Streszczenie

Sklerostyna  (Scl) jest tradycyjnym inhibitorem  koS$ciotworzenia,
zaangazowanym rowniez w procesy zwapnienia (kalcyfikacji) naczyn tetniczych i
neoangiogenezy oraz jest obecna/zlokalizowana w obrgbie ulegajacej zwapnieniu
Sciany naczyniowej. Czasteczka Scl zawiera typowy fragment wigzacy heparyne, 1 tym
samym ulega ona prawdopodobnie réwniez kompetycyjnemu wigzaniu z
glikozaminoglikanami na powierzchni komorek srodblonka.

Obecnie poddano, po raz pierwszy, weryfikacji hipotezg, ze heparyna
drobnoczasteczkowa enoksaparyna (ENX) powoduje uwalnianie Scl dokrwi krazace;.
Szesnastu mezczyznom-ochotnikom podano ENX w dawce zblizonej do 1 mg/kg
cigzaru ciata w jednorazowym wstrzyknigciu (bolusie) do zyty odtokciowej. Podanie
ENX wywotato znamienne i istotne zmiany stezenia immunoreaktywnej Scl w osoczu
krwi (Friedman ANOVA = 50.7, df = 4, p < 0.0001). Po 10 min. stezenie Scl wzrosto,

u kazdego z uczestnikow, srednio o 184 % versus stezenie wyjsciowe (TO) Scl 0.56 =%

0.17 ng/ml (Mann-Whitney p< 0.0004). Stezenie Scl pozostawalo istotnie podwyzszone
we krwi pozyskanej po 2 h od wstrzykniecia ENX (mediana 20.9 % versus T0, p =
0.0005) oraz, w nieco mniejszym stopniu po 6 h (mediana 8.69 % versus TO, p = 0.017).
Stezenie Scl powrdcito do wartosci wyjsciowej we krwi pobranej po 24 h od
wstrzykniecia leku. Procentowy przyrost osoczowego stezenia Scl (A) po 10 min
korelowal bezposrednio (wprost) z dawka ENX na kg/m? wskaznika masy ciata BMI
(Spearman rho = 0.587, p = 0.017). Stwierdzono ponadto silng i znaczacg odwrotng
korelacje miedzy A (przyrostem) Scl T10min versus TO a wyjsciowym TO (rho =-0.747,
p = 0.0008). Podobng zalezno$¢ obserwowano miedzy A (przyrostem) Scl T10min
versus TO a A (spadkiem) Scl T2h versus T10min (rho = - 0.835, p < 0.0001).
Uzupehniajacy eksperyment in vitro nie wykazat ewidentnego wptywu dodania ENX do
krwi pelnej ani tez jej inkubacji z dodatkiem ENX na wyniki pomiarow stezenia
immunoreaktywnej Scl w osoczu krwi.

Podsumowujac, badanie wskazuje, ze ENX powoduje szybkie, intensywne 1i
wprost zalezne od dawki leku uwalnianie do krwi inhibitora kalcyfikacji Scl u zdrowych

mezezyzn. Ten nowy efekt farmakologiczny ENX zasluguje na dalsze badania i



ewentualne uwzglednienie, szczegolnie w chorobach uktadu sercowo-naczyniowego i

hemodializoterapii.



