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Jacek NOWICKI

Zachowanie się ciał ketonowych i niektórych wskaźników przemiany 
węglowodanowej we krwi chorych z różnymi postaciami udarów mózgu 

pod wpływem dożylnego obciążenia glukozą

Содержание катоновых тел и некоторых указателей углеводного обмена 
в крови больных с различными видами мозгового инсульта 

после внутривенной нагрузки глюкозой

Behaviour of Ketone Bodies and Some Carbohydrate Metabolism Indicators 
in the Blood in Patients with Stroke After Intravenous Glucose Loading Test

W badaniach własnych wykazano, że u części chorych z udarem mózgu w naj
wcześniejszym okresie choroby występuje przecukrzenie krwi i płynu m.-rdz, 
zwiększenie zawartości kwasu mlekowego, pirogronowego, acetooctowego i 3-hy- 
droksymasłowego we krwi i płynie m.-rdz., przy czym wzrost stężeń kwasu mle
kowego i 3-hydroksymasłowego okazał się u większości chorych wyraźniejszy niż 
kwasu pirogronowego 'i acetooctowego. Równocześnie stwierdzono, że zaburzenia w za
kresie przemiany glukozy i ciał ketonowych były większe u chorych z krwoto
kiem mózgowym niż u chorych z zawałem mózgu oraz były zbieżne z ciężkim sta
nem klinicznym chorych (9, 10).

Badania wykonane na skrawkach wątroby, na zwierzętach doświadczalnych oraz 
u ludzi wykazały odwrotną zależność przemiany ciał ketonowych od dostępności 
węglowodanów. Stwierdzono, że pozbawienie żywego ustroju węglowodanów jest 
czynnikiem, który powoduje zwiększenie produkcji ciał ketonowych (13, 16). Podob
ny efekt obserwowano podczas głodzenia (5). Stwierdzono również, że stopień zu
życia glukozy znacznie wpływa na obwodowe wykorzystywanie ciał ketonowych 
(14). W cukrzycy wzrasta poziom glukozy i ciał ketonowych we krwi i płynie 
m._rdz. (11), jednak glukoza, pomimo wysokich stężeń, nie jest dostępna dla pra
widłowego metabolizmu komórkowego. Glukoza podawana we wlewie dożylnym 
łagodzi nocną fizjologiczną ketozę u ludzi (17). Doustne podanie glukozy w ketozie 
powysiłkowej w znacznym stopniu powoduje obniżenie poziomu ciał ketonowych we 
krwi (6).

Przytoczone fakty skłoniły mnie do zbadania wpływu obciążenia glukozą na 
zawartość ciał ketonowych we krwi chorych z różnymi postaciami udarów mózgu.



276 Jacek Nowicki

MATERIAŁ I METODY

Wykorzystano test dożylnego obciążenia glukozą według Romanowskiej (12). 
Podawano dożylnie 60 cm3 40% roztworu glukozy w ciągu 4 min. Krew do ozna
czania zawartości glukozy, kwasu mlekowego (LA), pirogronowego (PA), acetoocto
wego (AcAc) i 3-hydroksymasłowego (3-HB) pobierano z żyły odłokciowej, bez sto
sowania ucisku naczyń przed podaniem glukozy, w 8, 16 i 312 miin. po obciążeniu.

Badania wykonano u 10 osób kontrolnych i u 20 chorych z zawałem mózgu 
oraz u 13 chorych z krwotokiem mózgowym w I dobie choroby, przedstawionych 
we wcześniejszym doniesieniu (9). Do oznaczeń badanych związków we krwi oraz 
do analizy statystycznej zastosowano metody wymienione w poprzedniej pracy (9).

WYNIKI BADAŃ

A. Grupa kontrolna

Wyniki, uzyskane podczas, próby dożylnego obciążenia glukozą osób 
w grupie kontrolnej, zestawiono w tab. 1.

Stężenia glukozy we krwi po dożylnym obciążeniu glukozą wzrosły w 
8 min. próby, a następnie uległy obniżeniu, nie osiągając jednak wartości 
wyjściowej. Różnice pomiędzy średnimi stężeniami glukozy w poszcze
gólnych czasach badania okazały się istotne pod względem statystycz
nym (p<0,05).

Tab. 1. Stężenia glukozy, kwasu mlekowego, pirogronowego, acetooctowego i 3-hy
droksymasłowego we krwi po obciążeniu glukozą u 10 osób kontrolnych (mmol/1) 
Glucose, lactate, pyruvate, acetoacetate and 3-hydroxybutyrate concentrations in 

blood of 10 controls after glucose load (mmol/1)
CZ8S 
obcią
żenia

Za in./
Glukozo Kwas 

mlekowy
Kwea 

plrogronowy

-.........  "■ ‘ "" '

scetooctowy
KwE3 3-hy- 

drokaymasłowy

przed 
obcią
żeniem

5,34+0,58 
/4,55-6,22/

1,26+0,44 
/0,61-2,00/

0,06+0,03 
/0,03-0,12/

0,04+0,02 
/0,02-0,09/

0,08+0,04 
/0,03-0,16/

8 9,79^1,45 
/7,10-12,76/

1,29+0,39 
/0,66-1,98/

0,05+0,02 
/0,03-0,12/

0,04+0,02 
/0,02-0,07/

0,07+0,03 
/0,03-0,15/

16 7,98+1,00 
/6,44-9,43/

1,16+0,54 
/0,50-2,38/

0,05+0,01
/0,03-0,09/

0,03+0,02 
/0,01-0,06/

0,06+0,03 
/0,03-0,12/

?2 6,95+0,67 
/5,83-7,77/

1,08+0,53 
/0,35-1,83/

0, 06+0,02 
/0,03-0, 10/

0,03+0,01 
/0,01-0,06/

0,05+0,03 
/0,02-0,10/

Stężenia LA we krwi również wzrosły w 8 min. próby obciążenia, 
a następnie spadły poniżej wartości wyjściowej. Nie stwierdzono sta
tystycznie istotnych różnic pomiędzy przeciętnymi stężeniami LA we krwi 
w poszczególnych etapach badania (p>0,05).

Stężenia PA obniżyły się w 8 min. próby obciążenia glukozą, a na
stępnie wzrastały, osiągając wartość wyjściową. Różnice pomiędzy śred
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nimi stężeniami PA we krwi w poszczególnych czasach badania okazały 
się nieznamienne (p>0,05).

Stężenia AcAc i 3-HB we krwi po obciążeniu glukozą obniżały się. 
Okazało się, że w 32 min. badania stężenia omawianych metabolitów we 
krwi były znamiennie mniejsze od odpowiadających im wartości wyjścio
wych (p<0,05).

B. Chorzy z zawałem mózgu

Uzyskane wyniki zestawiono w tab. 2.
Stężenia glukozy we krwi chorych przed próbą obciążenia glukozą 

były większe od najwyższej odpowiadającej im wartości kontrolnej u 8 
pacjentów (40%), w 8 min. próby obciążenia u 5 (25%), w 16 min. u 8 
(40%), w 32 min. próby u 10 chorych (50%). Różnice pomiędzy średnimi 
stężeniami glukozy w poszczególnych czasach obciążenia tym substratem 
okazały się znamienne pod względem statystycznym (p<0,05).

Stężenia LA we krwi 3 chorych (15%) przed próbą obciążenia glukozą, 
2 (1C%) w 8 i 16 min. po obciążeniu oraz 4 chorych (20%) w 32 min. próby 
były większe od najwyższej wartości kontrolnej. Średnie stężenie LA we 
krwi było największe w 16 min. po podaniu glukozy. Nie stwierdzono 
statystycznie istotnych różnic pomiędzy średnimi stężeniami LA we krwi, 
uzyskanymi w poszczególnych czasach badania (p>0,05).

Stężenia PA we krwi 2 chorych (10%) przed próbą obciążenia glukozą 
oraz w 8 i 16 min. po obciążeniu przewyższały największą odpowiadającą 
im wartość kontrolną. W 32 min. po obciążeniu glukozą stężenia PA we

Tab. 2. Stężenia glukozy, kwasu mlekowego, pirogronowego, acetooctowego i 3-hy- 
droksymasłowego we krwi po obciążeniu glukozą u 20 chorych z zawałem mózgu 

(mmol/1)
Glucose, lactate, pyruvate, acetoacetate and 3-hydroxybutyrate concentrations in 

blood of 20 patients with cerebral infarction after glucose load (mmol/1)
Czea 

obciążenie 
/min./

Glukoza Kwas 
inlekowy

Kwas 
pirogronowy

Kwas 
всеtooctowy

Kwas 3-hydro- 
ksymasłowy

przed 
obciążeńlew

6,21+1,37 
/3,08-9,43/

■1,30+0,53
/0,56-2,35/

0,06+0,03 
/0,01-0,14/

e
9,09+0,06 

/0,02-9,33/

8
9,22+0,18 

/0,04-0,67/

8 11 ,8 3+4, 13 
/7,77-27,75/

1,32+9,51 
/9,74-2,62/

0,06+0,03 
/9,01-9,13/

э/се+э, 06 
/0,04-0,28/

0*20*0,14  
/0,97-0,52/

16

a 
10,05+2,86 
/6,60-17,76/

1,37+0,68 
/0,64:3,72/

0,96+0,04 
/0,01-0,16/

8
0,07+0,06 

./0,02-9,29/

a 
0,17+0,14 

/9,04-9,58/

32 8,06+1,74 . 
/5,88-13,32/

1,35+0,63 
/0,60-2,72/

1 
0,06+0,05 

/0,01-0,21/

a
0,07+9,05 

/0,01-0,25/
0,16+9,11 

/0,03-9,44/

Różnica istotna statystycznie: grupa kontrolna—zawał mózgu: a — p-< 0,06.
Statistically significant difference: control group—cerebral infarction: a — 

p < 0.05.
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krwi 4 chorych (20%) były większe od najwyższej wartości kontrolnej. 
Średnie stężenia omawianego metabolitu we krwi podczas próby obcią
żenia glukozą nie zmieniały się.

U 7 chorych (35%) przed obciążeniem glukozą oraz u 8 (40%) w 8 min., 
u 9 (45%) w 16 min. i u 11 (55%) w 32 min. po obciążeniu glukozą stę
żenia AcAc we krwi przewyższały największe odpowiadające im wartości 
kontrolne. Podobnie jak w grupie kontrolnej, po dożylnym obciążeniu glu
kozą stężenia AcAc we krwi chorych z zawałem mózgu obniżały się. Nie 
stwierdzono znamiennych statystycznie różnic pomiędzy zawartościami 
AcAc we krwi w poszczególnych etapach badania (p>0,05).

U 9 (45%) chorych przed obciążeniem glukozą i w 8 min. po obciąże
niu oraz u 12 (60%) w 16 i 32 min. obciążenia stężenia 3-HB we krwi 
przewyższały największe odpowiadające im wartości kontrolne. Podczas 
próby dożylnego obciążenia glukozą stężenia 3-HB we krwi obniżały się, 
a stężenie stwierdzone w 32 min. było znamiennie mniejsze od wyjścio
wego (p<0,05).

C. Chorzy z krwotokiem mózgowym

Uzyskane wyniki zestawiono w tab. 3.
Stężenia glukozy we krwi chorych były większe od najwyższej war

tości kontrolnej przed próbą obciążenia glukozą u 8 pacjentów (61%), 
w 8 min. obciążenia u 10 (77%), w 16 min. u 12 (92%) oraz w 32 min.

Tab. 3. Stężenia glukozy, kwasu mlekowego, pirogronowego, acetooctowego i 3-hy- 
droksymasłowego we krwi po obciążeniu glukozą u 13 chorych z krwotokiem mózgo

wym (mmol/1)
Glucose, lactate, pyruvate, acetoacetate and 3-hydroxybutyrate concentrations in 

blood of 13 patients with cerebral hemorrhage after glucose load (mmol/1)

Czas 
obciążenia 

/min./
Glukoza Kwas 

mlekowy
Kwas 

pirogronowy
Kwas 

ace tooctowy
.."wes 3-h^dro- 
ksjmesłowy

przed 
obciążeniet

eb 
8,03+2,78 

/4,98-14,21

8b 
2,51+0,90 

/0,87-4,24/

ab 
0,10+0,05 
/0,03-0,22/

a 
o,10+0,Ob 

/0,03-0,23/

a
0,35+0,19 

/0,11-0,70/

8
ab 

15,65+3,14 
/10,41-19,98 /

ab
2,80+1,25 
/0,90-4,92/

ab 
0,12+0,06 

/0,05-0,24/

ab 
0,14+0,08 

/0,04-0,30/

ab
0,45+0,18

/0,13-0,70

16
eb

14,54+2,88 
/9,21-18,31/

ab 
2,83+0,99 

/1,05-3,92/

ab 
0,13+0,06 

/0,03-0,21/
0,12+0,08 

./0,03-0,32/

ab 
0,40+0,19 

/0,15=0,72/

32
eb 

12,60+3,51 
/8,43-18,31/

ab 
2,31+0,79 

/0,92-3,51/

ab 
0,12+0,06 

/0,03=0,20/

a
0,10+0,07 

/0,02-0,28/

8b 
0,34+0,19 

/0,06-0,65/

Różnice istotne pod względem statystycznym: gruipa kontrolna—krwotok móz
gowy: a — p <0,05; krwotok mózgowy—zawai mózgu: b — p <0,05,

Statistically significant differences: control group—cerebral hemorrhage: a — 
p<0.05; cerebral hemorrhage—cerebral infarction: b — p<0.05.
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u 13 pacjentów (100%). Różnice średnich stężeń glukozy we krwi po
między poszczególnymi czasami próby obciążenia okazały się pod wzglę
dem statystycznym znamienne (p<0,05).

Stężenia LA we krwi 10 chorych (77%) przed próbą obciążenia glukozą 
przewyższały największą wartość kontrolną. Po dożylnym obciążeniu tym 
substratem stężenia LA większe od najwyższej odpowiadającej wartości 
kontrolnej stwierdzono u 8 chorych (61%) w 8 min., u 9 (70%) w 16 min. 
oraz u 10 (77%) w 32 min. próby obciążenia. Największe stężenie LA we 
krwi po obciążeniu glukozą wykazano w 16 min. próby. Nie stwierdzono 
statystycznie istotnych różnic w stężeniach LA we krwi wykazanych w 
poszczególnych czasach badania, z wyjątkiem różnicy pomiędzy stężenia
mi stwierdzonymi w 16 i 32 min. po obciążeniu glukozą (p < 0,05).

Stężenia PA we krwi 3 chorych (23%) przed obciążeniem glukozą prze
wyższały największą wartość kontrolną. Po obciążeniu tym substratem 
wartości większe od najwyższych odpowiadających im wartości kontrol
nych stwierdzono u 7 chorych (54%) w 8 min., u 9 (70%) w 16 min. oraz 
u 8 (61%) w 32 min. próby. Największe stężenie PA wystąpiło w 16 min. 
próby , obciążenia glukozą. W 8 i 16 min. próby obciążenia glukozą stęże
nia PA we krwi chorych były znamiennie większe od wartości wyjścio
wej (p<0,05).

Stężenia AcAc we krwi 5 chorych (38%) przed obciążeniem glukozą 
przewyższały największą wartość kontrolną. W 8 i 16 min. obciążenia 
glukozą stężenia AcAc we krwi były większe od najwyższej odpowiada
jącej im wartości kontrolnej u 10 chorych (77%), a w 32 min. u 8 (61%). 
Stężenia AcAc we krwi podczas próby obciążenia glukozą wzrastały w 
8 min., a następnie obniżały się, uzyskując wartość wyjściową. Różnice 
pomiędzy średnimi stężeniami AcAc we krwi uzyskanymi przed obcią
żeniem glukozą i w 8 min. oraz pomiędzy 16 i 32 min. obciążenia gluko
zą okazały się znamienne (p<0,05).

Stężenia 3-HB we krwi 10 chorych (77%) przed obciążeniem glukozą 
były większe od najwyższej wartości kontrolnej. W 8 i 16 min. po do
żylnym obciążeniu tym substratem stężenia 3-HB we krwi przewyższały 
największą odpowiadającą im wartość kontrolną u 12 chorych (92%), a w 
32 min. u 11 (85%). Największe stężenie 3-HB wystąpiło w 8 min. próby 
obciążenia glukozą. Pomiędzy wyjściowym stężeniem 3-HB we krwi i uzy
skanym w 8 min. oraz pomiędzy stężeniami wykazanymi w 16 i 32 min. 
próby obciążenia stwierdzono różnice znamienne statystycznie (p<0,05).



280 Jacek Nowicki

OMÓWIENIE WYNIKÓW

Podczas próby obciążenia glukozą, przeprowadzonej u osób kontrol
nych, stężenia tego substratu we krwi szybko powracały do wartości wyj
ściowych. ■ W tych warunkach nie stwierdzono istotnych statystycznie 
wahań zawartości kwasu mlekowego i pirogronowego we krwi ludzi zdro
wych, chociaż stężenia kwasu mlekowego po początkowym wzroście obni
żały się poniżej wartości wyjściowej, a stężenia kwasu pirogronowego po 
początkowym spadku — stopniowo wzrastały. Podobne wyniki we krwi 
ludzi zdrowych uzyskali Strzelecki i Paszkowski (15).

U chorych z zawałem mózgu stężenia glukozy podczas testu obciąże
nia tym substratem były większe, a spadek zawartości glukozy we krwi 
wolniejszy. U chorych z krwotokiem mózgowym przecukrzenie krwi przed 
i po obciążeniu glukozą było jeszcze wyraźniejsze i statystycznie istotne. 
Wyniki badań własnych w przedstawionym zakresie potwierdziły nie
które spostrzeżenia wcześniejszych doniesień (1, 4, 7). Fakty te przema
wiają za zmniejszeniem tolerancji glukozy u chorych z udarem mózgu 
w tym zakresie, w jakim stwierdzili to zaburzenie Am a tu z i o i wsp. 
(2), Baird i Duncan (3) oraz Romanowska (12) u chorych z lek
kimi postaciami cukrzycy.

Zachowanie się kwasu mlekowego i pirogronowego we krwi chorych 
z zawałem mózgu po obciążeniu glukozą było podobne do tego, które usta
lono w grupie kontrolnej, jednak największe stężenie kwasu mlekowego 
występowało później, a mianowicie w 16 min. po obciążeniu glukozą.

Stężenia kwasu mlekowego i pirogronowego we krwi chorych z krwo
tokiem mózgowym podczas próby obciążenia glukozą były istotnie wię
ksze zarówno od tych, które wykazano w grupie kontrolnej, jak i od tych, 
które stwierdzono u chorych z zawałem mózgu. Najwyższy poziom wy
mienionych metabolitów wystąpił także z opóźnieniem, a mianowicie 
w 16 min. próby.

Podczas obciążenia glukozą osób kontrolnych występowało stopniowe 
obniżanie się stężeń kwasu acetooctowego i 3-hydrOksymasłowego. Tego 
rodzaju skutki obciążenia glukozą są zgodne z tymi, które stwierdzili 
Wildenhoff i wsp. (17) podczas dożylnego wlewu glukozy u osób 
zdrowych. Natomiast Lipowiecki (8) podczas próby obciążenia glu
kozą osób zdrowych obserwował początkowo wzrost zawartości całkowi
tych ciał ketonowych we krwi, a następnie stopniowy spadek stężeń tych 
metabolitów.

Zachowanie się kwasu acetooctowego i 3-hydroksymasłowego we krwi 
chorych z zawałem mózgu podczas obciążenia glukozą okazało się po
dobne do tego, które ustalono w grupie kontrolnej, jednakże zawartości 
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tych metabolitów u omawianych chorych były wyższe w sposób znamien
ny w porównaniu z wynikami uzyskanymi w grupie kontrolnej.

U chorych z krwotokiem mózgowym po obciążeniu glukozą stężenia 
ciał ketonowych we krwi początkowo wzrastały, a następnie stopniowo 
obniżały się. Przedstawione zmiany były wyraźniejsze od tych, które 
stwierdzono u chorych z zawałem mózgu.

L i p o w i e с к i (8) wykazał, że po obciążeniu glukozą u osób z miaż
dżycą naczyń wieńcowych ciała ketonowe we krwi znikały wolniej niż 
u osób zdrowych.

Przedstawione wyniki badań własnych potwierdzają niektóre ustale
nia, które wykazano poprzednio (9), a mianowicie, że u chorych z uda
rem mózgu dochodzi do nasilenia beztlenowej przemiany glukozy oraz 
do zaburzenia przemiany ciał ketonowych. Nasilenie stwierdzonych nie
prawidłowości w omawianym zakresie jest większe u chorych z krwo
tokiem mózgowym niż u chorych z zawałem mózgu.

Wnioski

1. Dożylne obciążenie glukozą u chorych z udarem mózgu łączy się 
z przedłużonym przecukrzeniem krwi, zmniejszeniem tolerancji glukozy, 
osłabieniem metabolizmu kwasu mlekowego, pirogronowego, acetoocto
wego i 3-hydroksymasłowego we krwi obwodowej.

2. Zaburzenia przemiany węglowodanowej oraz metabolizmu ciał ke
tonowych okazały się większe u chorych z krwotokiem mózgowym niż 
u chorych z zawałem mózgu.

i
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РЕЗЮМЕ

Содержание глюкозы, а также молочной, пировиноградной, ацетоуксусной 
и 3-оксимасляной кислот определяли в крови 20 больных мозговым инфарктом, 
13 больных интрацеребральной геморрагией на 1 сутки болезни и у 10 кон
трольных лиц. Исследования были проведены перед и в 8, 16 и 32 минуты 
после внутривенной нагрузки раствором глюкозы. У больных мозговым инфарк
том в крови после нагрузки глюкозой показано большой рост концентрации 
глюкозы, чем у контрольных лиц и более медленный спуск содержания этого 
субстрата. У больных с интрацеребральной геморрагией гипергликемия до и 
после нагрузки глюкозой была отчетлива и статистически существенная. Судь
бы молочной и пировиноградной кислот у больных с мозговым инфрактом бы
ли сходные с теми, которые установили в крови контрольных лиц (сначала рост 
концентрации молочной кислоты, а потом падение, а также сперва спуск 
содержания пировиноградной кислоты, а затем прирост). Содержание молочной 
и пировиноградной кислот в крови больных интрацеребральной геморрагией 
до и после нагрузки глюкозой оказались знаменательно больше, чем у кон
трольных лиц и у больных мозговым инфарктом. Концентрации ацетоуксус
ной и 3-оксимасляной кислот в крови больных мозговым инфарктом во время 
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пробы нагрузки глюкозой постепенно снижались, как в контрольной группе, не
смотря на то, что содержания кетоновых тел в крови этих больных были боль
шие. У больных интрацеребральной геморрагией после нагрузки глюкозой кон
центрация кетоновых тел в крови сначала увеличивалась, а затем постепенно 
понижалась. Эти изменения у больных с интрацеребральной геморрагией были 
более четкими, чем у больных мозговым инфарктом. Полученные результаты 
подтверждают раньше установленные определения касающиеся анаэробного об
мена глюкозы и выступления расстройств в обмене кетоновых тел у больных 
мозговым инсультом.

SUMMARY

The determinations of the glucose and lactic, pyruvic and 3-hydroxybutyric acids 
were done in the blood of 20 patients with cerebral infarction, 13 patients with 
cerebral hemorrhage on the 1st day of disease and in the blood of 10 controls. 
The levels of the above substances were determined before and in the 8th, 16th 
and 32nd minutes after the glucose load. The glucose concentrations in the blood 
of patients with cerebral infarction in the course of glucose loading test were 
higher than in the controls. The concentrations of this substrate decreased slower. 
The hyperglycemia in the blood of patients with cerebral hemorrhage were still 
higher, and statistically significant. The behaviour of lactic and pyruvic acids in 
the blood of patients with cerebral infarction were similar to those in the control 
group. The lactic and pyruvic acids concentrations in the blood of patients with 
cerebral hemorrhage were stronger than in the controls and patients with cerebral 
infarction. The acetoacetate and 3-hydroxybutyrate concentrations in the blood 
of patients with cerebral infarction and in control group dicreased gradually in 
the course of glucose loading test. The ketone bodies contents in the blood of these 
patients were higher. The ketone bodies concentrations in the blood of patients 
with cerebral hemorrhage after glucose load increased at the beginning and they 
decreased gradually hereafter. The changes in the patients with cerebral hemor
rhage were larger than in the patients with cerebral infarction. The results confirm 
former determinations concerning the intensity of anaerobic glycolysis and pre
valence of ketone bodies metabolism disorders in the patients with stroke.




