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Serum brain-derived neutrophic
factor in girls with anorexia nervosa
and obesity

'Joanna Oswigcimska, “Agata Mikotajczak-Bedkowska, *Wojciech Roczniak,
“Elzbieta Swietochowska, “Zofia Ostrowska, 'Matgorzata Stojewska, 'Katarzyna Ziora

'Katedra i Klinika Pediatrii Wydziafu Lekarskiego z Oddziatem
Lekarsko-Dentystycznym w Zabrzu Slaskiego Uniwersytetu Me-
dycznego w Katowicach 20ddziat Fizjologii, Patologii i Intensyw-
nej Opieki Medycznej Noworodka, Szpital Wielospecjalistyczny
w Gliwicach ®Instytut Medyczny, Panstwowa Wyzsza Szkota
Zawodowa im. Jana Grodka w Sanoku *Katedra i Zakfad Biologii
Medycznej i Molekularnej Wydziatu Lekarskiego z Oddziafem
Lekarsko-Dentystycznym w Zabrzu Slaskiego Uniwersytetu Me-
dycznego w Katowicach

Chair and Department of Paediatrics School of Medicine with
Division of Dentistry in Zabrze, Medical University of Silesia in
Katowice *Department of Physiology, Pathology and Neonatal
Intensive Care Multidisciplinary Hospital in Gliwice ®Institute

of Medicine, Jan Grodek State Vocational School in Sanok
“Chairand Department of Medical and Molecular Biology, School
of Medicine with Division of Dentistry in Zabrze, Medical University
of Silesia in Katowice

Stowa kluczowe
BDNF, jadtowstret psychiczny, otytos¢

Key words
BDNF, anorexia nervosa, obesity

Streszczenie

Forma restrykcyjna jadfowstretu psychicznego (ano-
rexia nervosa, AN) moze stuzy¢ jako dobry biologiczny
model zaburzen oraz mechanizméw adaptacyjnych
pojawiajgcych sie w wyniku przewlekle utrzymuja-
cego sie ujemnego bilansu energetycznego, zas
otylo$¢ prosta stanowi przyktad zaburzenia home-
ostazy spowodowanego nadmierng podazg energii
bez wyréwnawczego wzrostu wydatku energetycz-
nego. Wyniki wielu badan wskazujg na to, ze neu-
troficzny czynnik pochodzenia mézgowego (BDNF)
reguluje homeostaze energetyczng organizmu na
poziomie osrodkowym i obwodowym, jednakze dane
na temat jego stezen w surowicy dzieci i mtodzie-
zy z AN i otytoscig sg ograniczone i sprzeczne. Cel
pracy. Ocena stezen BDNF w surowicy dziewczat
z jadfowstretem psychicznym oraz otyfoscig prostg
w poréwnaniu do grupy kontrolnej oraz analiza za-
leznosci pomiedzy jego stezeniami a parametrami
antropometrycznymi, biochemicznymi i hormonalny-
mi w badanych grupach dziewczat. Materiat i meto-
dy. U 82 dziewczat w wieku 11-17 lat (32 dziewczat
z AN typu restrykcyjnego, 29 z otytoscig prostg oraz

Abstract

The restrictive form of anorexia nervosa (anorexia ne-
rvosa, AN) may be a good biological model of ada-
ptatives mechanisms occurring during long-lasting
negative energy balance. On the other hand, obesity
can be example of homeostasis disorder resulting
from excessive supply of energy without increase
of its expenditure. The results of many studies indi-
cate that the brain-derived neutrophil factor (BDNF)
is an important factor regulating the body’s energy
homeostasis at the central and peripheral level, ho-
wever, data on its serum concentrations in children
and adolescents with AN and obesity are limited
and contradictory. The aim of the study. Evaluation
of BDNF concentrations in serum of girls with ano-
rexia nervosa and simple obesity in comparison to
the control group and analysis of the relationships
between its concentrations and anthropometric, bio-
chemical and hormonal parameters in the studied
groups of girls. Material and methods. In 82 girls
aged 11-17 years (32 girls with restrictive type of AN,
29 — with simple obesity and 21 healthy volunteers)
anthropometric measurements (height, body mass,
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21 zdrowych ochotniczek) przeprowadzono pomiary
antropometryczne (wzrost, masa ciata, BMI), bada-
nia biochemiczne (stezenia biatka C-reaktywnego,
glikemia na czczo, insulina, HOMA-IR, profil lipidowy
krwi) oraz oznaczenia stezenn BDNF metodg ELISA.
Wyniki. Srednie stezenie BDNF u dziewczat z AN
byto istotnie statystycznie nizsze w poréwnaniu z gru-
pa kontrolng oraz grupg dziewczat otytych. U dziew-
czat otytych $rednie stezenie BDNF byto znamiennie
wyzsze niz w grupach AN i kontrolnej. U wszystkich
badanych dziewczat rozpatrywanych tgcznie wyka-
zano dodatnie korelacje stezerh BDNF z masg ciata,
BMI, glikemig na czczo, stezeniami insuliny, biatka
C-reaktywnego i HOMA-IR. Analiza regresji pozwo-
lita na ustalenie, ze niezaleznymi predyktorami ste-
zen BDNF sg wiek, masa ciata i HOMA-IR. Wnioski.
1. Srednie stezenia BDNF u pacjentek z jadiowstre-
tem psychicznym i otytoscig roznig sie istotnie od
wartosci stwierdzanych w grupie kontrolnej. 2. Naj-
wazniejszymi czynnikami wptywajgcymi na steze-
nia BDNF w surowicy badanych dziewczat sg BMI
i wspdtczynnik HOMA-IR. Swiadczy to o jego udziale
w reakcjach adaptacyjnych uruchamianych w odpo-
wiedzi na przewlekte zaburzenie homeostazy ener-
getycznej organizmu. Nie mozna jednak wykluczy¢
pierwotnego wplywu nieprawidtowej sekrecji tego
czynnika na rozwoj schorzen zwigzanych z nieprawi-
dfowg masg ciata.

Endokrynol. Ped. 2018.17.1.62.27-38.
© Copyright by PTEIDD 2018

Wstep

Neutroficzny czynnik pochodzenia mézgowe-
go (brain-derived neutrophic factor, BDNF) nale-
zy obok czynnika wzrostu nerwéw (nerve growth
factor, NGF) oraz neurotrofiny 3 i 4/5 do rodziny
neutrofin. Jest to biatko o masie czasteczkowej 15,5
kDa, kodowane u ludzi przez gen BDNF znajdujacy
sie na chromosomie 11p14.1, ktére wywiera swoje
dziatanie biologiczne poprzez wigzanie sie z re-
ceptorami TrkB (o charakterze kinazy tyrozyno-
wej) oraz LNGFR (receptor czynnika wzrostu ner-
wow o niskim powinowactwie, low-affinity nerve
growth factor receptor, zwany réwniez p75). Moze
rowniez modyfikowa¢ dziatanie receptoréw dla
neuroprzekaznikéw (np. receptora nikotynowego
o-7) [1, 2].

70-80% krazacego BDNF pochodzi z mézgu.
Jego ekspresje wykazano w neuronach glutama-
tergicznych oraz komoérkach glejowych. Wydziela-

BMI), biochemical tests (C-reactive protein concen-
tration, fasting glucose, insulin, HOMA-IR, serum lipid
profile) and serum BDNF concentrations by ELISA
method were performed. Results. The mean serum
BDNF concentration in girls with AN was statistical-
ly significantly lower compared to the control group
and the group of obese girls. In obese girls the mean
serum BDNF concentration was significantly higher
than in the AN and control groups. In all examined
girls considered together the positive correlations of
BDNF concentrations with body weight, BMI, fasting
glycemia, insulin concentrations, C-reactive protein
and HOMA-IR were found. Regression analysis al-
lowed to determine that the independent predictors
of BDNF concentrations are age, body mass and
HOMA-IR. Conclusions. 1. Mean BDNF concentra-
tions in patients with anorexia nervosa and obesity
differ significantly from the values found in the control
group. 2. The most important factors influencing the
serum BDNF concentrations in the examined girls are
BMI and HOMA-IR. This suggests the role of BDNF in
adaptive reactions triggered in response to a chronic
disorder of the body’s energy homeostasis. However,
the primary impact of abnormal secretion of this fac-
tor on the development of disorders associated with
abnormal body weight cannot be excluded.

Pediatr. Endocrinol. 2018.17.1.62.27-38.
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nie tego hormonu u mezczyzn odbywa sig zgod-
nie z rytmem dobowym przypominajacym rytm
wydzielania kortyzolu. Najwyzsze stezenia BDNF
stwierdza sie rano, po czym ulegaja one stopnio-
wemu obnizeniu, osiggajac nadir okolo godziny
22.00. U kobiet nie stwierdzono rytmu dobowego
wydzielania tego czynnika, nie jest to réwniez za-
lezne od fazy cyklu miesigczkowego [3].

W tkance nerwowej BDNF uczestniczy w pro-
cesach neurogenezy, sprzyja powstawaniu rozgate-
zien neurytéw, stabilizuje zakoniczenia nerwowe,
dziata neuroprotekcyjnie, wplywa na neuroprze-
kaznictwo glutamatergiczne i GABA-ergiczne. Wy-
soka ekspresje BDNF w mézgu stwierdzono w hi-
pokampie i podwzg6rzu, co potwierdza udziat tego
biatka w procesach uczenia sie i pamigci. Uczest-
niczy takze w regulacji rytmu dobowego snu
i czuwania. Wykazano, ze stezenia tego czynnika
we krwi zmniejszajg sie w depresji, chorobie afek-
tywnej dwubiegunowej, schizofrenii, chorobie Alz-
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heimera, otylosci, cukrzycy typu 2 oraz schorze-
niach uktadu-sercowo-naczyniowego [4-6].

Zrédtem krazacego we krwi BDNF sg réwniez
leukocyty, komérki srédbtonka oraz adipocyty, kté-
re stanowig miejsce jego ekspresji i wydzielania,
oraz trombocyty, pelnigce jedynie funkcje maga-
zynujaca [7,8]. Wysilek fizyczny powoduje wzrost
ekspresji genu i biatka BDNF w migéniach, a jego
stezenie we krwi zwigksza sig zaréwno po jednora-
zowych ¢wiczeniach, jak tez wskutek dtugotrwale-
go treningu aerobowego [9].

Wyniki wielu badan wskazujg, ze BDNF jest
waznym czynnikiem regulujgcym homeostaze
energetyczng organizmu na poziomie osrodkowym
i obwodowym. Hormon obniza mase ciala poprzez
zmniejszenie apetytu i zwigkszenie wydatku ener-
getycznego. Przyspiesza tempo przemiany ma-
terii i nasila termogeneze. Normalizuje glikemig
w cukrzycy typu 2. W zwierzecym modelu tego
schorzenia u myszy obwodowe podanie BDNF
zwieksza wychwyt glukozy przez miesnie szkiele-
towe, watrobe i migsient sercowy [10]. Czynnik ten
zwieksza wydzielanie insuliny, a hamuje sekrecjg
glukagonu w trzustce, poprawia insulinowrazli-
wos$¢ hepatocytéw i miocytéw. Hamuje produkcje
glukozy w watrobie i zwieksza oksydacje kwaséw
ttuszczowych w mieéniach [6,11]. Uczestniczy
takze w procesach przeksztatcania biatych adipo-
cytéw w adipocyty bezowe [6].

Forma restrykcyjna jadlowstretu psychicznego,
jako przyktad skrajnego niedozywienia zwigzane-
go z przewleklym obnizaniem kalorycznosci oraz
ilosci spozywanych positkéw w wyniku zaburzen
psychosomatycznych, moze stanowi¢ dobry biolo-
giczny model mechanizméw adaptacyjnych poja-
wiajacych sie w wyniku przewlekle utrzymujace-
go sie ujemnego bilansu energetycznego [12, 13].
Z kolei otytos¢ prosta mozna uznaé za zaburze-
nie homeostazy spowodowane nadmierng poda-
73 energii bez wyréwnawczego wzrostu wydatku
energetycznego [14].

Doniesienia dotyczace stezenn BDNF w surowi-
cy chorych na jadlowstret psychiczny sg niezbyt
liczne i zr6znicowane [8,15-17]. Nieco wiecej ba-
dan na temat zachowania sig tego czynnika prze-
prowadzono u otylych dzieci [18-22] i dorostych
[23-26], ale wyniki uzyskane przez poszczegél-
nych autoréw nie sg sp6jne. W zadnej z dostep-
nych publikacji nie przeprowadzano analizy ste-
zen tego hormonu w grupach dzieci i mtodziezy
o szerokim zakresie BMI oraz zréznicowanym
spektrum insulinoopornosci okreslanej za pomoca
wspdlczynnika HOMA-IR. Wydaje sig, ze takie po-

dejscie badawcze, uwzgledniajace réwniez para-
metry gospodarki weglowodanowej i ttuszczowej,
moze przyczynic sig do doktadniejszego poznania
roli metabolicznej BDNFE.

Celem niniejszej pracy jest zatem ocena stezen
BDNF w surowicy dziewczat z jadlowstretem psy-
chicznym oraz otyloscia prosta w poréwnaniu do
grupy kontrolnej oraz analiza zalezno$ci pomiedzy
jego stezeniami a parametrami antropometryczny-
mi, biochemicznymi i hormonalnymi w badanych
grupach dziewczat.

Materiat i metody

Do badan =zakwalifikowano 82 dziewczeta
w wieku 11-17 lat. Na realizacje projektu badaw-
czego uzyskano zgode Komisji Bioetycznej Sla-
skiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach
(KNW/022/KB1/68/13 z dn. 25.06.2013 r.) oraz zgo-
de pacjentek i ich rodzicéw lub opiekunéw praw-
nych.

Grupe dziewczat z jadtowstretem psychicznym
(AN) stanowily 32 pacjentki w érednim wieku 15,1
+ 1,2 lat z restrykcyjnym typem choroby rozpo-
znanym na podstawie kryteriow DSM-V [27], za$
grupe pacjentek z otytoscig prostg (O) stanowilo 29
dziewczat w $rednim wieku 14,4 + 1,7 lat. Pacjent-
ki z obu grup (AN i O) byly leczone w Oddziale
Endokrynologii Dzieci Samodzielnego Publiczne-
go Szpitala Klinicznego nr 1 w Zabrzu Slaskiego
Uniwersytetu Medycznego w Katowicach. Grupe
kontrolng (K) 21 dziewczat w $rednim wieku 14,4
+ 1,7 lat wytoniono sposréd zdrowych dziewczat,
uczennic szkét gimnazjalnych i licealnych.

U wszystkich badanych zebrano szczegétowy
wywiad lekarski oraz przeprowadzono badanie
fizykalne i pomiary antropometryczne (wzrost,
masa ciata). Na podstawie zmierzonych wartosci
obliczano wspétczynnik BMI wedlug wzoru BMI
= (masa ciata [kg]/wzrost [m]?). Warto$ci te wyra-
zono takze w formie odchylen standardowych od
wartos$ci §rednich (standard deviation score, SDS)
dla wieku i ptci wedlug Palczewskiej i wsp. [28].

W grupie AN badania wykonywano przed roz-
poczeciem terapii, w okresie pierwszych trzech
dni hospitalizacji, po dokonaniu oceny stanu so-
matycznego przez lekarza pediatrg, wykonaniu
podstawowych badan laboratoryjnych (morfologia
krwi, stezenie bilirubiny, aminotransferaz, kreaty-
niny, mocznika, biatka calkowitego w surowicy)
oraz przeprowadzeniu badania stanu psychiczne-
go przez psychologa klinicznego i psychiatre.

Joanna Oswigcimska, Agata Mikotajczak-Bedkowska,
Wojciech Roczniak, Elzbieta Swigtochowska, Zofia Ostrowska,
Matgorzata Stojewska, Katarzyna Ziora
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U dziewczat miesigczkujacych z grupy K bada-
nia przeprowadzano w fazie folikularne;j.

Krew do oznaczen laboratoryjnych we wszyst-
kich grupach pobierana byla do probowek typu
eppendorf w godzinach pomiedzy 7.00 a 8.00, po
co najmniej 12-godzinnej przerwie nocnej w spo-
zywaniu pokarmow i ptynéw. Po odwirowywaniu
uzyskang surowice przechowywano w temperatu-
rze -70°C do czasu wykonania oznaczen laborato-
ryjnych.

Oznaczenia biochemiczne stezen cholesterolu
catkowitego, HDL, LDL, triglicerydéw, biatka C-re-
aktywnego (C-reactive protein, CRP), glukozy i in-
suliny na czczo przeprowadzono przy uzyciu ana-
lizatora Cobas 6000 z modutem Cobas ¢501 (Roche
Diagnostics, Bazylea, Szwajcaria). Wspoétczynnik
insulinoopornosci HOMA-IR (homeostasis asses-
sment model — insulin resistance) obliczano we-
dtug wzoru [29]:

stezenie insuliny na czczo (uIU/ml)
x stezenie glukozy na czczo (mmol/l)
22,5

HOMA-IR=

Stezenie BDNF oznaczono metodg ELISA ze-
stawem firmy Phoenix Pharmaceuticals (Burlinga-
me, Kalifornia, USA) zgodnie z instrukcja podang
przez producenta. Najnizsze stezenie wykrywane
za pomocg zestawu wynosito 7,8 pg/ml, a btad we-
wnatrz- i zewnatrzseryjny to odpowiednio 6,2%
i8,1%.

Analiza statystyczna

Baze danych przygotowano w arkuszu kal-
kulacyjnym Excel firmy Microsoft. Do obliczen
statystycznych wykorzystano program Statistica
10.0 (StatSoft Inc., USA). W statystyce opisowej
uwzgledniono $rednig arytmetyczna, mediane,
warto§¢ maksymalng i minimalng, rozstep mie-
dzykwartylowy i odchylenie standardowe (SD).
Dla wszystkich badanych parametréw sprawdzo-
no zgodno$¢ ich rozktadéw z rozkladem normal-
nym, poslugujac sie testem Kolmogorowa-Smir-
nowa. Jednorodno$¢ wariancji sprawdzono testem
Levene’a. W przypadku zmiennych o rozkladzie
normalnym poréwnania miedzygrupowe przepro-
wadzono za pomocg jednoczynnikowej analizy
wariancji (ANOVA) i testu Tukeya dla réznej li-
czebnosci grup. Jezeli rozklad zmiennych istotnie
odbiegal od rozkladu normalnego lub test Levene’a
wykazal brak homogenicznosci wariancji — postu-
giwano sie testem Kruskalla-Wallisa.

Poziom zalezno$ci liniowej migdzy zmiennymi
losowymi okreslano wyznaczajac wspélczynniki

Pearsona w przypadku zmiennych o rozkltadzie
normalnym lub Spearmana, jezeli rozktad zmien-
nych istotnie odbiegal od normalnego. Wartosci
stezen insuliny i HOMA-IR linearyzowano po-
przez transformacje logarytmiczng (logarytm natu-
ralny, In).

Celem ustalenia niezaleznych czynnikow wpty-
wajacych na stezenia BDNF postuzono sie metodg
wielokrotnej regresji krokowej wstecznej, wpro-
wadzajac do réwnania regresji wiek badanych,
parametry antropometryczne (masa ciata, BMI)
oraz wyniki oznaczen biochemicznych (choleste-
rol catkowity, HDL, LDL, triglicerydy, glikemia na
czczo, linearyzowane stezenia insuliny oraz warto-
$ci wspoélczynnika HOMA-IR). Tolerancja wynosi-
fa 0,0001, za$ wartos$¢ F pozwalajaca na usunigcie
zmiennej z réwnania 10,0.

W obliczeniach statystycznych przyjeto poziom
istotnosci p<0,05.

Wyniki

Parametry antropometryczne

Srednia masa ciala w grupie dziewczat z jadlo-
wstretem psychicznym (AN) wynosita 39,9 *= 6,9
kg (18,7-50,4 kg), a $rednia warto$¢ wspétczynni-
ka masy ciata (body mass index, BMI) — 14,89 +
1,99 kg/m? (9,11-17,35 kg/m?). Warto$éci masy cia-
fa oraz BMI wyrazone jako SDS dla wieku i ptci,
obliczone na podstawie danych dla populacji
dziewczat polskich [28], wynosily odpowiednio
-1,75%*0,76 (-3,27- -0,24) oraz -2,03 = 0,67 (-3,64
~-1,03) (tab. I).

Srednia masa ciala w grupie dziewczat oty-
tych (O) wynosita 85,3 + 16,4 kg (47,5-115,3 kg),
a wspotczynnik BMI 32,80 + 5,19 kg/m? (25,03—
43,02). Wartoéci masy ciata oraz BMI wyrazone
jako SDS dla wieku i pici, obliczone na podstawie
danych dla populacji dziewczat polskich [28], wy-
nosity odpowiednio 4,13 *= 1,92 (0,50-8,02) oraz
4,84 + 1,96 (2,05-9,08) (tab. I).

Srednia masa ciala w grupie kontrolnej (K) wy-
nosita 55,1 = 5,5 kg (45,5-64,0 kg), a wspélczyn-
nik BMI 20,37 + 1,91 kg/m? (15,93-24,03). War-
tosci masy ciala oraz BMI wyrazone jako SDS dla
wieku i plci, obliczone na podstawie danych dla
populacji dziewczat polskich [28], wynosity odpo-
wiednio 0,35 *= 0,63 (-1,13-1,54) oraz 0,18 = 0,68
(-1,75-1,24) (tab. I).

Srednia masa ciata oraz BMI, zaré6wno wyrazo-
ne w wartos$ciach bezwzglednych, jak i SDS, réz-
nily sig statystycznie pomigdzy badanymi grupami
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Tabela I. Charakterystyka kliniczna badanych grup dziewczat
Table I. Clinical characteristics of the examined groups of girls

K AN (@)
Parametr n=21 n=32 n=29
Srednia=SD (min-max)

. 14,4 =17 15112 14,4 =17
Wiek [latal] (11,5-17,9) (12,1-16,9) (11,0-17,5)
Masa ciata [kg] 551 =55 39,9 +6,92° 85,3 = 16,4¢

9 (45,5-64,0) (18,7-50,4) (47,5-115,3)
: 0,35 = 0,63 -1,71 +£0,76%° 413 = 1,92¢
Masa ciata SDS (-1,13 - 1,54) (-3,27—-0,24) (0,50-8,02)
20,37 = 1,91 14,89 + 1,992° 32,80 = 5,19°
o ’ ’ ) ) s s
BMI Tkg/m] (15,93-24,03) (9,11-17,35) (25,03-43,02)
0,18 = 0,68 -2,03 = 0,672° 4,84 + 1,96°
BMI'SBS (-1,75-1,24) (-3,64—1,03) (2,05-9,08)
Maksymalna masa ciata przed B 53,8 = 13,6 _
zachorowaniem [kg] (28,0-90,0)
. - 12,4 = 10,1
Czas trwania choroby [miesigce] - (3,0-48,0) -
. 132 +84
Ubytek masy ciata [kg] - (0,0-39,0) -
Szybkos¢ utraty masy ciata [kg/miesiac] - 1612 -
(0,0-4,8)
o o 6,8 = 4,1
Brak miesigczki [miesigce] - (3,0-17,0) -

K — grupa kontrolna, AN — grupa z jadtowstretem psychicznym, O — grupa z otytoscig, SD — odchylenie standardowe, BMI — wspdtczynnik

masy ciata, SDS — odchylenie standardowe od $redniej
2p<0,0001 AN vs K; ® p<0,0001 AN vs. O;°p<0,0001 O vs K

(p<0,0001). Nie stwierdzono natomiast znamien-
nych statystycznie réznic dotyczacych wieku oraz
wzrostu badanych dziewczat (tab. I).

Wyniki oznaczen biochemicznych

Srednie stezenie cholesterolu HDL u dziew-
czat otytych (1,26 = 0,39 mmol/l; zakres 0,55-2,16
mmol/l) byto znamiennie nizsze niz w grupie AN
(1,67 = 0,39 mmol/l; zakres 0,83-2,53 mmol/l).
U dziewczat otylych srednie stezenie cholestero-
lu LDL (2,76 = 0,7 mmol/l; zakres 1,56-5,08) bylo
istotnie statystycznie (p=0,03) wyzsze w poréwna-
niu z grupa kontrolng (2,21 = 0,41 mmol/l; zakres
1,11-3,06). Srednie stezenie insuliny (5,85 = 4,31
wIU/ml; zakres 0,97-22,61 ulU/ml) oraz HOMA-IR
(1,17 = 0,95; zakres 0,19-4,95) w grupie dziewczat
z jadlowstretem psychicznym byly znamiennie

(p<0,001) nizsze w poréwnaniu z grupg kontro-
Ing (odpowiednio: 10,84 *= 3,98 wlU/ml; zakres
4,08-22,62ulU/ml i 2,32 + 0,94; zakres 0,79-5,25)
i grupg otylych (odpowiednio: 19,63 = 16,69 ulU/
ml; zakres 1,07-82,58 uIU/ml i 4,36 + 3,83; zakres
0,23-19,57). Srednie stezenie biatka C-reaktyw-
nego w grupie otylych (2,57 = 1,44 mg/l; zakres
0,59-4,87 mg/l) bylo istotnie statystycznie wyzsze
(p<0,001) niz w grupie kontrolnej (0,70 = 1,33
mg/l; zakres 0,07-4,84 mg/l) i AN (0,84 *= 1,27
mg/l; zakres 0,00-4,78 mg/1) (tab. II).

Srednie stezenie BDNF w grupie z jadlowstre-
tem psychicznym (20,09 * 3,46 pg/ml; zakres
12,7-26,9 ng/ml) bylo istotnie nizsze (p<0,001)
w poréwnaniu z grupa kontrolng (26,33 + 2,00
pg/ml; zakres 22,9-29,5 pg/ml) i otyloscia (29,24
+ 2,84 pg/ml; zakres 23,8-35,1 pg/ml). U dziew-
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Tabela Il. Wyniki oznaczen parametrow metabolicznych i biatka C-reaktywnego u badanych dziewczat

Table Il. Results of metabolic parameters and serum C-reactive protein assays in the examined girls

K AN O
Parametr n=21 n=32 n=29
Srednia=SD (zakres)
. . 86,2 + 57 792 = 6,6 89,0 95
Glikemia (mg/d) (77,0-95,0) (66,7-91,9) (68,0-107,0)
. 417 + 0,53 475+ 111 4,58+0,79
Cholesterol catkowity (mmol/l) (2.87-5.12) (2.85-8.17) (3.35-6,69)
1,50 + 0,33 1,67 += 0,39 1,26 = 0,392
Cholesterol HDL (mmol/l) (0.87-2.08) (0.83-2.53) (0.55-2.16)
2,21 = 0,41 2,63 = 0,94 2,76 = 0,72°
Cholesterol LDL (mmol/l) (1.11-3.00) (1.3-5.60) (1,56-5.08)
Triglicerydy (mmol/) 0,95 = 0,65 0,97 = 0,35 1,26 = 0,48
gheerycy (0,37-3,03) (0,5-0,9) (0,6-2,53)
Insulina (ulU/ml) 10,84 + 3,98 585 + 4,314 19,63 = 16,69
(4,08-22,62) (0,97-22,61) (1,07-82,58)
2,32 + 0,94 1,17 = 0,95¢¢ 436 + 3,83
HOMA IR (0.79-5,25) (0.19-4.95) (0.23-19.57)
) 0,70 = 1,33 0,84 + 127e 2,57 + 1,44
Biatko C-reaktywne (mg/l) (0.07-4.81) (0.00-4.78) (0.59-4.87)

AN — grupa z jadfowstretem psychicznym, O — grupa z otyloscig prosta, K — grupa kontrolna, SD — odchylenie standardowe
2p=0,005 AN vs. O; °p=0,03 O vs. K; °p<0,001 AN vs. K; 4p<0,001 AN vs. O; ¢ p=0,001 AN vs. O; fp<0,001 O vs. K

czat otylych stezenie BDNF bylo znamiennie
statystycznie wyzsze (p<0,001) niz u zdrowych
(ryc. 1).

U dziewczat z grupy kontrolnej stezenia
BDNF korelowaly dodatnio (r=0,48; p=0,03)
z masg ciala. Stezenia BDNF u wszystkich bada-
nych dziewczat korelowaly dodatnio z masg cia-
fa (r=0,77; p<0,001), SDS masy ciata (r=0,80;
p<0,001), BMI (r=0,77; p<0,001), SDS BMI
(r=0,78; p<0 001), a takze stezeniami glukozy
(r=0,48; p<0,001), CRP (r=0,26; p=0,03), In ste-
zen insuliny (r=0,50; p<0,001) i In HOMA IR,
(r=0,53; p<0,001). Wykazano tez istotne staty-
stycznie ujemne korelacje pomiedzy stezeniami
BDNF a wiekiem badanych (r=-0,23; p=0,03)
i stezeniami cholesterolu HDL (r=-0,30; p= 0,006)
(tab. III).

Niezaleznymi predyktorami stezen BDNF
sa: wiek, masa ciala i wspélczynnik HOMA-
-IR, a przyjety model wyjasnia 53% zmienno-
§ci stezen tej miokiny w badanych grupach
(tab. IV).

Dyskusja

Przeprowadzone badania wykazaly, Zze stezenie
BDNF u dziewczat z jadtowstretem psychicznym
jest znamiennie nizsze w poréwnaniu z pozosta-
tymi badanymi grupami. U pacjentek z AN nie
wykazalismy istotnych zaleznosci pomiedzy steze-
niami BDNF a badanymi parametrami antropome-
trycznymi. Takie korelacje stwierdziliSmy jednak
w grupie kontrolnej, gdzie zaobserwowalismy do-
datni zwiazek pomiedzy stgzeniami tego czynnika
a masg ciala, oraz u wszystkich badanych dziew-
czat, u ktérych korelowaly one z masg ciata i BMI
(wyrazonymi zaréwno jako wartoSci bezwzgledne,
jak i SDS).

Wyniki naszych badan zgadzaja sie z przedsta-
wionymi w metaanalizie przez Brandysa i wsp. [8],
do ktorej wlaczono 7 dotychczas opublikowanych
prac, uzyskujac grupe 155 chorych na AN, oraz
grupe kontrolng liczacag 174 kobiety pochodza-
ce z Japonii, Niemiec, Wielkiej Brytanii i Wloch.
Sredni wiek pacjentek wynosil 18,9-28,3 lat, a ich
BMI 14,2-15,9 kg/m? co sugeruje zréznicowany
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Ryc. 1. Srednie stezenia BDNF w surowicy badanych dziewczat

Fig. 1. Mean serum BDNF concentrations in examined girls
*p<0,001 AN vs. Ki AN vs. O; **p<0,001 O vs. K

AN — grupa z jadfowstretem psychicznym, O — grupa z otytoscig prostag, K — grupa kontrolna

czas trwania oraz stopien ciezkosci choroby. Cyto-
wani autorzy wykazali, Ze stgzenia BDNF u kobiet
z jadlowstretem psychicznym byly o okoto 1 od-
chylenie standardowe nizsze niz u zdrowych [8].
Nie wszyscy badacze potwierdzaja jednak te obser-
wacje. Ehrlich i wsp. [16] nie wykazali istotnych
roznic dotyczacych stezen tego czynnika pomie-
dzy grupa pacjentek z jadtowstretem psychicznym
w ostrej fazie choroby a grupa kontrolna. Podobne
wyniki prezentujg takze Dmitrzak-Weglarz i wsp.
[15], aczkolwiek w tym badaniu wiek chorych na
AN byt istotnie statystycznie nizszy niz w grupie
kontrolnej. Z kolei Mercader i wsp. [17] stwierdzi-
li, ze stezenia BDNF w osoczu pacjentek z jadlo-
wstretem psychicznym sa znamiennie wyzsze niz
u os6b zdrowych. Rozbieznosci te mogg by¢ uwa-
runkowane przede wszystkim odrebng metodolo-
gia. Stezenia tego czynnika w surowicy sa bowiem

znacznie wyzsze niz w osoczu ze wzgledu na jego
uwalnianie z plytek podczas wykrzepiania krwi.
Stezenia osoczowe wydajg sie takze bardziej po-
datne na wplyw czynnikéw Srodowiskowych (np.
diety) [8]. Na wyniki oznaczen tego biatka wplywa
takze temperatura i czas przechowywania prébek
[30], a w wiekszosci badan potwierdzono réwniez
ich dodatnig zaleznos¢ ze stopniem ciezkosci cho-
roby i masg ciala [8, 30].

Obnizone stezenia BDNF w AN z jednej strony
moga by¢ wyrazem reakcji adaptacyjnej do prze-
wlektego glodzenia, natomiast z drugiej — nie moz-
na wykluczy¢, ze stanowig one pierwotny czyn-
nik patogenetyczny zaangazowany w rozwdj tego
schorzenia.

W wielu modelach zwierzecych wykazano,
ze omawiane biatko wykazuje osrodkowe dziata-
nie anoreksygenne hamujgce spozywanie pokar-

Joanna Oswigcimska, Agata Mikotajczak-Bedkowska,
Wojciech Roczniak, Elzbieta Swigtochowska, Zofia Ostrowska,
Matgorzata Stojewska, Katarzyna Ziora

Endokrynol. Ped. 2018.17.1.62.27-38 33



Tabela Ill. Analiza korelacji pomiedzy stezeniami BDNF a wynikami pomiaréw antropometrycznych, parametrami gospo-
darki weglowodanowo-lipidowe;j i stezeniami CRP w surowicy u badanych dziewczat

Table Ill. Analysis of correlations between serum BDNF concentrations and the results of anthropometric measurements,
carbohydrate-lipid metabolism and serum CRP concentrations in the examined girls

Parametr K AN O wszystkie badane
n= 21 n= 32 n= 29 n==82

. r=0,16 r=-0,22 r=-0,04 r=-0,23
Wiek (lata) b= 0,49 0= 0,22 0= 0,84 p= 0,03
Masa cials (kg) r= 0,48 r=-0,30 r= 0,26 r=0,77
g p= 0,03 p= 0,09 p=0,17 p<0,001
SDS masa ciala r=037 r=-0,06 r=0.27 r= 0,80
p= 0,09 p= 0,72 p= 0,15 p<0,001
, r= 0,26 r=-0,19 r= 0,08 r=0,77
BMI (kg/m) p= 026 p= 0,29 p= 0,68 p<0,001
r= 0,22 r=-0,08 = 0,13 r= 0,78
SDS BMI p= 0,34 p= 0,66 p= 0,48 p<0,001
o r= 0,01 r=-0,13 r=0,36 r= 0,48
Glikemia (mg/d) p= 0,95 p= 0,46 p= 0,051 p<0,001
. r=-0,33 r= 0,05 r=0,28 r=-0,01
Cholesterol catkowity (mmol/l) b= 0,14 o= 0.77 o= 014 b= 0,89
r=-0,07 r= 0,02 r=0,17 r=-0,30
HDL (mmol/) p= 0,75 p= 0,90 p= 0,36 p=0,006
r=-0,26 r= 0,05 r=0,18 r= 0,08
LDL (mmol/) p=0,24 p=0,78 p= 0,34 p= 0,45
Tiglicerydy (mmol) r=-0,43 r= 0,10 r= 0,14 r= 0,17
glicerydy p= 0,052 p= 0,58 p= 0,48 p=0,14
i insuling r=-0,14 r=0,13 r=0,009 r= 0,50
p=0,52 p=0,38 p=0,97 p<0,001
r=0,13 r=0,10 r= 0,05 r= 0,53
In HOMA IR p= 0,58 p= 0,57 p= 0,81 p<0,001
r=0,09 r=-0,01 r=-0,04 r=0,26
CRP (mg/l) p=072 r=0,96 p=0,89 p=0,03

In — logarytm naturalny, CRP — biatko, C — reaktywne

Tabela IV. Niezalezne predyktory stezen BDNF w surowicy badanych dziewczat
Table IV. Independent predictors of serum BDNF in the examined girls

BDNF R?= 0,53 p <0,001

Parametr B+ SE B + SE p
Wiek (lata) -0,22 = 0,08 -0,70 + 0,25 0,006
Masa ciata (kg) 0,71 = 0,08 0,15 + 0,02 <0,001
In HOMA-IR -2,15+£ 0,73 -200,10 =+ 70,54 0,005

HOMA-IR — wspotczynnik insulinoopornosci
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mow oraz powodujace spadek masy ciata poprzez
wplyw na uktad serotoninergiczny. Tak wiec obni-
zenie jego stezenia u pacjentek z AN moze stano-
wi¢ reakcje adaptacyjna, ktéra ma zwiekszac apetyt
i zapobiega¢ dalszemu wychudzeniu. Hipoteze te
potwierdzajg wyniki badan, w ktérych wykazano,
ze stezenia BDNF w AN zwiekszaja sie wraz z uzy-
skaniem poprawy klinicznej i wzrostem masy cia-
ta, oraz ich dodatnie zaleznosci z BMI [8, 16, 31].

Istniejg réwniez dowody, ze obnizenie stezen
BDNF w jadlowstrecie psychicznym moze mieé
charakter pierwotny, poprzedzajacy rozwéj choro-
by. U myszy wykazano, ze zaréwno rodzaj diety,
jak i podaz kalorii istotnie wplywajg na ekspresje
BDNF w mozgu. Gelegen i wsp. [32] stwierdzili, Ze
ograniczenie spozywanego pokarmu zwigksza ste-
zenie tego czynnika w podwzgérzu u osobnikéw
szczepu C57B/L6, natomiast obniza je w zwierze-
cym modelu anoreksji u myszy szczepu A/]. Moze
to wskazywaé¢ na ochronny wplyw wysokich ste-
zen BDNF przed rozwojem jadtowstretu psychicz-
nego [32]. Hipoteze te potwierdzajg takze obser-
wacje dotyczace wplywu wysitku fizycznego na
wydzielanie tego czynnika w mézgu i migéniach
oraz jego stezenia we krwi krazacej. Uwaza sig, ze
pacjentki z restrykcyjnym typem AN chetnie wyko-
nuja ¢wiczenia fizyczne z uwagi na ich efekt ank-
sjolityczny, tagodzacy objawy przewleklego stresu
wywolanego glodzeniem, a dziatanie to przypisuje
sie zwiekszonemu wydzielaniu BDNF. Nie mozna
zatem wykluczy¢, ze wzrost stezen owego biatka
w jadlowstrecie psychicznym ma charakter wy-
rownawczy, kompensujacy pierwotne obnizenie
ich wartosci, spowodowane mechanizmami pato-
genetycznymi uczestniczacymi w wywolywaniu
tego schorzenia [33, 34].

Za udziatem BDNF w patogenezie zaburzen od-
zywiania przemawiajg rowniez wyniki badan ge-
netycznych. Wykazano bowiem istotny statystycz-
nie zwigzek pomiedzy zmianami polimorficznymi
w kodujacym go genie a wiekiem wystapienia
AN, minimalnym BMI, charakterystycznymi dla
choroby zaburzeniami osobowosci oraz objawa-
mi psychopatologicznymi ocenianymi za pomoca
Inwentarza Zaburzen Odzywiania (Eating Disor-
ders Inventory, EDI) i zaburzeniami postrzegania
sylwetki ciala [35-38]. Aczkolwiek korelacje te
nie zostaly potwierdzone przez wszystkich au-
tor6w, uwaza sie, ze zaburzenia ekspresji BDNF
wynikajace z interakcji pomiedzy osobnicza pre-
dyspozycja genetyczng a szkodliwymi czynnikami
srodowiskowymi moga przyczyniac sie do niepra-
widlowego funkcjonowania ukladu kara-nagroda

w oérodkowym ukladzie nerwowym, anhedonii
i ,uzaleznienia od gtodzenia” w AN [8,39].

W dotychczas opublikowanych pracach nie
oceniano korelacji stezent BDNF z parametrami go-
spodarki weglowodanowo-tluszczowej u pacjentek
z AN, co uniemozliwia poréwnanie wynikéw na-
szych badan z uzyskanymi przez innych autoréw.

U dziewczat otylych wykazaliSmy, ze steze-
nia BDNF sg znamiennie statystycznie wyzsze
niz u chorych na AN i zdrowych. W grupie tej
nie obserwowaliémy ich istotnych statystycznie
zalezno$ci z parametrami antropometrycznymi
i biochemicznymi, lecz u wszystkich badanych
rozpatrywanych lacznie stgzenia BDNF korelo-
waly ujemnie z wiekiem i stezeniami choleste-
rolu HDL, a dodatnio z BMI, masa ciala (wyrazo-
nymi jako wartosci bezwzgledne i SDS), glikemig
na czczo, stezeniami insuliny, CRP i warto$ciami
wspo6iczynnika HOMA-IR. Analiza regresji wyka-
zala, ze niezaleznymi czynnikami wplywajacymi
na stezenia BDNF u badanych dziewczat sa: wiek,
masa ciala i wspétczynnik insulinoopornosci HO-
MA-IR.

O udziale BDNF w patogenezie otylosci §wiad-
cza wyniki badan przeprowadzonych na genetycz-
nie zmodyfikowanych zwierzetach, ktére wykaza-
ly, Ze transgeniczne heterozygotyczne myszy BDNF
+/- charakteryzuja sie wzmozong aktywnoscia,
wysokim poziomem leku i agresji oraz hiperfagia,
osobniki BDNF-/- ging natomiast w pierwszych ty-
godniach zycia [40]. Podobne objawy wystepuja
u zwierzat ze zmniejszona ekspresja receptoréw
TrkB [41]. U ludzi réwniez opisano przypadki
hiperfagii i otytosci spowodowanej haploinsufi-
cjencja BDNF [41]. Postuluje sie, ze czynnik ten
moze dziata¢ zaré6wno bezposrednio, jako regula-
tor ilosci spozywanego pokarmu w podwzgérzu
i kresomézgowiu, jak i posrednio poprzez wplyw
na uklady neuroprzekaznikowe wplywajace na na-
stréj, emocje oraz odczuwanie przyjemnosci pod-
czas jedzenia [42].

W wiekszosci dostepnych prac badano wpltyw
zmian polimorficznych genu BDNF na rozwdj
otylosci [43-45]. Doniesienia dotyczace stezen
tego biatka w surowicy lub osoczu otylych dzieci
[18-22] i dorostych [23-26] sa natomiast nieliczne
i sprzeczne.

W badaniu Roth i wsp. [18] stezenia BDNF
u otylych dzieci byly, podobnie jak w naszym
badaniu, wyzsze niz u dzieci z prawidlowg masg
ciata i korelowaly dodatnio z BMI SDS oraz ste-
zeniami leptyny. W odréznieniu od nas cytowani
badacze nie zanotowali jednak ich istotnych za-
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leznosci z wartoSciami wspo6tczynnika HOMA-IR
oraz stgzeniami lipidéw w surowicy. Camargos
i wsp. [20] uzyskali réwniez podobne do naszych
wyniki u niemowlat i matych dzieci z otyloscig
w wieku 6-24 miesiecy. W pracy tej zanotowa-
no takze dodatnie korelacje pomigdzy stezeniami
omawianego biatka a stezeniami czynnikéw proza-
palnych, takich jak IL-8, IL-10. Wyniki owe wydaja
sie potwierdza¢ obserwowany przez nas dodatni
zwiazek pomigdzy stezeniami BDNF a CRP i wska-
zujg na udzial stanu zapalnego o niskim stopniu
nasilenia w ich regulacji. Inni autorzy prezentuja
jednak catkowicie odmienne obserwacje. W bada-
niu przeprowadzonym wéréd 66 dzieci z otyloscia
olbrzymig w wieku 5-15 lat pochodzenia japon-
skiego stwierdzono, ze stezenia tego czynnika sg
u nich nizsze w poréwnaniu z grupa kontrolna.
Wykazano réwniez ich odwrotng korelacje z BMI
SDS [19]. W pracy Corripio i wsp. [21] steZenia
BDNF u otylych dzieci przed okresem dojrzewania
(Srednia wieku 8,03 = 1,08 lat) okazaly sie takze
nizsze niz u dzieci zdrowych i wzrosty po dwu la-
tach stosowania interwencji terapeutycznej, obej-
mujacej diete normokaloryczna, 45 minut wysitku
fizycznego 3 razy w tygodniu oraz ograniczenie
ogladania telewizji do 2 godzin dziennie. Cytowa-
ni badacze, w odréznieniu od nas i wspomnianych
autoréw [18,20], oznaczali jednak stezenia oma-
wianego biatka w osoczu [19,21]. El-Gharbawy
i wsp. [22] stwierdzili, ze stezenia BDNF w surowi-
cy dzieci i mlodziezy z otyloscia olbrzymia w wie-
ku 3-19 lat sg o okolo 15% nizsze niz u badanych
z prawidlowq masg ciala i korelujg ujemnie z war-
tosciami BMI i BMI-SDS po adjustacji wzgledem
wieku, stopnia zaawansowania rozwoju plciowego
oraz liczby ptytek krwi.

W badaniach przeprowadzonych u dorostych
wykazano, ze stezenia BDNF u os6b otylych sa,
podobnie jak w naszym badaniu, wyzsze niz
u szczuplych, ale nie obserwowano ich korela-
cji ze stezeniami glukozy, insuliny i warto$ciami
wspdlczynnika HOMA-IR [26,31,46]. Wyniki te
nie zostaly jednak potwierdzone przez Gajewska
i wsp. [23], ktdérzy nie stwierdzili istotnych réznic
pomiedzy osobami otytymi i szczuptymi w wieku
45-84 lat ani tez znamiennych zalezno$ci pomieg-
dzy stezeniami tego czynnika a wiekiem, plcig
i stopniem aktywnosci fizycznej badanych. Z kolei
w badaniu Kaur i wsp. [24] wartosci byly nizsze
u 0s6b z otyloécig brzuszng okreslang na podsta-
wie wspoélczynnika WHR.

Podobne do obserwowanych przez nas zalez-
nosci pomiedzy stezeniami BDNF a parametrami

gospodarki weglowodanowo-ttuszczowej obser-
wowali Suwa i wsp. [47] u kobiet z cukrzyca typu
2. Wykazali oni bowiem ich dodatnie korelacje
z BMI, procentowgq zawarto$cig tkanki ttuszczowej
w organizmie, stezeniami triglicerydéw, glukozy
i warto$ciami wspélczynnika HOMA-IR, a ujem-
ng zalezno$¢ z wiekiem badanych. Po adjustacji
wzgledem tego ostatniego parametru znamienne
statystycznie okazaly sig korelacje z BMI, zawarto-
Scig tkanki ttuszczowej oraz stezeniem triglicery-
déw [47]. Obserwacje te potwierdzajq takze Boyuk
i wsp. [48]. Dodatnie zalezno$ci pomiedzy steze-
niami BDNF i warto$ciami wspé6lczynnika HOMA-
-IR u zdrowych dzieci w wieku 11-17 lat wykazali
takze inni autorzy [49]. U dorostych pacjentéw
z cukrzycg typu 2 obserwowano zar6wno obni-
zone [25], jak i podwyzZszone stezenia BDNF [47].
Karczewska i wsp. [50] wykazali, Ze stezenia tego
czynnika u szczuplych kobiet z niskg wrazliwoscig
na insuline sg nizsze i korelujg dodatnio z warto-
§ciami wspdlczynnika insulinowrazliwosci.

Jak juz wspomniano, Zrédtem tak znacznych
rozbieznosci dotyczacych wynikéw oznaczen
BDNF u pacjentéw z otyloscia moga by¢ rézni-
ce metodologiczne oraz sposéb zabezpieczania
i przygotowywania materialu do oznaczen. Nie-
ktorzy autorzy wykorzystywali w tym celu prébki
surowicy, a inni — osocza. Ilos¢ plytek krwi, a co
za tym idzie uwalnianie z nich BDNF w procesie
krzepniecia moga bowiem w istotny spos6b wpty-
waé na uzyskiwane rezultaty. Araya i wsp. [51]
wskazujg na to, ze wyniki oznaczen tego czynnika
w surowicy, osoczu oraz samych ptytkach po za-
stosowaniu tego samego bodzca, jakim byt trening
fizyczny, moga sie diametralnie r6zni¢. Stwierdzo-
no, ze sekrecja BDNF przez tkanke mézgowa, ktora
istotnie wplywa na jego stezenia we krwi krazacej,
uzalezniona jest od biezgcej glikemii [25]. Nie moz-
na rowniez wykluczy¢ udziatu innych czynnikéow
zakt6cajacych, zwlaszcza u pacjentéw dorostych.
Wykazano bowiem, Ze na stezenia omawianego
biatka wplywa szereg schorzen (m.in. depresja,
schizofrenia, choroba afektywna dwubiegunowa,
miazdzyca, schorzenia alergiczne, przewlekla
choroba nerek, reumatoidalne zapalenie stawdéw)
i zazywanych lekéw (np. antydepresanty, statyny,
aspiryna) oraz suplementéw diety i witamin (np.
witamina A, B, E, cynk, kwasy tluszczowe -3) [52].
U analizowanych przez nas dziewczat wplyw tych
czynnikéw zostal w duzej mierze wyeliminowany
poprzez ich uwzglednienie w kryteriach wylacze-
nia z udzialu w badaniu. Wydaje sie réwniez, ze
w przyszlych pracach poswieconych ocenie stezen
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BDNF w zaburzeniach odzywiania (jadtowstrecie
psychicznym i otylosci) nalezy bardziej szczegélo-
wo scharakteryzowac¢ aktywnosé proceséw zapal-
nych. Zrédlem tego czynnika moga byé bowiem
nie tylko neurocyty, adipocyty i miocyty, ale takze
aktywowane komérki mononuklearne krwi obwo-

dowej [53].

nie od wartoéci stwierdzanych w grupie kontro-
Inej. 2. Najwazniejszymi czynnikami wplywa-
jacymi na stezenia BDNF w surowicy badanych
dziewczat sa BMI i wspdlczynnik HOMA-IR.
Swiadczy to o jego udziale w reakcjach adaptacyj-
nych uruchamianych w odpowiedzi na przewle-

kte zaburzenie homeostazy energetycznej organi-
zmu. Nie mozna jednak wykluczy¢ pierwotnego

Whioski

wplywu nieprawidlowej sekrecji tego czynnika

na rozwdj schorzen zwigzanych z nieprawidtowsg

masg ciata.

1. Srednie stezenia BDNF u pacjentek z jadto-
wstretem psychicznym i otytoScig rézniq sig istot-
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