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STRESZCZENIE

Liczne badania epidemiologiczne dowodzą częstszego występowania
zaburzeń metabolicznych (insulinooporności, dyslipidemii aterogen-
nej, nadciśnienia tętniczego i chorób układu sercowo-naczyniowego)
u chorych na łuszczycę, zwłaszcza o ciężkim przebiegu. Okazuje się, że
łuszczyca i miażdżyca mają podobny mechanizm patogenetyczny, któ-
ry znalazł swoje odbicie w koncepcji marszu łuszczycowego. W obu
schorzeniach biorą udział te same cytokiny prozapalne (TNF-α, IL-6,
IL-17) oraz limfocyty Th1 i Th17. Dodatkowo w obu procesach obser-
wuje się podobne zaburzenia funkcji śródbłonka i stres oksydacyjny.
Prawie dwukrotnie częstsze występowanie otyłości u chorych na łusz-
czycę powoduje większe wydzielanie aktywnych metabolicznie adipo-
kin, które korelują z nasileniem procesu chorobowego i wpływają na
rozwój zaburzeń metabolicznych. Obserwacje te wskazują, że łuszczy-
cę należy traktować jako ogólnoustrojowy proces zapalny, a obowiąz-
kiem dermatologa jest nie tylko leczenie zmian skórnych, lecz także
diagnostyka i monitorowanie współistniejących zaburzeń. Wczesne
podjęcie odpowiedniego leczenia może zapobiegać rozwojowi towa-
rzyszących zaburzeń metabolicznych.

ABSTRACT

Many recent epidemiological studies have shown frequent coexistence
of metabolic disturbances (insulin resistance, atherogenic dyslipide-
mia, hypertension and cardiovascular diseases) especially in patients
with severe psoriasis. Psoriasis and atherosclerosis have a similar
pathomechanism related to the conception of psoriatic march. The
same cytokines (TNF-α, IL-6, IL-17) and lymphocytes (Th1, Th17) play
an important role in these disorders. In addition, in both processes
similar endothelial dysfunction and oxidative stress are observed.
Almost twice as high obesity occurrence in patients with psoriasis is the
source of metabolically active adipokines, which correlate with the
severity of the disease and influence the development of metabolic
disorders. These observations show that psoriasis is a systemic inflam-
matory process and dermatologists should not only treat skin lesions,
but also diagnose and monitor coexisting disturbances, in order to pre-
vent the development of associated metabolic disorders.
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WPROWADZENIE

Łuszczyca i miażdżyca mają podobny mechanizm
patogenetyczny i podobne elementy obrazu histopa-
tologicznego. Te same cytokiny prozapalne biorą
udział w rozwoju zmian łuszczycowych i tworzeniu
blaszki łuszczycowej, w obu stanach chorobowych
obserwuje się migrację limfocytów T i makrofagów
przez śródbłonek poza naczynia [1–3]. Stan zapalny
w łuszczycy nasila proces miażdżycowy, wyzwala
zaburzenia metaboliczne i odwrotnie [1–3]. Dlatego
w celu wyjaśnienia wpływu ciężkich postaci łuszczy-
cy na rozwój chorób sercowo-naczyniowych zapropo-
nowano pojęcie marszu łuszczycowego [4]. Ogólno-
ustrojowy stan zapalny towarzyszący łuszczycy,
wzmacniany przez cytokiny prozapalne i adipokiny
produkowane przez tkankę tłuszczową trzewną, pro-
wadzi do rozwoju insulinooporności i uszkodzenia
komórek śródbłonka. Zaburzenie funkcji endotelium
predysponuje do powstawania blaszek miażdżyco-
wych i szybszego występowania incydentów sercowo-
-naczyniowych [4].

Stan zapalny jest niewątpliwie czynnikiem łączą-
cym patogenezę łuszczycy z zaburzeniami metabo-
licznymi. W klasycznym pojęciu zapalenie oznacza
reakcję na uraz z cechami klinicznymi: rubor, calor,
dolor i tumor. Przydatne byłoby jednak wprowadzenie
nowego terminu: metaflammation, czyli metabolicznie
wywołany stan zapalny, spowodowany przez sub-
stancje odżywcze i nadwyżki metaboliczne [5]. Obec-
nie proponuje się, aby łuszczycę, reumatoidalne zapa-
lenie stawów, toczeń rumieniowaty układowy
i chorobę Leśniowskiego-Crohna, czyli choroby,
w których patogenezie stan zapalny odgrywa istotną
rolę, zaliczyć do tzw. chronic inflammatory systemic dise-
ase (CISD) [3].

ROLA ZABURZEŃ IMMUNOLOGICZNYCH

Łuszczyca jest schorzeniem, w którym ważną rolę
odgrywają limfocyty Th1 i Th17, cytokiny produkowa-
ne przez nie oraz komórki prezentujące antygen.
Przewlekła stymulacja limfocytów Th1 ma również
znaczenie w patofizjologii otyłości, cukrzycy i miaż-
dżycy [1, 6–8]. Poziom krążących cytokin wydziela-
nych przez limfocyty Th1, głównie czynnika martwicy
nowotworów α (ang. tumor necrosis factor-α – TNF-α),
cząsteczek adhezyjnych (ang. intercellular adhesion
molecule-1 – ICAM-1), E-selektyn i czynników angio-
gennych, m.in. czynnika wzrostu śródbłonka naczy-
niowego (ang. vascular endothelial growth factor – VEGF),
jest podwyższony w łuszczycy, otyłości oraz chorobie
wieńcowej [1, 8, 9], co świadczy o wzajemnym powią-
zaniu zaburzeń metabolicznych z łuszczycą [1].

Wczesny naciek błony naczyniowej wewnętrznej
przez makrofagi i aktywacja limfocytów T są pierw-

szym etapem rozwoju zmian miażdżycowych.
Podobnie jak w łuszczycy, limfocyty T zostają akty-
wowane przez komórki prezentujące antygen (ang.
antygen presenting cells – APC). Prawdopodobnie
utlenione lipoproteiny o małej gęstości (ang. oxidi-
zed-low density lipoproteins – ox-LDL) jako antygeny
promują różnicowanie makrofagów w komórki den-
drytyczne prezentujące antygen. Te z kolei wędrują
do węzłów chłonnych i prezentują antygen naiw-
nym limfocytom T, co powoduje ich różnicowanie
w limfocyty Th1. Oprócz ox-LDL antygenami mogą
być białka szoku termicznego (np. Chlamydia pneu-
moniae), co może tłumaczyć sugerowane ostatnio
związki pomiędzy miażdżycą a infekcją [10, 11].
Dzięki obecności antygenów związanych z funkcją
leukocytów (ang. lymphocyte function associated anti-
gen-1 – LFA-1) na powierzchni limfocytów i koope-
racji z cząsteczkami adhezyjnymi na komórkach
śródbłonka ICAM-1 – limfocyty przechodzą do ścia-
ny naczynia [3, 8]. Makrofagi w nacieku, mając zdol-
ność spichrzania lipidów, tworzą komórki pianko-
wate, patognomiczne dla miażdżycy, w postaci
smug tłuszczowych (ang. fatty streaks). Cholesterol
makrofagów pochodzi głównie z LDL, ale także
z lipoprotein o bardzo małej gęstości (ang. very low
density lipoprotein – VLDL) i trójglicerydów. W prze-
strzeni podśródbłonkowej dochodzi do utleniania
lipidów do ox-LDL [11–14]. Makrofagi uwalniają
również enzymy, głównie metaloproteinazy macie-
rzy, rozkładające tkankę łączną. Następnym etapem
jest tworzenie zmian włóknistych na skutek rozple-
mu tkanki łącznej, charakteryzujących się nagroma-
dzeniem bogatych w lipidy resztek komórek mięśni
gładkich [3, 12–14]. Wytworzona włóknisto-tłusz-
czowa blaszka miażdżycowa predysponuje do pow-
stania miejscowej zakrzepicy w wyniku agregacji
płytek. Uwalniany płytkowy czynnik wzrostu (ang.
platelet-derived growth factor – PDGF) powoduje proli-
ferację mięśni gładkich ściany naczynia. Zmienione
morfologicznie i czynnościowo komórki mięśni
gładkich wydzielają cytokiny prozapalne: IL-1, IL-6
i TNF-α, nasilając toczący się proces zapalny. Udo-
wodniony udział komórek zapalnych w patomecha-
nizmie miażdżycy spowodował, że uznaje się ją
obecnie za chorobę zapalną, a nie zwyrodnieniową
[7, 11, 13, 15]. Obraz blaszki miażdżycowej histopa-
tologicznie przypomina naciek komórek w łuszczy-
cy: obecność limfocytów T i makrofagów [7].

Cytokiną odgrywającą główną rolę w zapaleniu
o profilu Th1 jest TNF-α. Stwierdza się jego zwięk-
szone stężenie w zmianach skórnych i w surowicy
pacjentów z łuszczycą, natomiast nie wykazuje się
go w zdrowej skórze [16]. Czynnik martwicy nowo-
tworów α jest wydzielany również w adipocytach
i stanowi marker utrzymującego się stanu zapalnego
w otyłości [17]. Wpływ TNF-α na metabolizm jest
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bardzo złożony. Fizjologicznie zwiększona synteza
tej cytokiny jest jednym z mechanizmów ogranicza-
jących dalszy wzrost masy ciała u osób otyłych.
Czynnik ten pobudza syntezę leptyny, która działa-
jąc na podwzgórze, prowadzi do zmniejszenia ape-
tytu i ogranicza przyjmowanie pokarmu [18, 19].
Dodatkowo stymulując podwzgórze i aktywność
układu współczulnego, pobudza termogenezę, co
zwiększa wydatek energetyczny [18]. Cytokina ta
wpływa także na zmniejszenie masy mięśniowej
(aktywacja ubikwityny i nieenzymatyczna proteoli-
za białek mięśni) [20].

Czynnik martwicy nowotworów α jest również
odpowiedzialny za rozwój insulinooporności, czę-
ściej występującej w łuszczycy, zwłaszcza o ciężkim
przebiegu [17, 19, 21]. Zaburza on działanie insuliny
przez inhibicję jej receptora kinazy tyrozynowej,
hamuje transport dokomórkowy glukozy [blokada
produkcji białka transportowego GLUT-4 (ang. glu-
cose transporter type-4)] oraz bezpośrednio hamuje
sekrecję insuliny w trzustce [18]. Prowadzi to do
hiperglikemii i rozwoju insulinooporności. Dodatko-
wo TNF-α hamuje wydzielanie przeciwzapalnej adi-
ponektyny z adipocytów, odpowiedzialnej za insuli-
nowrażliwość [18, 19, 22, 23]. Kolejnym istotnym
działaniem TNF-α jest hamowanie ekspresji genów
kodujących w adipocytach enzymy: karboksylazę
acetylo-CoA, lipazę lipoproteinową i dehydrogena-
zę glicerolofosforanową. Są to enzymy regulujące
wychwyt przez adipocyty kwasów tłuszczowych
z krwi, odpowiedzialnych za lipogenezę. Konse-
kwencją tych procesów jest zwiększenie stężenia
wolnych kwasów tłuszczowych (WKT) i trójglicery-
dów we krwi, czyli aterogenna dyslipidemia [18, 24].

Pośrednim dowodem na aterogenne działanie
TNF-α jest poprawa profilu lipidowego i zmniejsze-
nie wskaźników zapalnych [interleukiny 6 (IL-6),
białka C-reaktywnego (ang. C-reactive protein – CRP)]
u chorych na łuszczycę leczonych jego antagonista-
mi [6, 25]. Istnieją również doniesienia na temat
zwiększenia wrażliwości chorych na insulinę oraz
redukcji stężenia CRP w trakcie leczenia antagoni-
stami TNF-α [6, 25, 26]. Ciekawym zjawiskiem
obserwowanym w trakcie terapii jest wzrost masy
ciała chorych mimo normalizacji innych wskaźni-
ków metabolicznych. Średni przyrost wynosi prawie
2 kg w ciągu pół roku, bez istotnych różnic między
preparatami anty-TNF-α [25, 26].

Istotną rolę w łuszczycy i zaburzeniach metabolicz-
nych odgrywa także IL-6. U chorych na łuszczycę
komórki jednojądrowe krwi obwodowej produkują
znacznie więcej IL-6 niż u osób zdrowych oraz obser-
wuje się jej duże stężenie w zmianach chorobowych
[27, 28]. U pacjentów z niestabilną chorobą wieńcową
stwierdza się również zwiększone stężenie IL-6.
Wydaje się, że jest ono dobrym markerem śmiertelno-

ści w ostrych zespołach wieńcowych. W randomizo-
wanym badaniu angielskim wykazano korelację stęże-
nia IL-6 z paleniem papierosów, wiekiem, hipertrójgli-
cerydemią, zwiększonym stężeniem fibrynogenu
i ciężkością choroby niedokrwiennej serca [13, 15, 28].

Wydaje się, że interesującą, lecz nadal kontrower-
syjną rolę łączącą zaburzenia metaboliczne i łuszczy-
cę odgrywają limfocyty Th17, a przede wszystkim
wydzielana przez nie interleukina 17 (IL-17) [29].
Niektórzy autorzy sądzą, że IL-17 należy do rodzin
cytokin prozapalnych o równie silnym udziale
w patogenezie otyłości, jak IL-1, IL-6, interferon γ
(IFN-γ) czy TNF-α [29, 30]. Armstrong i wsp. suge-
rują, że IL-17 jest prawdopodobnym czynnikiem
łączącym łuszczycę z zaburzeniami metabolicznym,
co wyjaśnia częstsze występowanie zawałów serca
u młodych osób z ciężkim przebiegiem łuszczycy
[31]. Inni wskazują na hamowanie adipogenezy
przez IL-17 [32] i jej działanie ochronne przed roz-
wojem otyłości i insulinooporności [33].

Najnowsze badania potwierdzają rolę IL-12 i IL-23
w rozwoju miażdżycy [20]. W blaszkach miażdżyco-
wych stwierdzono zwiększoną liczbę monocytów
produkujących IL-12. Zastosowanie przeciwciał
monoklonalnych przeciwko IL-12/IL-23 w leczeniu
łuszczycy powoduje, że u osób leczonych nie obser-
wuje się większego ryzyka wystąpienia incydentów
sercowo-naczyniowych w porównaniu z populacją
ogólną [20, 21, 34]. Być może wiąże się to ze zmniej-
szeniem stężenia IL-17, która prawdopodobnie przy-
czynia się do rozwoju miażdżycy [35].

Ponadto zastosowanie leczenia immunosupresyj-
nego (MTX, Cs-A) i przeciwciałami monoklonalnymi
(anty-TNF-α, anty-IL-12/IL-23) u chorych na łusz-
czycę, które hamuje aktywność układu immunolo-
gicznego, prowadzi do zmniejszenia stanu zapalnego
i ogranicza ryzyko rozwoju chorób układu krążenia
[3, 6, 34].

ROLA KOMÓREK ŚRÓDBŁONKA

Istotnym elementem podtrzymującym stan zapalny
i hiperproliferację naskórka w blaszce łuszczycowej jest
angiogeneza. Komórki układu immunologicznego
i aktywowane keratynocyty produkują czynnik an-
giogenny (VEGF), który podtrzymuje angiogenezę
i aktywność komórek śródbłonka. Czynnik ten stwier-
dza się w wykwitach łuszczycowych, a jego stężenie
koreluje z nasileniem choroby [9]. Również w towarzy-
szących otyłości stanach hiperinsulinemii i w zespole
metabolicznym stwierdza się zwiększone stężenie
VEGF, którego głównym źródłem są adipocyty [36].
Dlatego możliwe jest, że hiperinsulinemia może pro-
wokować wysiew zmian łuszczycowych lub pogarszać
istniejące zmiany nie tylko przez promowanie stanu
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zapalnego, lecz także przez stymulację wydzielania
VEGF i odwrotnie: przez lata utrzymujące się na skó-
rze wykwity łuszczycowe, jako źródło stanu zapalne-
go, mogą wpływać na układ sercowo-naczyniowy
poprzez wyczerpanie progenitorowych komórek śród-
błonka w szpiku (ang. endothelial progenitor cells –
EPCs). Komórki te są odpowiedzialne za integralność
i regenerację śródbłonka oraz tworzenie nowych
naczyń u osób dorosłych. Ich liczba znacznie się
zmniejsza w przebiegu nadciśnienia tętniczego,
cukrzycy, otyłości, reumatoidalnego zapalenia stawów
i u palaczy tytoniu, co powoduje uszkodzenie naczyń
[37]. Podobne zjawisko obserwuje się u chorych na
łuszczycowe zapalenie stawów [1].

Zaburzenie funkcji komórek śródbłonka postrze-
gane jest jako wczesne stadium rozwoju miażdżycy.
Można je monitorować poprzez ocenę rozpuszczal-
nego sICAM-1 i czynnika von Willebranda lub ocenę
przepływu krwi przez tętnicę ramienną [38]. Dodat-
kowym czynnikiem uszkadzającym jest stres oksy-
dacyjny i wytwarzanie wolnych rodników [39].

ROLA STRESU OKSYDACYJNEGO

Przewlekły stan zapalny w zmianach łuszczyco-
wych wpływa również na tworzenie wolnych rodni-
ków tlenowych (ang. reactive oxygen species – ROS)
i anionu ponadtlenkowego, co prowadzi do stresu
oksydacyjnego. Jest to zaburzenie równowagi pomię-
dzy liczbą ROS a antyutleniaczami na poziomie
komórkowym (β-karoten, kwas askorbinowy, α-to-
koferol) [38, 40]. Powoduje to peroksydację lipidów
i powstawanie ox-LDL, które silnie stymulują proces
miażdżycy [41]. Wolne rodniki powodują również
uszkodzenie komórek śródbłonka, co zwiększa prze-
puszczalność drobnych naczyń i umożliwia migrację
komórek zapalnych. Konsekwencją jest tworzenie
blaszki miażdżycowej w miejscu uszkodzenia [11, 38,
42]. W badaniach Rocha-Pereira i wsp. stwierdzono
znaczne zmniejszenie pojemności oksydacyjnej
u chorych na łuszczycę, a zaburzenia te korelowały
z PASI [43]. Modyfikowane oksydacyjne lipoprote-
iny (ox-LDL) stają się immunogenne, ponieważ zmie-
niają właściwości fizykochemiczne i nie będąc prawi-
dłowo rozpoznawane przez receptory dla LDL, stają
się antygenowo obce. U chorych na miażdżycę
wykrywa się autoprzeciwciała anty-ox-LDL [41, 44].
W badaniach Offidani i wsp. stwierdzono silną kore-
lację ich występowania z nasileniem zmian łuszczy-
cowych na skórze [za 39].

Dodatkowo pod wpływem stresu oksydacyjnego
zwiększa się produkcja eikozanoidów (aktywacja
fosfolipazy A), w tym tromboksanów o działaniu
prozapalnym i chemotaktycznym [42]. W łuszczycy,
w trakcie penetracji neutrofilów do naskórka i two-

rzenia mikroropni Munro, dochodzi do produkcji
dużej ilości rodników tlenowych, które powodując
uszkodzenie oksydacyjne białek i lipidów, zaburzają
integralność bariery naskórkowej [40].

ROLA BIAŁKA OSTREJ FAZY

Istotnym wykładnikiem ostrego stanu zapalnego
jest zwiększone stężenie białka ostrej fazy (ang.
C-reactive protein – CRP). Jego produkcja następuje
prawie wyłącznie w wątrobie po stymulacji IL-6
oraz w mniejszym stopniu przez TNF-α i IL-1. Oka-
zuje się, że podwyższone stężenie CRP występuje
również w przebiegu chorób związanych z przewle-
kłym stanem zapalnym (m.in. w łuszczycy, twardzi-
nie układowej, miażdżycy), co ma duże znaczenie
kliniczne i jest wykorzystywane w monitorowaniu
przebiegu tych schorzeń [6, 45, 46].

Obecnie szczególnie podkreślana jest rola CRP
w patogenezie miażdżycy [12, 13]. Zwiększone stęże-
nie tego białka, nawet dwukrotnie większe niż u osób
zdrowych, stwierdza się u pacjentów z miażdżycą
naczyń wieńcowych [12]. Drobnoustroje (m.in. Chla-
mydia pneumoniae) stymulują czynnik jądrowy κB
(ang. nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of activa-
ted B cells – NF-κB), który indukuje IL-6, a ta z kolei
stymuluje produkcję CRP w wątrobie. Białko C-reak-
tywne aktywuje układ dopełniacza i mobilizuje
monocyty niezbędne do prezentacji antygenu [13].
Dodatkowo stymuluje wydzielanie endoteliny-1,
która indukuje ekspresję cząsteczek adhezyjnych na
komórkach śródbłonka [47]. Stężenie CRP jest rów-
nież znacznie zwiększone w niestabilnej chorobie
wieńcowej i zostało uznane za czynnik ryzyka roz-
woju chorób układu sercowo-naczyniowego [6, 15].
Wzrasta ono również u osób otyłych i zmniejsza się
wraz z utratą masy ciała oraz zwiększaniem się insu-
linowrażliwości [48]. Dlatego CRP może być dobrym
wskaźnikiem prognostycznym wystąpienia w przy-
szłości incydentów sercowo-naczyniowych [6, 13,
49]. Ryzyko to określa się jako niskie przy stężeniach
CRP poniżej 1,0 mg/l, średnie przy stężeniach 1,0–3,0
mg/l oraz jako wysokie przy stężeniu powyżej
3,0 mg/l. Stężenie CRP należy oceniać u osób bez
cech infekcji, w wyrównanym stanie metabolicznym.
Wartości powyżej 10 mg/l wskazują na istnienie
ogólnoustrojowego procesu zapalnego i nie powinny
być brane pod uwagę przy ocenie zaburzeń metabo-
licznych. W takich przypadkach badanie należy
powtórzyć po 2 tygodniach [50, 51].

ROLA TKANKI TŁUSZCZOWEJ TRZEWNEJ
I ADIPOKIN

Liczne badania potwierdzają związek otyłości
i łuszczycy, a nawet wysuwane są hipotezy, że oty-
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łość może brać udział w rozwoju łuszczycy. Wskaź-
nik masy ciała (ang. body mass index – BMI) o warto-
ści 26–29 kg/m2 nieznacznie zwiększa ryzyko wys-
tąpienia łuszczycy, natomiast otyłość (BMI > 29 kg/
m2) zwiększa to ryzyko ponad dwukrotnie [52].
Ponadto redukcja masy ciała poprawia przebieg cho-
roby [6, 53]. Okazuje się również, że zmniejszenie
masy ciała o 5–10% poprawia odpowiedź zmian
łuszczycowych na leczenie cyklosporyną A u pacjen-
tów otyłych. Dlatego zastosowanie niskokalorycznej
diety może stanowić uzupełnienie terapii chorych na
łuszczycę [54]. Ponadto w badaniu Zhang i wsp.
w populacji chińskiej stwierdzono, że współistnienie
otyłości i HLA-Cw6 zwiększa ryzyko rozwoju łusz-
czycy 35-krotnie w porównaniu z osobami szczupły-
mi i bez tego antygenu [55, 56].

Również na podstawie licznych badań epidemio-
logicznych i klinicznych podkreślana jest obecnie
rola otyłości brzusznej w rozwoju zespołu metabo-
licznego. Konsekwencją tych spostrzeżeń jest defini-
cja zespołu metabolicznego według Międzynarodo-
wej Federacji Diabetologicznej (ang. International
Diabetes Federation – IDF) z 2005 roku, gdzie warun-
kiem wstępnym rozpoznania jest zwiększony
obwód talii dla Europejczyków – u kobiet ≥ 80 cm,
a u mężczyzn ≥ 94 cm [57]. Tkanka tłuszczowa
trzewna jest największym narządem endokrynnym,
produkującym cytokiny prozapalne (TNF-α, IL-6,
IL-17) oraz bioaktywne czynniki zwane adipokinami
[55]. Biorą one udział w rozwoju dyslipidemii, insu-
linooporności i cukrzycy, które prowadzą do rozwo-
ju chorób układu sercowo-naczyniowego [19, 22, 58].

Szczególną rolę przypisuje się makrofagom tkan-
ki tłuszczowej trzewnej. U osób otyłych ich liczba
jest znacznie większa niż w tkance tłuszczowej pod-
skórnej. Są one źródłem m.in. TNF-α i IL-6, a także
IL-17 [7, 32, 33]. Okazuje się, że po zastosowaniu
przeciwciał monoklonalnych anty-TNF-α obserwuje
się zahamowanie stanu zapalnego w tkance tłusz-
czowej [19, 22]. Czynnik martwicy nowotworów α,
IL-6 i IL-17 są bardzo istotnymi cytokinami biorący-
mi udział w rozwoju zapalenia występującego
w łuszczycy, nie tylko w wykwitach, lecz w całym
organizmie. Wyjaśnia to koncepcję marszu łuszczy-
cowego i obserwacje częstego współistnienia łusz-
czycy z otyłością [4].

Tkanka tłuszczowa jest również bogatym źródłem
adipokin, substancji bioaktywnych, które powodują
zaburzenia metaboliczne lub mają działanie protekcyj-
ne. Okazuje się, że adipokiny mogą również wpływać
na nasilenie zmian łuszczycowych [56, 59]. Stężenia
protekcyjnie działających adipokin – adiponektyny
i omentyny – zwykle są zmniejszone u chorych z cięż-
kim przebiegiem łuszczycy [60, 61], natomiast stwier-
dza się większe stężenia leptyny, chemeryny [62],
wisfatyny i rezystyny oraz ich zmniejszanie się wraz

z ustępowaniem zmian na skórze [35, 56, 60]. Ponadto
Albanesi i wsp. w wycinkach ze świeżych wykwitów
łuszczycowych stwierdzili zwiększoną ekspresję che-
meryny w skórze właściwej, natomiast u osób zdro-
wych i w skórze niezmienionej osób chorych na łusz-
czycę jej ekspresja była wyższa w naskórku [63].
Dodatkowo Gisondi i wsp. obserwowali normalizację
stężenia chemeryny i rezystyny pod wpływem lecze-
nia anty-TNF-α [62].

ROLA CZYNNIKÓW GENETYCZNYCH

Bardzo ważną rolę wiążącą zaburzenia metabo-
liczne z łuszczycą odgrywają również czynniki gene-
tyczne. Obecnie znanych jest ponad 20 loci związa-
nych z podatnością na łuszczycę [64, 65]. Okazuje
się, że PSORS 2, 3 i 4 (ang. psoriasis susceptibility) rów-
nież występują w zespole metabolicznym, cukrzycy
typu 2 i rodzinnej hiperlipidemii [1]. Ponadto gen
związany z łuszczycą CDKAL1, o nieznanej jeszcze
funkcji, wiąże się również z cukrzycą typu 2 [1, 39].
Dodatkowo geny predysponujące do rozwoju cho-
rób układu sercowo-naczyniowego, takie jak ApoE4,
izoformy ApoE (apolipoproteiny E), częściej wystę-
pują u chorych na łuszczycę plackowatą niż w gru-
pie kontrolnej [1, 38].

PODUMOWANIE

Na związek łuszczycy z zaburzeniami metabo-
licznymi istotny wpływ mają trzy główne czynniki:
przewlekły stan zapalny, jatrogenne działanie tera-
pii z wykorzystaniem doustnych retinoidów oraz
styl życia chorych (otyłość, palenie papierosów) [38].

Obserwacje te podkreślają, że łuszczycę należy
traktować jako ogólnoustrojowy proces zapalny,

otyłość łuszczyca

zapalenie ogólnoustrojowe

insulinooporność

zaburzenia funkcji śródbłonka

miażdżyca

zzaawwaałł  sseerrccaa

papierosy

RRyycciinnaa  11..  Koncepcja marszu łuszczycowego [4]
FFiigguurree  11..  The conception of psoriatic march [4]
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a zadaniem dermatologa jest nie tylko leczenie zmian
skórnych, lecz także diagnostyka i monitorowanie
zaburzeń współistniejących. Wczesne podjęcie odpo-
wiedniej terapii może zapobiegać rozwojowi towa-
rzyszących zaburzeń metabolicznych.
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