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Streszczenie
Wstep: Cukrzyca typu 1 (DM1) wynika ze zniszczenia konkdbewysp trzustkowych przez

limfocyty T w czasie przewleklego procesu autoimwlogicznego. Limfocyty 7o
uczestnicz w mechanizmach obrony przeciwnowotworowej orazprezakanej, uwaa st
mog bra udziat w zapobieganiu rozwojinsulitis. Wykazano korelagj miedzy liczly
limfocytow Tyé a stopniem upbedzenia pierwszej fazy wydzielania insuliny w geip
prediabetes, co wydaje si potwierdza regulatorow role tych limfocytéw w rozwoju DM1.
Celem pracy byto badanie limfocytow 6 u dzieci z cukrzyg typu 1 oraz ocena ich
prognostycznego znaczenia dla rozwoju i wyréwnaniazycy.

Pacjenci, materiat i metody: Do badania zakwalifikowano 41 dzieci agiezo rozpoznas
cukrzyg typu 1. Kryterium wykluczenia stanowito wspotisgthie w momencie rozpoznania
cukrzycy: innej choroby autoimmunologicznej, chorolmowotworowej i aktywnego
zapalenia. U wszystkich chorych w momencie rozpoiena po 12 miegicach leczenia
wykonano jednolity komplet badaw celu rozpoznania i ustalenia stopnia wyréwnania
cukrzycy, zaawansowania procesu zniszczenia wyspstkowych (peptyd c) i statusu
immunologicznego. Wywiad obejmowat m.in:  obe@hocukrzycy u krewnych, czas
wystepowania typowych objawow hiperglikemii przed hoap#acp. Limfocyty Tyd krwi
obwodowej oznaczono przy pomocy cytofluorymetruepigwowego metog podwdjnego
barwienia. Oznaczono¢genia: IL-2, IFNy, SICAM-1 oraz sVCAM-1. Po 24 miegiach
oceniono wyréwnanie metaboliczne pacjentow.

Grupe kontrolg stanowito 14 dzieci zdrowych, normostenicznycty baburzé gospodarki
weglowodanowej, nie obgionych chorob autoimmunologiczgy z ujemnym wywiadem
rodzinnym w kierunku cukrzycy. U tych badanych jedizowo oznaczono limfocytyyd
oraz st¢zenia: IL-2, IFNy, SICAM-1 i sVCAM-1.

Na przeprowadzenie batlauzyskano zgogl Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie
Medycznym we Wroctawiu oraz indywidualzgod: opiekunéw prawnych dziecka.

Wyniki: U dzieci chorych na cukrzgcypu 1 populacja limfocytow y6 i limfocytow Tyd
CD8" we krwi obwodowej byta mniejsza miu dzieci zdrowych. Wielk& populacii
limfocytow Tys i limfocytow Tyé CD25 zalezata od stanu klinicznego chorych na cukezyc
typu 1: najmniej liczne byty limfocyty % i limfocyty Tyd CD25 u dzieci z najeizsz
postacy kwasicy ketonowej i dtugotrwatym okresem objawowyponadto najmniej byto
limfocytow Tyd u chorych majcych wysokie stzenie hemoglobiny glikowanej i niskie
stezeniem peptydu c. Obecfio autoprzeciwciat przeciw dekarboksylazie kwasu

glutaminowego i przeciw wyspom trzustkowym nie wps#ya na wielké¢ populacii



limfocytow Tyd i ich frakcji. Stwierdzono mniejszy odsetek limjoaw Tyo , limfocytéw T
vd ,podwajnie negatywnych” u chorych z rodzin niegfaonych cukrzyg w poréwnaniu do
chorych dzieci z rodzin obgionych, co mée wigzat si¢ z diuzszym okresem objawowym i
bardziej zaawansowanym naciekiem zapalnym welobr wysp trzustkowych irsulitis).
Natomiast ranice profili komoérkowych limfocytow 7¥5, limfocytow Tyd ,podwdjnie
negatywnych” i limfocytéw 76 CD25 oraz odmiennti w przebiegu choroby railzy grup
DM1 (w rodzinie wys¢puje cukrzyca typu 1), a grgM2 (w rodzinie obecna jest cukrzyca
typu 2) mogty zalge¢ od odmiennego profilu genowego w azminych rodzinach. U dzieci
chorych na cukrzye stzenie IL-2 i sVCAM1 byto wgksze nk u zdrowych. Po 12
miesgcach obserwacji dzieci chorych na cukrzystwierdzono dalsze zmniejszenie si
populacji limfocytow T we krwi obwodowej, co ma wynika& z nasilenia procesu
autodestrukcji komorel® w przebieguinsulitis. Za tak tez przemawiatoby zwikszenie
liczby dzieci z nieoznaczalnym peptydem c. Najlgpsiz czynnikami prognostycznymi
prawidtowego wyréwnania metabolicznego po 1 rolazémia byly odsetki limfocytéw: vb
CD4'CD8, Tyd CD4CDS8" oraz s CD25, ktdéry miat rownie najwicksz czutcié.
Natomiast po dwoch latach leczenia odsetek limimeyTyd CD25 byt, obok sgzenia IL-2 i
czasu trwania okresu objawowego, najlepszym dysktorem  wyrdwnania
metabolicznego. Z kolei limfocytyyb i Tyd ,podwojnie negatywne”, pH krwi i stenie
peptydu c przy zachorowaniu byty najlepszymi czikami predykcyjnymi remisji choroby u
dzieci z cukrzyg typu 1.

Whioski: 1. Wielkos¢ populacji limfocytow 6 we krwi obwodowej chorych na cukrzyc
typu 1 przed leczeniem ma istotne znaczenie prdagemse. Najlepszymi czynnikami
prognostycznymi prawidtowego wyréwnania metabolegm po 1 roku leczenia dsetki
limfocytow: Tyds CD4'CDS8, Tyd CD4-CD8+ oraz ¥5 CD25, ktéry ma réwni¢ najwicksz
czutdsé. Po dwdch latach leczenia odsetek limfocytow TD25 jest rownie, obok stzenia
IL-2 i czasu trwania okresu objawowego, najlepszylyskryminatorem wyréwnania
metabolicznego2. Limfocyty Tyd i Tyd ,podwadjnie negatywne”, pH krwi i gtenie peptydu
c przy zachorowaniugsnajlepszymi czynnikami predykcyjnymi remisji chbyou dzieci z

cukrzyq typu 1.

Stowa kluczowe: limfocyty Tyd, cukrzyca typu 1, czynnik prognostyczny, wyréwmani

metaboliczne, remisja



