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PRACA POGLADOWA

Pentraxyna 3 - nowy wskaznik
W ocenie procesu miazdzycowego

Pentraxin 3 — a new marker in the assessment
of atherosclerosis

Aleksandra Syguta', Janusz Gumprecht?

STRESZCZENIE

Miazdzyca jest powszechnym problemem zdrowotnym, stanowigcym
gtowng przyczyne choréb uktadu sercowo-naczyniowego. Wyniki wielu
eksperymentow i badan klinicznych potwierdzaja, ze w procesie jej roz-
woju wazng role odgrywa stan zapalny. Jednym z markeréw zapalenia,
biatkiem ostrej fazy produkowanym w odpowiedzi na mediatory stanu
zapalnego, m.in. przez komoérki budujgce blaszke miazdzycowa, jest pen-
traxyna 3. Na podstawie wynikéw przeprowadzonych badan przypuszcza
sie, ze biatko to moze okaza¢ sie waznym wczesnym wskaznikiem rozwo-
ju i zaawansowania zmian miazdzycowych, a tym samym sta¢ sie nowym
markerem przydatnym do wykrywania choréb na podtozu miazdzycy we
wczesnych etapach ich rozwoju, umozliwiajac wdrozenie leczenia zapo-
biegajacego ich progresji.
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ABSTRACT

Atherosclerosis is a medical problem of high prevalence being a main
cause of cardiovascular diseases. Outcomes of many experimental and
clinical studies have confirmed that inflammation plays an important role
in atherogenesis. One of inflammatory markers, acute phase protein pro-
duced in response to inflammatory signals, among others by several type
of cells in atherosclerotic plaques, is pentraxin 3 (PTX3). On the basis
of outcomes of performed studies it is supposed that PTX3 may become
a new indicator useful for detecting diseases of atherosclerotic origin on
their very early stages of development what may enable the implementa-
tion of treatment to prevent their progression.
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WSTEP

Miazdzyca to przewlekly proces zapalny $cia-
ny naczyn tetniczych, prowadzacy do rozwoju
choréb uktadu sercowo-naczyniowego — jed-
nej z najczestszych przyczyn zgonéw w Polsce
ina Swiecie. Dla oceny ryzyka i wdrozenia pro-
filaktyki lub intensyfikacji leczenia miazdzycy
bardzo istotne jest wczesne wykrycie marke-
row uszkodzenia naczyniowego oraz czynni-
kéw ryzyka rozwoju choroby [1].

Wspolne wystepowanie czynnikow wplywaja-
cych na rozwdéj miazdzycy, takich jak: otytosé¢
brzuszna, zwiekszone stezenie triglicerydow,
nieprawidtowa glikemia na czczo, zmniejszo-
ne stezenie cholesterolu HDL (high density
lipoprotein) we krwi oraz podwyzszone ci$nie-
nie tetnicze krwi lub aktualne leczenie tych
zaburzen, zostaly wyodrebnione jako zespot
metaboliczny [2]. W zespole tym wzrasta row-
niez stezenie szeregu mediatoréw zaangazowa-
nych w stan zapalny $ciany naczyn, takich jak:
interleukiny, interferon gamma (INF gamma),
czynnik martwicy nowotworéw alfa (TNF
alfa — tumor necrosis factor alpha) oraz biatko
C-reaktywne (CRP - C-reactive protein), kto-
rych oznaczenie pomaga okresli¢ stopien na-
silenia zmian miazdzycowych. W przebiegu
miazdzycy powstaja — pod wptywem wspo-
mnianych mediatoréw stanu zapalnego —blasz-
ki miazdzycowe ztozone z pokrywy zbudowa-
nej z wiékien kolagenowych i komérek miesni
gtadkich, rdzenia lipidowego oraz naciekow
z komorek zapalnych [1]. Z uwagi na przewle-
kty charakter miazdzycy proces ten umownie
zostal podzielony na trzy gtdéwne etapy: inicja-
¢ji, progresji i powiktan [1].

Etap inicjacji polega na aktywacji wielu pro-
cesOw immunologicznych zapoczatkowanych
uszkodzeniem komorek s$rédbtonka naczyn
przez takie czynniki, jak: toksyczne sktadniki
dymu tytoniowego, wolne rodniki tlenowe, nie-
ktore przeciwciata, bakterie, np. Chlamydia pneu-
moniae, produkty glikacji biatek, utlenione czg-
steczki LDL (oxyLDL) [1]. Czynniki te zaburzaja
mechanizmy obronne §rédbtonka, co prowadzi
do przylegania, a nastepnie migracji leukocytow
przez srodbtonek do btony wewnetrznej naczy-
nia. Procesy te sa sterowane przez szereg media-
toréw procesu zapalnego o dziataniu zar6wno
pro-, jak i przeciwmiazdzycowym [1].
Wiadomo, ze odpowiedZ immunologiczna
i czynniki zapalne s3 zaangazowane w rozwoj
zmian miazdzycowych od momentu uszko-

dzenia Srodbtonka naczyniowego az do czasu
ostrej klinicznej manifestacji. Zgodnie z ak-
tualnym pojmowaniem tego zjawiska, prze-
wlekty, miernie nasilony stan zapalny toczacy
sie w Scianie naczyniowej moze prowadzi¢ do
przyspieszenia akumulacji asymptomatycz-
nych zmian miazdzycowych, a nagta i bardziej
nasilona aktywnos¢ zapalna poprzedza konco-
we uszkodzenie blaszki miazdzycowej [3]. Nie
wiadomo jednak, czy czynniki zapalne maja
charakter sprawczy w patogenezie choréb ser-
cowo-naczyniowych, czy jedynie wytaniajg sie
jako wskazniki toczacego sie uszkodzenia na-
czyniowego.

Roézne czynniki wchodzace w skiad wrodzo-
nej odpowiedzi immunologicznej, m.in. CRP
czy w ostatnim czasie pentraxyna 3 (PTX3),
oceniano pod katem potencjalnej roli biomar-
kerow procesu miazdzycowego [4]. Funkcje
PTX3 w procesie zapalenia, a takze mozli-
wos¢ traktowania jej jako wskaznika stopnia
zaawansowania procesu miazdzycowego, pro-
bowano okresli¢ w wielu badaniach. Podejmo-
wano takze proby wykazania zwiazku stezenia
PTX3 z innymi wskaznikami stosowanymi
w diagnostyce choréb uktadu sercowo-naczy-
niowego i niektorymi elementami postepowa-
nia terapeutycznego.

PENTRAXYNA 3

Pentraxyna 3 po raz pierwszy zostala opisana
przez Breviario w 1992 r. Jest ona biatkiem
z rodziny pentraxyn, zbudowanym z 381 ami-
nokwaséw, o masie czasteczkowej 40,165 kD
i multimerycznej strukturze [5]. Pentraxyny to
grupa biatek ostrej fazy, bedacych podstawo-
wym elementem wrodzonej odpornosci hu-
moralnej, ktére zaleznie od dtugosci tancucha
peptydowego dzielg sie na pentraxyny krotkie
(CRP i surowiczy amyloid P) oraz diugie (pen-
traxyny 3 i 4 oraz neuronalne pentraxyny 1
i 2) [6]. Pentraxyny krétkie produkowane sg
w watrobie pod wplywem mediatoréw stanu
zapalnego, gtéwnie interleukiny 6, natomiast
PTX3, nalezaca do grupy dtugich pentraxyn,
jest produkowana pod wplywem interleukiny
1 beta, TNF alfa, lipopolisacharydu, fragmen-
tow mikroorganizmoéw i niektérych biatek
btonowych oraz czynnikow ryzyka sercowo-
naczyniowego, takich jak oxyLDL [7,8]. Czyn-
nikami hamujacymi produkcje PTX3 sa: inter-
leukina 4, interleukina 13 i IFN gamma.

Zroédtem PTX3 sa m.in. monocyty krwi obwo-
dowej, makrofagi, komoérki nabtonka, $rod-
btonka naczyniowego, mie$ni gtadkich, adi-
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pocyty, komoérki dendrytyczne, pneumocyty
i komoérki miesakottuszczaka [9,10]. Ponadto
jej obecnos¢ wykazano rowniez w ziarnistos-
ciach neutrofili, gdzie jako pula szybko uwal-
nianego biatka moze zosta¢ uwolniona w razie
nagtej potrzeby [11].

Pentraxyna 3 pobudza uktad odpornosciowy
organizmu przez aktywacje uktadu dopet-
niacza (wigzac jego fragment Clq), a takze
- niezaleznie od tego uktadu — przez nasila-
nie takich mechanizméw, jak aglutynacja
i opsonizacja. Stezenie PTX3 we krwi wzrasta
szybko, w ciagu 6-8 godzin, w takich stanach
chorobowych, jak: ostre zespoty wiencowe,
niestabilna choroba wieficowa oraz u chorych
z niewydolnoscig krazenia, w przebiegu sepsy,
a takze infekcji bakteryjnych i grzybiczych,
w niektorych chorobach nowotworowych
oraz chorobach z autoagresji [12,13,14,15,16].
Biatko to wywiera korzystny wptyw na regene-
racje neuronéw, apoptoze komorek i organiza-
cje macierzy miedzykomoérkowej [17]. W wa-
runkach stymulacji komérek Srédbtonka przez
mediatory prozapalne, takie jak interleukina
1 beta, TNF alfa czy lipopolisacharyd, PTX3
pobudza synteze czynnika tkankowego TF
(tissue factor), aktywujac kaskade krzepniecia
co — by¢ moze — dowodzi takze proaterogenne;j
roli PTX3, w warunkach nasilonej aktywnosci
zapalnej [18].

Rola PTX3 w rozwoju zmian miazdzycowych
wielokrotnie byta przedmiotem zainteresowa-
nia badaczy.

BADANIA NA MODELU ZWIERZECYM

Norata i wsp. w badaniu na myszach porow-
nywali profil lipidowy, rozw6j zmian miazdzy-
cowych w $cianie aorty i wzor ekspresji genow
dla czynnikéw prozapalnych w $cianie naczy-
niowej. Wszystkie badane zwierzeta pozba-
wione byty genu kodujacego apolipoproteine E
(Apo E), a dodatkowo podzielono je na trzy
podgrupy, wérdéd ktérych pierwsza pozbawio-
no takze genu dla PTX3, druga byta heterozy-
gotyczna pod wzgledem tego genu, a trzecig
stanowity homozygoty dominujace w odnie-
sieniu do genu kodujacego PTX3.

Wykazano, ze myszy pozbawione genu dla
PTX3 i Apo E charakteryzowaly si¢ najbar-
dziej rozlegtymi zmianami miazdzycowymi,
dodatkowo zwigzanymi z nasilong ekspresja
gen6éw dla czynnikéw prozapalnych w $cia-
nie naczyniowej (czynnikéw adhezyjnych,
cytokin, chemokin), zwiekszonym odsetkiem
monocytéow w szpiku kostnym i akumulacjg

makrofagbw w obrebie blaszki miazdzyco-
wej. Ponadto u myszy pozbawionych genu dla
Apo E zauwazono zwiekszong ekspresje PTX3
w obrebie zaawansowanych zmian miazdzyco-
wych potwierdzajgca wyniki badan oceniajg-
cych blaszki miazdzycowe u ludzi [19,20].
Zwigkszone stezenie PTX3 obserwowane
w  chorobach sercowo-naczyniowych by¢
moze odzwierciedla fizjologiczng odpowiedz
ochronng, korelujagca z ciezkoscia procesu
chorobowego. Mimo ze wyniki wspomniane-
go badania wskazuja na ochronng role PTX3
w procesie miazdzycowym, warto zauwazyc, ze
czasteczka ta ma takze wtasciwosci prozapal-
ne i prozakrzepowe, gdyz wykazano zdolnos¢
indukowania przez nig czynnika tkankowego
w monocytach i komoérkach srodbtonka — zatem
moze ona wykazywac rézne zdolnosci zaleznie
od warunkoéw, stopnia nasilenia zapalenia, lo-
kalizacji czy patologii naczyniowej [17,18].
Oceny roli PTX3 w procesie miazdzycowym
podjeli sie rbwniez Salio i wsp., badajac jej ste-
zenie w ostrych zespotach wiencowych beda-
cych powiktaniami miazdzycy. Badano grupy
zwierzat posiadajace gen kodujacy PTX3, po-
zbawione tego genu oraz takie, ktére nie posia-
daty genu kodujacego interleuking 1 beta oraz
liganda dla toll-podobnych receptoréw (TLR
— toll like receptors), tj. czynnikdéw stymuluja-
cych wytwarzanie badanego biatka. Okreslano
ekspresje PTX3 przed oraz po kontrolowanym
niedokrwieniu mie$nia sercowego oraz reper-
fuzji niedokrwionego wczesniej obszaru.
Jednym z elementéw tego badania byto poda-
wanie egzogennej ludzkiej rekombinowanej
PTX3 przed i po niedokrwieniu, a nastepnie
ocena wptywu jej obecnosci na wielko$¢ mar-
twicy. W przypadku niedokrwienia miesnia
sercowego stezenie PTX3 zaczynato wzrastac
juz 8 godzin po zamknieciu naczynia wienco-
wego, a szczyt osiggato po 24 godzinach, nato-
miast w innych narzgdach, takich jak mig$nie
szkieletowe, watroba, ptuca czy nerki, nie ob-
serwowano zaleznosci wzrostu stezenia bada-
nego biatka w odpowiedzi na niedokrwienie
mieSnia sercowego, co dowodzi jego lokalnej
produkgji.

Rezultaty badania ujawnilty wiekszy obszar
niedokrwienia i mniejszy reperfuzji u gryzoni
pozbawionych PTX3. Ponadto w miesniu ser-
cowym tej grupy zwierzat stwierdzono wiek-
szg ilos¢ naciekow zapalnych ztozonych z neu-
trofili, makrofagow, licznych apoptotycznych
kardiomiocytéw, a mniejsza ilos¢ nowych
naczyn, co z kolei sugeruje kardioprotekcyjna
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role badanego markera. Co wiecej, zauwazono
zniesienie r6znic pomiedzy wielkoscig znisz-
czen w miesniu sercowym miedzy zwierzeta-
mi posiadajagcymi gen dla badanego markera
i majacymi zdolnos$¢ produkowania PTX3
a tymi, ktore go nie majg, natomiast otrzyma-
ty PTX3 egzogennie [12].

BADANIA KLINICZNE
Jenny i wsp. przeprowadzili badanie, w ktérym
poddali analizie zwigzek PTX3 z rozwojem
choréb uktadu sercowo-naczyniowego oraz
ryzykiem zgonu z jakiejkolwiek przyczyny. Ba-
daniem objeto 5888 0s6b powyzej 65. roku
zycia, obcigzonych zwiekszonym ryzykiem
rozwoju miazdzycy. W analizie uwzgledniono
szereg czynnikoéw moggcych wptywaé na ste-
zenie PTX3 we krwi, w tym: BMI (body mass
index), ciSnienie tetnicze krwi, lipidogram,
wskaznik kostka-ramie¢ (ABI - ankle-brachial
index), wielko$¢ kompleksu intima-media tet-
nicy szyjnej (IMT - intima media thickness),
glikemig na czczo, spozywanie alkoholu, pale-
nie papieroséw, stosowanie niektorych lekow,
takich jak: aspiryna, statyny i niesteroidowe
leki przeciwzapalne.

Uzyskane wyniki ujawnily brak zaleznosci
miedzy stezeniem badanego markera a stoso-
waniem hormonalnej terapii zastepczej, nie-
steroidowych lekow przeciwzapalnych, statyn
oraz paleniem papieroséw. Zaobserwowano
natomiast wzrost stezenia PTX3 wraz z wie-
kiem, glikemia na czczo, stezeniem insuliny
i wartoScia wskaznika ABI oraz zmniejszenie
stezenia PTX3 wraz ze wzrostem spozycia al-
koholu. Stezenie PTX3 byto wyzsze u osob
z objawowa chorobg wiencows, po zawale
mies$nia sercowego, udarze moézgowym niz
u 0s6b bez objawow choroby uktadu serco-
wo-naczyniowego. U pacjentéw ponizej 70.
roku zycia stezenie PTX3 wrzrastato wprost
proporcjonalnie do grubosci kompleksu IMT
— markera subklinicznej miazdzycy, natomiast
u badanych z prawidtowg gruboscig komplek-
su IMT nie wykazano takiego zwigzku. Wyni-
ki tego badania ujawnity takze zwigzek PTX3
z innymi wyktadnikami stanu zapalnego, ta-
kimi jak: interleukina 6, leukocytoza krwi ob-
wodowej i stezenie fibrynogenu [22].
Przedmiotem badania Zanetti i wsp. byta
ocena zwiazku PTX3 z profilem lipidowym
u o0séb z zespotem metabolicznym. Porow-
nywano stezenie PTX3 u 41 oséb z cechami
zespotu metabolicznego w odniesieniu do 32
zdrowych ochotnikow. U wszystkich os6b bio-

racych udziat w badaniu oznaczono we krwi
stezenie glukozy, cholesterolu catkowitego,
cholesterolu HDL, LDL, triglicerydow oraz
CRP, a takze wyliczono BMI, zmierzono ob-
wod talii, warto$¢ ciSnienia tetniczego krwi
oraz grubos¢ kompleksu IMT. Po analizie wy-
nikéw stwierdzono obecno$¢ wyzszego steze-
nia PTX3 u 0séb z zespotem metabolicznym
oraz wykazano wprost proporcjonalna zalez-
no$¢ badanego markera do stezenia triglicery-
dow, a odwrotnie proporcjonalng do stezenia
HDL. W grupie z nizszym stezeniem choleste-
rolu HDL byto wiecej os6b z zespotem meta-
bolicznym, w grupie tej potwierdzono wyzsze
stezenie PTX3, a jego wartos¢ byta wprost
proporcjonalna do grubosci kompleksu IMT
tetnic szyjnych [23].

Okreslenie zwigzku PTX3 z czynnikami ryzy-
ka chor6b uktadu sercowo-naczyniowego byto
takze przedmiotem zainteresowania Jylhava
iwsp., ktorzy zakwalifikowali do badania 1559
0s6b, cechujgcych sie insulinoopornoscia, hi-
percholesterolemig i nadcisnieniem tetniczym,
bez wywiadu obcigzonego wystepowaniem
choroby sercowo-naczyniowej, oraz 108 oséb
zdrowych, wszyscy w wieku 46-76 lat. Osoby
poddane badaniu podzielono na grupy w za-
leznosci od dominujacego zaburzenia i ocenia-
no nastepujace zmienne: lipidogram, warto$¢
glikemii na czczo, stezenie insuliny, CRP, BMI,
obwad talii, wielko$¢ kompleksu IMT oraz do-
datkowo aktywnos¢ dioxygenazy indoloami-
ny (IDO) — markera stanu zapalnego, produko-
wanego przez komorki prezentujace antygen
o immunosupresyjnym wplywie na limfocyty
pomocnicze.

Wyniki badania wykazaty zwigzek osoczowe-
go stezenia PTX3 z kilkoma czynnikami ryzy-
ka sercowo-naczyniowego. W grupie oséb z in-
sulinoopornoscig jako gtbwnym zaburzeniem,
stezenie PTX3 wzrastato z wiekiem, aktywnos-
cig IDO, ciSnieniem te¢tna, natomiast zmniej-
szato si¢ ze wzrostem stezenia cholesterolu
LDL. Wsréd osob z hipercholesterolemig ste-
zenie PTX3 rosto z wiekiem, stezeniem HDL,
ci$nieniem skurczowym oraz cisnieniem tetna,
podczas gdy w grupie z nadciSnieniem tetni-
czym dominujgcym zaburzeniem byt wzrost
stezenia PTX3 w miare wzrostu ci$nienia skur-
czowego, ci$nienia tetna oraz aktywnosci IDO.
Interesujgce jest, ze badania nie wykazaly ani
réznic w stezeniu PTX3 wsrod oséb zdrowych,
ani — w zadnej z badanych grup — zwigzku ste-
zenia PTX3 z paleniem papieroséw czy gru-
boscig kompleksu IMT [3].
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Ohbayashi i wsp. w trwajagcym 6 miesiecy
badaniu z zastosowaniem pitavastatyny, obej-
mujgcym 35 0s6b z nieleczong dotychczas hi-
percholesterolemia, dowiedli, ze podawanie
tej statyny nie tylko poprawito profil lipido-
wy, lecz takze spowodowato redukcje grubosci
kompleksu IMT oraz obnizenie stezenia PTX3
u chorych z wyjSciowo wysokimi jej wartos-
ciami [24]. Natomiast Jenny i wsp. nie wyka-
zali zaleznosci stezenia PTX3 od stosowania
statyn [22]. Zatem, ze wzgledu na rdznice
w obserwacjach zaleznosci badanego markera
od stosowania statyn — lekow o kluczowym
znaczeniu w zahamowaniu postepu miazdzy-
¢y — niezbedne jest kontynuowanie badan.

Stezenie PTX3 analizowano w badaniach prze-
prowadzonych nie tylko u 0oséb bez objawoéw,
ale takze z objawami chor6b uktadu sercowo-
-naczyniowego, w tym z niewydolnoscig kra-
zenia. Matsubara i wsp. wykazali we krwi os6b
z niewydolnoscia krazenia (z prawidtowa lub
obnizong frakcja wyrzutowa) wyraznie wyzsze
stezenia tego markera niz u oséb bez cech nie-
wydolnosci krazenia. W badaniu tym wsréd 75
uczestnikoéw (zarébwno z niewydolnoscig kraze-
nia, jak i bez niej) po przezskoérnej angioplasty-
ce wiencowej zaobserwowano wyzsze stezenie
PTX3 w krazeniu wienicowym niz w krazeniu
obwodowym, zwtaszcza u chorych z cechami
niewydolnosci krazenia, co potwierdza miej-
scowg produkcje badanego biatka ostrej fazy.
W grupie pacjentéw z cechami dekompensa-
¢ji uktadu krazenia wyzsze byly takze stezenia
innych markeréw stanu zapalnego, takich jak
interleukina 6, TNF alfa oraz biochemicznego
miernika niewydolnosci krgzenia BNP [14].

Stezenie PTX3 oceniano tez w ostrych zespo-
tach wiencowych w celu sprawdzenia przydat-
nosci tego markera jako predykatora obecnosci
zaawansowanej, objawowej miazdzycy naczyn
wiencowych. Latini i wsp. u 724 pacjentow
z zawatem miesnia sercowego z uniesieniem
odcinka ST (STEMI) oznaczyli stezenie PTX3,
CRP, troponiny T (TnT), kinazy kreatyninowej
(CK) oraz N-koncowego odcinka prohormonu
natiuretycznego peptydu typu B (NT-proBNP).
Pentraxyna 3 okazala si¢ najwczes$niejszym

i najlepszym predykatorem 3-miesigcznej
umieralnosci wsrdd chorych ze STEMI [25].
Podobne rezultaty uzyskali Matsui i wsp.,
ktérzy u pacjentow z niestabilng choroba
wienicowg i zawatem mig$nia sercowego bez
uniesienia odcinka ST (NSTEMI) oznaczali
stezenie PTX3, NT-pro-BNP i CRP. Autorzy ci
wykazali, ze podwyzszone wartos$ci PTX3 oraz
NT-proBNP mogg by¢ wczesnymi predyktorami
6-miesiecznego nawrotu zespoléw wiencowych,
co sugeruje, ze ich oznaczanie moze poprawic
ocene ryzyka w tej grupie pacjentow [13].

PODSUMOWANIE

Niewatpliwie zarowno rola PTX3, jak i jej zwig-
zek z innymi czynnikami ryzyka sercowo-na-
czyniowego wymaga jeszcze przeprowadzenia
wielu badan, jednak juz na podstawie przyto-
czonych tu obserwacji nalezy sadzi¢, ze PTX3
moze by¢ w przysztoSci obiecujacym markerem
oceny rozwoju miazdzycy subklinicznej, jak
i petnoobjawowej, ktory pozwoli na wczesniej-
sze wyodrebnienie os6b z grupy ryzyka rozwoju
choréb uktadu sercowo-naczyniowego.
Pentraxyna 3 charakteryzuje sie wczesnym
wzrostem stezenia we krwi od momentu wy-
stapienia ostrego zespotu wiencowego, wobec
czego moze utatwiac jego szybkie rozpoznanie
i zakwalifikowanie do dalszego postepowania
leczniczego oraz okreslenia rokowania, moze
by¢ rébwniez pomocna w okreslaniu rokowania
u 0s6b z niewydolnoscig krazenia. Przewagg
PTX3 nad innymi wskaznikami stanu zapal-
nego, jak np. CRP czy fibrynogen, jest poza-
watrobowe i niezalezne od wydolnosci tego
narzadu, miejsce produkcji, dzieki czemu dos¢
precyzyjnie odzwierciedla nasilenie miejsco-
wego stanu zapalnego.

Warto tez wspomnie¢ o ochronnym wptywie
PTX3 na obszar niedokrwienia spowodowa-
ny zaawansowang miazdzycg naczyn wienco-
wych, co by¢ moze sprawi, ze egzogenne poda-
wanie ludzkiej rekombinowanej PTX3 moze
okaza¢ sie elementem postepowania w lecze-
niu objawowej miazdzycy i jej powiktan.
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