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UVOD

Fak­to­ra ri­zi­ka za po­ja­vu i raz­voj ko­ro­nar­
ne bo­le­sti da­nas ima sve vi­še. Pr­vi fak­
to­ri for­mal­no su pre­po­zna­ti ra­nih še­
zde­se­tih go­di­na dva­de­se­tog ve­ka za­hva­qu­ju­
ći Framingham Heart Study, a stu­di­ja Inter
heart, ko­ja je iz­ve­de­na u 52 ze­mqe sve­ta, pre­
po­zna­la je de­vet fak­to­ra ri­zi­ka ko­ji se la­
ko mo­gu kvan­ti­fi­ko­va­ti i mo­di­fi­ko­va­ti, 
a či­ne 90% ri­zi­ka za po­čet­ni akut­ni in­
farkt mi­o­kar­da. Pred­nost, bez sum­we, le­ži 
u to­me što se ovi fak­to­ri ri­zi­ka javqaju i 
kod mu­ška­ra­ca i kod že­na raz­li­či­tih ge­o­
graf­skih re­gi­ja i et­nič­kih gru­pa, što ovu 

stu­di­ju či­ni me­đu­na­rod­no upo­tre­bqi­vom. 
U ove fak­to­re ubra­ja­ju se: pu­še­we ci­ga­re­
ta, di­sli­pi­de­mi­ja, hi­per­ten­zi­ja, di­ja­be­tes, 
go­ja­znost tr­bu­šnog ti­pa, ne­do­sta­tak fi­zič­
ke ak­tiv­no­sti, sma­wen dnev­ni unos vo­ća i 
po­vr­ća, pre­te­ra­no kon­zu­mi­ra­we al­ko­ho­la 
i psi­ho­so­ci­jal­ni in­deks [1].

Kon­cept me­ta­bo­lič­kog sin­dro­ma po­sto­
ji naj­ma­we osam­de­set go­di­na [2]. Pr­vi ga je 
opi­sao još dva­de­se­tih go­di­na pro­šlo­ga ve­
ka Ki­lin (Kylin) [3], šved­ski le­kar, kao kla­
ster hi­per­ten­zi­je, hi­per­gli­ke­mi­je i gu­ša­
vo­sti. Go­di­ne 1947. fran­cu­ski le­kar Vag 
(Vague) [4] uka­zu­je na adi­po­zi­tet tru­pa (tzv. 
an­dro­id­nu go­ja­znost ili go­ja­znost mu­škog 
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ti­pa) kao fe­no­tip go­ja­zno­sti ko­ji je obič­no udru­žen 
s me­ta­bo­lič­kim po­re­me­ća­ji­ma ve­za­nim za tip 2 di­ja­
be­te­sa i kar­di­o­va­sku­lar­na obo­qe­wa, da bi ko­nač­no 
1988. go­di­ne ame­rič­ki en­do­kri­no­log Ri­ven (Reaven) 
[5] po­stu­li­rao da je re­zi­sten­ci­ja na in­su­lin (pro­ce­
we­no ni­vo­om in­su­li­ne­mi­je) glav­ni ele­ment, a u naj­
ve­ćoj me­ri i uzrok, gru­pi­sa­nih po­re­me­ća­ja ko­ji ukqu­
ču­ju sve ste­pe­ne ne­pod­no­še­wa gli­ko­ze, di­sli­pi­de­mi­
ju i ar­te­rij­sku hi­per­ten­zi­ju.

Kao što je do­bro po­zna­to, in­su­lin u stu­di­ja­ma in 
vitro ima pod­jed­na­ko ate­ro­ge­ne (u su­pra­fi­zi­o­lo­škim 
kon­cen­tra­ci­ja­ma) i an­ti­a­te­ro­ge­ne (u fi­zi­o­lo­škim 
kon­cen­tra­ci­ja­ma) efek­te na krv­ne su­do­ve [6]. Ovaj 
an­ti­a­te­ro­ge­ni, va­zo­di­la­ta­tor­ni efe­kat se mo­že iz­
gu­bi­ti ili bi­ti nis­hod­no re­gu­li­san u in­su­li­no­re­
zi­stent­nom sta­wu, gde po­ve­ća­na ak­tiv­nost in­su­li­na 
udru­že­na s hi­per­gli­ke­mi­jom do­vo­di do hi­per­tro­fi­
je i hi­per­pla­zi­je glat­kih mi­ši­ća, te po­vi­še­ne sin­
te­ze pro­te­i­na van­će­lij­skog ma­trik­sa [6].

U op­štoj po­pu­la­ci­ji, kao i kod oso­ba sa ti­pom 2 di­
ja­be­te­sa, prog­no­stič­ki uti­caj in­di­vi­du­al­nih kom­po­
nen­ti je vr­lo do­bro usta­no­vqen. Vi­so­ke vred­no­sti in­
su­li­ne­mi­je per se pred­vi­đa­ju raz­voj ošte­će­ne to­le­ran­
ci­je gli­ko­ze i ti­pa 2 di­ja­be­te­sa [7, 8], kao i kar­di­o­va­
sku­lar­ni mor­bi­di­tet i mor­ta­li­tet [9-12].

Ve­li­ke pro­spek­tiv­ne stu­di­je ini­ci­jal­no zdra­vih 
is­pi­ta­ni­ka su uka­za­le na to da hi­pe­rin­su­li­ne­mi­ja – 
na­šte sr­ca ili post­pran­di­jal­na – no­si ne­za­vi­san ri­
zik za na­knad­ne, no­vo­na­sta­le ko­ro­nar­ne do­ga­đa­je [13, 
14, 15], a da re­zi­sten­ci­ja na in­su­lin i hi­pe­rin­su­li­
ne­mi­ja po­zi­tiv­no ko­re­li­ra­ju sa ste­pe­nom ko­ro­nar­ne 
ate­ro­skle­ro­ze kod oso­ba ko­je ne bo­lu­ju od di­ja­be­te­sa 
po­ka­za­li su još 1996. go­di­ne Bre­sler (Bressler) i sa­
rad­ni­ci [9] i Ši­no­za­ki (Shinozaki) i sa­rad­ni­ci [16] 
u ne­za­vi­snim po­pu­la­ci­ja­ma.

S dru­ge stra­ne, u akut­nom in­fark­tu mi­o­kar­da do­
la­zi do pro­la­znog sma­we­wa lu­če­wa in­su­li­na i po­gor­
ša­wa podnošewa gli­ko­ze, što je iza­zva­no po­ve­ća­nom 
ak­tiv­no­šću sim­pa­ti­ko­a­dre­nal­nog si­ste­ma [17]. Zbog 
to­ga bi re­la­tiv­no ma­le vred­no­sti in­su­li­ne­mi­je tre­ba­
lo da pra­te masivne in­fark­te mi­o­kar­da i kon­ge­stiv­
nu in­su­fi­ci­jen­ci­ju sr­ca, uka­zu­ju­ći na lo­šu prog­no­zu. 
Či­we­ni­ca da su ve­li­ke vred­no­sti in­su­li­ne­mi­je prog­
no­stič­ki lo­še u ovoj stu­di­ji [17] uka­zu­je na to da je 
in­su­li­ne­mi­ja iz­me­re­na u pe­ri­o­du od dru­gog do pe­tog 
da­na po­sle in­fark­ta naj­ve­ro­vat­ni­je me­ri­lo ni­voa re­
zi­sten­ci­je na in­su­lin ko­ja da­ti­ra još od pre in­fark­
ta, vi­še ne­go što bi bi­la in­di­rekt­na me­ra po­re­me­
ća­ja me­ta­bo­li­zma gli­ko­ze ko­ji je iza­zvan akut­nim in­
fark­tom mi­o­kar­da. Ta­ko­đe, Kra­ge­lund (Kragelund) i sa­
rad­ni­ci [18] su po­ka­za­li da su vi­so­ke ba­zne vred­no­sti 
in­su­li­ne­mi­je ne­za­vi­sni fak­tor ri­zi­ka za ce­lo­kup­ni 
mor­ta­li­tet oso­ba s akut­nim in­fark­tom mi­o­kar­da ko­je 
ne bo­lu­ju od di­ja­be­te­sa. U skla­du s tim, Stabs (Stubbs) i 
sa­rad­ni­ci [19] su to­kom pro­seč­nog tro­go­di­šweg kli­
nič­kog pra­će­wa is­pi­ta­ni­ka s istim obo­qe­wi­ma uka­
za­li na to da re­zi­sten­ci­ja na in­su­lin pri pri­je­mu u 
bolnicu naj­ve­ro­vat­ni­je pred­vi­đa kar­di­o­va­sku­lar­nu 
smrt ovih bo­le­sni­ka i da se me­re­we re­zi­sten­ci­je na 

in­su­lin na pri­je­mu mo­že sma­tra­ti bo­qim pre­dik­to­
rom od vred­no­sti gli­ke­mi­je na pri­je­mu.

CIQ RADA

Ciq ra­da je bio da se is­pi­ta ko­re­la­ci­ja me­ta­bo­lič­
kog sta­tu­sa (ba­znih ni­voa gli­ke­mi­je, in­su­li­ne­mi­
je, li­pid­nog sta­tu­sa i ste­pe­na re­zi­sten­ci­je na in­su­
lin) sa in­ten­zi­te­tom ko­ro­nar­ne ate­ro­skle­ro­ze kod 
oso­ba s po­tvr­đe­nom ko­ro­nar­nom bo­le­šću ko­je ne bo­
lu­ju od di­ja­be­te­sa.

METODE RADA

Ispitanici

Is­tra­ži­va­we je ob­u­hva­ti­lo 40 bo­le­sni­ka (19 mu­ška­
ra­ca) ko­ji su bol­nič­ki le­če­ni u In­sti­tu­tu za kar­di­
o­va­sku­lar­ne bo­le­sti Kli­nič­kog cen­tra Sr­bi­je u Be­o­
gra­du s in­di­ka­ci­jom za ko­ro­nar­nu an­gi­o­gra­fi­ju. Sve 
kli­nič­ke, bi­o­he­mij­ske i me­ta­bo­lič­ke od­li­ke is­pi­ta­
ni­ka i wi­ho­vih na­la­zi do­bi­je­ni ko­ro­nar­nom an­gi­o­
gra­fi­jom da­ti su u ta­be­la­ma 1 i 2.

Koronarna bolest

Di­jag­no­za ko­ro­nar­ne bo­le­sti po­sta­vqe­na je na osno­vu 
kli­nič­ke sli­ke, elek­tro­kar­di­o­graf­skog na­la­za, la­bo­
ra­to­rij­skog na­la­za po­ve­ća­wa kar­di­o­spe­ci­fič­nih en­
zi­ma ili na­la­za pro­me­na na ko­ro­nar­nim krv­nim su­do­
vi­ma. Ko­ro­nar­na bo­lest je de­fi­ni­sa­na kao ste­no­za sa 
su­že­wem lu­me­na ve­ćim od 50% na le­voj ko­ro­nar­noj ar­
te­ri­ji, cir­kum­flek­snoj ar­te­ri­ji i de­snoj ko­ro­nar­noj 
ar­te­ri­ji ili na glav­nom sta­blu le­ve ko­ro­nar­ne ar­te­
ri­je. U za­vi­sno­sti od bro­ja krv­nih su­do­va za­hva­će­nih 
zna­čaj­nim pro­me­na­ma, na­laz je ozna­čen kao „jed­no­su­
dov­na, dvo­su­dov­na ili tro­su­dov­na ko­ro­nar­na bo­lest”.

Ra­di do­bi­ja­wa va­lid­nih re­zul­ta­ta da­qom sta­ti­
stič­kom ob­ra­dom po­da­ta­ka, is­pi­ta­ni­ci su, na osno­vu 
na­la­za ko­ro­nar­ne an­gi­o­gra­fi­je, svr­sta­ni u tri gru­pe: 
gru­pu A su či­ni­li bo­le­sni­ci bez zna­čaj­nih pro­me­na 
na ko­ro­nar­nim ar­te­ri­ja­ma, gru­pu B bo­le­sni­ci s jed­no­
su­dov­nom ko­ro­nar­nom bo­le­šću, a gru­pu C is­pi­ta­ni­
ci s vi­še­su­dov­nom ko­ro­nar­nom bo­le­šću (Ta­be­la 3).

Laboratorijski parametri

Vred­nost ni­voa in­su­li­ne­mi­je u se­ru­mu od­re­đe­na je 
me­to­dom ra­di­o­i­mu­no­e­se­ja (INEP, Ze­mun). Ni­vo gli­
ke­mi­je u se­ru­mu od­re­đen je me­to­dom en­zi­ma glu­ko­zo­
re­duk­ta­ze (Beckman). Vred­no­sti ukup­nog ho­le­ste­ro­la 
(TC), we­go­vih sup­frak­ci­ja (HDL i LDL) i tri­gli­ce­
ri­da (TG) u se­ru­mu od­re­đe­ne su na­šte sr­ca na­kon 12 
ča­so­va gla­do­va­wa me­to­dom hro­ma­to­gra­fi­je (Boehrin
ger, Mannheim).
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Insulinska senzitivnost

In­su­lin­ska sen­zi­tiv­nost je pro­ce­we­na na osno­vu re­
zul­ta­ta te­sta in­tra­ven­ske to­le­ran­ci­je gli­ko­ze s uče­
sta­lim uzi­ma­wem uzo­ra­ka (engl. frequently sampled intra
venous glucose tolerance – FSIGT) i kom­pju­ter­ske ob­ra­de 
po­da­ta­ka do­bi­je­nih me­to­dom mi­ni­mal­nog mo­de­la ra­di 
od­re­đi­va­wa pa­ra­me­ta­ra ko­ri­šće­wa gli­ko­ze po­sre­do­
va­nog in­su­li­nom (in­su­lin­ska sen­zi­tiv­nost) i ko­ri­
šće­wa gli­ko­ze po­sre­do­va­nog gli­ko­zom (gli­ko­zna efek­
tiv­nost). Pri­me­we­ni FSIGT test je mo­di­fi­ka­ci­ja ori­
gi­nal­ne me­to­de Berg­ma­na (Bergman) i sa­rad­ni­ka [20].

Pre is­pi­ti­va­wa svi bo­le­sni­ci su 12 ča­so­va gla­do­
va­li, a to­kom pri­me­ne FSIGT te­sta uzor­ci za od­re­đi­
va­we ni­voa gli­ko­ze i in­su­li­na u pla­zmi uzi­ma­ni su 
ne­po­sred­no pre i 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 12, 14, 16, 20, 23, 
24, 25, 27, 30, 40, 50, 60, 70, 80, 90, 100, 120, 160 i 180 mi­
nu­ta po­sle sti­mu­la­ci­je sa 0,3 g/kg TT i.v. gli­ko­ze. Ka­
ko bi se do­bi­le od­go­va­ra­ju­će kri­ve opa­da­ju­ćih vred­
no­sti gli­ke­mi­je i in­su­li­ne­mi­je ko­ja omo­gu­ća­va ade­

Табела 2. Старост испитаника и биохемијски и метаболички 
параметри
Table 2. Patients’ age, biochemical and metabolic variables

Параметар
Parameter X±SD Min Max

Старост (године)
Age (years) 54.22±7.68 41.00 72.00

Биохемијски 
параметри
Biochemical 
parameters

G0 (mmol/l) 4.93±0.67 3.80 6.30
TC (mmol/l) 5.78±0.98 4.10 8.10
HDL (mmol/l) 1.22±0.33 0.67 2.24
LDL (mmol/l) 3.81±0.84 2.43 5.23
TG (mmol/l) 2.16±1.42 0.53 9.60

Метаболички 
параметри
Metabolic 
parameters

I0 (mU/l) 11.96±5.67 3.00 25.70
Si (min-1/mU/l×104) 4.85±2.24 0.74 11.54

Sg (min-1×102) 3.07±2.48 0.98 9.09

G0 – гликемија наште срца; TC – укупни холестерол; HDL – HDL-холестерол; 
LDL – LDL-холестерол; TG – триглицериди; I0 – инсулинемија наште срца;  
Si – инсулинска сензитивност; Sg – гликозна ефективност
G0 – baseline glucose; TC – total cholesterol; HDL – HDL-cholesterol; LDL – 
LDL-cholesterol; TG – trigliceryde; I0 – baseline insuline; Si – insuline sensiti­
vity; Sg – glucose effectiveness

Табела 1. Одлике испитаника (клинички подаци)
Table 1. Variables of the investigated group (clinical data)

Параметар
Parameter

Број 
болесника
Number of 

patients

Пол
Gender

Мушкарци
Men 19 (47.5%)

Жене
Women 21 (52.5%)

Конвенционални 
фактори ризика
Conventional risk 
factors

Артеријска хипертензија
Arterial hypertension 27 (67.5%)

Пушење
Smoking 21 (52.5%)

Дислипидемија
Dyslipidaemia 27 (67.5%)

Породично оптерећење
Family history 18 (45.0%)

Шећерна болест
Diabetes mellitus 0

Клиничка слика 
коронарне 
болести
Coronary artery 
disease clinical 
presentation

Стабилна АП
Stable angina 15 (37.5%)

Нестабилна АП
Unstable angina 14 (35.0%)

Инфаркт миокарда
Myocardial infarction 20 (50.0%)

СТАИМ
STEMI 14 (35.0%)

НСТАИМ
NSTEMI 6 (15.0%)

Постинфарктна АП
Angina post-MI 13 (32.5%)

Постинфарктне 
компликације
Post-MI 
complications

Пролазна конгестивна 
инсуфицијенција срца
Transitory congestive  
heart failure

4 (10%)

Терапија након 
коронарографије
Post-angio therapy

Медикаментна терапија
Drugs 9 (22.5%)

POBA 2 (5%)
PCI 27 (67.5%)
CABG 2 (5%)

АП – ангина пекторис; POBA – балон-дилатација; PCI – перкутана коро-
нарна интервенција; CABG – коронарни артеријски бајпас
POBA – plain old balloon angioplasty; PCI – percutaneous coronary interven­
tion; CABG – coronary artery bypass grafting

Табела 3. Број захваћених крвних судова код испитаника по-
сматраних група
Table 3. The number of stenotic vessels in the investigated group 
of patients

Група
Group

Промене
Stenoses

Број болесника
Number of patients

А Без значајних промена
Free of significant stenoses 6 (15.0%)

B Једносудовна коронарна болест
Single-vessel disease 18 (45.0%)

C

Двосудовна коронарна болест
Two-vessel disease 13 (32.5%)

Тросудовна коронарна болест
Tri-vessel disease 3 (7.5%)

kvat­nu ob­ra­du po­da­ta­ka kom­pju­ter­skim mo­de­lom, pri­
me­we­na je kon­ti­nu­i­ra­na i.v. in­fu­zi­ja in­su­li­na kroz 
po­se­ban ven­ski pri­stup, br­zi­nom od 4 mU/kg TT u mi­
nu­ti u tra­ja­wu od pet mi­nu­ta (od 20. do 25. mi­nu­ta te­
sta). Po­da­ci o vred­no­sti­ma gli­ke­mi­je i in­su­li­ne­mi­
je ob­ra­đe­ni su ko­ri­šće­wem kom­pju­ter­skog pro­gra­ma 
mi­ni­mal­nog mo­de­la (MINMOD).

Pri­me­nom ovog mo­de­la do­bi­je­ne su vred­no­sti pa­ra­
me­ta­ra in­su­lin­ske sen­zi­tiv­no­sti i gli­ko­zne efek­tiv­
no­sti iz­ra­ču­na­va­wem sle­de­ćih jed­na­či­na [21]:

dG(t)/dt=-(p1+X(t))×G(t)+p1×Gb i  
dX(t)/dt=-p2×X(t)+p3×(I(t)-I(b));

gde su: G(t) – vred­nost gli­ke­mi­je u od­re­đe­nom vre­me­nu; 
I(t) – vred­nost kon­cen­tra­ci­je in­su­li­na u se­ru­mu u od­
re­đe­nom vre­me­nu; X(t) – vred­nost kon­cen­tra­ci­je in­
su­li­na u uda­qe­nom odeq­ku cir­ku­la­ci­je u od­re­đe­nom 
vre­me­nu; Gb – ba­zal­na vred­nost gli­ke­mi­je; Ib – ba­zal­
na vred­nost in­su­li­ne­mi­je; p1 – pa­ra­me­tar spo­sob­no­
sti gli­ko­ze da sma­wi svo­ju kon­cen­tra­ci­ju u cir­ku­la­
ci­ji ne­za­vi­sno od de­lo­va­wa in­su­li­na; p2, p3 – ko­e­fi­
ci­jen­ti ko­ji de­fi­ni­šu pre­nos in­su­li­na do uda­qe­nih 
ode­qa­ka cir­ku­la­ci­je.

In­su­lin­ska sen­zi­tiv­nost je iz­ra­že­na pa­ra­me­trom 
Si=p2/p3. Gli­ko­zna efek­tiv­nost je iz­ra­že­na pa­ra­me­
trom Sg=p1.
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Statistička obrada podataka

U ra­du su od me­to­da de­skrip­tiv­ne sta­ti­sti­ke pri­me­
we­ni me­re cen­tral­ne ten­den­ci­je (arit­me­tič­ka sre­di­na 
– X), me­re va­ri­ja­bi­li­te­ta (in­ter­val va­ri­ja­ci­je – Max-
Min, stan­dard­na de­vi­ja­ci­ja – SD) i re­la­tiv­ni bro­je­
vi. Od me­to­da ana­li­tič­ke sta­ti­sti­ke, u ra­du su ko­ri­
šće­ne me­to­de iden­ti­fi­ka­ci­je em­pi­rij­skih ras­po­de­
la i me­to­de za pro­ce­nu zna­čaj­no­sti raz­li­ke: χ2-test i 
nu­me­rič­ka jed­no­fak­tor­ska ana­li­za va­ri­jan­se (ANO
VA). Sva is­pi­ti­va­wa ura­đe­na su po­mo­ću kom­pju­ter­
skog pro­gram­skog pa­ke­ta SPSS 8.0 for Microsoft Windows.

REZULTATI

Iz­me­đu bo­le­sni­ka gru­pa A, B i C ne po­sto­ji sta­ti­stič­
ki zna­čaj­na raz­li­ka u za­stu­pqe­no­sti po­lo­va (p>0,05), 
kon­ven­ci­o­nal­nih fak­to­ra ri­zi­ka, na­či­na pre­zen­ta­
ci­je ko­ro­nar­ne bo­le­sti i te­ra­pij­skih me­to­da u akut­
nom in­fark­tu mi­o­kar­da, ni­ti opi­sa­nih po­stin­far­
ktnih kom­pli­ka­ci­ja (Ta­be­la 4).

Ne po­sto­ji sta­ti­stič­ki zna­čaj­na raz­li­ka ni u sta­
ro­sti is­pi­ta­ni­ka i vred­no­sti ba­zne gli­ke­mi­je, HDL, 
LDL i TG, dok je zna­čaj­na raz­li­ka utvr­đe­na u ni­vou 
ukup­nog ho­le­ste­ro­la (Ta­be­la 5). Po­re­đe­wem vred­no­

Табела 4. Анализа значајности разлике у параметрима између болесника група A, B и C
Table 4. Statistical significance of investigated variables among groups A, B and C

Параметар
Parameter

Група A
Group A

Група B
Group B

Група C
Group C χ2 p

Пол
Gender

Мушкарци
Male 1 (16.7%) 8 (44.4%) 10 (62.5%) 3.798 >0.05

Фактори ризика
Risk factors

Хипертензија
Hypertension 6 (100.0%) 13 (72.2%) 8 (50.0%) 5.305 >0.05

Пушење
Smoking 2 (33.3%) 13 (72.2%) 6 (37.5%) 5.135 >0.05

Дислипидемија
Dyslipidemia 3 (50.0%) 14 (77.8%) 10 (62.5%) 1.887 >0.05

Породично оптерећење
Family history 4 (66.7%) 6 (33.3%) 8 (50.0%) 2.290 >0.05

Клиничка слика 
коронарне болести
Coronary artery disease 
presentation

Стабилна ангина пекторис
Stable angina 3 (50.0%) 7 (38.9%) 5 (31.1%) 0.681 >0.05

Нестабилна ангина пекторис
Unstable angina 1 (16.7%) 6 (33.3%) 7 (43.8%) 1.447 >0.05

Инфаркт миокарда (укупно)
Myocardial infarction (total) 2 (33.3%) 9 (50.0%) 9 (56.3%) 0.917 >0.05

СТАИМ
STEMI 1 (16.7%) 7 (38.9%) 6 (37.5%) 1.050 >0.05

НСТАИМ
NSTEMI 1 (16.7%) 2 (11.1%) 3 (18.8%) 0.403 >0.05

Инфаркт миокарда
Myocardial infarction

Фибринолитичка терапија
Lytics - 3 (16.7%) 1 (6.3%) 1.806 >0.05

Пролазна КИС
Transitory CHF - 1 (5.6%) 3 (18.8%) 2.423 >0.05

Постинфарктна ангина пекторис
Post-MI angina 1 (16.7%) 6 (33.3%) 6 (37.5%) 0.874 >0.05

Терапија након 
коронарографије
Post-angio therapy 

Медикаментна терапија
Drugs 5 (83.3%) 3 (16.7%) 1 (6.3%) 15.508 <0.001

POBA - 1 (5.6%) 1 (6.3%) 0.380 >0.05
PCI - 12 (66.7%) 14 (87.5%) 9.981 <0.01
CABG - 1 (5.6%) 1 (6.3%) 0.380 >0.05

КИС – конгестивна инсуфицијенција срца; POBA – балон-дилатација; PCI – перкутана коронарна интервенција; CABG – коронарни артеријски бајпас
CHF – congestive heart failure; POBA – plain old balloon angioplasty; PCI – percutaneous coronary intervention; CABG – coronary artery bypass grafting

Табела 5. Анализа значајности разлике старости и биохемијских 
параметара између болесника група A, B и C
Table 5. Statistical significance of patients’ age and investigated bi­
ochemical variables among Groups A, B and C

Параметер
Parameter

Група
Group X±SD Min Max F p

Старост 
(године)
Age (years)

A 55.66±6.05 49.00 65.00
0.572 0.569B 52.77±7.15 41.00 66.00

C 55.31±8.87 44.00 72.00

G0  
(mmol/l)

A 4.53±0.53 3.80 5.10
1.341 0.274B 5.05±0.74 3.90 6.00

C 4.96±0.63 4.10 6.30

TC 
(mmol/l)*

A 5.58±0.66 4.51 6.39
2.572 0.09B 6.15±0.89 4.49 7.79

C 5.44±1.06 4.10 8.07

HDL 
(mmol/l)

A 1.21±0.17 0.94 1.42
0.297 0.745B 1.26±0.41 0.67 2.24

C 1.17±0.29 0.67 1.98

LDL 
(mmol/l)

A 3.51±0.68 2.53 4.55
1.153 0.317B 4.02±0.74 2.43 5.04

C 3.67±0.98 2.44 5.23

TG  
(mmol/l)

A 1.98±0.72 1.06 3.20
0.056 0.946B 2.21±0.75 0.53 3.85

C 2.17±2.11 0.61 9.60

* Поређење: B према C p=0,035
G0 – гликемија наште срца; TC – укупни холестерол; HDL – HDL-холестерол; 
LDL – LDL-холестерол; TG – триглицериди
* Comparison: B vs. C p=0.035
G0 – baseline glucose; TC – total cholesterol; HDL – HDL-cholesterol; LDL – 
LDL-cholesterol; TG – trigliceryde
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sti ovog pa­ra­me­tra kod bo­le­sni­ka tri gru­pe na­đe­na 
je sta­ti­stič­ki zna­čaj­na raz­li­ka iz­me­đu gru­pa B i C 
(Ta­be­la 5).

Sta­ti­stič­ki zna­čaj­na raz­li­ka ni­je za­be­le­že­na u 
vred­no­sti­ma gli­ko­zne efek­tiv­no­sti, dok je utvr­đe­
na u vred­no­sti­ma in­su­li­ne­mi­je i in­su­lin­ske sen­zi­
tiv­no­sti (Ta­be­la 6). Po­re­đe­wem na­la­za ba­zne in­su­li­
ne­mi­je kod is­pi­ta­ni­ka tri gru­pe sta­ti­stič­ki zna­čaj­
na raz­li­ka je usta­no­vqe­na iz­me­đu gru­pa A i B, od­no­
sno A i C (Ta­be­la 6). Me­đu­grup­nim po­re­đe­wem vred­
no­sti in­su­lin­ske sen­zi­tiv­no­sti sta­ti­stič­ki zna­
čaj­na raz­li­ka je na­đe­na iz­me­đu gru­pa A i C, od­no­sno 
B i C (Ta­be­la 6).

DISKUSIJA

Povezanost rezistencije na insulin sa  
brojem koronarnih krvnih sudova sa  
značajnim stenozama

Re­zul­ta­ti na­šeg is­tra­ži­va­wa su po­ka­za­li da ni­vo 
in­su­lin­ske sen­zi­tiv­no­sti, iz­ra­žen kao Si, do­bi­jen 
me­to­dom mi­ni­mal­nog mo­de­la po­zi­tiv­no ko­re­li­ra sa 
bro­jem ko­ro­nar­nih krv­nih su­do­va za­hva­će­nih zna­čaj­
nim ste­no­za­ma.

Po­zna­to je da sma­we­na in­su­lin­ska sen­zi­tiv­nost le­
ži u osno­vi me­ta­bo­lič­kog sin­dro­ma [5, 22], ali, zbog 
we­nog teh­nič­ki slo­že­nog me­re­wa, sa­mo u ma­lom broju 
stu­di­ja je iz­vedeno di­rekt­no me­re­we, ka­ko bi se upo­
re­dio sa ste­pe­nom ko­ro­nar­ne bo­le­sti [9, 16, 23], dok 
je ve­li­ki broj pro­spek­tiv­nih [10, 11, 13, 22, 24-27] i 
stu­di­ja pre­se­ka [28] ko­ri­stio hi­pe­rin­su­li­ne­mi­ju kao 
po­ka­za­teq sma­we­ne in­su­lin­ske sen­zi­tiv­no­sti. Me­đu­
tim, čak i sa­vre­me­na li­te­ra­tu­ra pru­ža ve­o­ma ma­lo po­
da­ta­ka o in­su­lin­skoj sen­zi­tiv­no­sti is­pi­ti­va­noj bi­
lo eugli­ke­mij­skim hi­pe­rin­su­li­ne­mij­skim klam­pom, 
bi­lo mi­ni­mal­nim mo­de­lom ili iz­ra­ču­na­va­wem in­
deksa HOMA, kod bo­le­sni­ka ko­ji su bi­li pod­vrg­nu­
ti ko­ro­nar­noj an­gi­o­gra­fi­ji, već su uglav­nom ra­đe­ne 
stu­di­je ko­je su me­ri­le od­nos de­bqi­ne ka­ro­tid­ne in­ti­
me i me­di­je [29, 30, 31] kao po­ka­za­te­qa ate­ro­skle­ro­ze.

Si­li (Saely) i sa­rad­ni­ci [32] su pro­ce­wu­ju­ći 
uti­caj me­ta­bo­lič­kog sin­dro­ma (pre­ma de­fi­ni­ci­ji 

Табела 6. Анализа значајности разлике метаболичких параметара између болесника група A, B и C
Table 6. Statistical significance of investigated metabolic variables among Groups A, B and C

Параметер
Parameter

Група
Group X±SD Min Max F p Поређење

Comparison

I0 (mU/l)

A 6.92±4.06 3.00 11.50

3.461 0.042

A vs. B
p=0.045

A vs.C
p=0.013

B 12.17±5.91 4.50 25.60

C 13.62±5.05 5.30 25.70

Si (min-1/mU/l×104)

A 6.34±2.83 4.10 11.54

4.279 0.023

A vs. C
p=0.012

B vs. C
p=0.038

B 5.31±1.95 2.15 8.17

C 3.63±1.73 0.74 7.03

Sg (min-1×102)
A 3.14±2.47 1.76 8.17

0.420 0.661 -B 3.46±2.91 1.09 9.09
C 2.59±2.02 0.98 7.74

I0 – инсулинемија наште срца; Si – инсулинска сензитивност; Sg – гликозна ефективност
I0 – baseline insuline; Si – insuline sensitivity; Sg – glucose effectiveness

NCEP-ATP III) i re­zi­sten­ci­je na in­su­lin na in­ci­den­
ci­ju va­sku­lar­nih do­ga­đa­ja to­kom dvo­i­po­go­di­šweg is­
tra­ži­va­wa is­pi­ta­li 750 oso­ba pod­vrg­nu­tih ko­ro­na­
ro­gra­fi­ji i usta­no­vi­li da re­zi­sten­ci­ja na in­su­lin 
– i na­kon svih pri­la­go­đa­va­wa za me­ta­bo­lič­ki sin­
drom – osta­je zna­ča­jan pre­dik­tor va­sku­lar­nih do­ga­
đa­ja; čak i na­kon pri­la­go­đa­va­wa za di­ja­be­tes, in­deks 
HOMA je i da­qe bio sta­ti­stič­ki zna­ča­jan po­ka­za­teq, 
te su za­kqu­či­li da su oba pa­ra­me­tra zna­čaj­ni ne­za­vi­
sni pre­dik­to­ri.

De­ner (Doehner) i sa­rad­ni­ci [33] su, ko­ri­ste­ći Si 
do­bi­jen pri­me­nom mi­ni­mal­nog mo­de­la po Berg­ma­nu, 
kod bo­le­sni­ka s is­he­mij­skom kar­di­o­mi­o­pa­ti­jom i hro­
nič­nom kon­ge­stiv­nom in­su­fi­ci­jen­ci­jom sr­ca, ko­ji 
su bi­li kar­di­o­pul­mo­nal­no kom­pen­zo­va­ni u tre­nut­ku 
is­pi­ti­va­wa, do­ka­za­li da Si korelira s mor­ta­li­te­tom 
ne­za­vi­sno od in­dek­sa te­le­sne ma­se, ras­po­re­da ma­snog 
tki­va i dru­gih već po­tvr­đe­nih kli­nič­kih pre­dik­to­ra. 
To znači da re­zi­sten­ci­ja na in­su­lin per se po­gor­ša­va 
po­sto­je­ću in­su­fi­ci­jen­ci­ju sr­ca ka­ko kod bo­le­sni­ka 
s is­he­mij­skom kar­di­o­mi­o­pa­ti­jom, ta­ko i kod onih sa 
ne­is­he­mij­skom kar­di­o­mi­o­pa­ti­jom (37% is­pi­ta­ni­ka), 
na za­sad na­ma ne pot­pu­no ja­san na­čin, ali ko­ji sva­ka­
ko ob­u­hva­ta slo­že­ni me­ta­bo­li­zam gli­ko­ze i in­su­li­
na kod oso­ba ko­je ne bo­lu­ju od di­ja­be­te­sa.

Povezanost nivoa insulinemije sa  
brojem koronarnih krvnih sudova  
sa značajnim stenozama

Po­ka­za­no je da po­sto­ji po­ve­za­nost ni­voa ba­zne in­su­
li­ne­mi­je sa ste­pe­nom ko­ro­nar­ne ate­ro­skle­ro­ze iz­ra­
že­nim bro­jem krv­nih su­do­va za­hva­će­nih zna­čaj­nim 
pro­me­na­ma.

Sin­drom re­zi­sten­ci­je na in­su­lin s po­sle­dič­nom 
hi­pe­rin­su­li­ne­mi­jom ja­sno je de­fi­ni­san [34], dok se 
hi­pe­rin­su­li­ne­mi­ja, čak i kod zdra­vih qu­di, ozna­ča­va 
kao po­zi­ti­van pre­dik­tor po­ja­ve di­ja­be­te­sa, di­sli­pi­
de­mi­je ili hi­per­ten­zi­je to­kom osmo­go­di­šweg pe­ri­
o­da [35]. Vi­so­ke vred­no­sti in­su­li­ne­mi­je per se pred­
vi­đa­ju raz­voj ošte­će­ne to­le­ran­ci­je gli­ko­ze i ti­pa 2 
di­ja­be­te­sa [7], kao i kar­di­o­va­sku­lar­ni mor­bi­di­tet i 
mor­ta­li­tet [10, 11, 12]. U ne­ko­li­ko pro­spek­tiv­nih stu­



441

http://srpskiarhiv.sld.org.rs

Srp Arh Celok Lek. 2010;138(7-8):436-443

di­ja hi­pe­rin­su­li­ne­mi­ja je ozna­če­na kao fak­tor ri­zi­
ka za ko­ro­nar­nu bo­lest kod mu­ška­ra­ca bi­lo ne­za­vi­
sno, bi­lo udru­že­na sa di­sli­pi­de­mi­ja­ma [9-13, 18, 24, 
25, 36]. Pre­ma po­da­ci­ma iz do­stup­ne li­te­ra­tu­re, svi 
iz­ve­šta­ji ko­ji su go­vo­ri­li u pri­log po­zi­tiv­noj ko­
re­la­ci­ji in­dek­sa HOMA re­dov­no su be­le­ži­li udru­
že­nost hi­pe­rin­su­li­ne­mi­je s na­la­zom ili in­ten­zi­te­
tom an­gi­o­graf­ski po­tvr­đe­ne ko­ro­nar­ne bo­le­sti, bez 
ob­zi­ra na do­ka­zi­va­we udru­že­no­sti sa di­sli­pi­de­mi­
jom i go­ja­zno­šću [9, 16, 37-40]. To po­dr­ža­va stav Fe­
ra­ni­ni­ja (Ferrannini) i Bal­ka­u­o­ve (Balkau) [41] da hi­
pe­rin­su­li­ne­mi­ja i re­zi­sten­ci­ja na in­su­lin ot­kri­
va­ju raz­li­či­te gru­pe bo­le­sni­ka ko­ji ne bo­lu­ju od di­
ja­be­te­sa, što pak su­ge­ri­še da su no­si­o­ci raz­li­či­tog 
pa­to­ge­nog po­ten­ci­ja­la u smi­slu kom­po­nen­ti sin­dro­
ma re­zi­sten­ci­je na in­su­lin. Kli­nič­ki je si­gur­no naj­
za­ni­mqi­vi­ji po­da­tak, ko­ji se sve vi­še sre­će u li­te­
ra­tu­ri, da se hi­pe­rin­su­li­ne­mi­ja po­mi­we kao po­ka­
za­teq po­ten­ci­jal­nog na­stan­ka tzv. in stent re­ste­no­
ze [42, 43, 44].

Povezanost lipidnog statusa sa brojem 
koronarnih krvnih sudova sa značajnim 
stenozama

Po­ve­za­nost ni­voa frak­ci­ja li­po­pro­te­i­na s in­ten­zi­
te­tom ko­ro­nar­ne ate­ro­skle­ro­ze kod oso­ba s is­he­mij­
skom bo­le­šću sr­ca ko­je ne bo­lu­ju od di­ja­be­te­sa po­ka­
za­na je sa­mo u slu­ča­ju ni­voa ukup­nog ho­le­ste­ro­la u pla­
zmi, i to sa­mo u ko­re­la­ci­ji sa bro­jem krv­nih su­do­va 
sa zna­čaj­nom ste­no­zom, što ni­je za­be­le­že­no kod sup­
frak­ci­ja ho­le­ste­ro­la i ni­voa tri­gli­ce­ri­da.

Iako su tre­nut­no do­bro po­stu­li­ra­ni prin­ci­pi da 
po­ja­va ko­ro­nar­ne bo­le­sti, we­na pro­gre­si­ja, in­ten­zi­
tet, se­kve­le i is­ho­di u se­kun­dar­noj pre­ven­ci­ji ne za­
vi­se od ni­voa ukup­nog ho­le­ste­ro­la, već od či­ta­ve pa­

le­te we­go­vih sup­frak­ci­ja, po­ku­ša­li smo da u li­te­ra­
tu­ri pro­na­đe­mo po­dat­ke ko­ji se ipak osvr­ću na vred­
no­sti ukup­nog ho­le­ste­ro­la, ma­kar on ostao sa­mo gru­bi 
po­ka­za­teq za­se­wen vi­so­ko­so­fi­sti­ci­ra­nim mar­ke­ri­
ma ko­ji se ne­pre­sta­no po­ja­vqu­ju. Po­tvr­du smo na­šli 
u iz­ve­šta­ju Ko­val­ske (Kowalska) i sa­rad­ni­ka [45], ko­
ji su u gru­pi od 363 mu­škar­ca ko­ja ne bo­lu­ju od di­ja­
be­te­sa pri oba­vqa­wu ru­tin­skog me­ta­bo­lič­kog is­pi­
ti­va­wa (an­tro­po­me­tri­ja, OGTT sa in­su­li­ne­mi­ja­ma, 
li­pid­ni sta­tus, HbA1c) za­pa­zi­li da ne­za­vi­snu po­zi­
tiv­nu ko­re­la­ci­ju sa bro­jem ste­no­zi­ra­nih krv­nih su­
do­va po­ka­zu­je upra­vo vred­nost ukup­nog ho­le­ste­ro­la, 
ali, na­rav­no, i HDL-ho­le­ste­ro­la, kao i sta­rost is­pi­
ta­ni­ka, što se i oče­ki­va­lo.

ZAKQUČAK

Re­zul­ta­ti is­tra­ži­va­wa su po­ka­za­li po­zi­tiv­nu ko­re­
la­ci­ju pa­ra­me­ta­ra re­zi­sten­ci­je na in­su­lin sa ste­pe­
nom ko­ro­nar­ne ate­ro­skle­ro­ze. Ba­zne vred­no­sti in­su­
li­ne­mi­je, tj. do­ka­za­na hi­pe­rin­su­li­ne­mi­ja na­šte sr­
ca, mo­že bi­ti do­bar pre­dik­tor zna­čaj­ne ko­ro­nar­ne 
ate­ro­skle­ro­ze kod bo­le­sni­ka bez di­ja­be­te­sa, što je 
ve­o­ma zna­čaj­no za sva­ko­dnev­nu kli­nič­ku prak­su ra­
di lak­še i jed­no­stav­ni­je stra­ti­fi­ka­ci­je kar­di­o­me­
ta­bo­lič­kog ri­zi­ka.
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SUMMARY
Introduction The metabolic syndrome and its influence on 
coronary artery disease development and progression remains 
in focus of international research debates, while insulin resis­
tance, which represents its core, is the key component of hyper­
tension, dyslipidaemias, glucose intolerance and obesity.
Objective The aim of this study was to establish relationship 
between basal glucose and insulin levels, insulin sensitivity and 
lipid panel and the degree of coronary atherosclerosis in non-
diabetic patients.
Methods The coronary angiograms were evaluated for the 
presence of significant stenosis, insulin sensitivity was assessed 
using the intravenous glucose tolerance test with a minimal 
model according to Bergman, while baseline glucose (G0), insu­
lin (I0) and lipid panel measurements (TC, HDL, LDL, TG) were 
taken after a 12-hour fasting.
Results The protocol encompassed 40 patients (19 men and 21 
women) treated at the Institute for Cardiovascular Diseases of 

the Clinical Centre of Serbia, Belgrade. All were non-diabetics 
who were divided into 3 groups based on their angios: Group 
A (6 patients, 15%, with no significant stenosis), Group B (18 
patients, 45%, with a single-vessel disease) and Group C (16 
patients, 40%, with multi-vessel disease). Presence of lower 
insulin sensitivity, higher I0 and TC in the group of patients 
with a more severe degree of coronary atherosclerosis (insulin 
sensitivity: F=4.279, p=0.023, A vs. C p=0.012, B vs. C p=0.038; I0: 
F=3.461 p=0.042, A vs. B p=0.045, A vs. C p=0.013; TC: F=2.572, 
p=0.09), while no significant difference was found for G0, LDL, 
HDL and TG.
Conclusion Baseline insulinaemia, more precisely, fast­
ing hyperinsulinaemia could be a good predictor of signifi­
cant coronary atherosclerosis in non-diabetic patients, which 
enables a more elegant cardiometabolic risk assessment in the 
setting of everyday clinical practice.
Keywords: insulin sensitivity; minimal model; coronary angio-
graphy; metabolic syndrome; coronary artery disease
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