (insulin resistance) index
meghatérozdsa a kdvetkezd egyenlet
alkalmazdsdval  tértént:  HOMA-
IR=(INSxEVC): 22,5 (14).

Az éhomi vérmintdkbdl kolorimetrids
modszerrel hatdroztuk meg a T-C, a
Tg, a HDL-C-koncentracidkat. A Frie-
dewald egyenlet (15) segitségével pe-
dig kiszdmitottuk az LDL-C-szintet. Az
apo-Al, az apo-B100 és a lipoprotein
(a) [Lp(a)] mérése immun-nefelo-
metrids eljaréssal tértént. A szénhid-
rat- és a lipoprotein-anyagcsere vizs-
gdlatdnak eredményeit egy kordbbi
munkdnkban lefrtak szerint értékeltik
(16). A kéros értékek kritériumai a ko-

1. TABLAZAT: A SZENHIDRAT- ES A LIPOPRO-
TEIN ANYAGCSERE, VALAMINT A HDL-C mU-
KODESEVEL KAPCSOLATOS FAKTOROK VIZSGA-
LATI EREDMENYEI  AN-SZAL  TARSULT
OBESITASBAN (OAN) ES EGYSZERU ELHIZAS-
BAN SO) GYERMEKKORBAN

EVC (MmoL/L) 4,44+0,53
INS (MIU/L) 38,52+21,87
HOMA-IR 7,71+4,64
T-C (MmoL/1) 4,22+0,83
LDL-C (MmoL/1) 2,49+0,73
HDL-C (MmoL/L) 1,17£0,25
Te (MmoL/L) 1,27+0,54
APOA (G/1) 1,27+0,19
APOB-100 (/1) 4,03+12,96
Lp(A) (MG/1) 260,4+243,4
PON1 (U/mL) 100,214£66,11
ARYL (U/m1) 82,06+22,21
LCAT (NMOL/ML/H) 47,34+7,84

CETP (PMOL/ML/H)
ICAM-1 (NG/ML)
VCAM-1 (NG/ML)

167,76£12,11
303,02+97,53
434,71£123,76



vetkezék voltak: EVC: >6 mmol/l;
INS: >25 mlU/l; HOMA: >4;
T-C=5,2 mmol/l; LDL-C: >3,4 mmol/J;
Tg >1,7 mmol/l; HDL-c: <1,0 mmol/|;
apo-Al <1,15 g/l; apoB100 >1,0 g/J;
Lp(a): >300 mg/I.

A plazma PON-1 akfivitésat és a
paraoxondz mennyiségére utalé ary-
leszterdz (ARYL) aktivitést spektrofoto-
metrids mddszerrel hatdroztuk meg,
szubsztratként  paraoxont, illetve
arylésztert alkalmaztunk (17, 18). Az
LCAT és a CETP akfivitdsok meghatd-
rozdsa is spekirofotometrids médszer-
rel tortént, specifikus fluorescens
szubsziratok  alkalmazdsaval. Az
ICAM-1 és a VCAM-1 koncentrdcio-
kat pedig ELISA médszerrel mértik.

A statisztikai analizist a SAS™ for
Windows™ 6,12 computer program
(SAS Institute, Cary NC 275313 USA)
alkalmazdsdval végeztik. Az adatokat
leird statisztika segitségével mutatjuk
be. A tanulmdnyozott paraméterek, a
triglcerid értékek és paraoxondz akfi-
vitdsok kivételével, normdlis eloszldst
mutattak. E két paraméter esetében
ezért az adatok logaritmikus transzfor-
macioéjat végeztik el. A paraméterek
kézotti dsszefiggéseket a Pearson-féle
korreldcids teszt végzésével tanulmd-
nyoztuk. A csoportok eredményeit
Student-féle t-teszt alkalmazésaval
hasonlitottuk &ssze, a kéros értékek
gyakorisdgdnak 6sszevetése pedig y?
prébéval tértént. A statisztikai vizsgd-
latok eredményét p <0,05 esetén te-
kintettik szignifikansnak.

EREDMENYEK

Az elvégzett vizsgdlatok &sszesitett
eredményeit az 1. tdbldzaton mutatjuk
be. Az eredményeket nemek szerint,
valamint az AN jelenléte vagy hidnya
szerint csoportositva elemeztik. Sem a
szénhidrdt- és a lipoprotein-anyagcse-
re eredményeiben, sem pedig a HDL-
C m(kédésével kapcsolatos eredmé-
nyekben nem volt szignifikéns kilénb-
ség, sem a ldnyok és a fitk alcsoport-
jai kézott, sem pedig az egyszer( elhi-
z4s és az AN-szal tarsult elhizds alcso-
portjai kézétt. A szénhidrdt- és a lipo-
protein-anyagcsere paraméterei kéros
értékeinek gyakorisagdt demonstrdl-
juk a 2. tdbldzaton, feltintetve az egy-
szer( elhizds és az AN-szal tarsult el-
hizds alcsoportjaiban taldlt ardnyokat
is. Az EVC-érték a vizsgdlt gyermekek
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2. TABLAZAT: A SZENHIDRAT- ES A LIPOPROTEIN-ANYAGCSERE KOROS ERTEKEINEK GYAKORISAGA
AN-szAL TARSULT OBESITASBAN (OAN) ES EGYSZERU ELH{ZASBAN (SO) GYERMEKKORBAN

OAN (n=18) 50 (n=1)

EVC (MmoL/L) 0/18
INS (MIU/L) 16/18*
HOMA 17/18
T-C (MmoL/1) 3/18
LDL-C (MMOL/1) 3/18
HDL-C (MMoL/1) 7/18*
Te (MMoL/1) 6/18**
ArOA-l (G/1) 8/18
APOB-100 (G/1) 2/14
Lp(A) (MG/L) 6/18

*p<0,05 **P<0,001

egyikében sem bizonyult emelkedett-
nek, impaired fasting glucose (IFG)
nem volt kimutathaté. Ezzel szemben
emelkedett INS-szintet 27/37 ardny-
ban, emelkedett HOMA-IR-értéket
pedig 31/37 ardnyban lehetett kimu-
tatni. A két alcsoportban észlelt ara-
nyok &sszehasonlitdsa azt mutatta,
hogy az AN-szal tarsult elhizdsban a
hyperinsulinaemia szignifikansan gya-
koribb volt (p<0,05), mint az egysze-
r§ elhizdsban (16/18 vs. 11/19), az
emelkedett HOMA-IR értékek ardnya-
inak kildnbsége viszont nem bizonyult
szignifikansnak. A lipoprotein-anyag-
csere paramétereit illetéen emelkedett
T-C és LDL-C-érték egyarant 5/37
arényban, emelkedett Tg-szint 6/37,
csékkent HDL-C-szint pedig 9/37
arényban volt kimutathaté. Az apoA-I
koncentracié 13/37, az apoB-100
koncentracié 5/34 ardnyban volt ko-
ros, az Lp(a) kéros értékeinek gyakori-
saga pedig 11/37-nek adédott. A ké-
ros értékek gyakoriségat az elhizés két
alcsoportjdban ésszehasonlitva az de-
rilt ki, hogy az AN-szal térsult elhizds-
ban a csékkent HDL-C-értékek és az
emelkedett Tg-értékek szignifikansan
gyakoribbak voltak, mint az egyszer(d
elhizdsban (7/18 vs. 2/19, illetve
6/18 vs. 0/19, p<0,05 illetve
p<0,01). A korrelécié vizsgdlata so-
ran a BMI és az INS, a BMI és a
HOMA-IR, tovabbd a T-C és az LDL-
C, a T-C és az apoB-100, az LDL-C és
az apoB-100 koézétt szignifikéns pozi-
tiv korreldcié volt kimutathaté; a HDL-
C és a Tg kézétt szignifikans negatiy,
a HDL-C és az apoA-| kézott szignifi-
kans pozitiv korrelécié volt észlelheté
(4. tabldzat).

A HDL mUkodésével dsszefiiggd para-
méterek vizsgdlata sordn nyert ered-

0/19 0/37
11/19 27/37
14/19 31/37
2/19 5/37
2/19 5/37
2/19 9/37
0/19 6/37
5/19 13/37
3/18 5/34
5/19 11/37

ményeket a normdlis és a csdkkent
HDL-C-szintekkel rendelkezd elhizott
gyermekek csoportjaiban mutatja be
a 3. tébldzat. APONT1, ARYL, LCAT és
CETP aktivitdsokban a két alcsoport-
ba tartozdk eredményei kézott szigni-
fikans eltérés nem volt kimutathaté. Az
ICAM-1 koncentrdcié viszont a csék-
kent HDL-C-szintekkel rendelkez8k al-
csoportjdban szignifikdnsan maga-
sabbnak bizonyult, mint a normdlis
HDL-C-szinttel rendelkezé elhizott
gyermekek alcsoportjéban (p <0,05).
Hasonlé tendencia a VCAM-1 kon-
centrécidk esetében is megfigyelhets
volt, azonban a két alcsoport eredmé-
nyei kozott kildnbség nem bizonyult
statisztikailag szignifikdnsnak.

A korreldcié vizsgdlata sordn a PON1
aktivitédsok és az ICAM-1 koncentrdci-
ok kozott szignifikdns negativ Gssze-
figgés volt kimutathaté (p <0,05). Az
ICAM-1  koncentrdciék szignifikéns
dsszefiggést mutattak o VCAM-1
koncentrdcidkkal (p<0,001), s a
VCAM-1 koncentraciok és a CETP ak-
tivitdsok kdzot pozitiv &sszefiiggés is
szignifikdnsnak bizonyult (p <0,05)
(4. tébldzat).

MEGBESZELES

Az ateroszklerézis kialakuldsdnak fo-
lyamata mar a gyermekkorban elkez-
dédik (11), s elhizds esetén mdar a
gyermekkorban kimutathaték lehetnek
a szénhidrdt- és a lipoprotein-anyag-
csere eltérései (18). A vdltozdsok ten-
gelyében az inzulinrezisztencia és a
hyperinsulinaemia dll, amelyek szere-
pet jGtszanak a sajdtos dyslipidaemia
kialakuldban (12). Vizsgalatunk sordn
az elhizott gyermekek tdInyomé tébb-
ségében inzulinrezisztencia és hyper-
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3. TABLAZAT: A HDL MUKODESEVEL KAPCSOLATOS FAKTOROK EREDMENYEI NORMALIS ES KOROS
HDL-C-SZINTTEL RENDELKEZ® ELHIZOTT GYERMEKEKBEN

PARAMETEREK NorMALIS HDL-C | CsOkkeNT HDL-C EGcYUTT
(n=28) (n=9) (n=37)

PONT (U/mL) 101,03+69,94
ARYL (U/mL) 80,75+21,96
LCAT (NMOL/ML/H) 47,83+8,40
CETP (pmOL/ML/H) 166,33+12,81
ICAM-1 (NG/ML) 284,03+99,30*
VCAM-1 (NG/ML) 408,67+110,62
*p<0,05

insulinaemia volt kimutathaté, ugyan-
akkor IFG fennéllésat egy esetben sem
észleltik. Elfogadott, hogy elhizdsban a
szénhidrat-anyagcsere eltéréseinek ki-
indulé pontia az inzulinrezisztencia, s
az inzulin-elvdlasztds fokozédésa kom-
penzdaléd jellegd (20). Az dltalunk vizs-
gdlt elhizott gyermekek esetében ennek
a kompenzdciénak a ,sikerét” jelz,
hogy esetikben a glukoreguldcié zava-
rat jelenté IFG nem alakult ki. Jelen
munka keretében a csokkent glikézto-
lerancia (IGT) gyakorisdgdt nem vizs-
géltuk, egy kordbbi tanulmdnyban elhi-
zott gyermekek kérében 15,6%-ban
mutattuk ki az IGT fenndlldsdt, s az
ardny az AN fenndlldsa szerint nem k-
|6nb&zott (23). Szdmos tanulmdany sze-
rint az AN jelenléte 6sszefigg az inzu-
linrezisztencidval és a hyperinsulin-
aemidval (21, 22). Vizsgdlatunkban az
inzulinrezisztencidra  utalé  kéros
HOMA-IR-értékek gyakoriséga az AN-
szal térsult és az egyszer( elhizdsban
nem kilénbozétt, a hyperinsulinaemia
viszont az AN jelenléte esetén gyako-
ribbnak bizonyult. A korébbi munkdank
eredményei szerint azonban gyermek-
kori elhizasban kifejezett AN jelenléte
esetén gyakrabban szdamolhatunk az
inzulinrezisztencia jelenlétével (23). Az,
hogy jelen munkénkban az inzulinre-
zisztencia gyakorisdga a vizsgdlt két al-

97,63+56,08 100,21£66,11

85,31+£24,02 82,06£22,21
45,8591 47,34+7,84

172,21+8,74 167,76£12,11

362,11£65,82
515,75+148,27

303,02+£97,53
434,71+£123,76

csoportban szdmottevéen nem kilén-
b&zétt, abbdél adédhat, hogy mindkét
csoportba kifejezetten elhizott gyerme-
kek tartoztak, akiknek inzulinreziszten-
ci¢jét alapvet8en a testsulyfeleslegik
mértéke hatdrozta meg (. a BMI és a
HOMA-IR kdzétti pozitiv korreldciét).
Vizsgélatunkban a lipoprotein-anyag-
csere paraméterei kéros értékeinek
gyakorisdga véltozatosan alakult. Ki-
emeljik, hogy az Un. atherogen dysli-
pidaemia dsszetev8jeként szdmon tar-
tott hypertriglyceridaemia az esetek ko-
zel 1/6-dban, a HDL-C-szint csokkené-
se pedig a vizsgdltak koézel 1/4-ében
fordult el&. A vizsgdlt paraméterek ko-
z0l éppen e ketté esetében bizonyult
nagyobbnak a kéros értékek gyakorisa-
ga az AN-szal egyitt jaré elhizésban,
mint az egyszer( elhizdsban. Eredmé-
nyeink szerint az AN észlelése esetén
gyermekkori elhizdsban nem csupdn a
hyperinsulinaemia, hanem az athero-
gen dyslipidaemia nagyobb valészing-
ségével is szémolhatunk.

Munkdankban sor kerilt az apolipopro-
teinek vizsgélatdra is. Az apo-B100 ko-
ros értékeinek gyakorisédga T-C és LDL-
C kéros értékeinek ardnyaval 8ssz-
hangban alakult, s az apo-B,g-szint a
T-C és az LDL-C-értékekkel szignifikdans
korreléciét mutatott. Ezzel szemben a
HDL 8 alkotérészét képezé apo-Al ké-

4. TABLAZAT: SZIGNIFIKANS KORRELACIOK A VIZSGALT PARAMETEREK KOZOTT

PARAMETEREK KORRELACIOS KOEFFICIENS (R) m

BMI-INS 0,34481
BMI-HOMA 0,37720
T-C-LDL-C 0,91536
HDLC-TG -0,44631
T-C-APOB 100 0,53807
LDL-C-APOB100 0,55907
HDL-C-APOA1 0,66265
PONT-ICAM-1 -0,35252
ICAM1-VCAM-1 0,52203
CETP-VCAM-1 0,33329

0,03366
0,0217
0,0000
0,0056
0,0012
0,0002
0,0001
0,0351
0,0009
0,0438

ros értékének gyakorisdga valamivel
meghaladta a HDL-C kéros értékeinek
arénydt, noha a két paraméter kdzott is
szignifikans pozitiv &sszefiggés volt ki-
mutathaté. Ez felveti a két paraméter
mindsitési  kritériuma  &sszhangjénak
kérdését, ami tovabbi vizsgélatot igé-
nyel. Az apolipoproteinek kéros értéke-
inek aranya az AN jelenléte, illetve hid-
nya esetén nem kilénbdzott.
Vizsgdltuk az elhizott gyermekek Lp(a)
szinfjeit is, ami azonban déntéen gene-
tikailog meghatérozott. A vizsgdlt ese-
tek kézel 30%-dban a hatérérték folst-
ti szinteket mértink, s ez az ardny egy
kordbbi vizsgdlatunk eredményeivel tel-
jesen egyezik (23). A Lp(a) koncentrdci-
6k és egyéb paraméterek kézott dssze-
figgés nem volt kimutathaté, ami az
er8s genetikai meghatdrozottsdggal
fugghet &ssze.

Az inzulinrezisztencidnak és a hyperin-
sulinaemidnak az atherogen dyslipid-
aemia kialakuldsdban és az atheroge-
nesis folyamatdban jdtszott komplex
szerepe miatt vizsgdltuk a HDL mks-
désével dsszefiggd atherogen faktorok
alakuldsét gyermekkori elhizdsban. Az
inzulinrezisztencia, a hyperinsulinaemia
mértéke, a HDL-szint, tovédbbd a HDL
mikddésével dsszefiggd faktorok akti-
vitdsa (PON1, ARYL, LCAT, CETP) vagy
az adhéziés molekuldk szérumszintje
(ICAM-1, VCAM-1) koz6tt szignifikdns
5sszefiggés nem volt kimutathaté.
Nem volt kilénbség az LDL mGksdésé-
vel 6sszefiggd paraméterekben az
egyszer( elhizdssal és az AN-szal tarsult
elhizassal rendelkezé gyermekek alcso-
portiai k&ézdtt sem. Ezt magyardzhatia,
hogy a két csoportban a HOMA-IR-
értékek és az inzulinkoncentréciék nem
kilenbsztek. Osszehasonlitottuk a nor-
mélis és a kéros HDL-C-szinttel rendel-
kezé elhizott gyermekek alcsoportjai-
ban a HDL moékoédéssel osszefiggd
faktorok eredményeit is. A HDL-hez k&-
tétt PON1 és ARYL enzimaktivitdsok-
ban a két alcsoport kézétt szignifikdns
kildnbség nem volt kimutathats. A
PONT aktivitas felnétt kord elhizott pd-
ciensekben csékkent az egészségesek
értékeihez viszonyitva, tovabbd korre-
lalt a HDL-C-szinttel (24).

A csdékkent HDL-C-szinttel rendelkezé
elhizott gyermekek esetében az ICAM-1
szérumkoncentrdcidja  szignifikdnsan
nagyobb volt, mint a normdlis HDL-C-
szintekkel rendelkez8k alcsoportigban.
Hasonlé tendencia volt észlelhetd a



VCAM-1 eredmények esetében is, de a
kilénbség nem bizonyult szignifikdns-
nak. Ugyanakkor oz ICAM-1 és a
VCAM-1 koncentrdcidk kézott szignifi-
kans porzitiv korreldcié volt kimutathato,
e faktorok egyirdny( vdltozdsat bizonyft-
va. Eredményeink dsszhangban vannak
azokkal a vizsgdlatokkal, amelyek sze-
rint gyermekkori elhizasban az adhéziés
molekuldk szérumszintie a normdlis
testtdmeg( kortérsak eredményeihez vi-
szonyitva emelkedett, s ez az ateroszkle-
rézis legkordbbi stddiumaként endothe-
lialis aktivaciét jelez (25, 26). Adataink
szerint az endothelialis akfivacié az AN-
szal térsult elhizdsban kifejezettebb,
mint az egyszer( gyermekkori obesitas-
ban. Elhizott gyermekek nagyobb lét-
szdmU csoportidban masok az inzulin-
rezisztencia és az ICAM-1 koncentrdci-
6k kozodtt szignifikdns ésszefiggést mu-
tattak ki (27). Kiemeljok még, hogy
anyagunkban a PONT akfivitds és az
ICAM-1 koncentréciék kozstt szignifi-
kans negativ korreldcié volt észlelhetd.
A CETP aktivitds esetében is emelkedd
tendencia mutatkozott a csékkent HDL-
C-szinttel rendelkezd elhizott gyerme-
kekben, azonban a két alcsoport kézdt-
ti kilénbség nem volt szignifikdns. Nem
kilonbozott a két alcsoportban az
LCAT aktivités sem. Elhizott gyermekek-
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Tovabbi munkénk sordn ezért fontos
feladatunk az esetszémok emelése és
az &sszehasonlitdshoz szikséges nor-
mdlis testtémegl kontroll csoport kiala-
kitdsa lehetéségének megteremtése.

KOVETKEZTETESEK

Eredményeink szerint az inzulinrezisz-
tencia és a hyperinsulinaemia, vala-
mint a lipoprotein-anyagcsere eltéré-
sei szdmottevd gyakorisdggal észlel-
hetb az egyszer( és az AN-szal tarsult
gyermekkori elhizasban. A hyperinsu-
linaemia és az atherogen dyslipid-
aemia gyakrabban volt kimutathaté az
AN-szal térsult elhizdsban, mint az
egyszer( elhizdsban. A HDL mUkodé-
sével dsszefiggd atherogen faktorok
vizsgélati eredményei a gyermekkori
elhizds ezen két alcsoportjgban nem
kuldnboztek. A normdlis és a csékkent
HDL-C koncentréciéval rendelkezd el-
hizott gyermekek ezen paraméterei-
nek vizsgdlataval kapott eredménye-
ink, még ha csak mozaikszer( adatok-
kal is, tdmogatjék azt a koncepcidt,
hogy az atherogen dyslipidaemia
komplex médon van befolydssal az
atherogenesis folyamatdra, s az ala-
csony HDL-C szint a komplex térténé-
sek jelz8jének tekinthetd.
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