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Behaviour of Ketone Bodies and Some Carbohydrate Metabolism Indicators in
the Blood of Patienis with Cerebral Infarction in the Earliest and Later Stages of
Disease After the Intravenous Loading Test

Dotychczas wykonane badania wtasne (2—6, 8—10) wykazaly, Zze u chorych z
udarem moézgu w najwczesniejszym okresie choroby wystepuje przecukrzenie krwi
i plynu m.-rdz., zwiekszenie zawarto$ci kwasu mlekowego, pirogronowego, acetooc-
lowego i 3-hydroksymastowego, przy czym wzrost stezen kwasu mlekowego i 3-hy-
droksymastowego okazal sie najwyiszy. Dozylne obcigzenie glukoza u chorych z
udarem mbézgu laczylo z przediuzonym przecukrzeniem krwi, zmniejszeniem tole-
rancji- glukczy, oslabieniem metabolizmu kwasu mlekowego i pirogronowego, ace-
tooctowego i 3-hydroksymastowego we krwi obwodowej.

Celem obecnej pracy bylo okreslenie zachowania sie glukozy, kwasu
mlekowego, pirogronowego, acetooctowego i 3-hydroksymaslowego we
krwi chorych z zawalem moézgu w I oraz w XIV dobie choroby po do-
zylnym obcigzeniu glukoza.
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MATERIAL I METODA

Grupa kontrolna obejmowala 10 os6b w wieku 41—77 lat (drednia wieku wy-
nosila 53). Osoby zaliczone do grupy kontrolnej przebywaly w klinice z powodu b6-
lowych zespoldéw korzeniowych., Nie stwierdzono u nich objawbéw organicznego usz-
kodzenia ukladu nerwowego, Wywiad i przeprowadzone badania laboratoryjne nie
daty podstaw do rozpoznania cukrzycy. Wlasne badania kontrolne przeprowadzono
w okresie remisji dolegliwosci.

Grupa chorych z zawalem moézgu skiladata sie z 20 osé6b w wieku 40—86 lat
(Srednio 72 lata). Mezczyzn bylo 11, kohiet — 9, Rozpoznanie Kliniczne ustalono w
oparciu o wywiad, stan neurologiczny i wyniki badan pomocniczych. U 1 chorego
rozpoznanie potwierdzono badaniem angiograficznym, u 3 — badaniem sekcyjnym.
Wywiad oraz wykonane badania laboratoryjne nie daly podstaw do stwierdzenia
cukrzycy oraz wyraznej niedomogi czynnosci narzgdéw wewnetrznych, takich jak
watroba czy nerki.

Krew do badan pobierano z zyly odiokciowej, na czczo, bez stosowania ucisku,
przed obcigzeniem glukozg oraz w 48 i 64 min. po dozylnym podaniu 60 cm? 40%
roztworu glukozy. U 20 chorych z zawalem moézgu badania przeprowadzono w I do-
bie choroby, u 15 — takze w XIV dobie.

Stezenie glukozy we krwi oznaczano za pomocg metody o-toluidynowej, Do oz-
naczen zastosowano gotowe zestawy odczynnikéw Bio-La-Test firmy ,Lachema”
(CSRS). Ekstynkcje odczytywano na spektrofotokolorymetrze typu Specol (NRD)
przy dilugosci fali 630 nm.

Do oznaczania stezen kwasu mlekowego i pirogronowego wykorzystano meto-
dy enzymatyczne, oparte na zmianie barwy NADH. Stezenia kwasu mlekowego oz-
naczano za pomocg standardowych zestawéw Lactat UV-Test, produkowanych przez
firme ,,Boehringer” (RFN), a stezenia kwasu pirogronowego — za pomoca stan-
dardowych zestawdéw Pyruvat-Test firmy ,WEB Arzneimittelwerk Dresden” (NRD).

Stezenia kwasu acetooctowego i 3-hydroksymaslowego oznaczano za pomoca
metody enzymatycznej, opartej na zmianie barwy NADH, podanej przez Hultm a-
na (1).

Ekstynkcje dla kwasu mlekowego, pirogronowego, acetooctowego i 3-hydroksy-
maslowego odczytywano na spektrofotokolorymetrze typu Spektromom 203 (Wegry)
przy dlugosci fali 340 nm.

Uzyskane wyniki poddano analizie statystycznej za pomoca testu ¢t Studenta (11).

WYNIKI BADAN

A. Grupa kontrolna

Wyniki oznaczen zestawiono w tab. 1.

Srednie stezenia glukozy, kwasu mlekowego (LA), pirogronowego
(PA), acetooctowego (AcAc) i 3-hydroksymastowego (3-HB) we krwi przed
obcigzeniem glukozg byly zblizone do tych, ktére w piSmiennictwie zos-
taly uznane za prawidlowe (1-—4, 8—10).

Srednie stezenia glukozy, uzyskane przed obcigzeniem tym substra-
tem oraz w 48 i 64 min. po prébie obcigzenia, a takze réznice pomiedzy
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Tab. 1. Stezenia glukozy, kwasu mlekowego, pirogronowego, acetooctowego i 3-hy-
droksymaslowego we krwi 10 osdb kontrolnych po obcigzeniu glukozg (mmol/l)

in the blood of 10 controls after a glucose load (mmol/l)

The concentration of glucose, lactic, pyruvic, acetoacetic and 3-hydroxybutric acids

Czas . . .
in3 Kwas * Kwas Xwas 3-hydro- Xwas
obc;zif:}a . Glukoza mlekgwy piroZronowy ksymasiowy acetooctowy
przed 4,54+0,65 0,92+0,21 | 0,06+0,03 | 0,09+9,05 | 0,05+0,02
obcigzenien /3 36-~5, V55/ /O 601,24/ /9,03 0 13/ /’J 05<0, Y20/ /O 93-0 19/
8 6,85+1,26 00+0,33 0,05+0,02 0, 38+0,03 0,04+0,01
/5 22-9,10/ /0,40—1 65/ /O 02=9, (ﬁ/ /0,03-0 13/ /O 01=0, 07/
5,12+0,77 1,0240,23 0,06+0,03 0,11+0,05 0,06+, 02
64 73,548,617 | /0l71=1,43/ | /0,02=0,14/ | /0,03=0,22/ | /5,01=2,11/
$rednimi stezeniami uzyskanymi w 48 i 64 min. préoby okazaly sie zna-
mienne pod wzgledem statystycznym (p<<0,05).
Nie stwierdzono statystycznie istotnych roéznic w stezeniach LA, PA,

3-HB, stwierdzonych w poszczegdlnych czasach préby obcigzenia glukoza
(p>0,05). Natomiast okazalo sig, ze przecietne stezenie AcAc w 48 min.
proby obcigzenia glukozg bylo znamiennie mniejsze od stezenia wyjscio-
wego (p=<0,05).

B. Chorzy z zawalem modzgu

Wyniki uzyskane w grupie chorych z zawalem moézgu zestawiono w
tab. 2.

Glukoza. W I dobie choroby przed obcigzeniem glukozg stezenia
tego substratu we krwi 11 (sposréd 20) chorych przewyiszaly najwieksza
wartos¢ kontrolng, natomiast w 48 min. po obcigzeniu stezenia glukozy
we krwi byly wieksze od najwyzszej wartosci kontrolnej u 6 pacjentcw,
4 w 64 min. — u 16. Przecietne stezenia glukozy przed obcigzeniem oraz
w 48 i 64 min. proby obcigZenia znamiennie roéznily sie pomiedzy sobg
(p=0,05).

W X1V dobie choroby przed obcigzeniem glukozg stezenia omawianego
substratu we krwi 6 chorych (sposréd 15) byly wigksze cd najwyzszej war-
tosci kontrolnej, w 48 min. po obcigzeniu — u 2 chorych, a w 64 min. —
u 8. Przecigtne sigzenia glukozy uzyskane w poszczegdinych czasach ob-
cigzenia tym substratem roéznily sie pomiedzy sobg w sposdéb znamienny
(p<<0,05). Srednie stezenia glukozy we krwi chorych w XIV dobie nie
roznily sie istotnie od tych, ktoére wykazano w I dobie choroby (p>0 05),
chociaz byly mniejsze.

Kwas mlekowy (L A). U 13 (sposrod 20) oséb w I dobie choroby
stezenia LA we krwi przed probg obcigzenia glukoza przewyiszaly naj-
wiekszg wartos¢ kontrolng. Po obcigzeniu glukoza stezenia tego metabo-
lizmu we krwi w 48 min. proby byly wigksze od najwyzszej wartosci
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Tab. 2. Stezenia glukazy, kwasu mlekowego, pirogronowego, acetooctowego i 3-hy-
droksymastowego we krwi chorych z zawalem moézgu po obcigzeniu glukoza
(mmol/l)

The concentration of glucose, lactic, pyruvic, acetoacetic and 3-hydroxybutyric acids
in the blood of patients with cerebral infaction after a glucose load (mmol/l)

Doby Czss . . 5
. iy Xwes Xwas iwes 3-hyliro-~ Kwes
choroby °L%§ﬁf/“"“’ Glukoza mlckowy pirogronowy | ksymesiowy | ecetooctowy
. -] 8 a a
1 -0 5,86+1 1,57+0, 54 3,07+0,02 | 9, 20¢0,07 2, 1+3,93
/n=20/ /3,88 16 30/ /08 T=3t1 | /0l03=00v2/ | 70,135,397 | 13,03-3,14/
< 8 8
48 8,93+2,54 1,540,437 0, O9+’J,\5 0,1810,:0 ') 07+0,03
/5 31-1’7 02/ | /0080721527 | sol0a=323/ | 74, 25,43 | s0001m0 16/
e 8
64 | 7,671, 1,58+0,33 0,(B4+2,04 | 0,2040,% 0, 0,82
/5.3313,447 | 701852126/ | /N 0a=0,21/ ) 75,150,385/ | /0,0720,15/
b be
° 9+1,30 1,31#2,3¢ |- 0,07#3,02 | 0,14+0,%4 2,97+0, 04
/3 o Z9,10/ | /0,8472,05/ | /3,03=0,12/ | /5,17=l2 /302420010
/merss ° b &
o 4 8,71+2,81 1,39+9,49 0, og,o 02 | 9,13+9,04 , %6+0,01
/3,52-11,20/ /0,34=2,93/ 70,05-0,13/ | /¢,57-5,25/ /o d4=0; 09/
b ’ e c ’
64 6, &8+1 ,85 1, 42+7 @2 0,07+3,92 | 2,1320,03 0,06+2,01
/4,26=15,217 | s0i52=2044s 1 o, 0430,11/ | /0,0-9,23/ /0,03=0,09/

Réznice istotne pod wzgledem statystycznym: grupa kontrolna—I doba zawalu
dzgu: a — p<<0,05; grupa kontrolna—XIV doba zawalu mézgu: b — p<0,05;
I doba—XIV doba zawalu mozgu: ¢ — p<<0,05.

Statistically significant differences: control group — Ist 24 hrs of cerebral infarc-
tion: a — p<0.05; control group — XIVth day of infarction: b — p<0.05; Ist 24 hrs
—XIYth 24 hrs of cerebral infarction: ¢ — p<<0.05.

kontrolnej u 9 chorych oraz w 64 min. proby — u 11 os6b. Nie stwier-
dzono statystycznie istotnych réznic pomiedzy $rednimi warto$ciami uzys-
kanymi w poszczegdlnych czasach proby obcigzemia glukozy (p > 0,05).

W XIV dobie u 9 (sposrod 15) chorych stezenia LA we krwi przed ob-
cigzeniem glukozg przewyzszaly najwiekszg wartos¢ kontrolng. Po dozyl-
nym podaniu glukozy stezenia omawianego metabolitu we krw: byly
wieksze od najwyzszej warto$ci kontrolnej u 4 chorych w 48 min. oraz
u 5 — w 64 min. proby obcigzenia. Nie stwierdzono znamiennych réznic
pomiedzy $rednimi stezeniami LA we krwi chorych w poszezegdlnych
czasach badania (p>0,05). Stezenia LA we krwi chorych, stwierdzone w
1 i XIV dobie, nie réznily sie w sposob istotny pod wzgledem statystycz-
nym (p>0,05).

Kwas pirogronowy (PA). W I dobie choroby przed obciaze-
niem glukozg stezenia PA we krwi wszystkich 20 pacjentdow miescity sig
w zakresie kontrolnym. W 48 min. po proébie obcigzenia u 11 chorych
stwierdzono stezenia PA przewyzszajace najwieksza odpowiadajgca im
wartos¢ kontrolng; w 64 min. proby taka zmiane stwierdzono u 1 chorego.
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Stezenia uzyskane w poszczegblnych etapach badania nie réznily sie w
sposob istotny (p=0,05).

W X1V dobie choroby przed obcigzeniem glukozg oraz w 64 min. po
obcigzeniu stezenia PA we krwi wszystkich 15 pacjentow miescily sie w
zakresie kontrolnym. Natomiast w 48 min. proby obcigzenia glukozg ste-
zenia PA we krwi 9 chorych przewyzszaly najwieksza, odpowiadajacg im,
warto$¢ kontrolng. Nie stwierdzono znamiennych roznic w stezeniach PA
we krwi w poszczegblnych czasach proby obcigzenia (p>0,05). Srednie
stezenia PA we krwi, uzyskane w XIV dobie, nie réznity sie od tych, kté-
re uzyskano w I dobie choroby (p>0,05).

Kwas 3-hydroksymaslowy (3-HB). W I dobi¢ przed ob-
cigZeniem glukozg stezenia 3-HB we krwi 16 (sposrdd 20) chorych prze-
wyzszaly najwiekszg warto$¢ kontrolng. W 48 min. po obcigzeniu steze-
nia omawianego metabolitu we krwi 15 pacjentéow byly wieksze od naj-
wyzszej odpowiadajgcej im wartosci kontrolnej; w 64 min. préby zmiane
taka wykazano u 11 os6b. Okazalo sie, ze przecietne stezenie 3-HB we
krwi w 64 min. po dozylnym podaniu glukozy bylo istotnie mniejsze od
stezenia wyjsciowego (p<<0,05).

W XIV dobie we krwi 7 chorych (sposrod 15) przed obeigzeniem glu-
koza, 8 chorych w 48 min. po obcigzeniu oraz 1 chorego w 64 min. po
dozylnym podaniu glukozy stwierdzono stezenia 3-HB przewyzszajace
najwieksze odpowiadajgce im warto$ci kontrolne. Wykazano, ze przeciet-
ne stezenie 3~-HB we krwi, uzyskane w 64 min. proby obcigzenia glukozg,
bylo znamiennie mniejsze od wartosci wyjsciowej (p<<0,05). Srednie ste-
zenia 3-HB we krwi przed obc¢igzeniem gl'ukozq oraz w 64 min. po obcig-
zeniu w omawianej dobie choroby okazaly sie istotnie mniejsze od tych,
ktore wykazano w I dobie (p<0,05).

Kwas acetooctowy (AcAc). W I dobie choroby przed obcig-
zeniem glukoza stezenia AcAc we krwi 12 (sposrod 20) oséb przewyzsza-
Iy najwieksza warto$¢ kontrolng. Po dozylnym podaniu glukozy stezenie
AcAc wieksze od najwyzszej odpowiadajgcej wartosci kontrolnej wykaza-
no u 13 chorych w 48 min. préby obcigzenia oraz u 3 w 64 min. Przeciet-
ne stezenie AcAc, uzyskane w 48 min. préby obcigzenia glukozag, okazalo
sie znamiennie mniejsze od tego, ktére wykazano przed obcigzeniem
(p=0,05).

W XIV dobie choroby u 5 (sposrod 15) osOb stezenia AcAc we krwi
przed proba obcigZenia glukozg przewyzszaly najwiekszg wartos¢ kon-
trolng. W 48 min. pg dozylnym podaniu glukozy we krwi 7 pacjentow
stwierdzono stezenia AcAc wicksze od najwyzszej odpowiadajacej im
wartosci kontrolnej, natomiast wszystkie wartosci uzyskane w 64 min.
proby obcigzenia mieScily sie w zakresie kontrolnym. Okazalo sie, ze

19 Annszles, sectio D, vol. XL
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przecietne stezenia AcAc we krwi, stwierdzone w 48 i 64 min. préby
obcigzenia glukoza, byly znamiennie mniejsze od tego, ktéore wykazano
przed obcigzeniem (p<<0,05).

OMOWIENIE

Przedstawione wyniki badan potwierdzajg wczesniej poznany przez
nas fakt (2—4, 8, 10), ze w najwcze$niejszym okresie udaru moézgu wy-
stepuje zmniejszenie tolerancji glukozy, nasilenie beztlenowej przemia-
ny tego substratu, sprzyjajacej gromadzeniu sie we krwi kwasu mleko-
wego i pirogronowego, oraz zaburzenia przemiany cial ketonowych, lgcza-
ce sie z ketonemig. Z wilasnych wcze$niejszych spostrzezen wiadomo, zZe
wymienione zaburzenia osiggajg najwieksze nasilenie w pierwszych 3 do-
bach ostrego naczyniowego uszkodzenia moézgu, jednak utrzymuja sie u
czesci chorych takie w koncu pierwszego tygodnia choroby.

Ustalenia, dokonane na podstawie badan prowadzonych w I i XIV
dobie zawalu mozgu, pozwalaja przyja¢, ze u chorych zaburzenia prze-
miany weglowodanowej moga wystepowac takze po uplywie 14 dni od
poczatku choroby, a wiec po ustgpieniu najbardziej burzliwych zaburzen
wegetatywnych; u czesci chorych — takze po zmmniejszeniu sie somatycz-
nych nastepstw uszkodzenia mozgu.

Wydaje sie, ze w koncu drugiego tygodnia u chorych z zawalem moz-
gu wystepuje wyrazne usprawnienie metabolizmu ketokwaséw, glownie
w zakresie kwasu 3-hydroksymastowego, oraz aktywacja tlenowej prze-
miany glukozy, co znajduje potwierdzenie w sprawniejszym metabolizo-
waniu kwasu mlekowego po obcigZeniu chorych glukozg. Mozna wskazac
na zbieznos¢ niektérych wynikoéw uzyskanych po obeigzeniu glukozg osob
kontrolnych oraz chorych z zawalem moézgu w XIV dobie choroby, co z
jednej strony, jak si¢ zdaje, wskazuje na role zdrowienia w ustepowaniu
badanych zaburzen, z drugiej — na udzial czynnikéw fizjologii pdznego
wieku w patogenezie ujawnionych zmian biochemicznych u badanych
obydwu grup (miazdzyca). Niektérzy badacze wykazali obecno$¢ zaburzen
przemiany glukozy i cial ketonowych u 0s6b z procesem miazdzycowym
(7, 12).
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PE3IOME

HachllleHHOCTh TJIOKO030M, a TaKKe MOJIOYHOM, TMPOBUHOTPAAHONM, 3-OKCUMMACIAH-
HOM ¥ alleTOYKCYCHOI KMCJOTaMy ONpenendany B KpoBU y 20 GONBHBIX ¢ MO3TOBBIM
uHGMAPKTOM Ha 1 cyTku 6ose3nu, y 15 6oabHbIX Ha 14 cyrku 6Gone3nm m y 10 KOH-
TPOJBHBLIX JuL. MccaepoBatusa Obiim npoBeyeHbl mepen, v B 48 u 60 MumHYT mociue
BHYTPMBEHHo Harpys3ku 60 cm?® 40% pactBopoM riwko3bl. ITokazano, 4yTo y GOJBHBEIX
C MO3TOBBIM MH(QAPKTOM pPacCTDPOMCTBA YTJAEBOAHOrO ob6MeHa MOrYT BBICTYNAThb TOKE
nocye 14 gueir ¢ Havaja Goneznu. OpHaAKO Mbl JyMaeM, UTO B KOHIe BTOPOM He-
aean 'y GONBbHBIX € MO3TrOBBIM MHGAPKTOM HacTynaeT aKTMBMU3ALMA KUCIOPOAHOTO
obmena rJOKO3bl, YTO HAXOOUT NOATBEPIKJIEHME B JiydmieM obMeHe MOJIOUHOM Kuc-
JIOTHI TOCJIE BBEJEHUSA TJIOKO3El (CXO0XKECTb ¢ DPe3yJlbTaTaMM B KOHTPOJIBHON rpyn-
ne). B KOHLe BTOPOM HEAEeAM MO3TroBOro uH(apKTa MOKHO 3aMeTHUTh YJIydllleHue
ofMeHa KCTOHOBBIX TeJ, 0COOGEHHO 3-OKCMMACJSHHON KMCJOTHI,
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SUMMARY

The glucose, lactic, pyruvic, acetoacetic and 3-hydroxybutyric acids concentra-
tions were determined in the blood of 20 patients with cerebral infarction on the
first 24 hours and in the blood of 15 patients on the 14th day of the disease. The
obtained results were compared with 10 controls. The levels of the above substan-
ces were determined before and in the 48th and 64th minutes after intravenous
administration of 60 cm3 load of 40% glucose. It was found that in the patients with
cerebral infarction carbohydrate metabolism disorders may occur still after the 14th
day of disease. It seems that in the end of the second week in the patients with
cerebral infarction oxygenation of glucose metabolism activates, which is confirmed
by the improving metabolism of lactic acid after glucose load. The improvement

of ketone bodies metabolism, especially of 3-hydroxybutyric acid is observable in
the cecond week of cerebral infarction. v



