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Miazdzyca wyrdznia sie charakterystycznymi zmianami anatomicznymi
powstajacymi najpierw w blonie wewnetrznej tetnic, przenoszacymi sie
nastepnie na ich btone Srodkowa.

Najpierw w lgcznotkankowej warstwie blony wewnetrznej zjawiajg sie -
rozproszone nacieki lipoidalne, miejscami silniej zaznaczajace sie, two-
rzace nieznaczne uwypuklenia do §wiatla naczyn. Analiza histochemiczna
wykazuje, ze nacieki te sktadajg sie z cholesterolu, jego estrow, fosfaty-
déw i thuszezéw.

W pbzniejszym okresie wokét silniej zaznaczajacych sie naciekéw zja-
wia sie odczyn tacznotkankowy; rozpulchnienie i obrzek otaczajacej tkanki
Iacznej, gromadzenie sie w niej kwasnych mukoproteidow, zmiany w utka-
niu i barwliwosci kolagenu, zwiekszenie sie iloSci elementéw komorko-
wych. W wewnetrznej blonie tetnic powstaja wtedy wieksze guzki lgezno-
tkankowe, wewnatrz ktérych znajduja sie liczne fibroblasty i komoérki
piankowe (lipofagi), w protoplazmie ktérych znajduja sie liczne krople
lipoidéw. Ognisko nacieku lipoidalnego pokryte jest zewnatrz pulchna
przerosta tkanka aczng.

W miare postepu choroby guzki ateromatyczne staja sie coraz wieksze;
moga wybitnie zmniejszaé §wiatto mniejszych tetnic, utrudniajae krazenie
i ukrwienie w tkankach i narzadach, powodujac niedomoge ich czynnosci,
zanik w nich komérek miazszowych oraz nastepczy przerost tkanki blizno-
watej. Miazdzyca prowadzi do powaznych zaburzef ezynnosciowych waz-
nych dla zycia narzadéw ciala jakimi sa mozg, serce, nerki. '

W pézniejszych okresach miazdzycy lipofagi sa zupeie Wypelmone
lipoidami, co powoduje ich zamieranie, autohze We wnetrzu guzkow
miazdzycowych gromadza sie kaszkowate masy lipoidalne, z kt6rych prad
krwi wyplukuje lepiej rozpuszczalne fosfatydy i tluszeze tak, ze w starych

* Referat przedstawiony na X Zjezdzie Polskiego Tow. Fizjol. w Poznaniu.
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zmianach miazdzycowych znajduje sie prawie wylacznie wolny chole-
sterol.

Przy autolizie komérek uwalniaja sie z nich fosfatazy powodujace od-
kladanie sie w kaszkach miazdzycowych fosforanu i weglanu wapniowego.
Stare zmiany miazdzycowe ulegajg zwapnieniu.

Zautolizowane guzki miazdzycowe mogg sie przerywaé do $wiatla na-
czynh, powstajg wowczas w $cianach tetnic owrzodzenia miazdzvcowe.

Z uszkodzonej tkanki dyfunduje tkankowa tromboplastvna powodujaca
tworzenie sie na powierzchni owrzodzen skrzepéw widknikowvch zmniei-
szajacych $wiatlo naczyn, utrudniajacych krazenie. powodujacvch za-
krzepy naczyniowe, zawaly, a po oderwaniu sie od $cian. zatorv w odle-
glych narzgdach ciala.

Rozlegle zmiany miazdzycowe przenosza sie na blone srodkowa tetnic.
draza niejako w ich Sciany, powodujac dezintegracje jej blony elastveznej
wewnetrznej, fragmentacje widkien elastycznych, zmiany ateromatyczne
w vase vasorum. Oczywiste, powoduje to oslabienie $cian tetnic. W uszko-
dzonych miejscach czesto tworzg sie tetniaki, ktére niekiedy pekaja. po-
wodujac krwawe wylewy dotkankowe na przyklad do mézgu.

Wewnatrz wiekszych zmian miazdzycowych znajdujemy wylewy krwa-
we. Krew dostaje sie do zmienionych tkanek do §wiatla naczyh przez na-
derwania i pekniecia miazdzycowych tkanek. Wylewy moga byé tez po-
miazdzycowo traca swg elastyczno$é, co oczywiscie wywiera ujemny
wplyw na hemodynamike krazeniows.

Miazdzyca jest chorobg przewlekla ciggnacg sie latami. Ma ona swe
okresy zaostrzenia, gdy tworzg sie nowe guzki i plytki w §cianach tetnic,
ma okresy remisji, gdy zmiany te ulegaja regresii i leczeniu.

Na miejscu zmian miazdzycowych pozostaja plaskie nieelastyczne, nie-
kiedy twarde jak chrzastka lacznotkankowe blizny. Tetnice zmienione
miazdzycowo tracg swa elastycznosé, co oczywiscie wywiera ujemny
wplyw na hemodynamike krgzeniows.

Zmiany miazdzycowe tetnic po®staja zwykle w miejscach narazonych
na ucisk i dziatanie ssace pradu krwi. Znajduja sie czesto w miejscach
odgatezienia tetnic mniejszych od wiekszych (tetnica krezkowa, aorta
brzuszna) w wewnetrznej stronie luku kretych tetnic (tetnice wiencowe,
luk aorty, tetnice mézgowe). Rzadko zmiany te zjawiajg sie w szerokich,
prostych tetnicach, gdzie prad krwi jest wolniejszy (tetnica sledzionowa)
lub gdzie panuje niskie ci§nienie krwi (tetnica pltucna).

. Zmian miazdzycowych nie spotyka sie w zylach.

Czynniki hemodynamiczne wywieraja wielki wplyw na rozlegto$é i na-
tezenie zmian -miazdzycowych. Wspblistniejagce nadcisnienie krwi pogar-
sza miazdzyce. Skoki ci§nienid tetniczego wywolane silnymi stanami emo-
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cjonalnymi lub nadmierng praca fizyczng usposabiaja do rozlegtych zmian
miazdzycowych w ukladzie tetniczym. '

Miazdzyca jest prawie wylgcznie schorzeniem ludzi przewaznie w dru-
giej potowie zycia. Zmiany ateromatyczne znajdowano tylko sporadycznie
w tetnicach niektérych zwierzat domowych i dzikich. Zaznaczajg sig tu
duze réznice gatunkowe, najprawdopodobniej zalezne od réznicy w inten-
sywnosci przebiegu procesow metabolicznych lipoidow u réznych zwierzat.

Guzki i ptytki ateromatyczne zawieraja duzo cholesterolu, nasuwa to
przypuszczenie, ze miazdzyca musi wigza¢ sie z zaburzeniami przemiany
sterolowej ustroju zwierzecego.

Postep techniki biochemicznej, opracowanie mikrometod okreslania cho-
lesterolu, jego estrow, fosfatydow i tluszczow we krwi i jej osoczu oraz
w tkankach zwierzecych pozwolil na glebsze wnikniecie w patogeneze
miazdzycy.

Najczeiciej miazdzyca przebiega przy objawach hipercholesterynemii;
w osoczu krwi podnosi sie poziom cholesterolu wolnego i estréw choleste-
rolowych.

W osoczu znajduja sie lipoproteidy — polaczenia biatek z cholesterolem,
jego estrami, fosfatydami i tluszczami, ktére sluzg do transportu tych
skladnikéw ciala zwierzecego. ‘

W surowicy i osoczu znajdujg sie lipoproteidy ¢ o mniejszych czgstecz-
kach, bogatsze w biatka, zawierajgce nieco mniej cholesterolu i innych ciat
lipoidalnych. Wystepujg tez lipoglobuliny p o wiekszych czasteczkach, bo-
gatsze w cholesterol, mniej za to zawierajace biatka, fosfatydow i ttu-
szczow. Wskutek wiekszej zawartosci lekkich skladnikéow lipoidalnych,
czgsteczki tych lipoproteidow sa lzejsze od czgsteczek lipoproteidow a. Li-
poproteidy osocza i surowicy krwi daja sie latwo okresli¢ za pomocg elek-
troforezy bibulowej.

W miazdzycy obserwujemy zwykle wzrost wielkoczgsteczkowych lipo-
proteidow P w osoczu krwi, nawet wtedy, gdy poziom cholesterolu w oso-
czu jest prawidiowy.

Badacze miazdzycy probowali powigza¢ ateromatyczne zmiany naczy-
niowe ze zmianami chemiczne]j struktury krwi.

Powstala wiec filtracyjna teoria powstawania zmian miazdzycowych.
Wedlug niej miazdzyca jest zaburzeniem lipoidalnej przemiany materii
ustroju. prowadzgcym do nadmiernego gromadzenia sie cholesterolu
w tkankach i we krwi. Cholesterol wchodzacy w-sklad labilnych wielko-
czasteczkowych lipoglobulin ff moze by¢ latwo przekazywany tkankom,
a wiec roéwniez tkance lacznej blony wewnetrznej naczyn krwionosnych.

Lipoproteidv p przenikajg przez pory $réodblonkéw naczyniowych oraz
przez odcinki naczyn pozbawionych ich, do tkanki lgcznej i sg fagocyto-
wane przez komorki zerne tej tkanki. W fagocytach lipoproteidy sg hy-
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drolizowane i uwolnione z nich lipoidy odkladajg sie pod postacig kule-
czek w protoplazmie komoérkowej.

Nadmierne gromadzenie sie lipoidéw w komorkach uszkadza je, powo-
duje ich rozpad i autolize. Zlewanie si¢ zautolizowanych mas bogatych
w lipoidy prowadzi do powstawania ognisk ateromatycznych otoczonych
przerosta, obrzeklg tkanks lgczng. .

Teoria ta ma wiele luk. Malo prawdopodobnym wydaje sie, aby wielko-
czasteczkowe lipoglobuliny B mogly latwo wnika¢ do wnetrza komoérek
zernych tkanki lgczne] (lipofagéw) wewnetrznej blony naczyniowej.

Zwierzeta migsozerne i wszystkozerne, a wiec tez i ludzie otrzymuija
czest potrzebnego im cholesterolu w pokarmach zwierzecych. Wieksza
cze$¢ cholesterolu ustrojowego jest jednak syntetyzowana w tkankach
zwierzecych z prostych produktéw utleniania energetycznych skladnikow
pokarmowych, a wiec z weglowodanow, biatek i ttuszczow. Zwierzeta ro-
$linozerne w swym ciele posiadaja tylko cholesterol endogeniczny, zsyn-
tetyzowany w tkankach, bo pokarm roslinny nie zawiera cholesterolu,
tylko fitosterole, bardzo zle wchilaniane z jelit, nie zamieniane w chole-
sterol w ustrojach zwierzecych.

U miodych rosngcych zwierzat wszystkie tkanki posiadaja zdolnosé¢ syn-
tezy cholesterolu; nawet osrodkowy uktad nerwowy, gdzie u zwierzat doj-
rzalych biosynteza cholesterolu prawie nie odbywa sie.

Najintesywniej przebiega biosynteza tego steroidu w komérkach wagtro-
bowych, odgrywajac zasadniczg role w przemianie cholesterolowej zwie-
rzat dojrzatych.

Cholesterol jest réwniez intensywnie syntetyzowany w fibroblastach
tkanek tacznych, a wiec tez w Scianie naczyn krwionosnych.

Lipoproteidy krwi zawierajace cholesterol zdajg sie gléwnie tworzyc
w watrobie.

Badania nad biosynteza cholesterolu w tkankach zwierzecych przy za-
stosowaniu prekursoréw znakowanych weglem promieniotwérczym C!
wykazaly, ze cholesterol guzkow i plytek ateromatycznych gléwnie, bo
w okolo 85% powstaje drogg biosyntezy w $cianie naczyn; tylko okolo
15%/0 tego cholesterolu pochodzi z lipoproteidéow krwi.

Biosynteza cholesterolu w fibroblastach scian tetnic bezsprzecznie od-
grywa zasadniczg role w powstawaniu anatomicznych miazdzycowych
uszkodzen tych naczyn krwionosnych.

W ostatnich dziesigtkach lat w Stanach Zjednoczanych Ameryki Pol-
nochej przez szkole Blocha oraz w Wielkiej Brytanii przez szkote Corn-
fortha byly prowadzone intensywne badania nad biosyntezg cholesterolu
w tkankach zwierzecych. Przesledzenie pojedynczych etapow tej biosyn-
tezy mozliwe bylo dzieki zastesowaniu prekursoréow znakowanych Vveglem
i wodorem promieniotwoérczymi oraz deuterem.
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Biosynteza przebiega nie tylko w ciele nieuszkodzonych zwierzat lecz
réwniez w narzadach wyosobnionych, przemywanych krwig, w skrawkach
z tkanek zwierzecych, w miazgach z narzadéw, a nawet w mieszaninach
wydzielonych chondriozoméw komoérkowych z sokami i wyciggami tkan-
kowymi.

Do biosyntezy sg potrzebne liczne uktady fermentéw odwodarniajacych,
utleniajgcych, redukujgcych, fosforylujacych, potrzebne sg tez liczne ko-
fermenty (w sktad ktérych wchodzg witaminy), kwas adenozynotréjfosfo-
rowy i wiele innych skladnikéw komérkowych.

Cholesterol w opisanych warunkach powstaje nawet z prostych dwu-
weglowych zwigzkéw organicznych, na przyklad z kwasu octowego, ktory
jest jednym z ostatnich produktow utleniania weglowodanéw, bialek i ttu-
szezow w clele zwierzecym. . .

Kwas octowy przechodzi najpierw w posta¢ czynng chemicznie, dolg-
czajac sie do grupy sulfohydrylowej kofermentu acetylacyjnego.

Dwie czasteczki czynnego kwasu octowego kondensuja sie z sobg do
kwasu acetylooctowego. Nastepnie dolacza sie trzecia czgsteczka kwasu
octowego oraz powstaje kwas p-metylo-f-hydroksyglutarowy. Zwigzek ten
jest nastepnie redukowany do kwasu mewalonowego, waznego posred-
niego produktu biosyntezy steroidéw i kwasoéw tluszczowych w istotach
zywych.

Uktlad fosforylujacy tkanek tworzy z kwasu mewalonowego i kwasu
adenozynotrojfosforowego pirofosforan mewalonowy, ktory dekarboksy-
lizuje sie oraz odczepia czgsteczke wody tworzac pirofosforan alkoholu
3-metylo-3-butylenowego — tak zwany czynny izopren.

Nastepnie trzy czasteczki tego zwigzku kondensujg sie z sobg z odcze-
pieniem kwasu pirofosforowego oraz powstaje z nich pirofosforan farne-
zolu. :

Kondensacja dwoch czasteczek tego estru farnezolowego prowadzi do
wytworzenia weglowodoru skwalenu.

Skwalen wykryto najpierw w tranie z watréb rekinéw, znaleziono go
w niewielkich ilosciach w lojku wytwarzanym przez skérne gruczoty to-
jowe, zreszta w $ladach wykazano jego obecno$¢ w frakcjach lipoidowych
wszystkich narzadéw zwierzecych. ' :

Skwalen w tkankach zwierzecych i roslinnych jest cyklizowany do
zwigzkéw sterydowych. Cyklizacja odbywa sie wobec fermentéw utlenia-
sacveh i jako pierwszy steroid tworzy sie lanosterol wykryty zreszta wraz
z pokrewnvm mu agnosterolem w lojkach gruczoléw skoérnych wielu zwie-
~zat. Pierwszv raz wyosobniono go z ttuszczu z welny.

Fermenty oksydacyjne tkanek utleniajg lanosterol do zymosterolu, przy
czvm zbedne grupy metylowe lanosterolu s utleniane do dwutlenku we-
gla.
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Zymosterol najpierw wykryto w drozdzach.

-Zymosterol nastepnie izomeryzuje sie do desmosterolu (wykrytego naj-
pierw w tkankach plodéw zwierzecych).

Desmosterol wreszcie ulega w tkankach zwierzecych redukeji do chole-
sterolu.

Biosynteza cholesterolu w ciele zwierzecym jest regulowana przez rézne
¢zynniki hormonaine, witaminowe i Jest zalezna od iloci cholesterolu
wprowadzanego w pokarmach. Intensywne wchlanianie cholesterolu po-
karmowego z jelit powoduje hamowanie biosyntezy tego sterydu w wa-
trobie. , :

Oczywiste, cholesterol pokarmowy zachowuje sie w ustroju jak steroid
syntetyzowany w komérkach tkankowych.

Cholesterol w tkankach zwierzecych jest utleniany i redukowany do
wielu zwigzkow steroidowych z posrod nich niektore obdarzone sg wia-
snosciami hormonalnymi.

Uwodorniony pierscien fenantrenopie;ciometylenowy cholesterolu nie
ulega w tkankach zwierzecych rozszczepieniu i utlenieniu do zwigzkéw
alifatycznych. Utlenia sie tylko alifatyczny tancuch boczny oraz niekiedy
- grupy metylowe tego steroidu. Do wegli pierscienia sterydowego moze
tylko dotgcza¢ si¢ tlen, tworzac grupy hydroksylowe i karbonylowe.

W ustroju dojrzatego cztowieka, w warunkach normalnych, bilans prze-
miany cholesterolowe]j jest wyrownany. Ilosci cholesterolu wytworzonego
w tkankach i dostarczonego w pokarmach s§ wyréwnywane przez wyda-
lanie z ustroju produktéw utleniania cholesterolu, produktéw jego reduk-
cjl oraz przez wydalanie wolnego niezmienionego cholesterolu w lojku
skory. ‘

Zwigzki sterydowe sg wydalane z kalem i moczem.

Najintensywniej utlenianie, redukcja i wydalanie cholesterolu odbywa
sie w watrobie. Z61¢ wyplywajaca z watroby zawiera cholesterol pod po-
stacig rozpuszczalnego polaczenia z lecytyna oraz produkty jego produkecji
1 utlenienia — metabolity odpadkowe — kwasy zoélciowe.

Cholesterol i kwasy zo6lciowe wydalane z z0lcig do jelit ulegajg w nich
przemianom chemicznym powodowanym przez bakterie jelitowe. Z kwasu
cholowego tworzy sie na przyklad kwas dezoksycholowy, z cholesterolu
koprosterol niewchlaniany z jelit i wydalany z kalem. W kale wydala sie
z ustroju wiekszos¢ metabolitow cholesterolowych. :

Migzsz watrobowy posiada uklad fermentow redukujacych cholesterol
do pochodnej koprostanowej i utleniajacych trzy koncowe wegle jego an-
cucha alifatycznego do grupy karboksylowej. Proces utleniania obejmuje
tez wegle pierScienia sterydowego, tworzac w nim nowe grupy hydroksy-
lowe. W ten sposéb w komoérkach watrobowych powstajg kwasy zélciowe:
cholowy, kenodezoksycholowy i litocholowy, ktére po dolgczeniu do gli-.
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kokolu lub tauryny sg wydalane z zélcig do jelit. Wigksza czg$¢ ich po
spelnieniu swych czynnosci fizjologicznych wchlania si¢ do watroby. Po-
zostala cze$¢ po pewnych zmianach chemicznych spowodowanych przez
bakterie jelitowe jest wydalana z kalem. Kwasy zélciowe krazg wige ciagle
miedzy watrobg i jelitami przewodami zélciowymi i zylg wrotna.

Cholesterol utlenia sie dalej nieco w korze nadnerczy, gonadach i lozy-
sku tworzac hormony: kortokosteroidowe, meskie i zenskie oraz hormony
ciata zoltego. ’ ot

W narzgdach tych przy utlenianiu cholesterolu tworzy sie z mego pre-
gnenolon, a z niego progesteron. W korze nadnerczy biooksydacja proge-
steronu prowadzi do kortoksonu, 18-hydroksykorteksonu i aldosteronu —
glownego mineralosteroidu tego narzadu. Z progesteronu przez 11-hydro-
ksyprogesteron powstaje kortyzol, a z niego kortyzon — dwa najwazniej-
sze glikosteroidy nadnerczowe.

W nadnerczach i jadrach dalsze utlenianie progesteronu przez 17-o-hy-
droksyprogesteron, androstendion prowadzi do biosyntezy me;sklego hor-
monu piciowego testosteronu.

W lozysku i jajnikach przez dalsze utlenianie testosteronu tworzg sig
zenskie hormony plciowe. Pierscien A sterydu ulega odwodornieniu —
aromatyzacji, a znajdujgca sie przy nim grupa metylowa utlenia si¢ do
dwutlenku wegla. W ten spos6b w jajniku tworzy sie glowny zenhski hor-
mon plciowy estradiol a z niego estron; w ozysku estriol.

Hormony sterydowe sg odtruwane w watrobie do zwigzkéw nieczynnych
biologicznie. Z progesteronu i korteksonu powstaje pregnandiol wydalany
do moczu pod postacig glikuronidu. Z kortykosteroidéw i hormonéw me-
skich powstaja glikuronidy 17-ketosteroidéw i 11-oksy-17-ketosteroidéw
wydalane z moczem. Do moczu sg wreszcie wydalane glikuronidy estronu
i estriolu obok zreszta wielu innych zwigzkow sterydowych.

Z moczem wydalaja sie wigc tez pokazne ilo§ci metabolitéw choleste-
rolu. Wreszcie wolny cholesterol i je'go estry w niewielkich ilo§ciach sa
wydalane przez gruczoly lojowe skory.

Ttlenianie cholesterolu w tkankach zwierzgcyéh zmniejsza sie z wie-
kiem moze wiec wytworzyé sie dysproporcja miedzy biosynteza choleste-
rolu a wvdalaniem go i utlenianiem w ustroju. Bilans cholesterolowy prze-
staje by¢ wvrownany zwiazek ten gromadzi sie¢ w tkankach, a poziom jego
w osoczu krwi podnosi sie.

To zwichniecie rownowagi metabolitycznej cholesterolu zdaje sie by¢
przyczyng miazdzycy. W tym stanie doprowadzenie z zewnatrz w pokar-
mach nawet malych iloéci cholesterolu. moze zachwia¢ niestala réwnowage
i spowodowa¢ gromadzenie sie cholesterolu w.$cianach tetnic oraz zja—,
wianie sie zmian ateromatycznych. :

Acta Physiologica Polonica — 33
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CUiWielel: dowodow przemawia za tq ‘biochemiczng hipoteza patogenezv
miazdzycy,. -

; ~Miazdzyicowe zmiany - tetmc towarzysza lieznym patologicznym stanom
hipercholesterynemicznym na przyklad: - w cukrzycy, hipotyreozach
(obrzek $luzowy), w niektérych nerczycach we wrodzonych hiperchole-
stgrynemlaeh .

o

EOOH COOH + 24H

6| AOM e HE;/ o —

"€ Hiccoon —6H,0 H,C/'\CH,COOH : [ A< en,coom ~6H,0

Kwas octowy Kwas acetylooctowy Kwas /iimil;//a -8 /rydrpksng/utamwy

cH,oH +12aTe | CH,QPOIPI(OH), GH.OPOP(OH),
H, —=6| CH, 00 H, 08 —

HO;C —12ADP | HO-C —=6 | HO-C
HC o 'eHcooH|=12 v | HC  “cn,coom|-6co, | He ek, ~6H,0

Kwas mewaionowy

[.

9 OH OH
-l'tHo),POPO * /O oxgop(om,
T CHE—O U HE - GH,  CHy o
2 o NS
! C{‘z,. (l: - "CHt
[ CH, OH CH.
A\ ,H: .
HC  CH, CH,OﬁO,F"(OH),
: [eXe)

Layony izopren

Skwalem

E R +12H
i .
AN

HO \
Desmosteral

, Kwas dwufostors- mewatonawy

+2H,0
+4H

— 6H,P,0, =2H,0

Farnezol

A'—.

~3C0,—3H,0

Lanostaroel

Zymasterol

Cholasteral

Ryc. 1.

Smiertelno$é wywolana miazdzyca zmalala w Danii i Norwegii podczas
wojny, gdy ludno$¢ spozywala malo bogatych w cholesterol tluszczow

zwierzecych, wzrosla po wojnie,

gdy zniesiono restrykcje zywnosciowe.

Miazdzyca jest rzadka u murzynéw Bantu spozywa,_]acych pokarmy ubo-

gie w cholesterol.

.,; < -

U zwierzat mozna wywolaé typowe zrmany m1azdzycowe zZywiac je po-
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karmem bardzo bogatym w cholesterol. Najlatwiej zmiany te powstaja
u zwierzat roslinozernych, na przyklad krélikow oraz u ptakéw, kurezat
i gotebi, u ktérych utlenianie i wydalanie cholesterolu przebiega leniwie.

Zwierzeta miesozerne — psy i wszystkozerne — szczury, s3 bardze od-
porne na miazdzyce doswiadczalng,.bowiem szybciej wydalaja cholesterol
z ustroju pod postacig produktow utleniania — metabolitow. Mozna u nich
wywola¢ miazdzyce doswiadczalna, podajac im -cholesterol ze Srodkami
hamujacymi biosynteze hormonéw w tarczycy. Podobnie- dziala jod: proe-
mieniotwérczy uszkadzajacy tarczyce. L

Zmiany miazdzycowe wystepuja silniej, gdy cholesterol poda]emy wraz
z kwasami zolciowymi ulatwiajacymi jego wechianianie z jelit. Sole zela-
zowe wytracajace kwasy zolc1owe, podawane doustnie, dmala]a przeelw-
miazdzycowo.

Dos$wiadczalng miazdzyce udalo sig wywolac fez, stosu]qc dxetq bezcho—
lesterolows bogatg w nasycone (utwardzone) ttuszcze. -

Doswiadczalnie udalo sie wywola¢ miazdzyce u malp zbhzonq do miaz-
dzycy ludzkiej. = : :

Do$wiadczalna miazdzyca zwierzat laczy sie zawsze ze wzrostem cho-
lesterolu i p-lipoglobulin w ich osoczu krwi. Stosunek cholesterolu do fo-
sfatydow w osoczu krwi wowczas wzrasta.

Srodki wzmagajace procesy utleniania w tkankach ustrojowych hor-
mony tarczycy tyroksyna i tréjjodotyronina oraz kwasy tyreooctowe
wzmagaja utlenianie cholesterolu w ciele zwierzat, obnizajg jego poziom
w osoczu i dzialaja przeciwmiazdzycowo u zwierzat i ludzi.

Zenskie hormony plciowe hamuja miazdzyce naczyn wiehcowych u lu-
dzi i zwierzat. Hormony meskie, przeciwnie, zdajg si¢ wzmaga¢ zmiany
miazdzycowe. Miazdzyca jest rzadkoscia u eunuchéw.

Adrenokortykotrofina i glikesteroidy nadnerczy wzmagajg zmiany miaz-
dzvcowe. Zmiany te czesto spotykamy w chorobie Cushinga.

Przeciwmiazdzycowo dzialajg srodki hamujace biosynteze cholesterolu
w tkankach. Dzialajg tak kwasy: a-fenylopropionowy, a-fenylomastowy,
a-dwufenvlomastowy, wiazac sig z kofermentem acetylacji, utrudniajac
pierwsze etapy biosyntezy zwiazkow sterydowych.

Przeciwmiazdzycowo dziala kwas arachidonowy skladnik wielu olejow
roslinnych. bowiem tez hamuje biosynteze cholesterolu. Podobne dzialanie
wyvwiera kwas linolowy podawany z pirydoksyna, bo wowczas w ustroju
zamienia sie w kwas arachidonowy.

Silnie prewencyjnie i leczniczo w doswiadczalnej m1azdzycy zwierzat
dziala kwas 3-metylo-3-butenokarboksylowy CH3sCH=C(CH3)CH2COOH.

Stabiej dzialaja antymetabolity kwasu mewalonowego f-hydroksy-f-flu-
oro-d-walerolakton oraz benzmalacen.

Przeciwmiazdzycowo dziala MER-29 (p~(CoH;5)eNCHeCHOCgH4C(OH)-
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Colla(CsHap-CHs)) syntetyezny. lek o slabym dzialaniu estrogenicznym,
_kt;;éms_,ﬁtxudnéé';biosy‘nbeze"cholestenol;u w; stadium desmosterolu.

o iN¥iedostatek kofermentu acetylacyjnego spowodwany awitaminozg pan-
totenews dziala przeciwmiazdiycowo. Awitaminoza pirydoksynowa powo-
duje mlazdzyce Kobalamina dziala ppzeciwmiazdzycowo.

.- Teoria . biochemiczna miazdzycy ma obecnig¢; bardzo wielu zwolennikow
wsrod klinicystow. Zastrzezenia wnoszg tylko niektorzy anatomopatolo-
gowie, ktérzy twierdza, ze w miazdzycy najpierw zjawiajg sie zmiany
lacznotkankowe, a dopiero poézniej nacieki lipoidaine.

Odzyla dawna teoria Rokitanskego w zmienionej formie. Duguid, Astrup
tw1erdzq, ze zmiany miazdzycowe powodowane sg miejscowymi uszkodze-
niami blony wewnetrznej tetnic. Z uszkodzonych miejsc uwalniana jest
tkankowa tromboplastyna, ktéra przy niedostatku aktywatora plazmino-
genu powoduje miejscowe skrzepy wiloknikowe organizujace sie w guzki
Igcznotkankowe. Guzki te ulegaja wtoérnemu nacieczeniu lipoidalnemu.
Powoduja one tez niedozywianie Scian tetnic znajdujacych sie pod nimi
ich bliznowacenie, matwice i wapnienie.




