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Po men zgod njih kli ni~ nih in bio ke mi~ nih
spre memb pri esen cial ni arte rij ski

hiper ten zi ji

Sig ni fi can ce of Early Cli ni cal and Bioc he mi cal Chan ges in Essen tial
Arte rial Hyper ten sion

IZVLE^EK
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IZHODI[^A. Esen cial na arte rij ska hiper ten zi ja je ena naj po go stej {ih kro ni~ nih bolez ni obto -
~il. Pogo sto jo pove zu je jo s pre snov nim sin dro mom, ki vklju ~u je {te vil ne kli ni~ ne in bio ke -
mi~ ne spre mem be krvi. V ra zi ska vi smo `ele li natan~ ne je ugo to vi ti pri sot nost bio ke mi~ nih
spre memb v se sta vi krvi {e pred pri ~a ko va nim zvi {a nim krv nim tla kom pri zdra vih mla dih
ose bah s po zi tiv no dru ̀ in sko anam ne zo o hi per ten zi ji. METODE. V pre se~ no {tu di jo pri me -
rov in kon trol smo vklju ~i li 77 prei sko van cev, med kate ri mi jih je bilo 38 dru ̀ in sko obre me -
nje nih, 39 pa njim pri mer lji vih po sta ro sti, ven dar s star {i nor mo to ni ki. Dolo ~i li smo stop njo
pre hra nje no sti in izme ri li krv ni tlak. Vsem prei sko van cem smo dolo ~i li serum sko kon cen -
tra ci jo glu ko ze, hole ste ro la in tri gli ce ri dov, adi po nek ti na in asi me tri~ ne ga dime ti lar gi ni na po
encim ski meto di, raven serum ske ga inzu li na in C-reak tiv ne ga pro tei na pa po radi oi mun ski
meto di. REZULTATI. V pri mer ja vi z neo bre me nje ni mi so ime li dru ̀ in sko obre me nje ni vi{jo
stop njo pre hra nje no sti in vi{ ji sisto li~ ni krv ni tlak. Pri dru ̀ in sko obre me nje nih smo ugo to -
vi li pomemb no vi{ je serum ske kon cen tra ci je glu ko ze, celot ne ga hole ste ro la in lipo pro tei nov
niz ke gosto te (ho le ste ro la LDL), tri gli ce ri dov, C-reak tiv ne ga pro tei na, inzu li na ter pomembno
ni` jo kon cen tra ci jo adi po nek ti na, ni pa bilo raz lik v kon cen tra ci ji asi me tri~ ne ga dime ti lar gi -
ni na. Pri vseh dru ̀ in sko obre me nje nih prei sko van cih smo ugo to vi li pozi tiv ne pove za ve med
kon cen tra ci jo inzu li na in dru ̀ in sko obre me ni tvi jo, stop njo pre hra nje no sti, vi{i no sisto li~ ne -
ga krv ne ga tla ka, kon cen tra ci jo tri gli ce ri dov, glu ko ze in C-reak tiv ne ga pro tei na, nega tiv no pove -
za vo pa s kon cen tra ci jo adi po nek ti na. Model mul ti ple regre sij ske ana li ze je poka zal neod vi sen
vpliv dru ̀ in ske obre me ni tve, mo{ ke ga spo la, indek sa tele sne mase, kon cen tra ci je tri gli ce ri -
dov in adi po nek ti na na zvi {a ne vred no sti kon cen tra ci je inzu li na. ZAKLJU^KI. Prei sko van ci
z dru ̀ in sko obre me ni tvi jo so se raz li ko va li od neo bre me nje nih ne le po vi{i ni krv ne ga tla ka,
ampak tudi po dolo ~e nih dru gih kli ni~ nih zna ~il no stih in po bio ke mi~ nih spre mem bah v krvi,
ki so del pre snov ne ga sin dro ma. Raven adi po nek ti na, ne pa tudi C-reak tiv ne ga pro tei na, je
neod vi sno pove za na s hi pe rin zu li ne mi jo/tkiv no neod ziv nost jo na inzu lin. Raz lik v kon cen -
tra ci ji asi me tri~ ne ga dime ti lar gi ni na med sku pi na ma ni.
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Teo ri je o na stan ku in raz vo ju
esen cial ne arte rij ske hiper ten zi je

Etio lo gi ja in pato ge ne za EAH je kljub inten -
ziv ne mu razi sko va nju v zad njih deset let jih {e
ved no nez na na. Na osno vi opa ̀ anj so posta -
vi li ve~ hipo tez o raz vo ju in nastan ku arte -
rijske hiper ten zi je (2–4). V zad njem ~asu so
izsled ki razi skav naj bolj naklo nje ni mikro cir -
ku la cij ski teo ri ji nastan ka hiper ten zi je, ki zago -
var ja nasta nek pri mar ne po{ kod be na rav ni
`ilja z vi so kim peri fer nim upo rom. Funk cij -
ske in mor fo lo{ ke spre mem be na rav ni mikro -
cir ku la ci je se namre~ poka ̀ e jo ̀ e zelo zgo daj
v raz vo ju hiper ten zi je. Funk cij ska okva ra se
ka`e kot pove ~a na ob~ut lji vost glad kih mi{i~ -
nih celic na lokal no in sistem sko pri sot ne vazo -

ABSTRACT

KEY WORDS: hyper ten sion, insu lin resi stan ce, meta bo lic syndrom, adi po nec tin

BACKGROUNDS. Essen tial arte rial hyper ten sion is one of the most com mon chro nic disea -
ses of the cir cu la tion system. It is often lin ked to meta bo lic syndro me with cor res pon ding
cli ni cal and bioc he mi cal chan ges of blood. We eva lua ted cli ni cal and bioc he mi cal chan ges
in serum in young healthy nor mo ten si ve offs pring of sub jects with essen tial arte rial hyper -
ten sion in com pa ri son to con trol group. METHODS. This cross-sec tio nal study inc lu ded 77 sub -
jects, 38 of whom were nor mo to nics with fami lial trait and 39 age matc hed con trols wit hout
fami lial trait. We eva lua ted ant hro po me tric inde xes and mea su red blood pres su re. Serum
con cen tra tions of glu co se, cho le ste rols, trigly ce ri des, adi po nec tin and asy me tric dyme ti lar -
gi ni ne were mea su red by enzy ma tic met hod, whi le insu lin and C reac ti ve pro tein were assessed
by radio-im mu noas say kit. RESULTS. Sub jects with fami lial trait had increa sed ant hro po me -
tric inde xes – body mass index and hig her systo lic blood pres su re. They had also sig ni fi cantly
hig her con cen tra tions of glu co se, total and low-den sity lipo pro teins cho le ste rol, trigly ce ri -
des, C reac ti ve pro tein, insu lin and sig ni fi cantly lower con cen tra tions of adi po nec tin howe -
ver the re were no dif fe ren ces in con cen tra tions of asy me tric dyme til argi ni ne. In all sub jects
values of insu lin was posi ti vely cor re la ted with fami lial trait, body mass index, systo lic blood
pres su re, con cen tra tion of trigly ce ri des, glu co se, C reac ti ve pro tein and nega ti vely cor re la -
ted to adi po nec tin con cen tra tions. Mul ti ple regres sion model analy sis revea led inde pen dent
inf luen ce of posi ti ve family history, male gen der, body mass index, trigly ce ri de and adi po -
nec tin con cen tra tions on hype rin su li nae mia. CONCLUSIONS. Sub jects with fami lial trait dif -
fe red from con trol group not only in blood pres su re level, but also in cer tain cli ni cal para me ters
and bioc he mi cal blood para me ters. The se para me ters are a con sti tu ti ve part of meta bo lic
syndro me. We revea led inde pen dent inf luen ce of adi po nec tin but not of C reac ti ve pro tein
on hype rin su li nae mia (in su lin resi stan ce). The re were no sig ni fi cant dif fe ren ces bet ween groups
in asy me tric dyme ti lar gi ni ne values.

UVOD
Ar te rij ska hiper ten zi ja je naj po go stej {a kro -
ni~ na bole zen obto ~il v raz vi tem sve tu. Ve~ina
epi de mio lo{ kih {tu dij je poka za la raz {ir je -
nost v zre li dobi, ki je 15–30 %, v Slo ve ni ji je
raz{ir je nost pri odra slih, sta rej {ih od 40 let
19 % (1). Odvi sna je od {te vil nih dejav ni kov,
med kate ri mi so naj po memb nej {i geo graf -
ski, rasni, pre hram be ni, sta rost ni in spol ni.
Esencial na arte rij ska hiper ten zi ja (EAH) je
najpogo stej {a obli ka hiper ten zi je in je eden
pomemb nih dejav ni kov za nasta nek sr~no-`il -
nih bolez ni in nje nih posle dic. Naj de mo jo pri
90–95% bol ni kov s hi per ten zi jo. EAH je resno
bole zen sko sta nje, ki zah te va celost no obrav -
na vo bol ni ka.
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kon strik cij ske sno vi. Mor fo lo{ ke spre mem be
se odra ̀ a jo na malih arte ri jah kot pove ~a no
raz mer je med debe li no medi je in `il no svet -
li no, na rav ni arte riol pa kot raz red ~e nje `il -
ne mre ̀ e. Spr va je funk cio nal no oz. za~a sno,
nato pa pri de do traj ne ga zaprt ja in mor fo -
lo{ ke ga raz red ~e nja peri fer ne ga `ilja (5, 6).

Pri vzdr ̀ e va nju ̀ il ne ga tonu sa in peri fer -
ne ga upo ra ima pomemb no vlo go tudi nemo -
te no delo va nje ̀ il ne ga endo te li ja, ki s svo jim
avto kri nim in para kri nim delo va njem izlo ~a
vazo kon strik cij ske (en do te lin-1, trom bok san,
angio ten zin II) in vazo di la ta cij ske dejav ni ke
(pro sta ci klin, du{i kov oksid (NO)). Na pod -
la gi {te vil nih eks pe ri men tal nih {tu dij so ugo -
to vi li, da pred vsem NO odlo ~il no vpli va na
urav na va nje peri fer ne ga upo ra in s tem na
urav na va nje krv ne ga tla ka (7–9). Ni pa {e
povsem jasno, ali so spre mem be v de lo va nju
mikro cir ku la ci je, ki jih naj de mo pri povi {a nem
tla ku, vzrok ali posle di ca EAH. Ome nje ne
funk cij ske mot nje so opa zi li v najz god nej {ih
fazah bolez ni, odkri li so jih `e pri dru ̀ in sko
obre me nje nih nor mo ten ziv nih prei sko van cih,
kar govo ri v prid tezi, da gre za vzro~ ni dejav -
nik EAH in ne za posle di co (10, 11).

Epi de mio lo{ ke {tu di je so poka za le, da so
tre bu {na debe lost, mote na tole ran ca za glu -
ko zo, disli pi de mi ja in hiper ten zi ja med seboj
pove za ne (12). Pred po stav lja jo tudi, da je
tkivna neod ziv nost na delo va nje inzu li na oz.
inzu lin ska rezi sten ca (IR) osno va celot ne ga
skup ka pre snov nih nepra vil no sti. Ose be z me -
ta bol nim sin dro mom (de be lost, visok krv ni
tlak, nepra vil na pre sno va ma{ ~ob in se~ ne
kisli ne ter slad kor na bole zen odra slih) so zelo
ogro ̀ e ne. Ima jo bolj napre do va lo ̀ il no bole -
zen, nji ho va celo kup na umr lji vost je pove ~a -
na (13, 14). Quiňones v ne dav no objav lje ni
razi ska vi poro ~a, da inzu lin ska rezi sten ca
lah ko okva ri funk ci jo ̀ il ne ste ne sama po sebi
brez pri sot no sti pri dru ̀ e nih dejav ni kov tvega -
nja (15). V li te ra tu ri zasle di mo delje na mne -
nja o tem, ali se neod ziv nost na inzu lin poja -
vi ̀ e v pre hi per ten ziv nem obdob ju in je torej
genet sko pogo je na, ali pa ve~ ja raz {ir je nost
debe lo sti med hiper ten ziv ni mi bol niki pogo -
ju je nasta nek meta bol ne ga sin dro ma (16–18).
^e pred po sta vi mo, da je osno va vse mu doga -
ja nju tkiv na neod ziv nost na delo va nje inzu -
li na, se spre mem be naj ver jet ne je odvi ja jo
po nasled njih meha niz mih:

• zara di IR se pove ~a kon cen tra ci ja krv ne -
ga slad kor ja,

• celi ce β tre bu {ne sli nav ke za~ ne jo izlo ~a -
ti ve~ inzu li na in

• viso ka raven inzu li na v krvi je {ko dlji va, saj
pov zro ~i {te vil ne nenor mal no sti v de lo -
vanju raz li~ nih orga nov, med dru gim tudi
ma{ ~ev ja.

Po men ma{ ~ev ja kot endo kri ne ga
orga na pri raz vo ju esen cial ne
arte rij ske hiper ten zi je

Ma{ ~ev je smo tra di cio nal no obrav na va li kot
mesto shra nje va nja ener gi je, znans tve ni izsled -
ki zad nje ga deset let ja pa govo ri jo v prid tezi,
da gre prav za prav za naj ve~ ji endo kri ni
organ (19). V po go jih IR se ma{ ~ev je ne pove -
~u je z mno ̀ e njem ma{ ~ob nih celic, tem ve~
z nji ho vo hiper tro fi jo (20). Tak {ne hiper tro -
fi~ ne ma{ ~ob ne celi ce posta ne jo zelo pre snov -
no aktiv ne. Pove ~a se izlo ~a nje adi po ci to -
kinov: lep ti na, adi po nek ti na, rezi sti na in
nedav no odkri te ga omen ti na, ki nepo sred no
ali posred no pov zro ~a jo pomemb ne pre snov -
ne mot nje, zmanj {a no fibri no li zo (pre se ̀ ek
inhi bi tor ja akti va tor ja plaz mi no ge na) in vnet -
je – pove ~a na kon cen tra ci ja C-reak tiv ne ga
pro tei na (CRP), dejav ni ka tumor ske nekro ze
α (angl. tumor necro sis fac tor alp ha, TNF-α)
in inter lev ki na 6 (IL-6) (21–24).

Pri hipe rin zu li ne mi ji se zara di zavi ra -
nja lipa ze dvig ne kon cen tra ci ja tri gli ce ri dov
predvsem na ra~un povi {a ne kon cen tra ci je
lipopro tei nov zelo majh ne gosto te (angl. very
low-den sity lipo pro tein, VLDL) in zni ̀ a nja kon -
cen tra ci je lipo pro tei nov veli ke gosto te (angl.
high-den sity lipo pro tein, HDL). Nada lje naj bi
se zara di ve~ je aktiv no sti recep tor jev pove ~alo
vsto pa nje in sin te za lipo pro tei nov majh ne
gosto te (angl. low-den sity lipo pro tein, LDL)
v ce li cah `il ne ste ne (25, 26). Inzu lin spod -
bu ja tudi rast glad kih mi{i~ nih celic medi je
in nji ho vo seli tev v in ti mo ter na ta na~in pos -
pe {u je ate ros kle ro zo (27, 28).

Bio ke mi~ ne spre mem be pri
esen cial ni arte rij ski hiper ten zi ji

Adi po nek tin

Adi po nek tin je adi po ci to kin, ki ga izlo ~a jo le
ma{ ~ob ne celi ce (29). Ma{ ~ob no tki vo ga izlo -
~a v kri, kjer se naha ja v ve~ jih koli ~i nah kot
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kate ri ko li drug hor mon. Pred stav lja 0,01 %
vseh belja ko vin v plaz mi (30). Kon cen tra ci -
ja adi po nek ti na v plaz mi je v obrat nem soraz -
mer ju s ko li ~i no ma{ ~ev ja, pred vsem vis ce -
ral ne ga, in se ob pri sot no sti pre snov ne ga
sin dro ma lah ko {e zni ̀ a (31–34). Za raz li ko
od osta lih adi po ci to ki nov, adi po nek tin delu -
je pro tiv net no in inhi bi ra delo va nje TNF-α.
Epi de mio lo{ ke {tu di je so poka za le obrat no
soraz mer je med kon cen tra ci jo serum ske ga
adi po nek ti na in ozna ~e val ci `il ne ga vnet ja,
kot sta CRP in fibri no gen (35).

De lo ma je nje go vo delo va nje odvi sno od
spe ci fi~ nih recep tor jev, ki so jih na{ li v je trih,
mi{i cah in `ilju (36). Adi po nek tin spod bu ja
ob~ut lji vost na inzu lin, izbolj {u je tole ran co za
glu ko zo in izbolj {u je pre sno vo ma{ ~ob (37).
Z rav ni jo celot ne ga hole ste ro la (LDL in tri -
gli ce ri di) je v obrat nem soraz mer ju, z rav nijo
HDL pa v pre mem soraz mer ju. Adi po nek tin
zavi ra aktiv nost {te vil nih vnet nih posred ni -
kov, ki jih izlo ~a ma{ ~ob no tki vo. Tako zavi -
ra aktiv nost TNF-α, ki spod bu ja izlo ~a nje IL-6,
pa tudi nasta nek CRP-ja v je trih, vnet ne ga
kazal ca, ki je zna ~il no pove zan z de be lost jo,
IR, endo tel no dis funk ci jo in torej ogro ̀ enost -
jo za raz voj in nasta nek sr~ no-`il nih bolez ni.
Adi po nek tin tudi nepo sred no za{ ~it no u~in -
ku je na ̀ il no ste no (38). Kopi ~i se v su bendo -
te lij ski pla sti in pre pre ~u je lep lje nje adhe zij -
skih mole kul na povr {i no endo te lij skih celic
ter ovi ra vsto pa nje ate ro ge nih dejav ni kov
(ho le ste rol) in vnet nic (lim fo ci ti T, mono ci -
ti) v ̀ il no ste no (39, 40).

Zni ̀ a na vred nost adi po nek ti na je tudi
tesno pove za na z obo lev nost jo in umr lji vost -
jo za sr~ no-`il ni mi bolez ni mi (41). V ne dav -
nem poro ~i lu je Schna bel s  so de lav ci na
pod la gi pros pek tiv no dob lje nih rezul ta tov
z go to vost jo doka zal pove za nost med adi po -
nek ti nom in akut nim koro nar nim sin dro -
mom pri bol ni kih z ̀ e prej ugo tov lje no ̀ il no
bolez ni jo (42).

C-reak tiv ni pro tein

Vnet je igra klju~ no vlo go pri nastan ku in raz -
vo ju ate ros kle ro ze. Epi de mio lo{ ke {tu di je so
poka za le, da je CRP dober kazal nik vnet ja in
mo~an napo ved ni dejav nik za nasta nek in raz -
voj sr~ no-`il nih bolez ni tudi brez obi ~aj nih
dejav ni kov tve ga nja (43, 44).

Sin te zo CRP-ja, ki pote ka ve~i no ma
v jetrih, urav na va pred vsem IL-6. Akti vi ra ni
levko ci ti ter v manj {i meri fibrob la sti in
endo te lij ske celi ce so glav ni vir v krvi kro ̀ e -
~e ga IL-6 (45). Naj no vej {e {tu di je ka`e jo na
pomen ma{ ~ev ja pri izlo ~a nju tega cito ki na.
Dom ne va jo, da pri zdra vih lju deh ma{ ~ev je
pris pe va kar 30% k ce lo kup ni rav ni IL-6, dele`
pa je pri debe lih lju deh {e vi{ ji (46). In vitro
so doka za li, da ma{ ~ob no tki vo izlo ~a tako
IL-6 kot tudi TNF-α, za oba nave de na cito kina
pa velja, da zmanj {u je ta odziv nost na inzu -
lin ter pove ~u je ta hiper tri gli ce ri de mi jo in
akti va ci jo endo te li ja (47–50). CRP je {e pose -
bej tesno pove zan s pre snov nim sin dro mom
oz. nje go vi mi posa mez ni mi sesta vi na mi (51).
CRP se vple ta v pro ces ate ros kle ro ze in ga na
raz li~ nih stop njah lah ko pos pe {u je. Doka zali
so, da lah ko zmanj {u je u~in ko vi tost fibri no -
li ze, akti vi ra posa mez ne sesta vi ne kom ple -
men ta, spod bu ja izlo ~a nje vnet nih cito ki nov
(TNF-α), pos pe {u je vstop lipo pro tei nov v ̀ il -
no ste no in nji ho vo kopi ~e nje v ma kro fa gih,
zvi {u je raven asi me tri~ ne ga dime ti lar gi ni na
(ADMA) ter s tem zmanj {u je bio-raz po lo` lji -
vost NO (52).

No vej {a spoz na nja nas opo zar ja jo, da mor -
da igra vnet je pomemb no vlo go v na stan ku in
raz vo ju hiper ten ziv ne bolez ni. Doka zi so se utr -
di li na pod la gi rezul ta tov opa zo val ne razi ska -
ve, v ka te ro so vklju ~i li ve~ kot 20.000 ̀ ensk (53).
Raven CRP-ja je bila samo sto jen dejav nik
tve ga nja za raz voj hiper ten zi je neod vi sno od
vi{i ne krv ne ga tla ka, izmer je ne ga na za~et ku
{tu di je.

Asi me tri~ ni dime ti lar gi nin

ADMA nasta ja kot stran ski pro dukt pri kata bo -
liz mu pro tei nov, ki vse bu je jo meti li ra ne argi ni -
ne. Ko se ti pro tei ni hidro li zi ra jo, se sprostijo
meti li ra ni argi ni ni, ki se izlo ~a jo v uri nu (54).
Posle di~ no je ADMA povi {an v plaz mi bol ni -
kov z led vi~ nim popu{ ~a njem. Valan ce s so -
de lav ci je v svo ji pio nir ski razi ska vi ugo to vil,
da endo gen ADMA kot narav ni inhi bi tor enci -
ma, ki sode lu je pri sin te zi NO (NO-sin ta za)
zmanj {u je od endo te li ja odvi sno vazo di la ta -
ci jo. V eks pe ri men tu je upo ra bil plaz mo led -
vi~ nih bol ni kov s po vi {a no rav ni jo ADMA in
in vitro pov zro ~il zo`i tev inku bi ra nih `ilnih
obro~ kov (55, 56). Vpliv ADMA na funk ci jo
endo te la so potr di le {te vil ne eks pe ri men tal -
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ne in kli ni~ ne razi ska ve (57). S po sku si na
`iva lih so ugo to vi li, da 9-krat no povi {a nje kon -
cen tra ci je ADMA v plaz mi zvi {a peri fer ni ̀ ilni
upor in sisto li~ ni tlak do 15 % (58). Intraarte -
rij ska infu zi ja ADMA (8 nmol/l) zmanj {a pri
zdra vih pro sto volj cih pre kr va vi tev pod lah ti
do 30 % in povi {a krv ni tlak. Pri izpo stav -
ljenosti viso kim kon cen tra ci jam ADMA razi -
skovalci poro ~a jo o spre mem bah endo te li ja,
podob nih tistim, ki jih opa zu je mo pri zvi {a -
nih vred no stih hole ste ro la. Opa zi li so pri trdi -
tev vnet nic (mo no ci tov) na povr {i no in nji ho vo
pre ha ja nje v su ben do te lij sko plast (59–62).
Endo te lij ska dis funk ci ja pa je rever zi bil na ob
doda ja nju L-ar gi ni na, kom pe ti tiv ne ga inhi bi -
tor ja enci ma argi nin metil trans fe ra ze tipa I,
odgo vor ne ga za sin te zo ADMA (63). Ugo -
tovitve govo ri jo v prid pomemb ne mu vpli vu
ADMA na bio-raz po lo` lji vost NO in s tem na
funk ci jo endo te li ja (64).

V kli ni~ nih {tu di jah so potr di li pove ~a ne
rav ni ADMA pri dejav ni kih tve ga nja kot so
slad kor na bole zen v sklo pu pre snov ne ga sin -
dro ma, hiper ten zi ja in sr~ no popu{ ~a nje, za
kate re je dobro zna no, da pov zro ~a jo mot nje
v de lo va nju endo te li ja, te pa so prvi in klju~ni
dogo dek v raz vo ju ate ros kle ro ze (65). Vlogo
ADMA kot pomemb ne ga dejav ni ka tve ga nja
za raz voj ate ros kle ro ze potr ju je jo tako kli ni~ -
ne kot eks pe ri men tal ne {tu di je.

Ra zi sko val ci so zaklju ~i li, da je raven
ADMA ne le kazal nik motenj v de lo va nju
endo te li ja, ampak tudi kazal nik napre do va -
lih `il nih po{ kodb. To dom ne vo je potr di la
nedav na razi ska va, ki je prou ~e va la bol ni ke
s ko ro nar no bolez ni jo (66). Poka za la je, da je
raven ADMA neod vi sen napo ve do va lec celo -
kup ne in sr~ no-`il ne umr lji vo sti.

NAMEN IN HIPOTEZE NALOGE
V ra zi ska vi smo `ele li natan~ ne je ugo to vi ti
pri sot nost bio ke mi~ nih spre memb v se sta vi
krvi {e pred pri ~a ko va nim zvi {a nim krv nim
tla kom pri zdra vih mla dih ose bah s po zi tiv -
no dru ̀ in sko anam ne zo o hi per ten zi ji. Pri
tem smo ̀ ele li ugo to vi ti, ali se dru ̀ in sko obre -
me nje ne ose be v do lo ~e nih kli ni~ nih (indeks
tele sne mase (ITM), raz mer je pas-boki, obseg
pasu) in bio ke mi~ nih zna ~il no stih (kon cen -
tra ci je inzu li na, glu ko ze, CRP-ja, adi po nek ti -
na, ADMA) raz li ku je jo od zdra vih prei sko van -

cev. Nada lje smo iska li pove za ve med posa -
mez ni mi bio ke mi~ ni mi dejav ni ki ter dejav ni -
ki in kli ni~ ni mi spre men ljiv ka mi. @ele li smo
dolo ~i ti, kate ri od nave de nih dejav ni kov naj -
bolj odlo ~il no vpli va na pri ~a ko va ne spre -
mem be v se sta vi krvi in ima mor da vpliv tudi
na nasta nek in raz voj EAH.

METODE
Prei sko van ci

K ra zi ska vi smo pova bi li 86 lju di, ki so sode -
lo va li v ra zi ska vi leta 2004/2005, od teh smo
jih vklju ~i li 77 (67). Zara di novih podat kov
o hi per ten zi ji pri star {ih, bra tih ali sestrah
v vme snem ~asu, smo neka te re ose be iz kon -
trol ne sku pi ne vklju ~i li v opa zo va no sku pi no.
Izklju ~i li pa smo ose be, ki so v vme snem ~asu
za~e le kadi ti, nose ~e in doje ~e ̀ en ske. [tu di -
ja obrav na va dve sku pi ni prei sko van cev: dru -
`in sko obre me nje ne mla de nor mo ten ziv ne
ose be (n = 38) ter mla de prei sko van ce, ki niso
obre me nje ni z dru ̀ in sko anam ne zo o po vi -
{a nem krv nem tla ku (kon trol na sku pi na)
(n = 39). Vse prei sko van ce smo sez na ni li z na -
me nom in pote kom razi ska ve, ki je bila izve -
de na v skla du s hel sin{ ko-to kij sko dekla ra ci jo
o bio me di cin skih razi ska vah. Razi ska vo je
odo bri la Komi si ja za medi cin sko eti ko pri
Mini strs tvu za zdrav je Repub li ke Slo ve ni je na
seji dne 10. 2. 2004. Komi si ja je ugo to vi la, da
je na~rt razi ska ve z eti~ ne ga vidi ka neo po re -
~en.

Anam ne za in kli ni~ ni pre gled

Ugo tav lja li smo dru ̀ in sko obre me nje nost
prei sko van cev z EAH. Za dru ̀ in sko obre me -
nje ne so velja li nasled nji kri te ri ji: star {i so ime -
li (ima jo) povi {an krv ni tlak oz. se zdra vi jo
zara di povi {a ne ga krv ne ga tla ka, ali pa je kdo
od o`jih sorod ni kov pre bo lel sr~ ni infarkt,
mo` gan sko kap ali peri fer no arte rij sko obli -
te ra tiv no bole zen. Zbi ra li smo tudi podat ke
o nav zo ~ih dejav ni kih tve ga nja za kar dio va -
sku lar no obo lev nost in umr lji vost (slad kor -
na bole zen, hiper ho le ste ro le mi ja, kaje nje)
in podat ke o u`i va nju zdra vil.

Krv ni tlak je bil pri vseh prei sko van cih
dolo ~en kot pov pre~ je treh meri tev z ̀ i vo sre -
br nim sfig moid nim ro~ nim meril ni kom po
Riva-Roc ci je vi meto di. Meri li smo v se de ~em
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polo ̀ a ju, po 10-mi nut nem po~it ku, med vsa -
ko meri tvi jo je bil 5-mi nut ni pre mor. Stop nja
pre hra nje no sti je bila oce nje na z ITM, ki ga
dolo ~i raz mer je med tele sno te`o in kva dra -
tom tele sne vi{i ne, z raz mer jem obse ga pasu
in bokov ter z ob se gom pasu.

Od vzem krvi in labo ra to rij ske
prei ska ve

Od vzem krvi iz komol~ ne vene je pri vseh
prei sko van cih pote kal po 12-ur nem postu.
V krvi smo dolo ~a li kon cen tra ci jo glu ko ze,
hole ste ro la, tri gli ce ri dov, inzu li na, adi po nek -
ti na, ADMA in CRP-ja.

Sta ti sti~ na ana li za podat kov

Re zul ta te razi ska ve smo sta ti sti~ no ana li zi ra -
li s po mo~ jo pro gram ske ga pake ta SPSS for
Win dows – raz li ~i ca 16.0. Raz po re di tev rezul -
ta tov smo ugo tav lja li s Kol mo go rov-Smir -
novim testom. Z neod vi snim dvo smer nim
Stu den to vim t-te stom (ozi ro ma Mann-Whit -
ne ye vim testom za nepa ra me tri~ ne spre -
men ljiv ke) smo naj prej opre de li li sta ti sti~ no
pri mer lji vost obeh sku pin po pov pre~ nih
vred no stih prei sko va nih para me trov. Za kri -
te rij sta ti sti~ ne zna ~il no sti smo izbra li raven
tve ga nja (angl. per mu ta tion, p) p<0,05. Z me -
to do Pear so no ve kore la ci je (Spear ma no ve
za nepa ra me tri~ ne spre men ljiv ke (r)) smo
ugo tav lja li pomemb nej {e linear ne pove za ve
med posa mez ni mi spre men ljiv ka mi. Kon~ no
smo s po mo~ jo meto de mul ti ple regre si je
sku{a li poi ska ti model, ki bi naj bo lje poka zal
obseg vzro~ ne pove za no sti in mo` no sti med -
se boj ne napo ve di med spre men ljiv ka mi.

REZULTATI
Kli ni~ ne zna ~il no sti prei sko van cev

Dru ̀ in sko obre me nje ni nor mo ten ziv ni prei -
sko van ci so se od dru ̀ in sko neo bre me nje nih
prei sko van cev sta ti sti~ no pomemb no raz li ko -
va li (p < 0,001) po vi{ jih vred no stih krv ne ga
tla ka ter po ve~ ji stop nji pre hra nje no sti. Sku -
pi ni se po sta ro sti nista raz li ko va li. Tabe la 1
pred stav lja kli ni~ ne zna ~il no sti ded no obre -
me nje nih in kon trol ne sku pi ne.

Bio ke mi~ ne prei ska ve

V la bo ra to rij ski ana li zi odvze te krvi smo med
sku pi na ma prei sko van cev ugo to vi li pomemb -
ne raz li ke v se rum ski kon cen tra ci ji glu ko ze,
inzu li na, lipo pro tei nov (ce lot ne ga in LDL-ho -
le ste ro la ter tri gli ce ri dov) in adi po nek ti na
(p < 0,001). Po kon cen tra ci jah HDL-ho le ste -
ro la, ADMA (p > 0,001) se prei sko van ci obeh
sku pin niso raz li ko va li. V ta be li 2 so pred stav -
lje ne bio ke mi~ ne prei ska ve ded no obre me nje -
nih in kon trol ne sku pi ne.

Ana li za pove za no sti med
raz li~ ni mi spre men ljiv ka mi

Po ve za va serum ske kon cen tra ci je
inzu li na s kli ni~ ni mi in bio ke mi~ ni mi
spre men ljiv ka mi

Pri obeh sku pi nah prei sko van cev smo z meto -
do Spear ma no ve kore la ci je, ran ga za nepara -
me tri~ ne spre men ljiv ke, ugo to vi li, da kon cen -
tra ci ja inzu li na nara{ ~a linear no v od vi sno sti
(p<0,001) od dru ̀ in ske obre me nitve s hi per -
ten zi jo (r = 0,64), vi{ je stop nje pre hra nje no -
sti (ob seg pasu, raz mer je pas-boki, ITM) ter
vi{ je ga sisto li~ ne ga krv ne ga tla ka (r = 0,57).

ded no obre me nje ni kon trol na sku pi na

pov pre~ na vred nost ab so lut na napa ka pov pre~ na vred nost ab so lut na napa ka

dia sto li~ ni tlak 81,44 ± 7,30 74,38 ± 6,32

si sto li~ ni tlak 125,77 ± 10,42 114,06 ± 7,86

sred nji tlak 96,26 ± 7,90 87,56 ± 6,39

ob seg pasu 93,03 ± 9,62 80,76 ± 9,38

ITM 26,27 ± 3,17 22,34 ± 2,70

Ta be la 1. Kli ni~ ne zna ~il no sti ded no obre me nje nih in kon trol ne sku pi ne. p – raven tve ga nja, ITM – indeks telesne mase.
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Med bio ke mi~ ni mi spre men ljiv ka mi so se
z rav ni jo inzu li na naj te sne je pove zo va le kon -
cen tra ci je glu ko ze (r = 0,56), adi po nek ti na
(r = –0,39), celot ne ga in LDL-ho le ste ro la ter
tri gli ce ri dov. Spol in sta rost prei sko van cev ter

serum ska kon cen tra ci ja ADMA ne ka`e pove -
za ve s kon cen tra ci jo inzu li na (p > 0,001). Na
sli ki 1 je pona zo ri tev pove za ve med kon cen -
tra ci jo inzu li na in adi po nek ti na pri vseh prei -
sko van cih.

ded no obre me nje ni kon trol na sku pi na

pov pre~ na vred nost ab so lut na napa ka pov pre~ na vred nost ab so lut na napa ka

se rum ska kon cen tra ci ja 5,21 ± 0,61 4,72 ± 0,40
glu ko ze

se rum ska kon cen tra ci ja 13,65 ± 6,70 7,09 ± 2,20
inzu li na

se rum ska kon cen tra ci ja 13,60 ± 5,98 17,27 ± 7,17
lipo pro tei nov in adi po nek ti na

Ta be la 2. Bio ke mi~ ne prei ska ve ded no obre me nje nih in kon trol ne sku pi ne.

r = –0,39
p < 0,001
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Sli ka 1. Pove za va med kon cen tra ci jo inzu li na in adi po nek ti na pri vseh prei sko van cih. r – Spear ma nov koe fi cient rela ci je, p – raven tve ga nja.
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Po ve za va sisto li~ ne ga krv ne ga tla ka
s kli ni~ ni mi in bio ke mi~ ni mi
spre men ljiv ka mi

Pri obeh sku pi nah prei sko van cev smo s sta -
ti sti~ no meto do Pear so no ve kore la ci je (Spear -
ma no va kore la ci ja ran ga za inzu lin) (p<0,001)
ugo to vi li linear no povi {a nje sisto li~ ne ga krv -
ne ga tla ka v od vi sno sti od dru ̀ in ske obre me -
nje no sti prei sko van cev (po zi tiv na dru ̀ in ska
anam ne za o hi per ten zi ji) (r=0,45), spo la pre -
i sko van cev (mo{ ki spol) (r = 0,37) in stop nje
pre hra nje no sti (ob seg pasu, raz mer je pas-boki,
ITM). Od bio ke mi~ nih spre men ljivk ka`e jo
zna ~il no pove za vo z vi{ jim sisto li~ nim tla kom
krv ne kon cen tra ci je glu ko ze (r = 0,52), inzuli -
na (r = 0,58), adi po nek ti na (r = –0,43) in tri -

r = 0,58
p < 0,001
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Sli ka 2. Pove za va med kon cen tra ci jo inzu li na in sisto li~ nim krv nim tla kom pri vseh prei sko van cih. r – Spear ma nov koe fi cient rela ci je,
p – raven tve ga nja.

Ana li za neod vi snih pove zav med
serum sko kon cen tra ci jo inzu li na
ter kli ni~ ni mi in bio ke mi~ ni mi
spre men ljiv ka mi

Naj bolj {i model linear ne mul ti ple regre sij ske
ana li ze (re gre sij ski koe fi cient, β) je poka zal
neod vi sen vpliv kon cen tra ci je tri gli ce ri dov
(β = 0,43), mo{ ke ga spo la (β = –0,24), serum -
ske kon cen tra ci je adi po nek ti na (β = –0,21),
ITM (β = 0,31) in dru ̀ in ske obre me ni tve s hi -
per ten zi jo (β = 0,23) na kon cen tra ci jo inzu li -
na. Na{te te spre men ljiv ke poja sni jo 58 %
varia bil nost kon cen tra ci je inzu li na (de ter mi -
na cij ski koe fi cient mode la – R2 = 0,58,
p < 0,001). K temu mode lu naj ve~ pris pe va
kon cen tra ci ja tri gli ce ri dov.
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gli ce ri dov (r = 0,44). Sli ka 2 pri ka zu je pove -
za vo med kon cen tra ci jo inzu li na in sisto li~ -
nim krv nim tla kom pri vseh prei sko van cih.

Ana li za neod vi snih pove zav med
sisto li~ nim krv nim tla kom ter kli ni~ ni mi
in bio ke mi~ ni mi spre men ljiv ka mi

Pri dru ̀ in sko obre me nje nih in neo bre me nje -
nih prei sko van cih smo za ugo tav lja nje neod -
vi sne pove za no sti sisto li~ ne ga krv ne ga tla ka
z dru gi mi spre men ljiv ka mi upo ra bi li model
mul ti ple regre sij ske ana li ze. Odvi sno spre -
men ljiv ko je pred stav ljal sisto li~ ni krv ni tlak,
naj bolj {i model pa je kot neod vi sne napo -
vedne spre men ljiv ke opre de lil mo{ ki spol
(β=0,26), ITM (β=0,24) in serum ska kon cen -
tra ci ja inzu li na (β = 0,44). Ome nje ni model
nam je poja snil 48 % varia bil no st sisto li~ nega
krv ne ga tla ka (R2 = 0,48, p < 0,001). K ce lot ni
varia bil no sti je v tem mode lu naj ve~ pris pe -
val inzu lin.

RAZPRAVA
EAH je ena naj po go stej {ih kro ni~ nih bolezni
obto ~il. Danes vemo, da pri EAH red ko najde -
mo le en dejav nik tve ga nja, ve~ krat nasto pajo
v dru` bi z dru gi mi in tako sestav lja jo pro fil
celot ne ogro ̀ e no sti posa mez ni ka. Hiper ten -
zi jo namre~ pogo sto pove zu je jo s pre snov nim
sin dro mom, ki vklju ~u je poleg povi {a ne ga
krvne ga tla ka {e {te vil ne pre snov ne mot nje.
Pred po stav lja jo tudi, da je tkiv na IR in posle -
di~ na hipe rin zu li ne mi ja osno va celot ne ga
skup ka pre snov nih nepra vil no sti (68). Toda
hipe rin zu li ne mi je ne naj de mo pri vseh bol -
ni kih s hi per ten zi jo, niti ne naj de mo zvi {a ne -
ga krv ne ga tla ka pri {te vil nih bol ni kih s tkiv no
neod ziv nost jo na delo va nje inzu li na (69).

V ra zi ska vi smo opa zi li, da so prei sko vanci
z dru ̀ in sko obre me ni tvi jo ime li vi{ je vred -
nosti krv ne ga tla ka, ~eprav {e ved no v nor -
malnem obmo~ ju. Raz li ko va li so se po ve~ ji
stop nji pre hra nje no sti, ki smo jo v ra zi ska vi
opre de li li na pod la gi ITM, obse ga pasu in raz -
mer ja pas-boki. Raz li ke smo ugo to vi li tudi
v kon cen tra ci ji skup ne ga hole ste ro la, tri -
glice ri dov, adi po nek ti na, CRP-ja ter v kon -
centra ci ji inzu li na. Zaz na li smo neod vi sno
pove za vo s kon cen tra ci jo inzu li na, z ITM in
tudi z raz mer jem pas-boki, ki se je izka zal kot
naj bolj {i poka za telj raz po re di tve ma{ ~ev ja. To

se skla da z ne ka te ri mi pred lo gi etio lo{ kih raz -
lag hipe rin zu li ne mi je s t. i. sin dro mom vis ce -
ral ne zama{ ~e no sti oz. android nim tipom
debe lo sti (70, 71). V li te ra tu ri smo zasle di li
delje na mne nja o tem, ali je tkiv na odpor nost
na delo va nje inzu li na in posle di~ na hipe ri nzu -
li ne mi ja pred hod ni ca debe lo sti ali pa ve~ ja
raz {ir je nost debe lo sti med bol ni ki s hi per ten -
zi jo pogo ju je nasta nek pre snov ne ga sin droma.
Nekaj razi skav je poka za lo pove za vo med rezi -
sten co na inzu lin in debe lost jo, drugi tako
pove za vo zani ka jo in sma tra jo, da tkivna ne -
od ziv nost na inzu lin ni odvi sna od debe lo sti
in je ver jet no kot taka nepo sred no dedno
pogo je na (72–79). Izsled ki ene izmed {tu dij
govo ri jo v prid mne nju, da se debe lost in z njo
pove za na hipe rin zu li ne mi ja poja vi ta ̀ e v pre -
hi per ten ziv nem obdob ju raz vo ja EAH in sta
ver jet no pode do va ni (80).

Na {a razi ska va je poka za la, da sta debe -
lost in kon cen tra ci ja tri gli ce ri dov med seboj
pove za ni in sta sestav ni del pre snov ne ga sin -
dro ma. Tej dom ne vi v prid govo ri dejs tvo, da
se z zmanj {a njem tele sne te`e izbolj {a ta ob~ut -
lji vost na inzu lin in pre sno va lipo pro tei nov,
pred vsem pa tri gli ce ri dov (81). Rezul ta ti epi -
de mio lo{ kih in kli ni~ nih rezul ta tov o vpli vu
tri gli ce ri dov na sr~ no-`il na obo le nja so raz -
li~ ni, ve~i na avtor jev pa meni, da ima hiper -
tri gli ce ri de mi ja vlo go pri po{ kod bi tar~ nih
orga nov le v sklo pu {e dru gih motenj pre sno -
ve v ok vi ru pre snov ne ga sin dro ma (82–90).

Hi pe rin zu li ne mi ja v ok vi ru pre snov ne ga
sin dro ma lah ko na raz li~ ne na~i ne vpli va na
raz voj arte rij ske hiper ten zi je. Na pod la gi bazi~ -
nih razi skav so doka za li zve zo med hipe rin -
zu li ne mi jo in ve~ jo aktiv nost jo sim pa ti~ ne ga
`iv ~ev ja, zve zo z ne nor mal nost mi v izlo ~a nju
natri ja v  led vi cah ter dru gi mi mot njami
v rav no te` ju elek tro li tov, pred vsem v iz me -
nja vi kal ci ja v ce li cah (91–94, 112). Izsled ki
na{e razi ska ve so poka za li neod vi sno pove -
zavo med kon cen tra ci jo inzu li na in vi{i no krv -
ne ga tla ka pri dru ̀ in ski obre me ni tvi. Rezulta -
ti razi ska ve ka`e jo na mo` nost vpli va inzu li na
na zna ~il no ve~ je vred no sti krv ne ga tla ka
v pre hi per ten ziv nem obdob ju raz vo ja hiper -
ten zi je; mor da je hipe rin zu li ne mi ja celo nepo -
sred no vzro~ no pove za na z raz vo jem EAH.
Izsled ki dru gih razi sko val cev, ki so prou ~e va -
li mlaj {e prei sko van ce hiper ten ziv nih star {ev,
pod pi ra jo dom ne vo o po ve za no sti med hiper -
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ten zi jo in inzu li nom, ki naj bi nasta la na
ded nih osno vah (95).

Adi po nek tin je adi po ci to kin, ki ga izlo ~ajo
le ma{ ~ob ne celi ce (39). Kon cen tra ci ja adi -
po nek ti na v plaz mi je v obrat nem soraz mer -
ju s ko li ~i no ma{ ~ev ja, pred vsem vis ce ral ne ga,
in se lah ko {e zni ̀ a ob pri sot no sti pre snovne -
ga sin dro ma (24, 42–45). Adi po nek tin spod -
bu ja ob~ut lji vost na inzu lin, izbolj {a tkiv no
pora bo glu ko ze, izbolj {a pre sno vo ma{ ~ob in
s  tem ugod no vpli va na rav no te` je med
atero ge ni mi dejav ni ki (96). Adi po nek tin tudi
nepo sred no zavi ral no u~in ku je na raz voj ̀ il -
ne bolez ni (52). O vzro~ ni pove za no sti zni -
`a ne vred no sti adi po nek ti na in sr~ no-`il ne
bolez ni so poro ~a li razi sko val ci v ne dav nih
zasle do val nih razi ska vah (97).

Ni` ja raven adi po nek ti na pri dru ̀ in ski
obre me ni tvi je glav na ugo to vi tev na{e {tu di -
je. Seve da se zastav lja vpra {a nje, ali so mor -
da nenor mal no sti v iz lo ~a nju adi po nek ti na iz
ma{ ~ev ja vple te ne v pa to ge net ske meha -
nizme nastan ka in raz vo ja EAH in ali lah ko
adi po nek tin pred stav lja pove zo val ni ~len med
debe lost jo in hiper ten zi jo. Razi skav na tem
podro~ ju je malo, rezul ta ti pa so si nas pro tujo -
~i. Neka te ri poro ~a jo o po ve za vi adi po nek tina
s hi per ten zi jo, dru gi to zani ka jo (57, 58, 98).
Vzro ki za nes klad ne rezul ta te so majh ne sku -
pi ne, neu rav no te ̀ e ne po sta ro sti in spo lu, ter
pri sot nost dru gih zava ja jo ~ih dejav ni kov
vklju~ no z ma{ ~o ba mi in neu po {te va njem led -
vi~ ne funk ci je (59). Ve~i na {tu dij je bila pre -
se~ nih, kar one mo go ~a zaz na va nje vzro~ nih
pove zav med bio ke mi~ ni mi ozna ~e val ci in
raz vo jem hiper ten zi je.

V na {i razi ska vi smo potr di li obrat no
soraz mer no pove za nost med rav ni jo adi po -
nek ti na in rav ni jo inzu li na. Pove za nost je
osta la zna ~il na tudi v mo de lu mul ti va riat ne
ana li ze. Rezul ta ti se skla da jo z mne nji drugih
razi sko val cev, ki so prou ~e va li bol ni ke z us -
ta lje no hiper ten zi jo in s hi per ten zi jo dru ̀ in -
sko obre me nje ne prei sko van ce (57, 99).
Nismo pa zaz na li neod vi sne ga vpli va adi po -
nek ti na na krv ni tlak. Ti rezul ta ti pod pi ra jo
zami sel, da adi po nek tin v prvi vrsti spod bu -
ja ob~ut lji vost na inzu lin, zvi {a na raven inzu -
li na v po go jih IR pa pred stav lja temelj ni
pato ge net ski meha ni zem, ki ver jet no vpli va
na raz voj hiper ten ziv ne bolez ni na eni in

nasta nek disli pi de mi je ter raz voj ̀ il ne bolez -
ni na dru gi stra ni.

Vnet je niz ke inten ziv no sti igra klju~ no
vlo go pri nastan ku in raz vo ju ate ros kle ro ze.
CRP se vple ta v pro ces ate ros kle ro ze in ga na
raz li~ nih stop njah lah ko pos pe {u je. Doka zali
so, da lah ko zmanj {u je u~in ko vi tost fibri no -
li ze, akti vi ra posa mez ne sesta vi ne kom ple -
men ta, spod bu ja izlo ~a nje vnet nih cito ki nov
(TNF-α), pos pe {u je vstop lipo pro tei nov v ̀ il -
no ste no in nji ho vo kopi ~e nje v ma kro fa gih,
zmanj {u je izlo ~a nje NO iz endo te lij skih celic
in zvi {u je raven ADMA ter s tem zmanj {u je
bio-raz po lo` lji vost NO (100). Epi de mio lo{ ke
{tu di je so poka za le, da je CRP dober kazal nik
vnet ja in mo~an napo ved ni dejav nik za nasta -
nek in raz voj sr~ no-`il nih bolez ni tudi brez
dru gih obi ~aj nih dejav ni kov tve ga nja (62, 63).
Vnet je in ve~ jo ogro ̀ e nost sprem lja tudi pre -
snov ni sin drom oz. nje go ve posa mez ne sesta -
vi ne (27). V pros pek tiv nih {tu di jah so namre~
avtor ji v po go jih IR ned vom no doka za li vi{je
vred no sti CRP-ja in nje go vo tesno in neod vi -
sno pove za nost z ve~ jo sr~ no-`il no obo lev nost -
jo (101).

Etio lo gi ja in pato ge ne za EAH sta kljub
inten ziv ne mu razi sko va nju v zad njih deset -
let jih {e ved no nez na ni. Novej {a spoz na nja
nas opo zar ja jo, da vnet je ver jet no ne igra
pomemb ne vlo ge le pri po{ kod bi `il ne ste ne
pri povi {a nem krv nem tla ku, ampak pred stav -
lja tudi temelj ni pato ge net ski meha ni zem pri
nastan ku in raz vo ju hiper ten ziv ne bolez ni.
CRP lah ko vpli va na povi {an krv ni tlak z zmanj -
{a njem izlo ~a nja NO iz endo te li ja, pove ~a njem
aktiv no sti mo~ nih vazo kon strik tor jev endo -
te li na-1 in renin-an gio ten zin-al do ste ron siste -
ma (RAAS), ki je tudi pomem ben zavi ra lec
izlo ~a nja soli (71).

V na {i razi ska vi so se vred no sti CRP-ja
pove zo va le z vred nost mi krv ne ga tla ka, inzu -
li na in dru gi mi sesta vi na mi pre snov ne ga sin -
dro ma (ITM, tri gli ce ri di). Rezul ta ti se skla da jo
z ugo to vi tva mi razi sko val cev v pre se~ nih in
zasle do val nih {tu di jah, kjer so prou ~e va li vpliv
CRP-ja na raz voj hiper ten zi je in na nasta nek
pre snov ne ga sin dro ma (102). Gle de na rezul -
ta te mul ti va riat ne ana li ze pa se zdi, da zvi -
{a ne vred no sti CRP-ja ne igra jo samo stoj ne
vzro~ ne vlo ge pri raz vo ju hiper ten ziv ne bolez -
ni niti ne pri nastan ku pre snov ne ga sin dro ma,
tem ve~ je ver jet no CRP le sprem lje va lec EAH
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kot dejav ni ka tve ga nja in zna ni lec ve~ jih pre -
snov nih in `il nih spre memb pri usta lje ni in
dalj ~asa tra ja jo ~i hiper ten zi ji (121).

Kot neod vi sni napo ved ni dejav nik za
nasta nek neod ziv no sti na delo va nje inzu li na
se je izka zal mo{ ki spol. To ka`e na to, da je
potek inzu lin ske rezi sten ce v svo jem za~etku
dru ga ~en pri `en skah kot pri mo{ kih. Mla di
mo{ ki v na {i {tu di ji so bili mo~ nej {e posta ve
in so ime li ni` je vred no sti adi po nek ti na (adi -
po ci to ki na), ki odlo ~il no spod bu ja ob~ut lji vost
na inzu lin in zavi ra izlo ~a nje {te vil nih vnet -
nih posred ni kov. Adi po nek tin se tudi tesneje
pove zu je z in zu li nom v sku pi ni mo{ kih v pri -
mer ja vi z ̀ en ska mi. Na pod la gi podat kov iz
lite ra tu re skle pa mo, da je lah ko vzrok za raz -
li ko med spo lo ma raz li ~en hor mon ski sta tus.
V eks pe ri men tal nih in kli ni~ nih {tu di jah so
namre~ ugo to vi li, da estro gen nepo sred no
urav na va pre sno vo gluko ze in lipi dov, dru ga~ -
no raz mer je med estro ge ni in andro ge ni pri
mo{ kih pa lah ko neu god no vpli va na raz voj
pre snov ne ga sin dro ma in posle di~ no na zgod -
nji pojav sr~ no-`il ne ga obo le nja (103). Nena -
zad nje to dom ne vo potr ju je jo inter ven cij ske
{tu di je, kjer so ugo to vi li za{ ~it ni vpliv nado -
mest ne ga estro gen ske ga zdrav lje nja na IR in
na nasta nek ter raz voj `il ne bolez ni (104).

Mo{ ki so ime li tudi vi{ je vred no sti krv nega
tla ka, ~eprav so bile le-te {e ved no v normal -
nih mejah. Ta ugo to vi tev sku paj z neod vi sno
pove za vo mo{ ke ga spo la s si sto li~ nim/dia sto -
li~ nim krv nim tla kom se skla da z epi de mio -
lo{ ki mi podat ki raz {ir je no sti EAH pri mlaj {ih
prei sko van cih (105). Meha niz mi zgod nej {e -
ga pojav lja nja hiper ten zi je pri mo{ kih niso
v ce lo ti pojas nje ni, so pa ver jet no posle di ca
dru ga~ nih pato fi zio lo{ kih doga janj ob dru ga~ -
nem hor mon skem sta tu su. Na pod la gi eks pe -
ri men tal nih in kli ni~ nih razi skav so namre~
dog na li, da v pri mer ja vi z an dro ge ni in estro -
ge ni nima jo pomemb nej {e ga vpli va na vred -
no sti krv ne ga tla ka (106, 107).

Uni va riat na in mul ti va riat na regre sij ska
ana li za sta poka za li, da ima dru ̀ in ska obre -
me ni tev naj ve~ ji vpliv na vred no sti inzu li na,
kar ka`e na pre vla du jo~ vpliv pode do va ne
pre dis po zi ci je za bio ke mi~ ne nenor mal no sti
v pre hi per ten ziv nem obdob ju raz vo ja bolez -
ni. Ta ugo to vi tev se skla da s po ro ~i li neka te -
rih avtor jev, ki pred po stav lja jo, da se lah ko
oko li 30% raz lik pri funk cij skih in mor fo lo{kih

spre mem bah srca in `ilja ter bio ke mi~ nih
spre memb pri EAH pri pi {e genet skim dejavni -
kom (108). Temu v prid govo ri jo tudi izsled -
ki na{ih pred hod nih razi skav na podob nih
sku pi nah prei sko van cev, kjer smo pri nor mo -
ten ziv nih dru ̀ in sko obre me nje nih preisko -
vancih ugo to vili funk cij ske mot nje ̀ il ne ste ne
in leve ga pre ka ta, sprem lja ne z ne ka te ri mi
bio ke mi~ ni mi spre mem ba mi `e v zgod njem
`iv ljenj skem obdob ju (109, 110). Zdi se, da pri -
mar ne, ded no pogo je ne mot nje, lah ko igrajo
pomembno pato fi zio lo{ ko vlo go pri zgodnjem
nastan ku in raz vo ju hiper ten ziv ne bolez ni in
nje nih posle dic na tar~ nih orga nih (111).

NO-sin ta za je klju~ ni endo te lij ski encim,
ki spro ̀ i tvor bo NO iz L-ar gi ni na. Ob pri sotno -
sti dejav ni kov tve ga nja in posle di~ ne ga vnet -
ja ter pove ~a ne ga oksi da tiv ne ga stre sa se iz
pro tein ske ga kom plek sa, ki vse bu je meti li ra -
ne argi ni ne, spro{ ~a ADMA. Natan ~en meha -
ni zem delo va nja ADMA ni v ce lo ti pojasnjen,
zdi pa se, da z za vi ral nim delo va njem na
NO-sin ta zo ADMA vpli va na zmanj {a no bio -
lo{ ko raz po lo` lji vost NO, ki je temelj ni pato -
lo{ ki meha ni zem pri nastan ku in raz vo ju
sr~ no-`il nih bolez ni (112). V {tu di jah so potr -
di li pove ~a ne rav ni ADMA pri dejav nikih tve -
ga nja in kli ni~ nih sta njih, kot so slad kor na
bole zen (pre snov ni sin drom), hiper ten zi ja, sr-
~no in led vi~ no popu{ ~a nje, napre do va la sr-
~ no-`il na bole zen. Za ome nje na sta nja je dobro
zna no, da pov zro ~a jo mot nje v de lo va nju endo -
te li ja (90). Naj no vej {e ugo to vi tve ka`e jo, da
je raven ADMA ne le kazal nik motenj v delo -
va nju endo te li ja, ampak tudi napo ve do va lec
sr~ no-`il nih dogod kov. To dom ne vo sta potrdi -
li razi ska vi Mei nit zer ja in Mit ter ma yer s sod.,
ki sta prou ~e va la bol ni ke s sr~ no-`il no bolez -
ni jo in bol ni ke z na pre do va lo bolez ni jo peri -
fer ne ga `ilja (97, 113). Neka te ri eks pe rimen -
tal ni podat ki iz lite ra tu re ka`e jo tudi na to,
da lah ko pove ~a na raven ADMA igra pomem -
b no vlo go pri raz vo ju EAH (114).

V nas prot ju s pred vi de va nji izsled ki na{e
{tu di je niso poka za li zna ~il ne raz li ke med sku -
pi na mi v kon cen tra ci ji ADMA niti nismo
opa zi li nje ne pove za no sti s krv nim tla kom ali
dru gi mi bio ke mi~ ni mi spre mem ba mi. Raz lag
za te ugo to vi tve je ve~. Na{i prei sko van ci z dru -
`in sko obre me ni tvi jo so sicer ime li vi{ je vred -
no sti krv ne ga tla ka, raz li ko va li so se v stop nji
pre hra nje no sti in v kon cen tra ci ji bio ke mi~ nih
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ZAKLJU^KI
Na {a razi ska va je poka za la, da se dru ̀ in sko
obre me nje ne mla de in zdra ve nor mo ten ziv -
ne ose be raz li ku je jo od neo bre me nje nih zdra -
vih prei sko van cev po dolo ~e nih kli ni~ nih
zna ~il no stih (ve~ ji ITM, ve~ ji obseg pasu,
ve~ je raz mer je pas-boki) in po bio ke mi~ nih
spre mem bah v krvi (vi{ ja kon cen tra ci ja glu -
ko ze, inzu li na, celot ne ga in LDL- hole ste ro -
la, tri gli ce ri dov, CRP-ja ter ni` ja kon cen tra ci ja
adi po nek ti na). Krv ni tlak (~e prav {e v nor mal -
nem obmo~ ju) je vi{ ji pri tistih, ki so s hi per -
ten zi jo dru ̀ in sko obre me nje ni. Ome nje ni
dejav ni ki so sestav ni del pre snov ne ga sin dro -
ma. Raven adi po nek ti na, ne pa tudi CRP-ja,
je neod vi sno pove za na s hi pe rin zu li ne mi jo
(tkiv no neod ziv nost jo na inzu lin). Raz lik
v kon cen tra ci ji ADMA med sku pi na ma ni.

spre men ljivk, ven dar so bile vred no sti {e ved -
no v ti stem nor mal nem obmo~ ju, v ka te rem
ima jo lah ko raz li ke v kon cen tra ci jah ADMA
pri rela tiv no majh nem vzor cu pre majh no
sta ti sti~ no mo~.

Dru ga, bolj ver jet na raz la ga za na{a opa -
`a nja je, da v pre hi per ten ziv nem obdob ju raz -
vo ja arte rij ske hiper ten zi je raven ADMA nima
zaz nav ne vlo ge pri nastan ku in raz vo ju EAH
in nje nih posle dic na ̀ ilju, kot tudi ne v pogo -
jih IR. Dom ne va mo, da ima jo na od NO odvi -
sno funk cij sko mot njo `il ne ste ne pri nor mo -
ten ziv nih dru ̀ in sko obre me ni tev, ki smo jo
odkri li v eni od na{ih pred hod nih razi skav na
ena ki sku pi ni prei sko van cev, pre vla du jo~o vlo -
go pred vsem dru gi, od ADMA neod vi sni endo -
te lij ski dejav ni ki z va zo kon strik tor nim delova-
njem (pri ro je no zmanj {a nje aktiv no sti NO-sin -
ta ze, endo te li na-1, angio ten zi na II) (115, 116).
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