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Abstract
Background. Endothelin (ET) is a potent vasoconstrictor isolated from vascular endothelial cells. The main
biological role of ET depends on regulation of vascular tone, blood flow and vascular growth. The aim of our
study was to determine ET concentration in unstable angina patients’ plasma.
Material and methods.     The examined group consisted of 53 patients with unstabled angina, 35 men and 18
women, aged 38 to 78 mean 64.9 ± 10.1 years. Eleven healthy volunteers formed the control group (7 men and
4 women in the age 35 to 63, mean 50.1 ± 9.0 years). ET was determined with ELISA using Biomedica set.
Results. In the plasma of patients with unstable angina, compared with the controls, a statistically significant
increased ET-concentration was observed with a large dispersion of values from 0.0 to 11.89 fmol/ml. Also
patients with coexisting diabetes type 2 exhibit a significantly higher ET concentration than patients without
diabetes. Arterial hypertension and smoking have no influence on ET concentration in patients with unstable
angina.
Conclusion.     Endothelin responsible for vasoconstruction can play an important role in the pathogenesis of
coronary artery disease.
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Streszczenie
Wstęp. Endotelina (ET) jest polipeptydem silnie kurczącym naczynia, wyizolowanym z komórek śródbłonka
naczyń. Biologiczna rola ET polega przede wszystkim na regulacji: napięcia ściany naczyniowej, przepływu
krwi i proliferacji naczyń. Celem pracy była ocena stężenia ET w osoczu krwi chorych na niestabilną dławicę
piersiową.
Materiał i metody. Badaniami objęto 53 chorych na niestabilną dławicę piersiową, w tym 35 mężczyzn i 18
kobiet w wieku 38–78 lat (średnia wieku 64,9 ± 10,1 roku). Grupę kontrolną stanowiło 11 zdrowych ochot-
ników (7 mężczyzn i 4 kobiety, w wieku 35–63 lat; średnia wieku 50,1 ± 9,0 lat). Stężenie ET określano
metodą ELISA przy użyciu zestawu Biomedica.
Wyniki. W osoczu chorych na niestabilną dławicę w porównaniu z grupą kontrolną stwierdzono istotnie
wyższe stężenie ET, jednak z dużą rozbieżnością wartości — od 0,00 do 11,89 fmol/ml. Także u pacjentów
z towarzyszącą cukrzycą typu 2 stwierdzono istotnie większe stężenia ET w porównaniu z osobami bez
cukrzycy. Natomiast współistniejące nadciśnienie tętnicze i palenie tytoniu nie wpływały na stężenie ET
u chorych na niestabilną dławicę piersiową.
Wniosek. Endotelina odpowiedzialna za skurcz naczyń może pełnić ważną rolę w patogenezie choroby wieńcowej.

Słowa kluczowe: endotelina, niestabilna dławica piersiowa
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Introduction
Endothelin (ET) is a potent vasoconstrictor descri-

bed in 1985 by Hickey et al. [1] and isolated from cultu-
red porcine aortic endothelial cells in 1988 by Yanagisa-
wa et al. [2]. Then two additional isoforms of ET: endo-
thelin 2 and endothelin 3 have been purified. All three
endothelins are composed of 21 amino acids with two
intra-chain disulfide bridges. The closest structural si-
milarity to ET-1 exhibits ET-2 differing only by 2 amino
acids residues, while ET-3 differs by 6 amino acids. The
three peptides come from preproendothelin, a polypep-
tid consisted of 203 residues. Polypeptid composed of
38 amino acid residues is termed “Big endothelin”. Big
ET (1–38) is converted cytoplasma into ET-1 (1–21) by
the proteolytic action of a membrane bound metallo-
proteinase — endothelin converting enzyme (ECE). The
cleavage of a c-terminal fragment (22–38) of Big ET in-
creases 140 fold the vasconstrictor activity of ET-1 [3].
The half-life time of ET-1 in plasma is less than one mi-
nute where as that of Big ET is much slower [4]. Endo-
thelin was observed also in different tissues: lung, kid-
ney, brain, hypophysis, peripheral endocrine glands and
placenta [5]. But the vascular endothelium is the best
source of ET-1 in vivo [2]. The peptide interacts in an
autocrine/paracrine manner with A and B-ET receptors
found in numerous cells including smooth muscles in
arteries and veins, monocytes and fibroblasts [6]. The
biological, biochemical and pathophysiological role of
endothelins in healthy individuals and different diseases
especially in cardiovascular conditions were described
in some reports [5, 7, 8]. The aim of our work was to
determine endothelin concentration in plasma of patients
with unstable angina pectoris.

Material and methods
The examined group consists of 53 patients with

unstable angina pectoris aged from 38 to 78 years, mean
64.9 ± 10.1 years. The patients (35 men and 18 wo-
men) were hospitalized in the Department of Cardiolo-
gy and Internal Diseases of L. Rydygier Medical Univer-
sity in Bydgoszcz. The diagnosis was established on
medical history, physical examination and resting EKG.
Three patients had hypercholesterolemia, 26 — arte-
rial hypertension, 8 were diabetics type 2 and 21 smo-
kers. The patients with arterial hypertension were ge-
nerally treated with b-blockers and convertase-inhibi-
tors, diabetics with derivates of sulphonyl-urea. Eleven
healthy volunteers (7 men and 4 women) aged 35 to 63
mean 50.1 ± 9.0 years form the control group. Venous
blood was drawn to EDTA after admission to hospital
before application of any treatment. Endothelin was
determined in plasma of EDTA blood with immunoen-

Wstęp
Endotelina (ET, endothelin) jest polipeptydem silnie

kurczącym naczynia, wykrytym w 1985 roku przez Hic-
keya i wsp. [1], a wyizolowanym z hodowli komórek
śródbłonka aorty świni w 1988 roku przez Yanagisawę
i wsp. [2]. Dotychczas zidentyfikowano trzy rodzaje
endotelin: endotelinę 1 (ET-1), endotelinę 2 (ET-2)
i endotelinę 3 (ET-3). Składają się one z 21 aminokwa-
sów z dwoma wewnątrzłańcuchowymi dwusiarczkowy-
mi mostkami. Największe podobieństwo strukturalne
do ET-1 wykazuje ET-2, różniąc się zaledwie 2 reszta-
mi aminokwasowymi, podczas gdy ET-3 — 6 resztami
aminokwasowymi [3]. Endoteliny powstają w następ-
stwie proteolizy z „preproendoteliny”, polipeptydu zło-
żonego z 203 reszt aminokwasowych. Polipeptyd za-
wierający 38 reszt aminokwasowych, zwany Big endo-
thelin — dużą endoteliną, w cytoplazmie komórkowej
ulega konwersji do ET-1 przy udziale związanej z błoną
komórkową metaloproteinazy zwanej enzymem kon-
wertującym endotelinę (ECE, endothelin converting en-
zyme). Odszczepienie c-końcowego fragmentu (22–38)
od Big ET zwiększa ok. 140 razy aktywność wazokon-
strykcyjną ET-1 [3]. Okres półtrwania w osoczu ET-1
jest krótszy niż 1 min, podczas gdy w wypadku Big ET
jest dużo wolniejszy [4]. Endoteliny występują w wielu
różnych tkankach, m.in. w płucach, nerkach, mózgo-
wiu, przysadce, innych obwodowych gruczołach we-
wnątrzwydzielniczych i łożysku [5]. Jednak śródbłonek
naczyń jest najistotniejszym źródłem ET-1 in vivo [2].
Peptydy te reagują w sposób auto- lub parakrynny ze
swoistymi receptorami określanymi jako A i B-ET, któ-
re występują na różnych komórkach, włączając mięśnie
gładkie tętnic, żył, monocyty i fibroblasty [6]. Biologiczną,
biochemiczną i patofizjologiczną rolę endotelin u osób
zdrowych i w przebiegu różnych schorzeń, szczególnie
układu sercowo-naczyniowego, opisano w kilku publi-
kacjach [5, 7, 8]. Celem pracy była ocena stężenia ET
w osoczu krwi chorych na niestabilną dławicę piersiową.

Materiał i metody
Przebadano 53 chorych na niestabilną dławicę pier-

siową w wieku 38–78 lat (średnia wieku 64,9 ± 10,1 roku).
Pacjentów (35 mężczyzn i 18 kobiet) hospitalizowano
w Klinice Kardiologii i Chorób Wewnętrznych AM
w Bydgoszczy. Rozpoznanie ustalono na podstawie wy-
wiadu, badania przedmiotowego i spoczynkowego EKG.
U 3 chorych wykazano hipercholesterolemię, u 8 — cu-
krzycę typu 2, u 26 — nadciśnienie tętnicze. Wśród ba-
danych 21 osób paliło tytoń. Pacjenci z nadciśnieniem
tętniczym przyjmowali przede wszystkim b-blokery i in-
hibitory konwertazy, a chorzy na cukrzycę — pochodne
sulfonylomocznika. Jedenastu zdrowych ochotników  —
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zymatic assay (ELISA) with Biomedica set, which does
not differentiate the endothelins and beside ET-1 were
estimated also present in plasma ET-2 and ET-3. The
plasma samples were frozen in 70°C but not longer than
three months. The range of ET concentration in plasma
of our control group was 0.00 to 0.47 fmol/ml (Me: 0.00;
Q1: 0.00; Q3: 0.25). The concentration was in agreement
with the reference values 0.2–0.7 fmol/ml [5].

For statistic evaluation, the program “Statistica for
Windows of Stat-Soft and Shapiro Wilkinson test were
performed. The significance of differences among com-
pared groups (p) was estimated with U-Mann-Withney
test. The distribution of the values was abnormal. The
results were expressed in Mediana (Me) and inferior (Q1)
and superior (Q3) quartiles. P £ 0,05 was considered as
significant. For this research, we obtained the agreement
of Ethics Commitee of Medical University in Bydgoszcz.

Results
Our results connected with the estimation of ET in

the plasma of patients with unstable angina pectoris are
shown in two tables: Every table contain the number of
patients in examined group (n), the concentration of ET
expressed in Me and quartils (Q1, Q3) and the significant
level of differences between examined groups (P).

Table I shows the ET concentration in plasma of pa-
tients with unstable angina compared to controls. The
concentration of ET in patients was very significant incre-
ased (P < 0,00003). Our control group consist only of
11 persons. In 7 of them ET could not be detected, and
4 exhibit very low ET concentrations (0.13–0.47 fmol/ml)
which are not depended of age. The plasma concentra-

7 mężczyzn i 4 kobiety, w wieku 35–63 lat (średnia wieku
50,1 ± 9,0 lat) — tworzyło grupę kontrolną. Żylną krew
pobierano na kwas etyleno-diamino-czterooctowy
(EDTA, ethylenediamine tetraacetic acid) po przyjęciu
chorych do szpitala przed zastosowaniem leczenia. En-
dotelin oznaczano w osoczu metodą immunoenzyma-
tyczną (ELISA, enzyme-linked immunosorbent assay) z za-
stosowaniem zestawu Biomedica, który nie różnicuje
endotelin i oprócz ET-1 umożliwia oznaczanie ET-2
i ET-3 występujących w osoczu w niedużym stężeniu.
Próbki osocza zamrażano w temp. –70°C nie dłużej niż
3 miesiące. Stężenie ET w osoczu krwi grupy kontrolnej
wynosiło 0,00–0,47 fmol/ml (Me: 0,00; Q1: 0,00; Q3:
0,25) i mieściło się w granicach 0,2–0,7 fmol/ml osocza
normy podanej przez producenta testu [5].

Do oceny statystycznej użyto programu Statistica for
Windows of Stat-Soft i testu Shapiro-Wilkinsona. Istotność
różnic między porównywanymi grupami (p) oceniano przy
użyciu testu U-Manna-Withneya. Z uwagi na nieprawidło-
wy rozkład wyniki wyrażono w medianie (Me) oraz dol-
nym (Q1) i górnym (Q3) kwartylu. Za istotną statystycznie
przyjęto wartość p £ 0,05. Na przeprowadzenie badań
wyraziła zgodę Komisja Etyki przy AM w Bydgoszczy.

Wyniki
Wyniki badań przeprowadzonych przez autorów

niniejszego artykułu dotyczące oceny stężenia ET
w osoczu chorych na niestabilną dławicę piersiową
przedstawiono w 2 tabelach, zawierających liczebność
badanych grup (n), stężenie osoczowej ET w postaci
Me i kwartyli (Q1, Q3) oraz poziom istotności różnic
między badanymi grupami (p).

Table I. The concentration of endothelin [fmol/ml] in plasma of patients with unstable angina compared to controls and
dependent of sex and age of patients
Tabela I. Stężenie endoteliny [fmol/ml] w osoczu chorych na niestabilną dławicę w porównaniu z grupą kontrolną oraz
w zależności od płci i wieku pacjentów

 n  Me  Q1  Q3  p

Examined  53  1.60  0.88  3.26
Badani
Controls  11  0.00  0.00  0.25  

0.000003

Grupa kontrolna
Male 35  1.51  0.71  3.44
Mężczyźni
Female 18  2.07  0.46  3.26

0.3105

Kobiety
Age £ 50 years  11  2.06  1.31  5.44
Wiek £  50 lat
Age > 50 years  38  1.64  0.98  3.26

0.5981

Wiek > 50 lat

n (number of patients) — liczba pacjentów; p (significant level of differences between examined groups) — poziom istotności różnic między badanymi grupami;
Me — mediana; Q1 (quartil inferior) — kwartyl dolny; Q3 (quartil superior) — kwartyl górny
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tions of ET in our control group were a little lower or
among the reference values (0.2–0.7 fmol/ml) given by
the author of the test [5]. Table I illustrates also the ET
concentration in plasma of patients with unstable angina
dependent of sex and age. The existing differences were
not statistically significant in spite of the fact that ET con-
centrations were a litle higher in women and patients aged
under 50 than in men and patients older than 50 years.

Table II shows the ET concentration in the plasma of
patients with unstable angina with some coexisting athe-
rosclerotic risk factors; hypercholesterolemia, arterial
hypertension, diabetes and smoking. Three patients with
hypercholesterolemia have lower but not significant ET
concentration compared to persons with normal lipid
matabolism. Only in the plasma of 8 diabetics type 2
(compared to patients without diabetes) significant
higher concentration of ET was observed (P < 0.038).
Probably for the difference is responsible hyperinsulinism
appearing in diabetes type 2. Coexisting with unstable
angina arterial hypertension and smoking have no influ-
ence on plasma ET concentration in patients with unsta-
ble angina.

Disscusion
The pathogenesis of atherosclerosis, which causes

many forms of coronary heart disease is complicated.
The presence of atherosclerotic plaque constricting ar-
tery or after its rupture exposes the vascular wall to in-
flammatory cells such as monocytes/macrophages and

W tabeli I przedstawiono stężenia ET w osoczu krwi
chorych na niestabilną dławicę piersiową, w porówna-
niu z grupą kontrolną.

Stężenie ET u chorych było wysoce statystycznie istot-
nie podwyższone (p < 0,00003). Należy jednak zazna-
czyć, że grupa kontrolna była 5-krotnie mniejsza i średnio
ok. 10 lat młodsza w porównaniu z grupą badaną. Aż
u 7 z 11 osób z grupy kontrolnej nie wykazano obecności
ET, a u pozostałych — stężenia ET były bardzo niskie:
0,13–0,47 fmol/ml, i nie zależały od wieku. Stężenia ET
w grupie kontrolnej były nieco niższe lub mieściły się
w granicach wartości referencyjnych (0,2–0,7 fmol/ml),
niezależnych od wieku podanych przez producenta testu
[5]. W tabeli I przedstawiono także osoczowe stężenie
ET w zależności od płci i wieku chorych na niestabilną
dławicę piersiową. Istniejące różnice nie były istotne sta-
tystycznie, mimo że stężenia ET były nieco wyższe u ko-
biet i chorych poniżej 50 rż. w porównaniu z mężczyzna-
mi i pacjentami w wieku powyżej 50 rż.

W tabeli II przedstawiono stężenie ET w osoczu krwi
chorych na niestabilną dławicę piersiową zależnie od
wybranych współistniejących czynników ryzyka miażdży-
cy: hipercholesterolemii, nadciśnienia tętniczego, cu-
krzycy i palenia tytoniu. U 3 chorych z hipercholeste-
rolemią wykazano nieco niższe, ale statystycznie nie-
istotne, stężenie osoczowej ET, w porównaniu z oso-
bami bez zaburzeń gospodarki lipidowej. Tylko w oso-
czu 8 chorych ze współistniejącą cukrzycą typu 2 stwier-
dzono istotnie statystycznie wyższe stężenia ET w po-

Table II. Endothelin concentration in plasma of patients with unstable angina and some coexisting atherosclerotic risk
factors
Tabela II. Stężenie endoteliny w osoczu krwi chorych na niestabilną dławicę piersiową z niektórymi czynnikami ryzyka
miażdżycy tętnic

 n  Me  Q1  Q3  p

Total cholesterol > 200 mg/ml 3 1.84 0.46 2.14
Podwyższone stężenie cholesterolu
Total cholesterol < 200 mg/ml 21 2.54 1.16 5.44
Prawidłowe stężenie cholesterolu
Arterial hypertension 26 1.60 1.06 6.04
Nadciśnienie tętnicze
Without hypertension 26 1.61 0.65 2.54
Bez nadciśnienia
Diabetes type 2 8 3.27 2.03 7.04
Cukrzyca typu 2
Without diabetes 44 1.53 0.77 3.09
Bez cukrzycy
Smoking 21 1.70 1.06 3.26
Palący tytoń
Non smoking 32 1.59 0.67 3.36
Niepalący tytoniu

n (number of patients) — liczba pacjentów; p (significant level of differences between examined groups) — poziom istotności różnic między badanymi grupami;
Me — mediana; Q1 (quartil inferior) — kwartyl dolny; Q3 (quartil superior) — kwartyl górny

0.1064

0.2604

0.0376

0.4080
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polynuclear leukocytes, can also cause thrombin gene-
ration. Also aggregated platelets release vasoactive sub-
stance and increase coronary reactivity to vasoconstric-
tor stimuli [9]. Endothelin (ET) is the most potent endo-
genous vasoconstrictor. Among three isoforms (ET-1,
ET-2, ET-3) ET-1 is the major polipeptide produced not
only by endothelial cells but also found in monocytes/
/macrophages, leucocytes [3, 10] and in epicardial me-
sothelial cells [11]. Endothelin has been shown to evo-
ke a variety of effects in the cardiovascular system inc-
luding systemic and local coronary vasoconstriction, pul-
monary vasodilatation and positive inotropic and chro-
notropic actions of the heart [12–14]. The current stu-
dy demonstrates that plasma concentration of ET is si-
gnificantly increased in patients with unstable angina
pectoris compared with healthy volunteers. Our results
are in agreement with previous observed findings of
other authors [10, 15, 16]. Among our patients with
unstable angina 8 persons had coexisting diabetes type 2.
These patients had also significant increased ET con-
centration compared with patients with normal carbo-
hydrate metabolism. Our results on coexisting diabetes
type 2 agree with the observation of Donatelli et al. [17],
who in 1996 described increased ET concentration in
diabetics type 2 with ischaemic heart disease. In 1995
Terri et al. [18] observed that insulin stimulates ET-1
secretion from human endothelial cells. In our exami-
ned patients we have not observed any influence of co-
existing arterial hypertension and smoking on ET con-
centration in unstable angina pectoris. In 2002 Erkan
et al. [19] described the role of ET-1, nitric oxide and
inflammatory cytokins on blood preassure regulation in
hemodialysed patients. In 1996 Noll et al. [21] suggest
that the activation of sympathic nervous system and
mental stress can increase ET-level.

Higher ET levels were also obtained in stable angi-
na, myocardial infarction, chronic heart failure, patients
undergoing coronary bypass grafting, during reperfusion
of ischemic myocardium and in other diseases [22–24].
Several studies have shown increased level of Big ET, in
patients with stable and unstable angina [14, 25]. The
results of plasma ET concentration in stable and unsta-
ble angina are controversial. Both increased and decre-
ased ET concentration were described [14, 25]. Locko-
wand et al. [14] concluded that decreased ET- level in
unstable angina can be associated with an increased
metabolism of ET-1. In our further examinations we
demonstrated a little higher but not significant ET con-
centration in females and in patients under the age of
50 years compared to males and older patients over
50 years. In the literature we have not found such fin-
dings. In three our patients with hypercholesterolemia

równaniu z pacjentami bez cukrzycy (p < 0,038). Praw-
dopodobnie za tę różnicę odpowiada hiperinsulinizm
występujący w cukrzycy typu 2. W pozostałych gru-
pach pacjentów z poszczególnymi czynnikami ryzyka
miażdżycy, takimi jak nadciśnienie tętnicze i palenie ty-
toniu, nie stwierdzono statystycznie znamiennych róż-
nic w osoczowym stężeniu ET.

Dyskusja
Patogeneza miażdżycy tętnic powodującej różne

postacie choroby wieńcowej jest skomplikowana. Obec-
ność blaszki miażdżycowej zwęża tętnicę, a jej uszko-
dzenie eksponuje ścianę naczynia na działanie komórek
zapalnych, takich jak monocyty (makrofagi) i leukocyty,
prowadząc w efekcie do powstania zakrzepu. Także
agregaty płytkowe uwalniają różne substancje wazoak-
tywne i zwiększają reaktywność tętnicy wieńcowej na
bodźce naczyniozwężające [9].

Endotelina jest najsilniejszym endogennym czynni-
kiem zwężającym naczynia. Wśród trzech znanych po-
staci (ET-1, ET-2, ET-3) ET-1 jest głównym polipepty-
dem syntetyzowanym nie tylko przez komórki śródbłon-
ka naczyń, lecz znajdującym się także w monocytach,
makrofagach i leukocytach [3, 10] oraz komórkach me-
zotelialnych epikardium [11]. Wykazano, że ET wywo-
łuje w układzie naczyniowo-sercowym wiele różnych
efektów, powodując układowe i lokalne zwężenie tęt-
nic, rozszerzenie naczyń płucnych oraz wykazuje do-
datnie inotropowe i chronotropowe działanie na serce
[12–14]. Badania przeprowadzone przez autorów ni-
niejszego artykułu wykazały, że osoczowa ET jest istot-
nie wyższa u chorych na niestabilną dławicę piersiową
w porównaniu z osobami zdrowymi, co potwierdza
wcześniejsze obserwacje innych autorów [10, 15, 16].
Wśród zakwalifikowanych do badań pacjentów z nie-
stabilną dławicą u 8 chorych występowała cukrzyca
typu 2. U tych osób odnotowano również istotnie pod-
wyższone stężenie osoczowej ET, w porównaniu z cho-
rymi z prawidłową przemianą węglowodanową. Wyni-
ki te są zgodne z wcześniejszymi obserwacjami Dona-
telli i wsp. [17], którzy również zanotowali wyższe stę-
żenia ET u chorych na cukrzycę z objawami niedokrwie-
nia mięśnia sercowego. Natomiast w 1995 roku Terri
i wsp. [18] stwierdzili, że insulina stymuluje wydzialanie
ET z ludzkich komórek śródbłonka naczyń. W zaplano-
wanych badaniach nie wykazano, aby współistniejące
nadciśnienie tętnicze i palenie tytoniu istotnie wpływało
na osoczowe stężenie ET u chorych na niestabilną dła-
wicą piersiową. W 2002 roku Erkan i wsp. [19] opisali
wpływ ET-1, tlenku azotu i zapalnych cytokin na regula-
cję ciśnienia tętniczego krwi u hemodializowanych cho-
rych. Wiadomo także, że niektóre hormony podwyż-
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szające ciśnienie tętnicze, takie jak adrenalina, noradre-
nalina, wazopresyna i angiotensyna, a także inne sub-
stancje, pobudzają ekspresję genów kodujacych synte-
zę ET-1 [20]. Noll i wsp. [21] zaobserwowali, że pobu-
dzenie układu sympatycznego i stres mózgowy zwięk-
szają we krwi stężenie ET.

Podwyższone stężenia ET opisano także w przypad-
ku stabilnej dławicy piersiowej, w zawale serca, u pa-
cjentów poddawanych rewaskularyzacji mięśnia serco-
wego, po reperfuzji niedokrwionego mięśnia, w prze-
wlekłej niewydolności serca i innych chorobach, szcze-
gólnie układu sercowo-naczyniowego [22–24]. Kilku
badaczy zaobserwowało u chorych na stabilną i niesta-
bilną dławicę piersiową podwyższone stężenia Big ET
(tzw. dużej ET) [14, 25]. Jednak wyniki badań dotyczą-
cych stężenia ET w stabilnej i niestabilnej dławicy są kon-
trowersyjne, opisano bowiem w obu postaciach obni-
żone i podwyższone stężenia ET [14, 25]. Lockowandt
i wsp. [14] sądzą, że obniżone stężenia ET-1 w niesta-
bilnej dławicy może wiązać się z jej szybszym metaboli-
zmem.

W badaniach przeprowadzonych przez autorów ni-
niejszego artykułu wśród chorych z niestabilną dławicą
zwócono uwagę na nieco wyższe, chociaż statystycznie
nieistotne stężenia ET u kobiet i chorych w wieku poni-
żej 50 lat, w porównaniu z mężczyznami i populacją po-
wyżej 50 rż. W dostępnym piśmiennictwie nie ma tego
typu analizy. U 3 chorych z hipercholesterolemią stężenia
ET były niższe niż u osób z prawidłową gospodarką lipi-
dową. Jest to jednak za mała liczebnie grupa, aby wyciąg-
nąć wiążące wnioski. W 1991 roku Martin-Nizard i wsp.
[26] stwierdzili, że zmodyfikowane lipoproteiny małej
gęstości (LDL, low density lipoprotein) aktywują ludzkie
makrofagi do wydzielania endoteliny. W 2000 roku Car-
dillo i wsp. [27] zaobserwowali podwyższone stężenie
endoteliny w hipercholesterolemii.

Trudno zatem wykluczyć udział ET w patogenezie
nadciśnienia tętniczego. Do czynników hamujących syn-
tezę ET należy tlenek azotu, prostacyklina, bradykinina,
natriuretyczne peptydy oraz heparyna [8]. Jest to za-
tem nowy aspekt działania heparyny. Interesujące są
badania przeprowadzone przez Merkely [28], który
uzyskał zmniejszenie stężenia wewnątrzsercowego ET
przez zastosowanie antagonisty receptorów A i B en-
doteliny.

Mimo wielu badań doświadczalnych i obserwacji kli-
nicznych, szczególnie w chorobach układu sercowo-
-naczyniowego, nie można jednoznacznie stwierdzić,
że wyłącznie endotelina odpowiada za szybką progre-
sję zmian w naczyniach wieńcowych, co sugerują
Zouridakis i wsp. [29].

the ET concentration was lower than in patients with
normal lipid. In 1991 Martin-Nizard et al. [26] observed
that modified low density lipoproteins activate human
macrophage to secrete immunoreactive endothelin. In
2000 Cardillo et al. [27] observed in patients with hy-
percholesterolemia increased activity of ET.

It is difficult to exclude the role of ET in pathogene-
sis of hypertension. Among factors decreasing ET-syn-
thesis are found nitric oxyde, prostacyklin, bradykinin,
natriuretic peptides and heparin. It is a new aspect of
heparin action. Interesting are the results of Merkeley
[28], who observed a suppresion of intracardial ET con-
centration after application of a new antagonist of A and
B receptors of endothelin.

In spite of many experiments and clinical observa-
tions especially in the field of cardiovascular diseases it
can not be concluded that only endothelin is responsi-
ble for a rapid progression of atherosclerotic artery chan-
ges and the exacerbation of coronary heart disease sug-
gested by Zouridakis et al. [29].

Conclusions
1. In ustable angina pectoris compared to controls

significant increased plasma endothelin concentration
was observed.

2. In diabetes type 2 coexisting with unstable angina ET
concentration was significant higher than in non
diabetics.

3. Arterial hypertension and smoking had no influence
on plasma ET-concentration in unstable angina
pectoris.
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Wnioski
1. U chorych na niestabilną dławicę piersiową stwier-

dzono istotnie podwyższone stężenie osoczowej en-
doteliny, w porównaniu z osobami zdrowymi.

2. U chorych na cukrzycę typu 2 współistniejącą z nie-
stabilną dławicą piersiową obserwowano istotnie
zwiększone osoczowe stężenie endoteliny, w porów-
naniu z osobami bez cukrzycy.

3. Nadciśnienie tętnicze i palenie tytoniu nie wpływały
na stężenie osoczowej endoteliny w niestabilnej dła-
wicy piersiowej.

Grant BW nr 10/99 AM w Bydgoszczy.


