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WYKAZ SKRÓTÓW 

SBP – systolic blood pressure / skurczowe ci�nienie t�tnicze 

DBP – diastolic blood pressure / rozkurczowe ci�nienie t�tnicze 

HR – heart rate / akcja serca 

MSNA – muscle sympathetic nerve activity / aktywno�� współczulna z pozazwojowych 

nerwowych włókien mi��niowych 

single-unit MSNA – aktywno�� współczulna z pojedynczych nerwowych włókien 

mi��niowych 

multi-unit MSNA – aktywno�� współczulna z wielu nerwowych włókien mi��niowych 

BMI – body mass index / wska
nik masy ciała 

ABPM – ambulatory blood pressure monitoring / ambulatoryjny pomiar ci�nienia t�tniczego 

CKD – chronic kidney disease / przewlekła choroba nerek 

GFR – glomerular filtration rate / wska
nik filtracji kł�buszkowej 

RDN – renal denervation / denerwacja t�tnic nerkowych 

EH – essential hypertension / nadci�nienie t�tnicze pierwotne 

RH – resistant hypertension / nadci�nienie t�tnicze oporne 
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1. WST�P 

1.1. Epidemiologia nadci�nienia t�tniczego 

Nadci�nienie t�tnicze stanowi główny czynnik ryzyka chorób układu sercowo-

naczyniowego i chorób nerek. Podwy�szone warto�ci ci�nienia t�tniczego stwierdza si�

u jednego na trzech dorosłych osób na całym �wiecie. Przewiduje si�, �e do roku 2025 liczba 

chorych z nowo wykrytym nadci�nieniem t�tniczym znacznie wzro�nie, globalnie obejmuj�c 

29,2% dorosłej populacji (1,56 mld) [1]. Podwy�szone warto�ci ci�nienia t�tniczego wprost 

proporcjonalnie koreluj� z ryzykiem sercowo-naczyniowym [2, 3]. Według 	wiatowej 

Organizacji Zdrowia 7,6 milionów przedwczesnych zgonów (13,5% wszystkich zgonów) na 

�wiecie ma bezpo�redni zwi�zek z podwy�szonym ci�nieniem t�tniczym [4]. Nieskuteczna 

kontrola ci�nienia t�tniczego jest przyczyn� zwi�kszonej �miertelno�ci z powodu chorób 

układu kr��enia, głównie poprzez wzrost ryzyka wyst�powania choroby wie�cowej, 

niewydolno�ci serca, udaru mózgu i przewlekłej choroby nerek (PChN). Istotnie 47% zgonów 

z powodu choroby niedokrwiennej serca oraz 54% zgonów z powodu udaru mózgu ma 

bezpo�redni zwi�zek z podwy�szonym skurczowym ci�nieniem t�tniczym (SBP) [4]. 

Niekorzystny trend zwi�kszonej �miertelno�ci obserwuje si� zarówno w krajach rozwini�tych 

jak i rozwijaj�cych si� [5]. Szereg licznych bada� sugeruje, �e nadci�nienie t�tnicze jest 

niezale�nym czynnikiem patogenetycznym rozwoju cukrzycy typu 2 [6, 7]. Całkowite ryzyko 

sercowo-naczyniowe szczególnie wzrasta u chorych z cukrzyc�, u których pomimo zło�onej 

terapii hipotensyjnej nie udaje si� uzyska� docelowych warto�ci ci�nienia t�tniczego [8]. 

Istnieje coraz wi�cej dowodów, �e zarówno cukrzyca jak i nadci�nienie t�tnicze stanowi�

główn� przyczyn� powikła� narz�dowych i uszkodzenia funkcji nerek [9]. Wzrost 

�miertelno�ci oraz ryzyko powikła� sercowo-naczyniowych wzrasta liniowo wraz ze stadium 

zaawansowania PChN [10].  

Powszechnie wiadomo, �e nawet nieznaczne obni�enie ci�nienia t�tniczego istotnie 

zmniejsza ryzyko zgonu i całkowite ryzyko sercowo-naczyniowe, niezale�nie od wyj�ciowej 

warto�ci ci�nienia t�tniczego [8, 11-13]. Nadci�nienie t�tnicze nale�y do najbardziej 

prewencyjnych czynników ryzyka powikła� naczyniowo-mózgowych. Skuteczna kontrola 

ci�nienia t�tniczego zmniejsza ryzyko udaru o 40% [8]. Ponadto, wczesne wykrycie powikła�

narz�dowych zmniejsza progresj� chorób nerek oraz ryzyko chorobowo�ci i �miertelno�ci 

z powodu chorób układu kr��enia [14].  

U wielu chorych, pomimo zastosowania skojarzonej terapii hipotensyjnej nadal stwierdza 

si� oporne na leczenie nadci�nienie t�tnicze. Badania przeprowadzone w Stanach 

Zjednoczonych i w Europie wskazuj�, �e u 13% chorych leczonych mo�na rozpozna� oporne 

nadci�nienie t�tnicze [15]. W Polsce szacuj� si�, �e liczba ta wynosi 12-13% populacji 

chorych leczonych z powodu nadci�nienia t�tniczego [16]. Wyniki ostatnich bada� wskazuj�, 

�e jeden na pi��dziesi�ciu chorych rozpoczynaj�cych terapi� hipotensyjn� wymaga 

zastosowania �4 leków przeciwnadci�nieniowych [17]. W �wietle tych danych, poszukuje si�

nowych mo�liwo�ci terapeutycznych, które w poł�czeniu z terapi� hipotensyjn� pozwol� nie 
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tylko uzyska� zadowalaj�c� kontrol� ci�nienia t�tniczego, ale równie� zredukuj� całkowite 

ryzyko sercowo-naczyniowe. 

1.2. Rola układu współczulnego w rozwoju nadci�nienia t�tniczego  

Istnieje �cisły zwi�zek pomi�dzy nadci�nieniem t�tniczym i chorobami układu kr��enia. 

Uwa�a si�, �e w�ród wielu zło�onych mechanizmów układ współczulny odgrywa niezwykle 

istotn� rol� w regulacji układu kr��enia jak i w etiopatogenezie nadci�nienia t�tniczego [18-

24]. Pobudzenie układu współczulnego wpływa zarówno na krótkookresow� jak 

i długookresow� regulacj� układu kr��enia [24]. Aktywno�� współczulna ma bezpo�redni 

wpływ na dwa kluczowe parametry decyduj�ce o wysoko�ci ci�nienia t�tniczego. Aktywacja 

receptora �1-adrenergicznego prowadzi do wzrostu oporu obwodowego w wyniku skurczu 

naczy� oporowych, za� aktywacja receptora 
1-adrenergicznego wpływa na obj�to��

minutow� i zwi�ksza cz�stotliwo�� akcji serca [24]. O ile cech� charakterystyczn� wst�pnej 

fazy nadci�nienia t�tniczego jest wzrost obj�to�ci minutowej, w fazie utrwalonej nadci�nienia 

t�tniczego dominuje wzrost naczyniowego oporu obwodowego [20]. Istotnie, ostatnie 

4 dekady intensywnie prowadzonych bada� wskazuj� na kluczow� rol� układu współczulnego 

w rozwoju i utrwaleniu podwy�szonych warto�ci ci�nienia t�tniczego. U chorych 

z nadci�nieniem t�tniczym stwierdza si� nadmiern� aktywno�� układu współczulnego we 

włóknach nerwowych pod��aj�cych do naczy� oporowych w mi��niach szkieletowych 

(mikroneurografia) [25] oraz zwi�kszone uwalnianie noradrenaliny z zako�cze� włókien 

współczulnych w obr�bie nerek oraz serca (noradrenaline spillover) [18, 19, 26]. Wzrost 

aktywacji współczulnej jest bezpo�rednio zwi�zany z progresj� choroby i powikłaniami 

narz�dowymi, mi�dzy innymi przerostem lewej komory serca [27] i dysfunkcj� rozkurczow�

serca [28]. Ponadto, badania ostatnich lat z zastosowaniem bardzo precyzyjnej metody oceny 

aktywno�ci współczulnej w pojedynczych neuronach (single-unit MSNA) wskazuj� na �cisły 

zwi�zek pomi�dzy aktywno�ci� pojedynczych włókien współczulnych i mas� lewej komory 

[29].  

Nale�y podkre�li�, �e zwi�kszona aktywno�� układu współczulnego generowana 

w obr�bie nerek uwa�ana jest za kluczowy czynnik rozwoju nadci�nienia t�tniczego opornego 

na farmakoterapi�. Zarówno eferentne włókna współczulne biegn�ce z o�rodkowego układu 

nerwowego (OUN) do nerek jak i sygnał pochodz�cy z aferentnych czuciowych włókien 

nerwowych bior�cy swój pocz�tek w nerkach uczestnicz� w patofizjologii nadci�nienia 

t�tniczego i jego powikła� (ryc. 1) [30].  



– 10 – 

LVH – left ventricular hypertrophy / przerost lewej komory serca 

RAAS – renin-angiotensin-aldosterone system / układ renina-angiotensyna-aldosteron 

Ryc. 1. Schematyczna ilustracja zło�onych mechanizmów, aferentnych włókien nerwowych pochodz�cych 

znerek i nadmiernej aktywno�ci eferentnych włókien współczulnych uczestnicz�cych w patogenezie 

nadci�nienia t�tniczego i jego powikła� [31]. 

Pobudzenie eferentnych współczulnych włókien nerkowych prowadzi do wzrostu 

wydzielania reniny z aparatu przykł�buszkowego nerek, zwi�ksza reabsorbcj� sodu oraz 

zmniejsza nerkowy przepływ krwi (renal blood flow). Nadmierna aktywacja adrenergiczna 

aferentnych włókien nerkowych w odpowiedzi na ró�norodne bod
ce, mi�dzy innymi 

niedokrwienie i/lub uszkodzenie wewn�trz samych nerek bezpo�rednio stymuluje OUN 

i przyczynia si� do dalszej aktywacji układu współczulnego [32]. Stymulacja zarówno 

eferentnych współczulnych włókien nerkowych i aferentnych czuciowych włókien 

nerwowych odgrywa zasadnicz� rol� w rozwoju i utrwaleniu nadci�nienia t�tniczego, 

powikła� narz�dowych i chorób współistniej�cych [33]. Zatem zwi�kszona aktywno��

współczulna le�y u podstaw nie tylko rozwoju nadci�nienia t�tniczego i jego powikła�

narz�dowych, ale równie� chorób układu kr��enia, chorób nerek, cukrzycy i niewydolno�ci 

serca. 

W �wietle tych danych, poszukiwanie nowych metod terapii hipotensyjnej, które poprzez 

bezpo�redni� modyfikacj� układu współczulnego mog� zredukowa� całkowite ryzyko 

sercowo-naczyniowe wydaje si� szczególnie zrozumiałe. 
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1.3. Rola układu współczulnego w chorobie nerek 

Choroby układu kr��enia stanowi� główn� przyczyn� zwi�kszonej �miertelno�ci 

u chorych z PChN [34]. Nawet nieznaczne obni�enie wska
nika filtracji kł�buszkowej 

(eGFR) istotnie zwi�ksza ryzyko wyst�pienia choroby wie�cowej [35, 36]. Chorzy ze 

zmniejszon� warto�ci� eGFR maj� wi�ksze ryzyko rozwoju chorób układu kr��enia ni�

zaawansowan� niewydolno�� nerek [36]. 	miertelno�� z powodu nagłej �mierci sercowej 

dramatycznie wzrasta wraz ze stadium PChN [37], głównie z powodu zaburze� rytmu [38]. 

Co wi�cej, w ci�gu ostatnich lat obserwuje si� dramatyczny wzrost liczby chorych z PChN 

[39], której zasadnicz� przyczyn� jest globalny wzrost liczby zachorowa� na cukrzyc� [40] 

i nadci�nienie t�tnicze [1].  

Niew�tpliwie, w�ród wielu zło�onych mechanizmów patofizjologicznych, aktywacja 

układu współczulnego jest kluczowym ogniwem ł�cz�cym uszkodzenie nerek z ryzkiem 

powikła� sercowo-naczyniowych. Zwi�kszona aktywno�� współczulna odgrywa kluczow�

rol� zarówno w rozwoju PChN jak i progresji choroby [32, 41-43]. Wzrost aktywno�ci 

współczulnej jest widoczny we wczesnym stadium PChN, którego dalsza aktywacja post�puje 

w miar� zaawansowania uszkodzenia nerek [44]. Nale�y podkre�li�, �e nadmierna aktywacja 

adrenergiczna stanowiła niezale�ny czynnik prognostyczny incydentów sercowo-

naczyniowych oraz zgonów w zaawansowanej niewydolno�ci nerek [45]. 

Pobudzenie aferentnych włókien nerkowych w odpowiedzi na ich nieznaczne 

uszkodzenie w istotny sposób stymuluje eferentne włókna współczulne nerek, które wspólnie 

pot�guj� całkowit� aktywno�� współczuln� i maj� swój udział w patofizjologii chorób.  

1.4. Zwi�zek palenia papierosów z ci�nieniem t�tniczym i układem 
współczulnym  

Palenie papierosów stanowi istotny czynnik ryzyka chorobowo�ci i �miertelno�ci 

sercowo-naczyniowej [46-48]. Zwi�zek pomi�dzy paleniem papierosów i ci�nieniem 

t�tniczym jest bardziej zło�ony. Palenie papierosów wywołuje bezpo�rednio szereg 

niekorzystnych zmian w układzie kr��enia, prowadzi do wzrostu akcji serca, SBP, 

rozkurczowego ci�nienia t�tniczego (DBP) oraz zwi�ksza kurczliwo�� mi��nia sercowego 

[49, 50]. Niekorzystny wpływ palenia na warto�� ci�nienia t�tniczego mo�e by�

zamaskowany, gdy� efekt presyjny utrzymuje si� jedynie do 30 minut po wypaleniu 

ostatniego papierosa [51]. Pomimo, �e palenie wywołuje krótkotrwały wzrost ci�nienia 

t�tniczego i akcji serca, w badaniach epidemiologicznych nie potwierdzono zwi�zku palenia 

papierosów z patogenez� nadci�nienia t�tniczego. Wykazano, �e w�ród osób pal�cych 

warto�ci ci�nienia t�tniczego s� ni�sze [52], a zaprzestanie palenia prowadzi do wzrostu 

ci�nienia t�tniczego [53]. Istotnie, badania oparte na pomiarze ci�nienia t�tniczego 

w gabinecie lekarskim wykazały, �e warto�ci ci�nienia t�tniczego s� podobne lub nawet 

ni�sze u osób pal�cych w porównaniu do niepal�cych [54]. Ta kontrowersja mo�e wynika�

z pomiaru ci�nienia t�tniczego w gabinecie podczas okresu niepalenia. Dopiero badania 
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oparte na ambulatoryjnym pomiarze ci�nienia t�tniczego (ABPM) potwierdziły, �e osoby 

pal�ce maj� wy�sze warto�ci ci�nienia t�tniczego w ci�gu dnia ni� osoby niepal�ce, pomimo 

podobnych pomiarów ci�nienia t�tniczego w gabinecie lekarskim [55, 56]. Wzrost SBP

w ci�gu dnia zwi�zany z paleniem jest widoczny zarówno u osób w młodym wieku, jaki 

i starszych z nadci�nieniem t�tniczym. Zatem, palenie papierosów wi��e si� ze wzrostem 

ci�nienia t�tniczego i znaczn� zmienno�ci� ci�nienia t�tniczego [50]. W�ród wielu zło�onych 

mechanizmów odpowiedzialnych za zwi�kszone ryzyko sercowo-naczyniowe podczas palenia 

papierosów, kluczow� rol� odgrywaj� czynniki neurogenne, a zwłaszcza aktywacja układu 

współczulnego. Badania oceniaj�ce aktywno�� współczuln� za pomoc� mikroneurografii 

jednoznacznie wskazuj�, �e palenie papierosów wpływa na krótkookresow� modulacj� układu 

współczulnego. Bezpo�rednio podczas palenia obserwuj� si� wzrost aktywno�ci układu 

współczulnego (MSNA) na poziomie naczy� oporowych, włókien skórnych oraz 

przyspieszenie akcji serca [57]. Wzrost aktywno�ci MSNA podczas palenia papierosów jest 

silniej wyra�ony u osób w �rednim wieku w porównaniu do osób młodych [58] oraz

u pal�cych kobiet ni� pal�cych m��czyzn [59]. O ile wzrost aktywno�ci współczulnej podczas 

palenia ma charakter krótkotrwały, mo�na podejrzewa�, �e aktywacja adrenergiczna mo�e 

by� mechanizmem odpowiedzialnym za zwi�kszone ryzyko powikła� sercowo-naczyniowych 

u chorych z nadci�nieniem t�tniczym.  

	adne z dotychczasowych bada� nie analizowało wpływu palenia papierosów na 

spoczynkow� aktywno�
 układu współczulnego, ocenian� metod� mikroneurograficzn�

u chorych z pierwotnym nadci�nieniem t�tniczym.  

1.5. Wpływ porannego wzrostu ci�nienia t�tniczego na ryzyko powikła�
sercowo-naczyniowych  

Podwy�szone ci�nienie t�tnicze oraz poranny wzrost ci�nienia t�tniczego (morning 

surge) mog� prowadzi� do rozwoju powikła� sercowo-naczyniowych u chorych 

z nadci�nieniem t�tniczym. Brak fizjologicznego obni�enia ci�nienia t�tniczego w nocy 

(<10%) oraz zbyt nadmierny spadek ci�nienia t�tniczego (>20%) podczas snu wi��� si�

z cz�stym wyst�powaniem powikła� narz�dowych [60-64]. Gwałtowny wzrost porannego 

ci�nienia t�tniczego prowadzi do przerostu masy lewej komory serca [65-67], pogrubienia 

kompleksu intima-media [68], zwi�ksza ryzyko incydentów sercowo-naczyniowych, 

zwłaszcza zawału mi��nia sercowego, nagłej �mierci sercowej i udaru mózgu w godzinach 

porannych [69-74]. Mechanizmy wi���ce nagły wzrost ci�nienia t�tniczego w godzinach 

porannych z wyst�powaniem powikła� sercowo-naczyniowych nie s� do ko�ca poznane. 

Dotychczasowe badania sugeruj�, �e czynniki neurohumoralne, zwłaszcza zwi�kszona 

aktywno�� układu współczulnego zwi�zana z przebudzeniem i w konsekwencji pionizacj�

mog� mi�� istotny zwi�zek z wyst�powaniem powikła� sercowo-naczyniowych [75]. Badania 

osób zdrowych wykazały, �e za aktywacj� adrenergiczn� w godzinach porannych mo�e 

odpowiada� pobudzenie receptorów �-adrenergicznych [76]. Wyniki bada� z zastosowaniem 
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amin katecholowych wykazały wzrost st��enia adrenaliny w surowicy krwi bezpo�rednio po 

obudzeniu, podczas gdy przyj�cie pozycji pionowej zwi�zanej ze wstaniem z łó�ka wi�zało 

si� ze znacznym wzrostem głównie poziomu noradrenaliny [77]. Badania z zastosowaniem 

mikroneurografii wykazały bezpo�redni zwi�zek pomi�dzy aktywacj� współczuln� i dobow�

zmienno�ci� ci�nienia t�tniczego [78]. Im wi�ksza aktywno�� MSNA, tym wi�ksza 

zmienno�� SBP w ci�gu dnia i godzinach nocnych [78]. U chorych z nadci�nieniem t�tniczym 

wykazano, �e poziom aktywno�ci współczulnej u osób, u których stwierdza si� nadmierny 

spadek SBP w godzinach nocnych (> 20% extreme dippers) jest porównywalny do osób 

nale��cych do tzw. grupy dippers (10-20%) i non-dippers (<10% fizjologiczny spadek SBP) 

[79]. Istotnie, jedynie chorzy, u których warto�ci ci�nienia t�tniczego s� wy�sze w godzinach 

nocnych ni� w ci�gu dnia (<0% reverse dippers) charakteryzuj� si� nadmiern� aktywacj�

współczuln� [79]. Wyniki tego badania mog� sugerowa�, �e osoby z najmniejsz� ró�nic� SBP 

w ci�gu dnia i nocy maj� najwi�ksz� aktywno�� współczuln�, co wydaje sie by� sprzeczne 

z obserwacjami bada� opartych na pomiarze amin katecholowych [77].  

	adne z dotychczasowych bada� nie oceniało jednoczesnego zwi�zku pomi�dzy 

aktywno�ci� układu współczulnego, ocenian� metod� mikroneurograficzn� i wzrostem 

ci�nienia t�tniczego w godzinach porannych u chorych z pierwotnym nadci�nieniem 

t�tniczym. 
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2. CELE PRACY 

Głównym celem rozprawy była ocena wpływu wybranych patomechanizmów 

fizjologicznych na aktywno�� układu współczulnego u chorych z pierwotnym nadci�nieniem 

t�tniczym i PChN. Drugim celem pracy była ocena wpływu przezskórnej obustronnej 

denerwacji t�tnic nerkowych na ci�nienie t�tnicze u chorych z PChN oraz u chorych 

z opornym nadci�nieniem t�tniczym. U chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym 

oceniona została spoczynkowa aktywno�� układu współczulnego oraz wpływ denerwacji 

t�tnic nerkowych na układ współczulny. 

Szczegółowymi celami pracy były: 

1. Okre�lenie, czy toniczne pobudzenie chemoreceptorów obwodowych mo�e by�

mechanizmem odpowiedzialnym za wzrost aktywno�ci układu współczulnego 

u chorych z PChN. 

2. Ocena zwi�zku pomi�dzy aktywno�ci� układu współczulnego i porannym 

wzrostem ci�nienia t�tniczego u chorych z pierwotnym nieleczonym nad-

ci�nieniem t�tniczym. 

3. Okre�lenie czy palenie papierosów mo�e wywoła� przewlekły wzrost aktywno�ci 

układu współczulnego u chorych z pierwotnym nieleczonym nadci�nieniem 

t�tniczym. 

4. Ocena skuteczno�ci i bezpiecze�stwa przezskórnej denerwacji nerek u chorych 

z PChN.

5. Ocena skuteczno�ci i bezpiecze�stwa przezskórnej denerwacji nerek w nad-

ci�nieniu naczyniowo-nerkowym opornym na farmakoterapi� i rewaskularyzacj�. 

6. Zbadanie wpływu przezskórnej denerwacji nerek na aktywno�� współczuln�

i ci�nienie t�tnicze u chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym.  

7. Ocena wpływu denerwacji nerek na jako�� �ycia u chorych z opornym 

nadci�nieniem t�tniczym. 
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3. MATERIAŁ I METODY 

3.1. Mikroneurografia 

Badanie mikroneurograficzne umo�liwia bezpo�redni zapis aktywno�ci pozazwojowych 

eferentnych włókien współczulnych nerwu strzałkowego z wielu włókien (multi-unit) lub 

bardziej precyzyjnie z pojedynczego włókna nerwowego (single-unit) unerwiaj�cych 

naczynia oporowe mi��ni szkieletowych (muscle sympathetic nerve activity – MSNA) jak 

i skór� (skin sympathetic nerve activity – SSNA). Naczynia oporowe znajduj�ce si�

w mi��niach szkieletowych wpływaj� na przepływ i opór obwodowy naczy�, co istotnie 

warunkuje wysoko�� ci�nienia t�tniczego. Zalet� mikroneurografii jest nie tylko mo�liwo��

bezpo�redniego ci�głego zapisu zmian aktywacji adrenergicznej, ale równie� nieinwazyjna 

regionalna ocena aktywacji współczulnej na poziomie naczy� oporowych. Wyniki uzyskane 

za pomoc� badania mikroneurograficznego charakteryzuj� si� doskonał� powtarzalno�ci�. 

Dotyczy to zarówno danych, które uzyskano tego samego dnia, jak i w odst�pie kilku 

miesi�cy, a nawet kilku lat. Impulsy aktywno�ci współczulnej z włókien unerwiaj�cych 

mi��nie szkieletowe s� �ci�le zsynchronizowane z akcj� serca, w odró�nieniu od włókien 

skórnych, których aktywno�� jest niezale�na od cyklu serca i wykazuje wra�liwo�� na bod
ce 

zewn�trzne. Badanie mikroneurograficzne umo�liwia (1) precyzyjn� ocen� spoczynkowej 

aktywno�ci układu współczulnego, (2) porównywanie aktywno�ci współczulnej mi�dzy 

wybranymi grupami oraz istnieje (3) mo�liwo�� �ledzenia zmian regulacji układu kr��enia 

podczas tej samej rejestracji w odpowiedzi na ró�norodne bod
ce. Za pomoc�

mikroneurografii, która stanowiła główn� metod� badawcz� w niniejszej rozprawie 

habilitacyjnej, oceniono po raz pierwszy wpływ ró�norodnych bod
ców i metody leczenia na 

aktywno�� współczuln�. Wyniki wpływu krótkotrwałego oddychania 100% tlenem na 

aktywno�� współczuln� u chorych z PChN przedstawiono w [pracy 1]. W [pracy 2] poddano 

hipotezie, w jaki sposób palenie papierosów moduluje aktywno�� współczuln� u chorych 

z pierwotnym nadci�nieniem t�tniczym. Zale�no�� pomi�dzy spoczynkow� aktywno�ci�

MSNA i wzrostem ci�nienia t�tniczego w godzinach porannych po obudzeniu zbadano

w [pracy 3]. W [pracy 6] po raz pierwszy oceniono zarówno tzw. poziom spoczynkowej 

aktywno�ci MSNA u chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym, jak i wpływ przezskórnej 

denerwacji nerek na aktywno�� pojedynczych włókien (single-unit MSNA) i wielu 

współczulnych włókien (multi-unit MSNA) nerwowych u chorych z opornym nadci�nieniem 

t�tniczym.

Mikroelektrody wykorzystywane w badaniu mikroneurograficznym maj� �rednic� około 

100 mikrometrów (ko�cówka elektrody – od 1 do 5 mikrometrów). W badaniu

wykorzystywane s� dwie elektrody, z których jedna rejestruje zapis aktywno�ci 

pozazwojowych włókien współczulnych nerwu strzałkowego unerwiaj�cych naczynia 

oporowe mi��ni szkieletowych, druga za� umieszczona w mi��niu w odległo�ci około 2-3 cm 

stanowi elektrod� referencyjn� (ryc. 2a).  



– 16 – 

Ryc. 2a. Pozycja elektrody aktywnej (rejestruj�cej zapis współczulnych włókien bezpo�rednio z nerwu strzałko-

wego) oraz elektrody referencyjnej (umieszczonej w mi��niu szkieletowym) podczas badania mikro-

neurograficznego. 

Sygnał pochodz�cy z włókien współczulnych nerwu strzałkowego jest wzmacniany, 

filtrowany i rejestrowany w postaci impulsów aktywno�ci współczulnej. Przykładowy zapis 

aktywno�ci włókien współczulnych nerwu strzałkowego rejestrowany z tzw. pojedynczych 

(single-unit MSNA) i wielu (multi-unit MSNA) włókien przedstawiono na ryc. 2b. 

*oznacza pojedyncze włókna współczulne (single-unit MSNA)

Ryc. 2b. Zapis aktywno�ci współczulnej rejestrowany z tzw. pojedynczych (single-unit) i wielu (multi-unit)

nerwowych włókien mi��ni szkieletowych (MSNA).
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Metod� analizy MSNA szczegółowo omówiono w [pracy 1], [pracy 2], [pracy 3] 

i [pracy 6].  

3.2. Zabieg przezskórnej denerwacji t�tnic nerkowych 

W ci�gu ostatnich lat dokonał si� olbrzymi post�p w zakresie diagnostyki i terapii 

nadci�nienia t�tniczego. Uzupełnione wytyczne European Society of Hypertension z 2009 na 

podstawie dotychczasowych bada� klinicznych jednoznacznie wskazuj�, �e obni�enie 

warto�ci SBP<140 mm Hg i DBP<90 mm Hg znacznie zmniejsza ryzyko powikła�

niekontrolowanego nadci�nienia t�tniczego [11]. Rekomendowany próg terapeutyczny jest 

niezwykle trudny do uzyskania u pacjentów nale��cych do tzw. grupy wysokiego ryzyka 

sercowo-naczyniowego, zwłaszcza u chorych ze współistniej�c� cukrzyc� i PChN. Zalecane 

obecnie leki hipotensyjne hamuj� jedynie włókna eferentne układu współczulnego. Leki beta-

adrenolityczne zmniejszaj� uwalniania reniny, inhibitory enzymu konwertuj�cego 

angiotensyn� (ACEI) i antagoni�ci receptora angiotensynowego (ARB) przeciwdziałaj�

w odmiennych mechanizmach naczyniokurcz�cemu działaniu angiotensyny II – silnej 

substancji stymuluj�cej układ współczulny, za� diuretyki hamuj� nerkow� reasbsorbcj� sodu 

i wody [8]. U wielu chorych pomimo stosowania trzech ró�nych leków hipotensyjnych 

(w tym diuretyku) nie udaje si� obni�y� ci�nienia t�tniczego poni�ej zalecanego progu 

140/90 mm Hg. U takich chorych po wykluczeniu tzw. rzekomooporno�ci (pseudoresistance) 

i innych wtórnych przyczyn nadci�nienia t�tniczego stwierdza si� nadci�nienie t�tnicze 

oporne na farmakoterapi�. Alternatywnym nowym sposobem leczenia u chorych, którym 

pomimo aktualnie stosowanej standardowej terapii hipotensyjnej nie udaje si� uzyska�

docelowych warto�ci ci�nienia t�tniczego jest przezskórna denerwacja nerkowych włókien 

współczulnych. 

Denerwacja nerek jest nowym sposobem leczenia opornego nadci�nienia t�tniczego 

i znajduje si� obecnie w�ród metod leczenia opornego nadci�nienia t�tniczego [80]. W �cianie 

t�tnic nerkowych, dokładniej w błonie zewn�trznej naczynia przebiegaj� liczne elementy 

naczynioruchowe i sploty nerwowe (ryc. 3). 

Ryc. 3. Przekrój poprzeczny przez �wiatło t�tnicy nerkowej. 
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Zabieg denerwacji polega na selektywnym celowanym zniszczeniu metod� ablacji 

unerwienia współczulnego obu nerek. W wyniku odnerwienia nerek dochodzi do usuni�cia 

eferentnych (od�rodkowych) nerkowych włókien współczulnych oraz aferentnych 

(do�rodkowych) czuciowych włókien nerkowych, które wspólnie uczestnicz� w o�rodkowej 

regulacji ci�nienia t�tniczego. Jest to stosunkowo prosty zabieg trwaj�cy około 40-45 minut, 

w zale�no�ci od ilo�ci miejsc w t�tnicy nerkowej, które poddane zostaj� ablacji (czas jednego 

miejsca, w którym wykonuje si� ablacj� wynosi 120 sekund). System do denerwacji nerek 

składa si� z jednorazowego u�ytku cewnika oraz poł�czonego z nim wielokrotnego u�ycia 

generatora RF. Metoda polega na przezskórnym cewnikowaniu t�tnic nerkowych z dost�pu 

przez t�tnic� udow�. Za pomoc� specjalnej elektrody wykonanej z platyny umieszczonej na 

ko�cu cewnika transmitowany jest stosunkowo niskiej energii pr�d o cz�stotliwo�ci radiowej 

(ablacja RF), który jest przewodzony przez �cian� t�tnicy nerkowej do włókien nerwowych 

zlokalizowanych w zewn�trznej warstwie naczynia (przydance) t�tnicy nerkowej, nie 

wywołuj�c niekorzystnego działania na �cian� t�tnicy nerkowej (ryc. 4). 

Ryc. 4. Schematyczny obraz cewnika Symplicity
® podczas zabiegu ablacji współczulnych włókien nerwowych 

nerek (Medtronic Ardian, Mountain View, CA, USA) oraz pozycja cewnika w �wietle t�tnicy nerkowej [81].  

Opisany sposób leczenia powoduje wyra
ne, ogniskowe i wybiórcze uszkodzenie 

włókien nerwowych, które nie pozostawia istotnego klinicznego wpływu na naczynia czy 

nerki. Zabieg ten jest wykonywany w obu t�tnicach nerkowych, czego nast�pstwem jest 

obustronne odnerwienie układu współczulnego nerek. Niewielki dyskomfort bólowy 

towarzysz�cy samej procedurze ablacji o cz�stotliwo�ci radiowej łagodzony jest do�ylnie 

standardowymi lekami przeciwbólowymi. W dotychczas przeprowadzonych zabiegach nie 
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obserwowano około zabiegowych i poza zabiegowych powikła� nerkowych i naczyniowych. 

Dotychczasowe wyniki bada� wskazuj�, �e ablacja układu współczulnego nerek znacznie 

obni�a ci�nienie t�tnicze, zmniejsza aktywno�� MSNA i obni�a nerkowe uwalnianie 

noradrenaliny [82-84]. Po zabiegu obserwowano redukcj� powikła� narz�dowych u chorych 

z opornym nadci�nieniem t�tniczym, mi�dzy innymi zmniejszenie przerostu mi��nia 

sercowego, popraw� metabolizmu glukozy oraz zmniejszenie ilo�ci bezdechów (apnea 

hypopnea index) u chorych z obturacyjnym bezdechem sennym [85-87]. Wyniki bada�

obejmuj�ce 143 chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym wskazuj�, �e efekt hipotensyjny 

utrzymuje si� do 3 lat po zabiegu denerwacji nerek [88]. Nale�y podkre�li�, �e przedstawione 

wyniki leczenia za pomoc� denerwacji nerek dotyczyły chorych z opornym nadci�nieniem 

t�tniczym i zachowan� funkcj� nerek (eGFR>60 ml/min/1,73 m2). 

	adne z dotychczasowych bada� nie oceniało wpływu leczenia za pomoc�

denerwacji nerek uchorych z PChN (eGFR�45 ml/min/1,73 m2) i u chorego 

z nadci�nieniem naczyniowo-nerkowym opornym na leczenie farmakologiczne 

i rewaskularyzacyjne.  
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4. OMÓWIENIE WYNIKÓW 

4.1. Ocena funkcji obwodowych chemoreceptorów t�tniczych na aktywno�

układu współczulnego w przewlekłej chorobie nerek 

Wyniki bada� opublikowano w [pracy 1]. 

Funkcj� chemoreceptorów t�tniczych oceniono u 12 chorych (8 m��czyzn, 4 kobiety, 

wiek: 55±2 lata, BMI: 27±1 kg/m2 – mean±SEM) z PChN (poziom kreatyniny: 5,5±0,3 mg/dl) 

oraz u 12 osób zdrowych porównywalnych pod wzgl�dem wieku (54±1 lat), płci 

(8 m��czyzn, 4 kobiety) i BMI (26±1 kg/m2). U podło�a chorób nerek u badanych chorych 

wyst�powały: wielotorbielowato�� nerek (n=6), kł�buszkowe zapalenie nerek (n=3), 

�ródmi��szowe zapalenie nerek (n=2) oraz jeden chory o nieustalonej etiologii PChN. �aden 

z badanych chorych nie otrzymywał erytropoetyny w trakcie badania (poziom hemoglobiny: 

11,4±0,4 g/dl).  

Badanie było kontrolowane placebo i randomizowane. Wpływ tonicznego pobudzenia 

chemoreceptorów na regulacj� układu kr��enia oceniano poprzez ich deaktywacj� 100% 

tlenem podawanym przez 15 minut oraz podczas oddychania spr��onym powietrzem 

(15 minut), które stanowiło placebo. Podczas ka�dej sesji rejestrowano ci�gły nieinwazyjny 

pomiar akcji serca, ci�nienia t�tniczego oraz MSNA (mikroneurografia). 

Przeprowadzone badanie wykazało, �e w porównaniu do grupy kontrolnej, spoczynkowa 

aktywno�� MSNA była znacznie wi�ksza u chorych z PChN (42±4 vs 50±2 impulsów/min, 

P<0,05). Podczas oddychania 100% tlenem (deaktywacja chemoreceptorów obwodowych) 

poziom aktywno�ci MSNA znamiennie zmniejszył si� u chorych z PChN (51±3 vs 44±3 

impulsów/min, P<0,01) uzyskuj�c poziom aktywno�ci MSNA porównywalny z grup�

kontroln�. Oddychanie spr��onym powietrzem nie wpłyn�ło istotnie na aktywno�� MSNA 

u chorych z PChN (49±3 vs 47±3 impulsów/min, P=NZ). W grupie osób zdrowych 

oddychanie 100% tlenem (41±2 vs 39±2 impulsów/min, P=NZ) i oddychanie spr��onym 

powietrzem (41±2 vs 41±2 impulsów/min) nie zmieniło aktywno�ci MSNA.  

Wyniki tych badan były pierwsz� prób� oceny funkcji obwodowych chemoreceptorów 

t�tniczych na autonomiczn� regulacj� układu kr��enia i aktywno�� adrenergiczn� u chorych 

z PChN. Uzyskane wyniki jednoznacznie dowiodły, �e u chorych z PChN obserwuje si�

nadreaktywno�� odruchu z obwodowych chemoreceptorów t�tniczych. Zwi�kszona 

wra�liwo�� obwodowych chemoreceptorów t�tniczych jest potencjalnym mechanizmem 

odpowiedzialnym za stał� zwi�kszon� aktywacj� współczuln� u chorych z PChN, która 

odgrywa kluczow� rol� w etiopatogenezie chorób układu kr��enia w tej grupie chorych. 
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4.2. Ocena aktywno�ci układu współczulnego u pal�cych chorych 

z nadci�nieniem t�tniczym  

Wyniki bada� opublikowano w [pracy 2]. 

Wpływ przewlekłego palenia na aktywno�� współczuln� oceniono u 30 pal�cych chorych 

(22 m��czyzn, 8 kobiet – wiek: 38±4 lat, BMI: 27±1 kg/m2, mean±SEM) i 38 niepal�cych 

chorych (30 m��czyzn, 8 kobiet – wiek: 42±3 lata, BMI: 27±1 kg/m2) z pierwotnym 

dotychczas nieleczonym nadci�nieniem t�tniczym. U wszystkich chorych oceniono 

spoczynkowy zapis aktywno�ci MSNA (mikroneurografia), nieinwazyjny pomiar ci�nienia 

t�tniczego i akcji serca. U wszystkich chorych wykonano 24-godzinny ABPM. Badaniem 

obj�to jedynie chorych z nowo rozpoznanym dotychczas nieleczonym pierwotnym 

nadci�nieniem t�tniczym, nieleczonych przewlekle z powodu innych chorób.  

W porównaniu do chorych niepal�cych, u pal�cych chorych obserwowano mniejsz�

ró�nic� dzienn� SBP (6±2 vs 15±3 mm Hg, P<0,01). Pomimo podobnych warto�ci 

w spoczynku, akcja serca u pal�cych chorych była wi�ksza ni� u niepal�cych zarówno 

w ci�gu dnia (86±3 vs 77±2 uderze�/min, P<0,001) jak i w nocy (73±3 vs 66±2 uderze�/min, 

P<0,01). Spoczynkowa aktywno�� MSNA była wi�ksza u pal�cych w porównaniu do 

niepal�cych chorych z nadci�nieniem t�tniczym, zarówno gdy aktywno�� współczuln�

wyra�ono jako ilo�� impulsów/min (36±3 vs 28±3 impulsów/min, P<0,01) oraz jako ilo��

impulsów przypadaj�cych na 100 uderze� serca (53±3 vs 44±4 impulsów/100 uderze� serca, 

P=0,04). W analizie regresji wielokrotnej wykazano, �e tylko wiek i status palenia niezale�nie 

korelowały z aktywno�ci� adrenergiczn� (R2=0,42, P<0,001). 

Uzyskane wyniki pozwoliły na sformułowanie nast�puj�cych wniosków: 

1. U pal�cych i niepal�cych chorych stwierdzono porównywalne warto�ci 

spoczynkowego ci�nienia t�tniczego i akcji serca. 

2. U pal�cych chorych obserwowano mniejsz� ró�nic� pomi�dzy warto�ci� SBP 

w gabinecie lekarskim a pomiarami ci�nienia t�tniczego ci�gu dnia.

3. Akcja serca u pal�cych chorych była wi�ksza ni� u niepal�cych chorych zarówno 

w ci�gu dnia jak i w nocy. 

4. Spoczynkowa aktywno�� układu współczulnego była znacznie wi�ksza 

u pal�cych w porównaniu do niepal�cych chorych.

U chorych z pierwotnym nieleczonym nadci�nieniem t�tniczym palenie papierosów 

wywołuje przewlekły wzrost spoczynkowej aktywno�ci układu współczulnego. Nadmierna 

aktywacja adrenergiczna jest potencjalnym mechanizmem odpowiedzialnym za cz�stsze 

wyst�powanie powikła� sercowo-naczyniowych u pal�cych chorych z nadci�nieniem 

t�tniczym. 
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4.3. Zwi�zek pomi�dzy aktywno�ci� współczuln� i porannym wzrostem 

ci�nienia t�tniczego u chorych z pierwotnym nadci�nieniem t�tniczym 

Wyniki badan opublikowano w [pracy 3]. 

Zapis aktywno�ci MSNA (mikroneurografia), nieinwazyjny pomiar ci�nienia t�tniczego 

i akcji serca rejestrowano w spoczynku u 68 chorych (53 m��czyzn, 15 kobiet – wiek: 

40±3 lat, BMI: 27±1 kg/m2, mean±SEM) z nowo rozpoznanym dotychczas nieleczonym 

pierwotnym nadci�nieniem t�tniczym. U wszystkich chorych wykonano ABPM.  

Poranny wzrost ci�nienia t�tniczego definiowano jako ró�nic� pomi�dzy porannym 

ci�nieniem t�tniczym (�rednia warto�� SBP z 2 godzin po obudzeniu) i ci�nieniem t�tniczym 

przed obudzeniem (�rednia warto�� SBP z 2 godzin przed obudzeniem) [72]. Warto�� SBP 

wynosiło 143±3 mm Hg w ci�gu dnia i 126±2 mm Hg w nocy. Akcja serca: 

81±2 uderze�/min w ci�gu dnia i 69±2 uderze�/min w nocy. Spoczynkowa aktywno�� MSNA 

wynosiła 32±2 impulsów/min, poranny wzrost SBP 19±2 mm Hg, poranny wzrost akcji serca 

14±2 uderze�/min. W analizie jednoczynnikowej aktywno�� MSNA korelowała z dzienn�

(r=0,28, P=0,02) i nocn� (r=0,26, P=0,03) warto�ci� SBP oraz dzienn� (r=0,28, P=0,02) 

i nocn� (r=0,26, P=0,02) akcj� serca. Analiza wieloczynnikowa uwzgl�dniaj�ca wiek, BMI 

i płe� wykazała, �e aktywno�� MSNA była niezale�nie zwi�zana z akcj� serca 

w ci�gu dnia (P=0,006) i w nocy (P=0,02), ale nie wykazywała zwi�zku z ambulatoryjnym 

SBP. Nie obserwowano zale�no�ci pomi�dzy aktywno�ci� MSNA i porannym wzrostem SBP 

oraz aktywno�ci� MSNA i akcj� serca. 

Na podstawie uzyskanych wyników bada� nie potwierdzono hipotezy, �e spoczynkowa 

aktywno�� układu współczulnego wpływa na poranny wzrost ci�nienia t�tniczego u chorych 

w �rednim wieku z pierwotnym dotychczas nieleczonym nadci�nieniem t�tniczym. 

Okre�lenie, czy aktywno�� współczulna mo�e by� mechanizmem odpowiedzialnym za 

zwi�kszone ryzyko incydentów sercowo-naczyniowych u chorych w starszym wieku 

z nadci�nieniem t�tniczym wymaga dalszych bada�. 

4.4. Zastosowanie denerwacji nerek u chorych z opornym nadci�nieniem 

t�tniczym i przewlekł� chorob� nerek (stadium 3-4)  

Wyniki bada� opublikowano w [pracy 4]. 

Badaniem obj�to 15 chorych (9 m��czyzn, 6 kobiet) z PChN w stadium 3-4 (eGFR: 

31,2±8,9 ml/min/1,73 m2, mean±SD), u których pomimo stosowanej zło�onej terapii 

hipotensyjnej (ilo�� leków przeciwnadci�nieniowych: 5,6±1,3) nadal obserwowano oporne 

nadci�nienie t�tnicze (stopie� 3: SBP 174±22 mm Hg, DBP 91±16 mm Hg). U wszystkich 

chorych przeprowadzono zabieg obustronnej denerwacji t�tnic nerkowych (ilo�� ablacji 

przypadaj�cych na jedn� t�tnic� nerkow�: 5,0±0,7). Badani chorzy nale�eli do grupy tzw. 

wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego. U 11 z 15 chorych współistniała cukrzyca typu 2.  
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Zabieg denerwacji nerek u chorych z PChN prowadził do znacznego obni�enia ci�nienia 

t�tniczego (SBP/DBP) w okresie 1, 3, 6 i 12 miesi�cy odpowiednio o -34/-14, -25/-11, 

-32/-15, -33/-19 mm Hg. Nie obserwowano upo�ledzenia funkcji wydalniczej nerek po 

zabiegu denerwacji nerek, niezale�nie czy jako �rodek kontrastuj�cy w celu 

zminimalizowania ekspozycji na kontrast i zmniejszenia ryzyka nefropatii pokontrastowej, 

został u�yty dwutlenek w�gla (carbon dioxide angiography) czy �rodek jodowy Visipaque. 

Zabieg denerwacji nerek nie wi�zał si� z upo�ledzeniem filtracji kł�buszkowej nerek 

bezpo�rednio po zabiegu oraz w okresie 12-miesi�cznej obserwacji (stabilny eGFR). Nie 

obserwowano zaburze� gospodarki elektrolitowej, w szczególno�ci hiperpotasemii czy 

hipopotasemii. Scyntygrafia nerek wykonana za pomoc� 99mTc-MAG-3 przed zabiegiem oraz 

3 miesi�ce po zabiegu nie ujawniła zaburze� nerkowego przepływu krwi (renal blood flow).  

Po zabiegu denerwacji nerek obserwowano znaczne obni�enie ci�nienia t�tniczego 

stwierdzone w gabinecie lekarskim oraz popraw� całodobowego profilu ci�nienia t�tniczego. 

Chorzy z PChN charakteryzuj� si� brakiem fizjologicznego spadku ci�nienia t�tniczego 

w godzinach nocnych (non-dippers). U chorych po zabiegu denerwacji nerek obserwowano 

znaczne obni�enie SBP i DBP w godzinach nocnych, co wi�zało si� z przywróceniem 

bardziej fizjologicznego profilu ci�nienia t�tniczego podczas snu. Chorzy, którzy przez 

zabiegiem byli tzw. non-dippers, po zabiegu nale�eli do profilu tzw. dippers ci�nienia 

t�tniczego. Denerwacja nerek wi�zała si� z obni�eniem maksymalnego SBP, redukcj�

porannego wzrostu ci�nienia t�tniczego, a tak�e tzw. wska
nika oceniaj�cego stosunek 

ci�nienia t�tniczego noc/dzie�. Wszystkie te parametry były wcze�niej opisane jako główne 

czynniki ryzyka incydentów sercowo-naczyniowych (głównie udaru mózgu) oraz 

zwi�kszonej �miertelno�ci z powodu chorób układu kr��enia [89-91]. Korzystny wpływ 

denerwacji nerek na dobow� kontrol� ci�nienia t�tniczego mo�e przyczyni� si� do 

zmniejszenia ryzyka powikła� nadci�nienia t�tniczego.  

Przeprowadzone wyniki bada� po raz pierwszy dowodz�, �e denerwacja nerek jest 

bezpieczn� i skuteczn� metod� leczenia u chorych w stadium 3 i 4 PChN i opornym 

nadci�nieniem t�tniczym, u podło�a których niew�tpliwie znajduj� si� zwi�kszona aktywacja 

układu współczulnego. Denerwacja nerek mo�e istotnie zmniejszy� całkowite ryzyko 

sercowo-naczyniowe oraz opó
ni� post�p choroby, a tak�e moment rozpocz�cia dializoterapii 

w tej grupie chorych. Okre�lenie, czy skuteczno�� tej metody wpłynie na zmniejszenie 

�miertelno�ci ogólnej i zgonów z przyczyn sercowo-naczyniowych u chorych z PChN 

wymaga dalszych bada�.  
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4.5. Zastosowanie denerwacji nerek u chorego z nadci�nieniem 
naczyniowo-nerkowym opornym na leczenie farmakologiczne 
i rewaskularyzacyjne 

Opis przypadku zawarto w [pracy 5]. 

Pierwszy wykonany zabieg denerwacji nerek u chorego z istotnym zw��eniem lewej 

t�tnicy nerkowej, u którego pomimo angioplastyki lewej t�tnicy nerkowej z implantacj�

stentu i stosowanej zło�onej terapii przeciwnadci�nieniowej nadal obserwowano oporne 

nadci�nienie t�tnicze o �redniej warto�ci w gabinecie lekarskim 174/67 mm Hg. Zabieg 

denerwacji nerek u tego chorego wi�zał si� ze znacznym obni�eniem ci�nienia t�tniczego do 

warto�ci 155/68, 148/75, 143/70 i 144/73 mm Hg odpowiednio w okresie 1 tygodnia oraz 1, 3 

i 6 miesi�cy po zabiegu. W okresie 3 miesi�cy po zabiegu obserwowano zmniejszenie 

aktywno�ci MSNA (30 impulsów/min przed zabiegiem vs 22 impulsów/min po zabiegu, 

58 impulsów/100 uderze� serca vs 43 impulsów/100 uderze� serca odpowiednio), popraw�

wska
nika kostka-rami� (ABI, ankle brachial index) oraz popraw� funkcji �ródbłonka 

ocenion� za pomoc� systemu EndoPAT 2000.  

Prezentowany opis przypadku wskazuje, �e denerwacja nerek wydaje si� by�

skutecznym sposobem i bezpieczn� metod� leczenia, która pozwala uzyska� redukcj�

ci�nienia t�tniczego bez upo�ledzenia funkcji nerek w nadci�nieniu naczyniowo-nerkowym 

opornym na farmakoterapi� i rewaskularyzacj�. Wyniki tego badania dowodz�, �e zarówno 

nerkowe eferentne włókna współczulne jak aferentne włókna nerwowe odgrywaj� istotn� rol�

w regulacji ci�nienia t�tniczego i s� mechanizmem odpowiedzialnym za nadmiern�

aktywno�� adrenergiczn�, która jest główn� przyczyn� powikła� sercowo-naczyniowych.  

4.6. Wpływ denerwacji nerek na aktywno�
 układu współczulnego 
u chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym 

Wyniki bada� opublikowano w [pracy 6]. 

Badaniami obj�to ł�cznie 35 chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym. W�ród tych 

chorych, 25 osób (18 m��czyzn, 7 kobiet – wiek: 57±2 lata, BMI: 32±1 kg/m2, mean±SEM) 

poddanych zostało zabiegowi denerwacji nerek (grupa RDN), za� pozostałych 10 chorych  

(9 m��czyzn, 1 kobieta – wiek: 59±4 lata, BMI: 30±2 kg/m2), u których nie wykonano 

zabiegu (grupa non-RDN) stanowiło grup� kontroln�. U wszystkich 25 chorych wykonano 

obustronn� denerwacj� t�tnic nerkowych (całkowita ilo�� ablacji: 9,4±0,4).  

Pomiar ci�nienia t�tniczego (zarówno w gabinecie lekarskim oraz ABPM) i ocen�

aktywno�ci MSNA (single-unit, multi-unit MSNA) wykonano na pocz�tku badania oraz 

3 miesi�ce po zabiegu (grupa RDN). W grupie non-RDN dokonano oceny takich samych 

parametrów jak w grupie RDN na pocz�tku badania oraz w okresie 3 miesi�cy, jednak�e bez 

wykonania zabiegu denerwacji nerek.  
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Warto�ci SBP i DBP na pocz�tku badania wynosiły odpowiednio 164±4 i 93±3 mm Hg 

(grupa RDN) oraz odpowiednio 164±8 i 87±4 mm Hg (non-RDN) pomimo zło�onej terapii 

hipotensyjnej (4,8±0,4 vs 4,4±0,5 leków, odpowiednio) w obu grupach chorych.  

Po zabiegu denerwacji nerek obserwowano obni�enie warto�ci ci�nienia t�tniczego dla 

SBP (164 vs 151 mm Hg, P<0,001) i DBP (93 vs 87 mm Hg, P<0,05), podczas gdy w grupie 

kontrolnej SBP (164 vs 163 mm Hg) i DBP (87 vs 88 mm Hg) nie uległo zmianie w okresie 

3-miesi�cznej obserwacji. Analiza ABPM wykazała, �e po zabiegu denerwacji nerek SBP 

w ci�gu dnia (151±4 vs 140±4 mm Hg, P<0,05) i DBP w ci�gu dnia (89±4 vs 82±3, P<0,05) 

znaczenie obni�yło si�, podczas gdy zmiany ci�nienia t�tniczego w ci�gu nocy zarówno dla 

SBP (135±5 vs 129±5 mm Hg, P=0,76) i DBP (76±3 vs 71±4 mm Hg, P=0,97) nie uległy 

znamiennemu obni�eniu. W grupie kontrolnej (non-RDN), SBP w ci�gu dnia (152±9 vs 

156±10 mm Hg, P=0,49) i DBP w ci�gu dnia (90±7 vs 91±6 mm Hg, P=0,67) oraz SBP 

w nocy (138±7 vs 138±8 mm Hg, P=0,96) i DBP w nocy (76±4 vs 78±4 mm Hg, P=0,52) nie 

zmieniły si� w okresie 3-miesi�cznej obserwacji. 

Zabieg denerwacji zmniejszył aktywno�� MSNA rejestrowan� z wielu (multi-unit

MSNA) włókien nerwowych (50 vs 45 impulsów/min, 79 vs 72 impulsów/100 uderze� serca, 

P<0,05) u chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym. Po zabiegu denerwacji obserwowano 

silniej wyra�one zahamowanie aktywno�ci współczulnej we wszystkich parametrach 

typowych dla pojedynczych włókien (single-unit MSNA) nerwowych, zarówno gdy 

aktywno�� współczulna wyra�ona została jako: (1) ilo�� pojedynczych impulsów 

przypadaj�cych na cał� długo�� rejestrowanego odcinka (43 vs 27 impulsów/100 uderze�

serca, P<0,01), (2) prawdopodobie�stwo wyst�pienia dwóch i wi�cej pojedynczych impulsów 

podczas jednego cyklu serca (30 vs 22%/uderzenie serca, P<0,02) oraz jako (3) incydent 

wyst�pienia co najmniej dwóch pojedynczych impulsów przypadaj�cych na jeden cykl serca 

(8 vs 4 incydent/uderzenie serca, P<0,05).  

Uzyskane wyniki pozwoliły na sformułowanie nast�puj�cych wniosków: 

1. Przezskórna denerwacja nerek znamiennie obni�yła ci�nienie t�tnicze w okresie 

3 miesi�cy po zabiegu u chorych z opornym ci�nieniem t�tniczym. 

2. Denerwacja nerek wi�zała sie ze znacznym zmniejszeniem aktywno�ci MSNA 

w ci�gu 3 miesi�cy po zabiegu u chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym. 

3. Spadek aktywno�ci współczulnej po zabiegu denerwacji nerek wi�zał si�

z zahamowaniem aktywno�ci współczulnej wszystkich parametrów charaktery-

stycznych dla pojedynczych neuronów, który wydaje sie by� silniej wyra�ony ni�

aktywno�� współczulna rejestrowana z wielu współczulnych włókien nerwo-

wych.  

4. Nie obserwowano zale�no�ci pomi�dzy zahamowaniem aktywno�ci adrenergicz-

nej i redukcj� ci�nienia t�tniczego po zabiegu denerwacji nerek. 

5. U chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym, u których nie wykonano zabiegu 

denerwacji nerek, ci�nienie t�tnicze oraz aktywno�� adrenergiczna nie uległa 

zmianie w okresie 3 miesi�cznej obserwacji. 



– 26 – 

W niniejszej pracy po raz pierwszy oceniono spoczynkow� aktywno�� układu 

współczulnego u chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym oraz zbadano wpływ ablacji 

układu współczulnego nerek na aktywno�� adrenergiczn� w tej grupie chorych. Okre�lenie, 

czy redukcja ci�nienia t�tniczego i zahamowanie aktywacji współczulnej w wyniku zabiegu 

denerwacji nerek mog� ulec dalszemu obni�eniu w długoterminowej obserwacji oraz 

przyczyni� si� do zmniejszenia całkowitego ryzyka zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych 

u chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym wymaga dalszych bada�.  

4.7. Ocena jako�ci �ycia po zabiegu denerwacji nerek u chorych z opornym 
nadci�nieniem t�tniczym 

Wyniki bada� opublikowano w [pracy 7] 

Badaniem obj�to 62 chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym (40 m��czyzn, 22 

kobiety – wiek: 61±1 lat, BMI: 32±1 kg/m2, mean±SEM), którzy zostali poddani zabiegowi 

denerwacji nerek (grupa RDN). Badanie przeprowadzono porównuj�c dane uzyskane 

z Australian Diabetes, Obesity, and Lifestyle Database, z której grup� kontroln� stanowiły 

osoby zdrowe (n=63) oraz chorzy z nadci�nieniem t�tniczym kontrolowanym za pomoc� �2 

leków przeciwnadci�nieniowych (n=68) odpowiednio dopasowani pod wzgl�dem wieku, płci 

i BMI. U wszystkich chorych dokonano oceny jako�ci �ycia (Quality of Life) na podstawie 

kwestionariusza SF-36 i skali oceny depresji Becka. Po zabiegu denerwacji nerek ci�nienie 

t�tnicze i jako�� �ycia na podstawie tych samych kwestionariuszy oceniono u 40 chorych. 

W porównaniu do grupy kontrolnej, u chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym przed 

zabiegiem obserwowano znaczne pogorszenie w 5 na 8 domen oceniaj�cych komponent�

mentaln� (MCS, Mental Component Summary) skali SF-36, głównie w zakresie sprawno�ci 

fizycznej, ogólnej percepcji zdrowia, witalno�ci, funkcjonowania społecznego 

i zdrowia psychicznego. U chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym przed zabiegiem 

stwierdzono 8,9±1,1 punktów w ocenie depresji na podstawie skali Becka. U wi�kszo�ci 

chorych (79%) przez zabiegiem rozpoznano objawy sugeruj�ce obni�enie nastroju. 

U dziewi�ciu chorych obserwowano objawy łagodnej depresji, trzech chorych prezentowało 

umiarkowan� depresj�, za� u dwóch chorych na podstawie skali Becka stwierdzono objawy 

sugeruj�ce ci��k� depresj�. Na podstawie przeprowadzonego testu Spielberga (lek-stan i l�k-

cecha) nie obserwowano objawów l�ku u badanych chorych przed zabiegiem.  

Po zabiegu denerwacji nerek ci�nienie t�tnicze obni�yło sie o -16±4 i -6±2 mm Hg 

(P<0,01) odpowiednio dla SBP i DBP. Po zabiegu nie stwierdzono upo�ledzenia w �adnej 

z ocenianych domen skali SF-36. Po zabiegu obserwowano znaczn� popraw� komponenty 

mentalnej (MCS), głównie w zakresie witalno�ci, funkcjonowania społecznego, cz��ci 

emocjonalnej i zdrowia psychicznego. Nie obserwowano zmian w zakresie komponenty 

fizycznej SF-36 (PCS, Physical Component Summary). Na podstawie oceny skali Becka 

obserwowano popraw� w zakresie dolegliwo�� takich jak: smutek (P=0,01), zm�czenie 

(<0,001) i libido (P<0,01).  
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Przedstawione wyniki jednoznacznie wskazuj� na popraw� jako�ci �ycia, szczególnie 

w zakresie zdrowia psychicznego (Mental Health) po zabiegu denerwacji nerek 

u chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym. Polepszenie jako�ci �ycia nie wi�zało si�

bezpo�rednio z redukcj� ci�nienia t�tniczego u chorych po zabiegu denerwacji nerek. 
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5. WNIOSKI 

1. Toniczne pobudzenie obwodowych chemoreceptorów t�tniczych wi��e sie ze 

stał� aktywacj� układu współczulnego u chorych z PChN. 

2. U pal�cych chorych z nadci�nieniem t�tniczym stwierdza si� przewlekły wzrost 

spoczynkowej aktywno�ci układu współczulnego.  

3. U chorych z pierwotnym nadci�nieniem t�tniczym wzrost spoczynkowej aktyw-

no�ci układu współczulnego nie wpływa na poranny wzrost ci�nienia t�tniczego. 

4. Przezskórna denerwacja nerek jest bezpiecznym zabiegiem u chorych w stadium 

3 i 4 PChN współistniej�cej z nadci�nieniem t�tniczym opornym na farmako-

terapi�. Zabieg ten nie upo�ledza funkcji wydalniczej nerek i wykazuje istotn�

skuteczno�� hipotensyjn� w tej grupie chorych.  

5. Przezskórna denerwacja nerek znacznie obni�a ci�nienie t�tnicze w nadci�nieniu 

naczyniowo-nerkowym zwi�zanym ze zw��eniem t�tnicy nerkowej opornym na 

leczenie farmakologiczne i rewaskularyzacyjne.  

6. Przezskórna denerwacja nerek prowadzi do istotnej redukcji ci�nienia t�tniczego 

i znacznego zahamowania aktywno�ci współczulnej w pojedynczych neuronach 

(single-unit MSNA) oraz wielu włóknach nerwowych (multi-unit MSNA), 

rejestrowanej za pomoc� mikroneurografii w okresie 3 miesi�cy po zabiegu 

u chorych z opornym nadci�nieniem t�tniczym.  

7. Jako�� �ycia chorych po zabiegu przezskórnej denerwacji nerek ulega istotnej 

poprawie w zakresie zdrowia psychicznego oraz istotnie zmniejsza objawy 

towarzysz�ce depresji. 
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