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Streszczenie

Aktywacja ptytek krwi odgrywa istotng role w chorobach pochodzenia zakrzepowo-zatorowego. Podczas
aktywacji dochodzi na ptytkach do ekspresji roznych glikoprotein powierzchniowych. Nalezy do nich m.in.
P-selektyna, jeden z wazniejszych markerow aktywacji ptytek. Jest to przezbtonowe biatko a-ziamistosci, ktore
w nastepstwie aktywacji ulega przemieszczeniu na powierzchnie ptytek. P-selektyna posredniczy w interakcji
pomiedzy ptytkami i leukocytami poprzez specyficzny ligand dla P-selektyny na leukocytach (PSGL-1). Kon-
sekwencjg tej reakcji jest tworzenie kompleksow leukocytarno-ptytkowych oraz uwalnianie cytokin i chemokin,
co prowadzi do nasilenia procesow zapalnych. Glikoproteina GP53 (CD63) jest obecna w btonach lizoso-
malnych i ulega réwniez przemieszczeniu na powierzchnie btony plazmatycznej podczas aktywacji ptytek.
Nadmierna aktywnosSc ptytek krwi jest obserwowana u pacjentow z udarem niedokrwiennym mozgu. Rdzne
badania wykazaty, ze ptytki krwi wykazujg nadmierng aktywacje zarowno w ostrej, jak 1 przewlektej fazie udaru.
Dlatego tez odnalezienie testu monitorujgcego funkcje ptytek moze okazac sie pierwszym krokiem w kierunku
identyfikacji pacjentow, ktorzy moga osiggnac korzysci z zastosowania terapii antyptytkowej.

SEOWA KLUCZOWE: aktywacja ptytek, P-selektyna, glikoproteina 53, kompleksy ptytkowo-leukocytame,
udar niedokrwienny mozgu

Summary

Platelet activation plays an important role in atherothrombotic disease. Several glycoproteins are expressed
on the platelet surface during platelet activation. One of them is P-selectin (CD62P), the more important
platelet activation marker. P-selectin is transmembrane protein of the a-granules, which is translocated to
the cell surface following activation. The interaction between platetel P-selectin and the specific ligand for
P-selectin on leukocytes, P-selectin glycoprotein ligand-1 (PSGL-1), resulting in the formation of platelet-leuko-
cyte complexes, and secretion cytokines and chemokines leading to aggravate the inflammatory processes.
Glycoprotein 53 (CD63) which is present in lysosomal membranes also translocates to the plasma mem-
brane during platelet activation. Platelet hyperactivation has been reported in patients with ischemic stroke.
Several studies have suggested that platelets are excessively activated in the acute and chronic phases after
cerebral ischemia. Therefore, finding platelet function test, could be the first step toward identifying patients
who would benefit from antiplatelet treatment.

KEYWORDS: platelet activation, P-selectin, glycoprotein 53, platelet-leukocyte complexes, ischemic stroke
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ralnosci na Swiecie. Szacuje sig, ze jest to trzecia,

a w niektérych krajach nawet druga co do cze-
stosci, przyczyna zgonow (). Czynniki ryzyka, takie jak zle
kontrolowane nadcisnienie icukrzyca, dieta bogatottusz-
czowa oraz nikotynizm czy alkoholizm, przyczyniajg sie
nie tylko do zwiekszonej zapadalnosci na udary mozgu,
lecz wptywaja takze na przebieg udaru ijego ciezkosé'Z.
Dane statystyczne podaja, ze ryzyko ponownego udaru
niedokrwiennego mdézgu, w ciggu pierwszego roku od
udaru, siega 6-12%, natomiast w okresie 5 lat zwieksza sie
do 40-50%. Ponadto w ciggu 2 lat 15% chorych doznaje
zawatu serca i 15% umiera z przyczyn naczyniowychOL

l ' dar mézgu jestjedng z gtdwnych przyczyn umie-

PLY TKI KRWI

Wiadomo, zejednym z czynnikdéw predysponujacych do
wystgpienia incydentow naczyniowych jest zwiekszona
aktywnos$c ptytek(@). Badania na zwierzetach potwier-
dzity, ze niewielkie uszkodzenie srédbtonka tetnicy szyj-
nej wspolnej powoduje wielowarstwowg adhezje i agre-
gacje ptytek krwi(©.

Aktywowane ptytki krwi uwalniajg z ziarnistosci we-
wnatrzptytkowych wiele czynnikow wazoaktywnych
| prozakrzepowych.. Reakcja uwalniania zwigzana jest
m.in. z pojawieniem sie na powierzchni ptytki molekuty
GMP-140 (granule membrane protein), CD62P, inaczej
PADGEM (platelet activation-dependent granule-exter-
nal membrane protein), czyli P-selektyna. Stanowi ona
sktadnik btony ziarnistosci a ptytek krwi. Po aktywacji
ptytek dochodzi do uwalniania zawartosci magazyno-
wanych wewnatrz a-ziamistosci i fuzji ziarnistosci z bto-
ng powierzchniowa krwinkii?. ObecnosSc¢ P-selektyny na
powierzchni ptytek uznano za typowy marker ich akty-
wacji 1 wystgpienia reakcji uwalniania. Selektyna P petni
rowniez funkcje receptora dla czasteczki Sialyl Lewis X
obecnej na powierzchni fagocytow@. Adhezja ptytek do
leukocytow powoduje tworzenie tzw. rozetek leukocy-
ty/ptytki, czyli zjawisko ,,satelityzmu" leukocytow przez
ptytki©. Zjawisko to moze decydowacC o powaznych
konsekwencjach toksycznego dziatania w stosunku do
otaczajacych tkanek. Moze utatwiac rozwoéj zjawiska
»transkomorkowego" metabolizmu niektorych substan-
cji o silnym dziataniu toksycznym. Przyktadem takiego
dziatania jest przetwarzanie w ptytkach syntetyzowane-
go pierwotnie w leukocytach, leukotrienu A do leukotrie-
nu C, bedacego jednym z najsilniejszych endogennych
jonoforéw Caz+ Tworzone réwniez we wspotpracy tych
komorek lipoksyny, czy znaczne ilosci PAF, mogg pote-
gowac chemotaksje, aktywowac ptytki i komérki fagocy-
tame oraz wtérnie nasila¢ niszczenie zdrowych tkanek'n).
Istotnym markerem aktywacji ptytek krwi jest rowniez
glikoproteina 53 (CD63). Jest to molekuta stanowiagca
sktadnik bton lizosomalnych krwinek ptytkowych i obec-
na jest jedynie na powierzchni ptytek aktywowanych.
Mechanizmy krzepniecia sg Scisle powigzane z hcmo-

stazg ptytkowa. Pytki krwi dostarczajg fosfolipidow
(fosfatydyloseryna, fosfatydyloetanolamina), na ktorych
zachodzi aktywacja krzepniecia w uktadzie wewnatrz-
pochodnym. W fazie spoczynkowej fosfolipidy te nie sg
dostepne dla czynnikéw krzepniecia, gdyz zlokalizowane
sg w wewnetrznej warstwie btony komadrkowej phytki.
Pod wptywem czynnikow aktywujacych (trombina, ko-
lagen) zachodzg zmiany, ktére powodujg odstoniecie
tych fosfolipidow. Powierzchnia aktywowanych ptytek
przyspiesza kaskade krzepniecia zachodzgcg przy udzia-
lejondéw wapnia i osoczowych czynnikéw krzepniecia,
prowadzac do przejscia fibrynogenu w przestrzennag siec
fibryny""’. Istotne znaczenie w procesach krzepniecia
przypisuje sie rowniez tworzeniu tzw. mikroczasteczek
ptytkowych, nazywanych takze mikroptytkami. Sg one
fragmentami aktywowanych ptytek krwi lub ich bton ko-
morkowych. Fragmenty te, posiadajagc antygen CD61
1CD41, sg zdolne do tworzenia sprawnego receptora dla
fiorynogenu GP Ilb/Il1a i glikoproteiny wigzacej czynnik
von Willebranda (VWF) GP Ib. Obecnosc¢ tych receptorow
oraz stwierdzenie na powierzchni mikroptytek zageszcze-
nia fosfolipidow o dziataniu prokoagulacyjnym, potwier-
dzajg istotng role mikroptytek w hemostazie. Mogg one
wigzacC zarowno unieruchomiony, jak i rozpuszczony fi-
brynogen i wspolnie z ptytkami ulegac agregac;ji'123.
Obecnie najlepszg metoda oceny stopnia aktywacji ptytek
w Krazeniu in vivo oraz ich reaktywnosci w warunkach in
vitro jest cytometria przeptywowa. Jest to w petni iloscio-
wa, obiektywna i powtarzalna technika badawcza. Jedng
Z jej gtdwnych zalet jest mozliwos¢ prowadzenia badan
we krwi petnej, bez koniecznosci izolowania ptytek. Po-
nadto badania mogg by¢ przeprowadzone przy uzyciu
minimalnej objetosci krwi (okoto 2 ml). Poza mozliwo-
Scig oceny stopnia ekspresji markerow aktywacji i reak-
cji uwalniania ptytek, cytometria przeptywowa umozliwia
okreslenie frakcji agregatow ptytkowych, z réznicowaniem
na agregaty ptytkowo-ptykowe, ptytkowo-leukocytarne
oraz ocene ptytek zuzytych czyli tzw. mikroptytek4'.

MARKERY AKTYWACJI
PLYTEK KRWI
W UDARZE NIEDOKRWIENNYM MOZGU

P-selektynajest przezbtonowag proteing obecng w a-ziar-
nistosciach ptytek iciatach Weibla-Palade’a komorek
endotelium. Nastepujaca aktywacja powoduje ich gwat-
towne przemieszczenia na powierzchnie komorki. Wyka-
zano, ze ekspresja P-selektyn na ptytkach jest podwyzszo-
na w chorobach zwigzanych z zakrzepami tetniczymi,
takimi jak choroba naczyn wiencowych, ostry zawat mie-
Snia sercowego, udar mozgu ichoroby tetnic obwodo-
wych. P-selektyna posredniczy w reakcji rolowania pty-
tek i leukocytow na zaktywowanym srodbtonku naczyn,
jak réwniez w interakcji ptytek z leukocytami. Ptytkowa
P-selektyna wchodzi w interakcje z PSGL-1 (P-selectin
glycoprotein Ugand) na leukocytach tworzac agregaty phyt-
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kowo-leukocytarne. Interakcja ta indukuje uwalnianie
czynnikow tkankowych, wielu cytokin zawartych w leu-
kocytach oraz produkcje dziatajacych prozakrzepowo
mikroplytek, przez to przyczynia sie do wytwaorzenia sta-
nu sprzyjajacemu zakrzepom. P-selektyna zaangazo-
wana jest takze w agregacje ptytek, ktora jest jednym
z gtdwnych czynnikdw zakrzepicy w tetnicach. P-selekty-
ny, oddziatujac z sulfatydami ptytkowymi, tworzg agrega-
ty ptytkowe formowane przez mosty GPIlIb/l1la - fibryno-
genowe. Zahamowanie interakcji pomiedzy P-selektyng
I sulfatydami prowadzi do odwrocenia ptytkowej agrega-
cji. Dlatego P-selektyny odgrywajg znaczaca role w ptyt-
kowej agregacji I interakcjach ptytkowo-leukocytarnych,
dwodch waznych mechanizmach w rozwoju zakrzepow
tetniczych1B. W tworzenie agregatow leukocytarno-ptyt-
kowych zaangazowane sg szczegolnie monocyty. Suge-
ruje sie, ze ocena agregatow monocytarno-ptytkowych
jest czulszym testem aktywacji ptytek niz ekspresja po-
wierzchniowa P-selektyny, ze wzgledu na to, ze degra-
nulacja powoduje gwattowng utrate P-selektyny przez
ptytki. Istotne znaczenie przypisuje sie tworzeniu i od-
czepianiu od ptytek tzw. mikroczastek ptytkowych (mi-
kroptytek). Fragmenty te posiadajg antygeny, CD61
1 CD41, zdolne do tworzenia funkcjonalnie sprawnego
receptora dla fibryngenu GPIIb/Illa. ObecnoSC receptora
dla fibtynogenu, glikoproteiny Ib, tworzacej receptor dla
czynnika von Willebranda (VWF) oraz stwierdzane na ich
powierzchni zageszczenie prokoagulacyjnych fosfolipi-
dow, potwierdzajg istotng role mikroptytek w hemostazie.
Niedawno pojawity sie doniesienia o wzroscie ekspresji
P-selektyny (CD62P) w ostrej06l7), podostrej(d i prze-
wlektej fazie po udarze niedokrwiennymQ9* Czes¢ pro-
wadzonych badan wykazata, ze liczba zaktywowanych
ptytek krwi ulega istotnemu wzrostowi w ostrej fazie uda-
ru, a nastepnie wraca do wartosci wyjsciowych. Nato-
miast inne doniesienia sugeruja, ze rowniez w przewle-
kiej fazie udaru utrzymuje sie zwiekszona aktywnosc
ptytek. Rozbiezno$¢ pomiedzy wynikami moze wynikac
z réznic w liczebnosci badanych grup oraz z réznic w me-
todologii badan cytometrig przeptywowa. Niemniej, ha-
mowanie ptytkowej agregacji uwazane jest zajedng z waz-
niejszych strategii postepowania we wtornej prewencji
udaréw niedokrwiennych mozgu, a korzysci z terapii anty-
agregacyjnej potwierdzity rowniez kliniczne obserwacje'a.
Badania, prowadzone przez Yip iwsp. w grupie pacjen-
tow po udarze niedokrwiennym mozgu, wykazaty, ze
w ostrej fazie udaru dochodzi do znaczgcego wzrostu
ekspresji CD62P. Natomiast juz po 21 dniach nastepuje
jej znaczne obnizenie, by w ciggu pierwszych 3 miesie-
cy wrocita ona do normalnego poziomu(@). Wyniki te sg
potwierdzeniem prowadzonych wczesniej badan przez
Marquardta i wsp.(@ Wykazaty one bowiem istotny
wzrost ekspresji CD62P 1CD63 juz pierwszego dnia po
udarze, a nastepnie gwattowny spadek CD62P. Nato-
miast znaczgco podwyzszony poziom ekspresji CD63
utrzymywat sie do 90 dnia po incydencie niedokrwien-
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nym(2. Gwattowny spadek ekspresji P-selektyny moze wy-
nikac z jej szybkiego uwalniania z powierzchni komorki
do osocza. Mimo to jej ekspresja moze byC pozytecznym
biologicznym markerem dla klinicznej oceny przebiegu
aktywacji ptytek u pacjentow po udarze niedokrwiennym
mozgu. Natomiast utrzymujacy sie podwyzszony poziom
CD63 moze okazac sie dobrym markerem dla badan nad
czynnikami ryzyka ponownego udaru. Badania Yip i wsp.
sugeruja ponadto, ze pacjenci z podwyzszong aktywno-
scig ptytek krwi, powinni by¢ monitorowani w celu oce-
ny krotko- i dtugoterminowego ryzyka wystapienia po-
nownych incydentow naczyniowych. Rowniez badania
oceniajace stezenie rozpuszczalnej formy P-selektyny
oraz mikroptytek wykazaty, ze w okresie 7 dni od poczat-
ku udaru ulegajg one istotnemu wzrostowi. Natomiast
w okresie 3-6 miesiecy stezenie rozpuszczalnej formy
P-selektyny znaczgco spada, za$ stezenie mikroptytek
pozostaje podwyzszone. To utrwalone podwyzszenie ste-
zenia mikroptytek moze takze by¢ markerem zwigkszo-
nego ryzyka udaru niedokrwiennego mozgu(@. Sugeruje
sie, ze tworzenie mikroptytek nie jest zwigzane z reakcjg
uwalniania i dlatego ich pojawienie sie traktowane jest
jako niezalezny, wczesny marker aktywacji ptytek krwi.
Z kolei badania prowadzone przez Cha i wsp.@ wyka-
zaty, ze zwiekszona aktywnosc ptytek krwi w udarze nie-
dokrwiennym mozgu wywotanym zmianami miazdzy-
cowymi utrzymuje sie przez co najmniej 3 miesigce po
incydencie naczyniowym. Wczesniejsze doniesienia tego
autora wykazaty ponadto brak roznic w poziomie P-se-
lektyny i CD63 pomiedzy grupg pacjentow z udarem
niedokrwiennym na tle miazdzycy oraz grupg z bezobja-
wowag stenozg (>50%) tetnic szyjnych(®. Sugeruje to, ze
wzrost ekspresji glikoprotein powierzchniowych wywo-
tany jest raczej przez stan trwajgcego uszkodzenia na-
czynia niz incydent niedokrwienny. Ten znaczacy wzrost
ptytkowej aktywacji w miazdzycy duzych naczyn mo-
ze wynika¢ - po pierwsze stad, ze bogatoptytkowa
skrzeplina znajdowana jest gtownie w blaszkach miaz-
dzycowych duzych naczyn. A po drugie - proces za-
palny uwazany za gtdwng przyczyne miazdzycy tych
naczyn; moze rowniez aktywowac ptytki krwi. Badania
Marquardta stwierdzajgce spadek ekspresji P-selektyny
w fazie przewlektej, prowadzone byty w udarach niedo-
krwiennych mdézgu, bez uwzglednienia ich podtypow.
Obecnie wstepne badania wykazaty, ze ekspresja ptyt-
kowej P-selektyny i CD63 w udarach sercowo-zatoro-
wych ilakunarnych gwattownie spadajuz po 72 godzi-
nie od incydentu niedokrwiennego'2¥

Rowniez badania prowadzone przez McCabe iwsp. wy-
kazaty nadmierng ptytkowg aktywacje w ostrej (<4 tyg.)
| przewlekitej fazie 0 3 miesiecy) po udarze niedokrwien-
nym mozgu@. Zarébwno grupa pacjentow w fazie ostrej
jak i przewlektej miata podniesiony poziom krgzacych
kompleksow monocytarno-ptytkowych i ponadto istnia-
ta pozytywna korelacja pomiedzy ekspresjg CD62P i po-
ziomem komplekséw monocytarno-ptytkowych. Wyniki

] 55



156

ARTYKUL REDAKCYJNY

tych badan sg zgodne z ostatnimi doniesieniami 0 wzro-
scie kompleksow monocytamo-ptytkowych, ale nie neu-
trofilowo-ptytkowych, w ostrej (30 godz.) iprzewlekite]
fazie (>3 miesiecy) po udarze niedokrwiennym mozgu@®.
Niejestjasne, czy wyzszy poziom CD62P i kompleksow
monocytarno-ptytkowych zwigzany jest z wczesniejszym
wzrostem aktywacji ptytek u pacjentow z chorobami
maozgowo-naczyniowymi, czy tez zmiany te nastapity ja-
ko skutek wtornej odpowiedzi na ogniskowe niedokrwie-
nie. Rowniez nadmierna aktywacja leukocytow moze
przyczyniac sie do wzrostu odsetka komplekséw leuko-
cytarno-ptytkowych w tej grupie pacjentow. Jednakze
utrzymujacy sie podwyzszony poziom CDG62P i komple-
ksow monocytarno-ptytkowych w fazie przewlektej i pozy-
tywna korelacja pomiedzy odsetkiem CD62P iodsetkiem
komplekséw monocytarno-ptytkowych moga wskazywac
na istniejacy staty bodziec dla ptytkowej aktywacji co naj-
mniej 3 miesigce po wystgpieniu objawow.
Powierzchniowa P-selektyna uwazana jest za ,,ztoty stan-
dard" w ocenie aktywacji ptytek krwi. W badaniach pro-
wadzonych na zwierzetach (na pawianach) zaobser-
wowano, ze zaktywowane ptytki krwi wykazujg in vitro
szybka agregacje z leukocytami, a in vivo gwattowng utra-
te powierzchniowej P-selektyny. Po infuzji zaktywowa-
nych ptytek bardzo gwattownie dochodzito do tworzenia
agregatow z monocytami i neutrofilami. Po 30 minutach
odsetek krazgcych kompleksow monocytarno-ptytkowych
utrzymywat sie na wysokim poziomie, natomiast odsetek
krazacych agregatow neutrofilowo-ptytkowych i powierz-
chniowej P-selektyny niezagregowanych ptytek powrocit
do wartosci wyjsciowej. Rowniez badania przeprowa-
dzone u pacjentow z ostrym zespotem wiencowym wy-
kazaty wiekszg czutos¢ krgzacych agregatow monocy-
tarno-ptykowych jako markera aktywacji ptytek/// vivo,
niz powierzchniowa P-selektyna ptytek(@).

Leukocyty i ptytki moga mie¢ aktywujacy lub hamujacy
wpltyw na siebie nawzajem, a tworzenie kompleksow leu-
kocytarno-ptytkowych przy udziale CD62P prawdopo-
dobnie utatwia oddziatywanie pomiedzy tymi dwoma
rodzajami komorek(@. Moze to prowadzi¢ zarowno do
aktywacji ptytek i leukocytow, jak rowniez potencjalnie
zaostrzac¢ zapalno-niedokrwienng kaskade w obszarze
niedokrwiennej penumbra lub strefy niedokrwienia, po-
garszajac rokowanie. Monocyty w kompleksach z ptyt-
kami wykazujg zwiekszong adhezje do zaktywowanego
endotelium. Wigzanie ptytek z monocytami powoduje
wzrost adhezji monocytowdo ICAM-1, VCAM-1 ifibro-
nektyny oraz odpowiedzialne jest za wzrost migracji mo-
nocytow do srodbtonka naczyniowego. Tak wiec, mono-
cyty w kompleksach monocytarno-ptytkowych znajduja
sie w podwyzszonym stanie aktywacji i moga przez to
nasilac rozwdj miazdzycy@. Ptytki dostarczajg ponad-
to cholesterol do monocytow, ktore z kolei rozwijaja sie
w makrofagi obcigzone lipidami®®R Wykazano rowniez,
ze ptytkowa CD62P indukuje ekspresje czynnikow tkan-
Nowych na monocytach, co z kolei moze prowadzi¢ do

aktywacji kaskady krzepniecia i zwiekszac ryzyko powi-
ktan zatorowo-zakrzepowych.

Obecne wyniki badan, mowigce ze ptytki krwi uczestnicza
W rozwoju miazdzycy jako choroby zapalnej, pozwalajg
postawi¢ nam pytanie, czy aktywujg one rowniez normal-
ny zdrowy srédblonek. Dozylne wprowadzenie zaktywo-
wanych ptytek do mtodych myszy prowadzito do two-
rzenia przejsciowych agregatow ptytkowo-leukocytamych
i powodowato ogdlnoustrojowy wzrost zjawiska rolo-
wania leukocytéw po Srodbtonku 2-4 godzin po infuzji.
Reakcja ta powracata do poziomu wyjsciowego po 7 go-
dzinach. Wprowadzenie zaktywowanych ptytek pozba-
wionych P-selektyny nie indukowato rolowania leukocy-
tow, wskazujac, ze ptytkowe P-selektyny zaangazowane
byty w aktywacje endotelium. Oddziatywanie leukocytow
ze Srodbtonkiem nastepowato jedynie poprzez interakcje
srédbtonkowej P-selektyny i leukocytarnej glikoproteiny
PSGL-1. Srodblonkowa P-selektyna jest magazynowana
z czynnikiem von Willebranda (VWF) w ciatach Weibel-
-Palade’a. Reakcja uwalniania z ciat Weibel-Palade a pod-
czas infuzji zaktywowanych ptytek byta wykazana zarow-
no poprzez wzrost poziomu VWF w 0soczu, jak iwzrost
barwienia in vivo srodbtonkowej P-selektyny. Sadzi¢ moz-
na, ze obecnos¢ zaktywowanych ptytek w krazeniu sprzy-
ja ostremu zapaleniu poprzez aktywacje sekrecji z ciat
Weibel-Palade’a oraz poprzez posredniczenie P-selektyn
w zjawisku rolowania leukocytowO00.

W ostrej jak i przewlektej fazie po udarze niedokrwien-
nym obserwowano takze wzrost poziomu vVWF. Jest to
kolejny dowdd na istnienie statego bodZca dla aktywac;ji
ptytkowo-Srodbtonkowej w niedokrwiennych incyden-
tach mozgowych02'. Jest to szczegolnie interesujace,
poniewaz wzrost poziomu VWF zwieksza jednoczesnie
adhezje ptytek do trombogenicznej powierzchni, a przy
zwiekszonym tworzeniu kompleksdw monocytarno-ptyt-
kowych moze to utatwiacC srodbtonkowg migracje mo-
nocytow przytgczonych do ptytek, z zaostrzeniem za-
palenia i kaskady niedokrwiennej.

Wyniki nadmiernej aktywacji ptytkowo-srodbtonkowej
I wzrost tworzenia kompleksow monocytarno-ptytkowych
w ostrej i przewlektej fazie po udarze niedokrwiennym
moze czesciowo ttlumaczyc¢, dlaczego pacjenci ci majg
umiarkowanie wysokie ryzyko nawrotow incydentow na-
czyniowych pomimo leczenia terapig antyptytkowa@dLB.

PODSUMOWANIE

Oprocz roli, jakg odgrywajg ptytki w procesie hemostazy
I tworzeniu zakrzepdw, sg one rowniez w duzym stopniu
zaangazowane w rozwo@j miazdzycy. Plytki reprezentu-
ja wazne ogniwo pomiedzy zapaleniem i procesem miaz-
dzycowym. Wspotdziatajagc z komorkami zapalnymi, ta-
kimi jak leukocyty i komorki srédbtonka, indukujg procesy
zapalne w Scianie tetnicy, powodujac rozwoj uszkodze-
nia miazdzycowego ijego progresje. Rolajaka odgrywa
ptytkowa P-selektyna w mechanizmach rozwoju zakrze-
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pow tetniczych jest niezaprzeczalna. Dzieje sie to gtdwnie
poprzez zwiekszong agregacje ptytek, jak rowniez inter-
akcje ptytek z leukocytami indukujagcymi uwalnianie czyn-
nikow tkankowych, cytokin oraz dziatajgcych prozakrze-
powo mikroptytek. Do niedawna za ,,ztoty standard1ll
w ocenie aktywacji ptytek krwi uwazana byta powierz-
chniowa P-selektyna. Liczne badania potwierdzity wzrost
jej ekspresji w ostrej fazie udaru niedokrwiennego moz-
gu, jednakze istniejg sprzeczne doniesienia o zachowaniu
sie jej w fazie przewlektej udaru. Dlatego coraz wieksze
nadzieje w ocenie aktywacji ptytek wigze sie z agregatami
monocytarno-ptytkowymi. Sugeruje sie, ze ocena agre-
gatow monocytarno-ptytkowych jest czulszym testem ak-
tywacji ptytek niz ekspresja powierzchniowa P-selektyny
- ze wzgledu na gwattowng utrate P-selektyny przez ptyt-
ki podczas degranulacji. Nalezy zwroci¢ rowniez uwage
na ocene zachowania sie mikroptytek, w ostrej i prze-
wlektej fazie udaru niedokrwiennego mozgu. Moga one
bowiem okazac sie skutecznym markerem aktywacji pty-
tek krwi. Wyniki prowadzonych dotychczas badan nie
dajgjednoznacznej odpowiedzi na pytanie, czy zwiek-
szona aktywacja ptytek jest zjawiskiem pierwotnym, czy
wtornym do wystgpienia incydentow niedokrwiennych
mozgu. Jednakze nie ma watpliwosci co do istotnej roli,
jaka odgrywajg one w etiopatologii udaru niedokrwien-
nego mozgu. Badania nad coraz to nowszymi markera-
mi aktywacji ptytek pozwalajg na coraz doktadniejszg
analize ich czynnosci oraz interakcji miedzykomor-
kowych. Jednoczesnie dajg perspektywy na wdrozenie
skutecznej terapii zapobiegajgcej powtornym incyden-
tom niedokrwiennym.
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Chcac zapewnic naszemu czasopismu ,,Aktualnosci Neurologiczne"
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- Praca oryginalna powinna by¢ poprzedzona streszczeniem zawierajagcym od 200 do 250 stow,

a pogladowa i kazuistyczna - 150-200. Streszczeniu pracy oryginalnej nalezy nadac¢ budowe strukturalna:

wstep, materiat i metoda, wyniki, wnioski.

- Liczba slow kluczowych nie moze byC mniejsza niz 5. Stowa kluczowe nie powinny byC powtorzeniem tytutu.

Najlepiej stosowac stowa kluczowe z katalogu MeSH.

- Praca oryginalna winna zawieraC elementy: wstep, materiat i metoda, wyniki, dyskusja, wnioski, piSmiennictwo.

- PiSmiennictwo powinno byC utozone w kolejnosci cytowania.

Petny Regulamin ogtaszania prac znajduje sie na stronie 145.
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