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I.WYKAZ NAJCZESCIEJ UZYWANYCH SKROTOW

ABPM — ambulatoryjny pomiar ci$nienia tetniczego krwi (ang. ambulatory blood pressure
monitoring);

ACE-I — inhibitor konwertazy angiotensyny Il;

ANOVA - analiza wariancji (ang. analysis of variance);

BMI — wskaznik masy ciata (ang. body mass index);

CABG — operacja przestowania aortalno-wiericowego (ang. coronary artery bypass grafting);
CAD - choroba niedokrwienna serca (ang. coronary artery disease);

cAMP- cykliczny adenozynomonofosforan;

ChNS — choroba niedokrwienna serca;

Cx — gataz okalajgca lewej tetnicy wiericowej (ang. ramus circumflex);

DALY - lata zycia skorygowane niesprawnoscig (ang. disability-adjusted life years);

DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze krwi (ang. diastolic blood pressure);

FFR — czynnosciowa rezerwa wieficowa (ang. fractional flow reserve);

HDL - lipoproteiny o wysokiej gestosci (ang. high density lipoproteins);

HR- akcja serca (ang. heart rate);

IHD — choroba niedokrwienna serca (ang. ishemic heart disease);

IVUS — ultrasonografia wewnatrznaczyniowa (ang. intravascular ultrasound);

LAD — gataz przednia zstepujgca lewej tetnicy wiencowej (ang. left anterior descending);
LDL - lipoproteiny o niskiej gestosci (ang. low density lipoproteins);

LM — pien lewej tetnicy wiencowej (ang. left main);

MAP - $rednie ci$nienie tetnicze krwi (ang. mean arterial pressure);

n — bezwzgledna liczba obserwacji;



NYHA - klasyfikacja kliniczna ciezkosci niewydolnosci krgzenia wg. Nowojorskiego
Towarzystwa Kardiologicznego (ang. New York Heart Association);

PCl — przezskdérne interwencje wiericowe (ang. percutaneous coronary interventions);

QCA - komputerowa angiografia iloSciowa (ang. quantitive coronary angiography);

R? — wspdtezynnik determinacji;

RCA - prawa tetnica wienncowa (ang. right coronary artery);

SBP — skurczowe ci$nienie tetnicze krwi (ang. systolic blood pressure);

SD — odchylenie standardowe (ang. standard deviation);

WHR — wskaznik pas-biodra (ang. waist-to-hip ratio);

Wielkosci fizyczne:

bpm — liczba uderzen w ciggu jednej minuty (ang. beats per minute),
cm — centymetr,

dL — decylitr,

godz. — godzina,

h — godzina (ang. hour),

kg — kilogram,

mg — miligram,

mmHg — milimetr stupa rteci,

tys. — tysiac,

pm — mikrometr,



II. WSTEP

2.1 Stabilna choroba wiencowa

Choroba niedokrwienna serca (pol. ChNS, ang. Ischaemic Heart Disease / Coronary Artery
Disease — IHD/CAD) to zespot objawdw o rdinej patogenezie, ktéry jest spowodowany
dysproporcjg miedzy podazg a aktualnym zapotrzebowaniem miesnia sercowego na tlen
oraz zwigzki energetyczne [1]. Najczestszg przyczyng choroby niedokrwiennej serca
jest miazdzyca, charakteryzujgca sie ztozonymi zmianami w bfonie wewnetrznej tetnic
wiencowych, ktére w konsekwencji prowadzg do zwezenia lub zamkniecia ich swiatta [2].

Ukfad krazenia wiericowego sktada sie z trzech przedziatéw: duzych tetnic nasierdziowych
(czes¢  proksymalna) petnigcych  gtéwnie  funkcje  pojemnosciowg, prearterioli
(czes¢ posrednia), w ktérych wystepujg zardwno zmiany przeptywu, jak i cisnienia krwi oraz
arterioli (czes¢ dystalna), w obrebie ktérych dochodzi do istotnego spadku cisnienia krwi.
Prearteriole oraz arteriole petnig funkcje naczyn oporowych w krazeniu wiencowym. Funkcjg
tetniczek (arterioli) jest zapewnienie réwnowagi pomiedzy iloscig dostarczanej krwi
a zapotrzebowaniem miesnia sercowego na tlen [3]. Procesy miazdzycowe dotyczace
gtéwnie tetnic nasierdziowych, prowadzg do zmniejszenia rezerwy wienicowej (ilorazu
przeptywu w naczyniach wiencowych po maksymalnej wazodylatacji i przeptywu
w warunkach podstawowych), czego efektem jest niedokrwienie miesnia sercowego
indukowane wysitkiem oraz wystepowanie dolegliwosci dfawicowych. Uszkodzenie
srodbtonka tetnic stanowi mechanizm inicjujgcy procesy miazdzycowe, a nadcisnienie
tetnicze jest jednym z czynnikdw uszkadzajgcych srédbtonek [4].

Chorobe niedokrwienng serca wywotang miazdzyca tetnic wiencowych definiuje sie jako
chorobe wiencowg. Jako stabilng chorobe wieficowg okresla sie jej posta¢ kliniczng

wywotang trwatym zwezeniem naczynia lub naczyn wieficowych zwigzang z wystepowaniem
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dyskomfortu (dtawicy) w obrebie klatki piersiowej, zuchwy, barku, plecéw lub kornczyn
gornych, ktdry jest spowodowany wysitkiem fizycznym lub stresem emocjonalnym i ustepuje
po odpoczynku lub zazyciu nitrogliceryny [1]. Miazdzyca tetnic wiencowych jest najczestszg
przyczyna niedokrwienia miesnia sercowego.

Do innych znacznie rzadszych przyczyn niedokrwienia miesnia sercowego mozna zaliczy¢:
wady zastawki aortalnej, kurcz zwezajgcy lub zamykajacy Swiatto tetnicy wieicowej,
dysfunkcje mikrokrgzenia wieicowego, kardiomiopatie przerostowg, wady wrodzone tetnic
wiencowych, stan zapalny tetnic wiencowych, rozwarstwienie aorty wstepujacej obejmujgce
ujscia tetnic wiedcowych, zator tetnic wiencowych. Istniejg takze pozasercowe przyczyny
niedokrwienia miesnia sercowego, ktére zwigzane sy ze zmniejszong zawartoscig tlenu
w krwi tetniczej (np. niedokrwistosci) lub zwiekszonym zapotrzebowaniem metabolicznym
(np. nadczynnos¢ tarczycy) [1].

Jak wykazaty badania populacyjne wystepowanie dtawicy piersiowej, wzrasta z wiekiem.
Jest na nig narazona 2-krotnie wieksza liczba mezczyzn niz kobiet. Wystepowanie dtawicy
u mezczyzn wynosi 2-5% w grupie wiekowej 45-54 lata oraz 11-20% pomiedzy
65 a 74 rokiem zycia. U kobiet w tych samych grupach wiekowych, dtawica wystepuje
odpowiednio: z czestoscig 0.5-1% oraz 10-14%. Po 75 roku zycia czesto$¢ jest podobna u obu
ptci [1].

W Europie choroba niedokrwienna serca pozostaje nadal jedng z gtéwnych przyczyn
zgondw. W 2007 roku standaryzowany wspoétczynnik umieralnosci z powodu choroby
niedokrwiennej serca w Europie wynosit 87.4/100 tys. mieszkancoéw i byt prawie dwa razy
wyzszy w przypadku mezczyzn (120/100 tys. mezczyzn) niz kobiet (61/100 tys. kobiet).
Pomimo obserwowanego w latach 2000-2007 stopniowego spadku umieralnosci, choroba

wiencowa nadal pozostaje duzym problemem spotecznym i ekonomicznym [5].
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W Polsce standaryzowany wspétczynnik umieralnosci z powodu choroby niedokrwiennej
serca w 2009 r. wynosit 96.7/100 tys. mieszkarncow. Jednak wspétczynnik ten byt ponad
dwukrotnie wyzszy wsérdd mezczyzn (139.3/100 tys. mezczyzn) niz kobiet (65.9/100 tys.
kobiet) [5]. Pomimo obserwowanego stopniowego spadku $miertelnosci, choroba
niedokrwienna serca znajduje sie w Polsce na pierwszym miejscu wsrdd przyczyn zgondw.
W roku 2008 standaryzowany wspétczynnik umieralnosci z powodu choroby niedokrwiennej
serca w miastach byt nieco wyzszy (129/100 tys. mieszkarncow miast) niz na obszarach
wiejskich (128/100 tys. mieszkancow wsi). W roku 2007 w wojewddztwie pomorskim
standaryzowany wspétczynnik umieralnosci z powodu choroby niedokrwiennej serca wynosit
85.2/100 tys. mieszkancow i byt ponad dwukrotnie wyzszy wsréd mezczyzn (125/100 tys.
mieszkancow) niz wsréd kobiet (55.6/100 tys. kobiet) [6]. W zwigzku z tym w Polsce,
podobnie jak w pozostatych krajach europejskich, choroba wiencowa pozostaje nadal
istotnym problemem spoteczno-ekonomicznym.

W Stanach Zjednoczonych Ameryki Pétnocnej w 2007 r. co szdsty zgon spowodowany
byt chorobg niedokrwienng serca, a standaryzowany wedtug wieku wspdtczynnik
umieralnosci wynosit 135.1/100 tys. mieszkancéw. Wedtug tych samych danych, w grupie
wiekowej 35-74 lat, standaryzowany wspdtczynnik umieralnosci z powodu choroby
niedokrwiennej serca byt ponad dwukrotnie wyzszy wsrod mezczyzn (153.1/100 tys.
mezczyzn) niz wsrod kobiet (60.4/100 tys. kobiet). Dane ze Standw Zjednoczonych Ameryki
Pétnocnej sg podobne do statystyk europejskich, gdzie obserwuje sie stopniowy spadek
umieralno$ci z powodu choroby niedokrwiennej serca [7].

Dzieki poznaniu wieloczynnikowej natury choroby wiericowej oraz wyodrebnieniu
czynnikdw ryzyka, udato sie najpierw powstrzymac¢ wzrost umieralnosci, a nastepnie

stopniowo go zmniejszy¢. Do najwazniejszych czynnikdéw ryzyka choroby wieicowej mozemy
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zaliczy¢: czynniki zwigzane ze stylem zycia (dieta obfitujgca w ttuszcze nasycone
oraz cholesterol, palenie tytoniu, nadmierne spozycie alkoholu, mata aktywnos¢ fizyczna),
czynniki biochemiczne i fizjologiczne poddajgce sie modyfikacji (podwyzszone stezenie
we krwi frakcji LDL cholesterolu, podwyzszone stezenie tréjgliceryddw, obnizone stezenie
frakcji HDL cholesterolu, podwyzszone cisnienie tetnicze, otytos¢, hiperglikemia/cukrzyca,
zwiekszone stezenie czynnikdw trombogennych we krwi tj. fibrynogen, homocysteina)
oraz czynniki niepoddajgce sie modyfikacji (wiek, przedwczesna menopauza u kobiet,
przedwczesne wystepowanie choroby niedokrwiennej serca w rodzinie) [8, 9]. Identyfikacja
oraz modyfikacja niektérych czynnikdw ryzyka umozliwia zapobieganie skutkom choroby
niedokrwiennej serca. Rozpoznanie oraz kontrola modyfikowalnych czynnikéw ryzyka
umozliwia zmniejszenie prawdopodobienstwa wystgpienia niekorzystnych zdarzen sercowo-
naczyniowych tj. zawat serca, udar moézgu, niewydolnos¢ serca [10-12]. Prowadzg one
do inwalidztwa, co w duzej mierze jest zwigzane ze wzrostem kosztow opieki zdrowotne;j.
W 2004 r. w Europie wskaznik DALY (ang. disability-adjusted life years, pol. lata zycia
skorygowane niesprawnoscig) - wyrazajacy lata zycia utracone wskutek przedwczesnej
Smierci badZ uszczerbku na zdrowiu w wyniku choroby lub urazu - dla choréb ukfadu
sercowo-naczyniowego wynosit 34 760 tys., co stanowi 22.9% catkowitego DALY i stawia je
na pierwszym miejscu w Europie [13]. Dlatego zapobieganie chorobom uktadu sercowo-
naczyniowego, takze poprzez modyfikacje czynnikdw ryzyka, moze zmniejszy¢ naktady
na opieke zdrowotna.

Obecnie, oprdcz badania podmiotowego i przedmiotowego w diagnostyce stabilnej
choroby wieAcowej, duig role odgrywajg spoczynkowe oraz wysitkowe badania

elektrokardiograficzne oraz echokardiograficzne, badania izotopowe, tomografia
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komputerowa, rezonans magnetyczny. Najwiekszg wartos¢ kliniczng przedstawia,

wprowadzona w 1958 roku przez Sonesa, selektywna angiografia naczyn wiedcowych.

2.2 Metody oceny zaawansowania miazdzycy tetnic wiencowych na podstawie
koronarografii

Zgodnie z definicjg rozpoznanie choroby wiencowej (choroby niedokrwiennej serca
o podtozu zmian miazdzycowych) jest ostatecznie potwierdzone po udokumentowaniu
trwatego, ograniczajacego przeptyw zwezenia tetnicy wiencowej. W chwili obecnej
angiografia tetnic wiedcowych (koronarografia) jest podstawowym badaniem
diagnostycznym u pacjentow z chorobg wieicowg lub jej podejrzeniem wysunietym
na podstawie badan nieinwazyjnych. Koronarografia stata sie metoda referencyjna, ktéra
pozwala na oszacowanie zaawansowania zmian miazdzycowych tetnic wiericowych, a na jej
podstawie okresla sie ryzyko sercowo-naczyniowe oraz umozliwia podjecie optymalnej
decyzji terapeutycznej (leczenie zachowawcze lub rewaskularyzacja tetnic wiencowych).

Koronarografia umozliwia obrazowanie duzych tetnic nasierdziowych (wymiar > 500 um).
Z kolei prearteriole oraz tetniczki wiencowe nie uwidaczniajg sie podczas angiografii
ze wzgledu na zbyt matg rozdzielczos¢ stosowanych aparatéw. Uren i wsp. w badaniu
z wykorzystaniem pozytronowe] tomografii emisyjnej oraz angiografii tetnic wiencowych
i przeprowadzonym w grupie pacjentéw ze stabilng chorobg wiecowg wykazali,
Ze zmniejszenie wartosci rezerwy przeptywu wiencowego wystepuje przy zwezeniu Swiatta
nasierdziowe] tetnicy wiericowej >50%, a przeptyw maksymalny po podaniu adenozyny
nie rézni sie od przeptywu podstawowego (rezerwa wieficowa rowna jednosci)
przy zwezeniu 280% [14]. Wspdiczesnie do oceny granicznych zwezen tetnic wiencowych

stosuje sie metode pomiaru czynnosciowej rezerwy wiericowej (FFR, ang. fractional flow
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reserve), ktdra wykorzystuje wartosci cisnienia tetniczego krwi mierzone metodg krwawg
w tetnicach wiericowych [15].

Najczesciej stosowang formg okreslenia zaawansowania zmian miazdzycowych
w tetnicach wiencowych jest subiektywna ocena wizualna dokonana przez doswiadczonego
kardiologa interwencyjnego, ktdra moze by¢ zobiektywizowana przez uzycie nowoczesnych
cyfrowych technik obliczeniowych tj. QCA (ang. quantitative coronary angiography).
Za istotne hemodynamicznie zwezenia w tetnicach wiencowych przyjmuje sie najczesciej
zmiany zmniejszajace $rednice naczynia o co najmniej 70% [16].

Koronarografia umozliwia ocene anatomiczng tetnic wiencowych. Do anatomicznego
opisu tetnic wiencowych najczesciej stosuje sie nomenklature zaproponowang w badaniu
CASS (ang. Coronary Artery Surgery Study) i nastepnie zmodyfikowang w badaniu BARI
(ang. Bypass Angioplasty Revascularization Investigation). Klasyfikacja ta dzieli nasierdziowe
tetnice wiencowe na 29 segmentéw, uwzgledniajgc trzy gtéwne naczynia: gataz przednia
zstepujaca (ang. left anterior descending — LAD), okalajgcy (ang. circumflex - Cx) oraz prawa
tetnice wiencowg (ang. right coronary artery — RCA). Zaawansowanie zmian w tetnicach
wiencowych na podstawie tej klasyfikacji definiuje sie jako chorobe jednonaczyniowg
(gdy zwezenie dotyczy 1 gtéwnej tetnicy wiencowej), dwunaczyniowg (zwezenie 2 gtdwnych
tetnic) lub tréjnaczyniowg (zwezenie 3 gtdwnych tetnic). Klasyfikacja ta wyodrebnia grupe
pacjentdw ze zwezeniem pnia lewej tetnicy wiencowej (ang. left main-LM) [16, 17].

Do oceny zaawansowania zmian miazdzycowych tetnic wiencowych stuzg takze
angiograficzne skale punktowe, z ktdrych jedng z najszerzej stosowanych jest wprowadzona
do praktyki klinicznej w 1983 roku skala Gensiniego. Wskaznik ten charakteryzuje stopien
zwezenia  poszczegdlnych  segmentdw  tetnic  wiedcowych oraz ich znaczenie

dla funkcjonowania miesnia sercowego. Przyjmuje on wartosci od 0 do 656 (przy catkowitej
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okluzji wszystkich segmentéw tetnic wiencowych) [18]. Inne rzadziej stosowane skale
punktowe to zmodyfikowany wskaznik rozlegtosci miazdzycy zaproponowany przez Jenkinsa
i wsp. oraz Jeopardy Score [19, 20]. Jedng z najmiodszych angiograficznych skal
jest wspoétczynnik SYNTAX, ktéry zostat stworzony do oceny zaawansowania zmian
miazdzycowych w tetnicach wiencowych i wykorzystywany byt w badaniu klinicznym o tym
samym akronimie [21]. Obecnie w badaniach czynnosciowych tetnic wiencowych coraz
czesciej wykorzystuje sie metode ultrasonografii wewnatrznaczyniowej
(IVUS, ang. intravascular ultrasound) oraz inne metody oparte na rezonansie magnetycznym

i tomografii komputerowej.

2.3 Nadcisnienie tetnicze

Do najwazniejszych, poddajgcych sie modyfikacji czynnikdw ryzyka choroby wiencowe;j
nalezy nadci$nienie tetnicze. Dane z przeprowadzonych dotychczas badan wskazujg,
ze odpowiada ono za 2-krotny wzrost ryzyka choroby niedokrwiennej serca u mezczyzn
oraz 2.2-krotny wzrost u kobiet [22, 23]. Co wiecej, istnieje ciggly i niezalezny liniowy zwigzek
pomiedzy wysokoscig cisnienia skurczowego i rozkurczowego a ryzykiem udaru modzgu
i zdarzen wiencowych [24]. Z patofizjologicznego punktu widzenia podwyzszone wartosci
cisnienia tetniczego prowadzg do zmian strukturalnych w obrebie naczyn tetniczych
tj. uszkodzenia $rédbtonka, pogrubienia btony wewnetrznej, przerostu miesnidwki
lub wtdknienia Scian, co skutkuje wzrostem sztywnosci tetnic, wzrostem oporu
obwodowego, zwiekszeniem obcigzenia nastepczego, a w konsekwencji réwniez wzrostem
skurczowego cis$nienia tetniczego krwi. Wzrost sztywnosci tetnic powoduje przesuniecie
miejsca odbicia fali tetna w kierunku proksymalnego odcinka ukfadu tetniczego,

czego konsekwencjg staje sie brak fizjologicznego powrotu fali tetna w fazie rozkurczu serca,
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obnizenie ci$nienia rozkurczowego krwi oraz spadek perfuzji wiencowej. Przerost miesnia
sercowego bedgcy wynikiem wzrostu oporu obwodowego oraz zmniejszona perfuzja
wiencowa s3 jednym z powoddw niewydolnosci wieficowej oraz progresji choroby
niedokrwiennej serca [25, 26]. Przeprowadzone dotychczas badania potwierdzity zaleznosé
miedzy cisnieniem tetniczym krwi a wiekiem. U oséb dorostych cisnienie skurczowe zwieksza
sie stopniowo przez caty okres zycia. Natomiast ci$nienie rozkurczowe zwieksza sie
stopniowo, osiggajgc maksymalne wartosci w wieku ok. 60 lat u mezczyzn oraz ok. 70 lat
u kobiet, po czym ulega systematycznemu obnizeniu [27]. Co wiecej wartos¢ ci$nienia tetna,
(ang. Pulse Pressure) szacowana jako réznica miedzy wartoscig ci$nienia skurczowego
i rozkurczowego krwi, jest zwigzana z ryzykiem wystgpienia niekorzystnych zdarzen sercowo-
naczyniowych u starszych pacjentéw [28]. Jankowski i wsp. wykazali, ze tzw. pulsacyjna
komponenta cisnienia tetniczego krwi jeszcze Scislej koreluje z ryzykiem sercowo-
naczyniowym u pacjentow ze stabilng chorobg wieicowa [29]. Ci sami autorzy potwierdzili
zwigzek niektérych parametrdéw cisnienia tetniczego krwi tj. ciSnienia tetna oraz wskaznika
pulsacyjnosci (ang. Pulsatility Index) z zaawansowaniem zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych [30]. U podtoza wielu z tych zaleznosci lezg m.in. omdéwione wyzej procesy
prowadzgce do wzrostu sztywnosci naczyn tetniczych [31]. Zgodnie z obowigzujgcymi
standardami rozpoznanie oraz podjecie decyzji o leczeniu farmakologicznym nadci$nienia
tetniczego powinno opiera¢ sie nie tylko na zarejestrowanych wartosciach cisnienia
tetniczego krwi, ale takze na ocenie catkowitego ryzyka sercowo-naczyniowego u kazdego
chorego, a stawiane cele terapeutyczne majg za zadanie przede wszystkim zmniejszyé ryzyko
powikfan narzagdowych nadcisnienia tetniczego [32]. Wyniki przeprowadzonych w ostatnich

latach duzych badan klinicznych wskazujg, ze nie tylko podwyziszone wartosci ciSnienia
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tetniczego krwi, ale takie jego zmiennos¢ ma zwigzek z wystepowaniem powiktan
narzadowych [33-37].

Najbardziej powszechng metodg pomiaru cisnienia tetniczego, ktéra stanowi podstawe
decyzji terapeutycznych, sg pomiary wykonywane w gabinecie lekarskim. Nie
odzwierciedlajg one jednak wartosci ci$nienia tetniczego w ciggu catego okresu czuwania
oraz snu. Uznang metodg stuzgca do rejestracji catodobowych wartosci cisnienia tetniczego
krwi jest 24 godzinny ambulatoryjny pomiar ci$nienia tetniczego krwi (ang. Ambulatory

Blood Pressure Monitoring - ABPM).

2.3.1 Metody nieinwazyjnego pomiaru cisnienia tetniczego krwi

Pierwszy opisany pomiar cisnienia tetniczego przeprowadzony zostat w 1773 roku przez
Stephena Halesa, ktdry wprowadzit miedziang rurke do tetnicy piszczelowej konia
i stwierdzit, ze krew wypetnia j3 do wysokosci okoto 8 stép, co odpowiada cisnieniu 185
mmHg. Podczas pomiaru rurka wypetniata sie do réznej wysokosci w zaleznosci od ruchdw,
czynnosci oddechowej czy kondycji psychicznej zwierzecia. W ten sposdb Hales odnotowat
rowniez zjawisko zmiennosci cisnienia tetniczego [38]. W wieku XIX stworzono wiele
aparatéw do pomiaru ci$nienia tetniczego metodg posredniag. Jednak przetomem stato sie
wynalezienie przez turynskiego lekarza pediatre Scipiona Riva-Rocciego mankietu
potgczonego ze sfingomamometrem rteciowym [39]. Petne wykorzystanie aparatu mozliwe
byto dopiero po odkryciu przez rosyjskiego lekarza Korotkowa tondw powstajacych przy
ostuchiwaniu tetnicy promieniowej w czasie zwalniania ucisku. Wyrdznia sie 5 tondw
Korotkowa, z ktdrych pojawienie sie pierwszego tonu odpowiada ci$nieniu skurczowemu,
natomiast catkowite znikniecie tondw (faza V) cis$nieniu rozkurczowemu [40]. Tradycyjna
metoda ostuchowa stanowi nadal standard pomiaru ci$nienia tetniczego w praktyce
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lekarskiej. W |l poftowie XX wieku do praktyki klinicznej wprowadzono aparaty
do automatycznego pomiaru ci$nienia tetniczego. Wykorzystujg one dwie metody rejestracji:
metode ostuchowg oraz oscylometryczng. W metodzie ostuchowej mikrofon zespolony
z mankietem dokonuje detekcji tonéw Korotkowa, a sygnat z mikrofonu przetwarzany jest
przez mikroprocesor. Metoda oscylometryczna opiera sie na zatozeniu istnienia zjawiska fali
tetna — mechanicznego odksztafcenia $ciany tetnicy powstajgcego w czasie wyrzutu krwi
z serca. Podobnie jak w metodzie ostuchowej, pomiar cisnienia tetniczego rozpoczyna sie
od wypetnienia mankietu (inflacji) prowadzacego do zamkniecia tetnicy, na ktorej
jest wykonywany. Poniewaz fala tetna jest falg mechaniczng, pomimo braku szmeréw
zwigzanych z przeptywem krwi, nadal obecne sg niewielkie drgania $ciany tetnicy (oscylacje),
ktére przenoszone s3 na wypetniony powietrzem mankiet, a nastepnie przetwarzane
przez mikroprocesor. Podczas zwalniania ucisku (deflacji) dochodzi do powstawania drgan
o zmiennej amplitudzie. Najwieksza amplituda oscylacji odpowiada tzw. $redniemu ci$nieniu
tetniczemu (ang. mean arterial pressure - MAP). Na podstawie tego parametru szacowane sg
wartosci skurczowego oraz rozkurczowego cis$nienia tetniczego. Istniejg rézne algorytmy
wyznaczania SBP i DBP. Na przyktad aparaty Spacelabs wyznaczajg warto$¢ skurczowa
jako cisnienie w mankiecie w czasie deflacji przed wystgpieniem maksymalnych oscylacji,
kiedy amplituda oscylacji rowna jest 50% amplitudy maksymalnej. Wartos¢ rozkurczowa
wyznaczana jest dla amplitudy oscylacji wynoszacej 75% amplitudy maksymalnej
po wystgpieniu maksymalnych oscylacji [41]. Ze wzgledu na duzg podatnos¢ metody
ostuchowej na zaktdcenia zewnetrzne metoda oscylometryczna stata sie obecnie najbardziej
powszechng metodg automatycznego pomiaru cisnienia tetniczego krwi. Ostatnio podkresla
sie duzg wartos$¢ oceny centralnego cisnienia tetniczego krwi mierzonego w aorcie w ocenie

ryzyka sercowo-naczyniowego. Jankowski i wsp. wykazali, ze pomiary centralnego cisnienia
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tetniczego krwi sg bardziej skorelowane z rozlegtoscia miazdzycy tetnic wiencowych
w pordwnaniu z wartosSciami cisnienia tetniczego krwi zarejestrowanymi na tetnicy

ramiennej [30].

2.3.2 24-godzinny automatyczny pomiar cisnienia tetniczego krwi

Ambulatoryjny pomiar cisnienia tetniczego krwi prowadzony przez 24 godziny stat sie
uzytecznym narzedziem w diagnostyce oraz leczeniu nadci$nienia tetniczego. Préby
skonstruowania urzadzenia do pomiaru cisnienia tetniczego w warunkach codziennej
aktywnosci pacjenta zostaty podjete przez Hinmana i wsp., ktérzy w 1962 roku
zaprezentowali pierwsze urzadzenie do ambulatoryjnego monitoringu ci$nienia tetniczego
krwi. Byt to aparat pétautomatyczny, ktérego mankiet wypetniany byt przez pacjenta, a tony
Korotkowa rejestrowane byty na tasmie magnetycznej [42]. Obecnie stosowane urzgdzenia
sg w petni automatyczne, dzieki czemu mozliwe jest rejestrowanie cisnienia tetniczego krwi
nie tylko w czasie czuwania, ale takze w czasie snu. Dostepne aparaty wykorzystujg dwie
metody rejestracji ci$nienia tetniczego krwi. Pierwsza z nich — metoda ostuchowa polegajaca
na detekcji tondw Korotkowa za pomocay zespolonego z mankietem mikrofonu. Druga —
metoda oscylometryczna wykorzystuje oscylacje powstajgce w czasie zmniejszania ci$nienia
w mankiecie, na podstawie ktorych wyznaczane jest Srednie cisnienie tetnicze. Odpowiednie
algorytmy stuzg do oszacowania cisnienia skurczowego oraz rozkurczowego krwi. Istniejg
rowniez urzadzenia, w ktorych zostaty zastosowane obie metody jednoczesnie. Ze wzgledu
na réznorodnos¢ rozwigzan technicznych oraz sposobdw oceny wartosci ci$nienia tetniczego,
istotne jest uzywanie aparatéw posiadajgcych walidacje. Zestawienia takich urzadzen
opublikowane zostaty przez European Hypertension Society oraz British Hypertension

Society [43, 44].
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Podstawowg zaletg ABPM jest mozliwos$é rejestracji ciSnienia tetniczego zaréwno w czasie
czuwania (aktywnosci pacjenta), jak i snu. Dotychczas przeprowadzone badania wykazaty,
ze cis$nienie tetnicze rejestrowane w ABPM Sscislej koreluje z powiktaniami narzagdowymi
nadcis$nienia tetniczego niz ci$nienie mierzone w warunkach gabinetu lekarskiego [45-48].
Japoniskie badanie o akronimie Ohasama przeprowadzone w latach 90 XX wieku
potwierdzito, ze ABPM ma wiekszg wartos¢ prognostyczng zdarzeid sercowo-naczyniowych
niz pomiary w gabinecie lekarskim [49, 50]. Takze europejskie wieloosrodkowe badanie OvA
(ang. The Office versus Ambulatory Blood Pressure study) przeprowadzone w grupie 1963
pacjentdw z rozpoznanym nadci$nieniem tetniczym, potwierdzito Zze 24-godzinny
ambulatoryjny pomiar ci$nienia tetniczego krwi ma wiekszg wartos¢ prognostyczng zdarzen
sercowo-naczyniowych niz pomiary wykonane metodg tradycyjng [51]. Z kolei,
ambulatoryjny 24-godzinny pomiar cisnienia tetniczego krwi metodg krwawg wykorzystuje

sie do badan eksperymentalnych i nie ma on wiekszego znaczenia w praktyce klinicznej.

2.3.2.1 Wartosci referencyjne cisnienia tetniczego kwi w ABPM

Dobowa zmienno$¢ cisnienia tetniczego krwi i niewystepowanie w rejestracji
catodobowej zjawiska , biatego fartucha” powodujg, ze srednie wartosci cisnienia tetniczego
krwi w ABPM u wiekszosci pacjentéw sg znaczgco nizsze niz w pomiarach tradycyjnych.
Autorzy niektdrych z dotychczas przeprowadzonych badan z uzyciem ABPM podjeli prébe
oszacowania prawidtowych $rednich wartosci ciSnienia tetniczego w pomiarach
24-godzinnych. Jednym z celéw badania PAMELA (wt. Studio delle Pressioni Ambulatoriali e
delle Loro Associazioni) byto wyznaczenie prawidtowych dobowych wartosci cisnienia
tetniczego. Do badania zrandomizowano 2400 oséb w wieku 25-64 lat z ponad 60 000
mieszkanncdw miasta Monza we Wtoszech [52]. Analiza przeprowadzona w podgrupie 1438
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0s0b nieprzyjmujgcych lekdw hipotensyjnych potwierdzita, ze wartosci ciSnienia mierzonego
metodg ABPM s3 znaczgco nizsze od uzyskanych metoda tradycyjng. Srednie wartoéci
24-godzinne skurczowego cisnienia tetniczego 120-130 mmHg oraz rozkurczowego 75-81
mmHg korespondowaty z wartosciami 140 mmHg /90 mmHg (odpowiednio skurczowego
i rozkurczowego cisnienia tetniczego) zarejestrowanymi w pomiarach tradycyjnych [53].
W badaniu przeprowadzonym przez Staessen’a i wsp., w grupie pacjentdw nieleczonych
hipotensyjnie, wartosci cisnienia skurczowego oraz rozkurczowego odpowiadajgce
95 percentylowi rozktadu wartosci w ABPM wynosity odpowiednio: w przypadku $redniej
24-godzinnej - 133 mmHg i 82 mmHg, dziennej - 140 mmHg i 88 mmHg oraz nocnej -
125 mmHg i 76 mmHg [54]. We wspomnianym juz badaniu o akronimie Ohasama,
do ktérego wigczono 1542 mieszkancéw miasta o tej samej nazwie, w obserwacji trwajace;j
Srednio 6.2 lat, najnizsze ryzyko sercowo-naczyniowe korespondowato ze S$rednimi
wartosciami 24-godzinnego cisnienia tetniczego krwi skurczowego 120-133 mmHg oraz
rozkurczowego 65-78 mmHg [55]. Brak precyzyjnie ustalonych norm wartosci cisnienia
mierzonych w ABPM odzwierciedlajg réwniez wytyczne Europejskiego Towarzystwa
Nadcisnienia Tetniczego, ktére jako wartosci progowe dla rozpoznania nadcis$nienia
tetniczego w ABPM, podajg zakresy norm dla sredniego 24 godzinnego cisnienia tetniczego
125-130/80 mmHg, oraz dziennego 130-135/85 mmHg. Prawidtowa S$rednia wartos¢

cisnienia nocnego zostata okreslona bardziej precyzyjnie i wynosi ponizej 120/70 mmHg [56].

2.3.2.2 Dobowa zmiennosc cisnienia tetniczego krwi

Cisnienie tetnicze krwi wykazuje 24-godzinng zmiennos$¢ (tzw. rytm dobowy),
osiggajac najnizsze wartosci okoto godziny trzeciej w nocy oraz najwyzsze okoto dziewigtej

oraz dziewietnastej. Taki rytm obserwowany jest u oséb z prawidtowymi wartosciami

21



ciSnienia tetniczego oraz u wiekszosci pacjentéw z pierwotnym nadcisSnieniem
tetniczym [57]. Na wartosci ci$nienia tetniczego krwi w ciggu doby ma wptyw wiele
czynnikéw endo- i egzogennych. Czynniki endogenne obejmuja mechanizmy hormonalne
oraz neuroendokrynne. Najwazniejszym z tych mechanizméw jest aktywnos¢ uktadu
adrenergicznego. Przeprowadzone badania potwierdzity zwigzek skokow ci$nienia tetniczego
krwi z nagtg, zwiekszong aktywnoscig uktadu wspétczulnego. W czasie skoku cisnienia
dochodzi do uwalniania katecholamin, wzrostu aktywnosci receptoréw adrenergicznych
oraz zwiekszonego poziomu cAMP [58, 59]. Co wiecej dobowy przebieg krzywych stezenia
katecholamin w surowicy krwi (wyzsze stezenia w godzinach porannych i popotudniowych
oraz spadek w godzinach wieczornych i nocnych) jest podobny do przebiegu krzywe;j
dobowych wartosci cisnienia tetniczego [60]. Kaplan i wsp. sugerujg, Ze napiecie wspdtczulne
w pierwszych godzinach po przebudzeniu jest czynnikiem odpowiedzialnym za poranny
wzrost ci$nienia tetniczego [61]. Inne badania wykazaty, ze wiekszy wptyw ma na nie
moment powstania z tdzka po okresie snu niz samo przebudzenie. Dodt i wsp. udowodnili,
ze moment pionizacji jest zwigzany z duzym wyrzutem adrenaliny oraz noradrenaliny
podczas, gdy przebudzenie wigze sie jedynie z niewielkim wzrostem stezenia adrenaliny
w surowicy krwi [62]. Zatem uktad sympatyczny, aktywnosc¢ fizyczna oraz wartosci cisnienia
tetniczego sg ze sobg Scisle powigzane. Do innych czynnikéw endokrynnych wptywajgcych
na zmiany ci$nienia tetniczego w ciggu doby zalicza sie: zmiany stezenia kortyzolu, reniny
i aldosteronu [63, 64]. Na dobowg zmienno$é ci$nienia tetniczego majg wptyw réwniez
czynniki egzogenne tj. praca, stresory psychospoteczne, palenie tytoniu, wizyta w gabinecie
lekarskim, jazda samochodem, sen, odprezenie czy sjesta [64]. Zatem wartosci cisnienia
tetniczego rejestrowane w ciggu doby s efektem wptywu wielu czynnikéw zaréwno

hormonalnych, jak i zewnetrznych.
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Do petnej oceny 24-godzinnej zmiennosci cisnienia tetniczego O’Brien zaproponowat
podziat dobowego profilu na poszczegdlne fragmenty, ktére okreslit mianem okien
(ang. windows). W ciggu 24-godzinnego okresu pomiaru wyszczegdlnit: okno biatego
fartucha (ang. white-coat window), okno pomiaréw dziennych (ang. daytime window), okno
pomiarow  wieczornych (ang. vesperal window), okno pomiaréw nocnych
(ang. nighttime window) oraz okno pomiaréw porannych (ang. matinal window). Okno
biatego fartucha obejmuje pierwszg godzine pomiaru od zatozenia aparatu. W ciggu tego
okresu obserwuje sie zmiany wartosci ciSnienia tetniczego zwigzane z warunkami, w ktérych
jest zaktadane urzadzenie (gabinet lekarski). Okno pomiaréw dziennych obejmuje okres,
kiedy pacjent jest poza gabinetem lekarskim i wykonuje codzienne czynnosci. Okno
pomiaréw wieczornych obejmuje okres miedzy 21:01 a 0:59, kiedy sen nie jest jeszcze
ustabilizowany. Okno pomiaréw nocnych obejmuje okres miedzy 1:00 a 6:00, kiedy sen jest
niezaktécony wptywem czynnikdw zewnetrznych. Okno pomiaréw porannych obejmuje
okres miedzy 6:01 a 8:59, kiedy nastepuje moment wybudzenia ze snu oraz wzrost
aktywnosci. Wedtug O’Brien’a okresy przejsciowe (pomiaréw wieczornych i porannych)
nie powinny by¢ wykorzystywane do szacowania srednich wartosci dziennych i nocnych
cisnienia tetniczego krwi [65]. Oczywiscie podziat na powyzsze okresy moze by¢ nieuzyteczny
u oséb pracujgcych w nocy. Odwrdcenie dobowego profilu cisnienia tetniczego
u pracownikéw zmianowych obserwowano juz w pierwszej dobie od rozpoczecia zmiany [66,
67].

Mimo coraz obszerniejszej wiedzy na temat zmiennosci cisnienia tetniczego, brakuje
danych dotyczacych jej zwigzku z zaawansowaniem miazdzycy, zwtaszcza tetnic wieficowych

u pacjentéw z chorobg niedokrwienng serca.
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2.3.2.2.1 Ocena porannego wzrostu cisnienia tetniczego krwi

Wielu badaczy podkresla zwigzek wiekszej czestosci wystepowania zdarzen sercowo-
naczyniowych w pierwszych godzinach po przebudzeniu niz w pozostatej czesci doby,
co moze by¢ zwigzane z nieprawidtowymi wartosciami cisnienia tetniczego rejestrowanymi
w okresie tuz po przebudzeniu [68-71]. W zwigzku z tym coraz wiekszg uwage przywigzuje
sie do nadmiernego porannego wzrostu cisnienia tetniczego (ang. morning surge). Istnieje
kilka definicji morning surge. Suzuki i wsp. proponujg kryterium oparte na pordwnaniu
$rednich wartosci cisnienia w godzinach 4:00 - 9:00 z najnizszg wartoscig cis$nienia
w godzinach nocnych [72]. Kario i wsp. oznaczyli poranny wzrost cisnienia tetniczego jako
roznice miedzy s$rednig SBP z dwéch godzin po przebudzeniu oraz $rednig SBP z trzech
kolejnych godzin nocnych (warto$s¢ minimalna * jeden pomiar sgsiadujgcy) [73]. Doniesienia
z badan klinicznych wskazuja, ze naglty wzrost cisnienia tetniczego w godzinach porannych
koreluje ze stopniem powiktan narzagdowych tj. przerost miesnia sercowego oraz grubosc
kompleksu intima-media u pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym [74-78]. Wedtug Bilo i wsp.
nie tylko okreslenie morning surge, ale takie oszacowanie stopnia narastania wartosci
cisnienia tetniczego w przedziale czasowym miedzy godzing poprzedzajgcg przebudzenie
a godzing po przebudzeniu (ang. morning surge slope) moze mieé zwigzek z ryzykiem
rozwoju zmian narzadowych [79]. Brak jednoznacznego kryterium oceny porannego wzrostu

cisnienia tetniczego krwi nadal pozostaje nierozwigzanym problemem.

2.3.2.2.2 Ocena nocnego spadku cisnienia tetniczego krwi

Ocena nocnego spadku cisnienia tetniczego podjeta byta juz w 1922 roku przez
Katscha i Pansdorfa, ktérzy jako pierwsi opisali nieprawidtowy profil dobowy, z wyzszymi

wartos$ciami cisnienia tetniczego w czasie snu w poréwnaniu z okresem czuwania, u dwdch
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pacjentéw z przewlektg niewydolnoscia nerek. Do pomiaru cisnienia w nocy stuzyt
przedtuzony przewdd stetoskopu. Aby nie zaktdcaé snu pacjenta, pomiary wykonywano
przez sciane oddzielajgcg go od lekarza [80]. Jako pierwsi oceny rytmu dobowego cisnienia
tetniczego w pomiarach metoda inwazyjng dokonali Bock i Kreuzenbeck w 1966 roku [81].
Wprowadzenie do praktyki klinicznej ABPM umozliwito nieinwazyjng ocene rytmu dobowego
ci$nienia tetniczego krwi. Przeprowadzone dotychczas badania z uzyciem tych aparatow
udowodnity, ze zaréwno zbyt wysokie, jak i zbyt niskie wartosci cisnienia tetniczego krwi
majg niekorzystny wptyw na funkcjonowanie miesnia sercowego. Utrzymujace sie
podwyzszone ci$nienie tetnicze wigze sie ze zwiekszonym popytem miesnia sercowego
natlen i zwigzki energetyczne, natomiast zbyt niskie jego wartosci zwigzane s3a
ze zmniejszong perfuzjg wienicowq oraz zaburzong autoregulacjg przeptywu krwi w warstwie
podwsierdziowej (koncepcja krzywej J) [82-84]. Dzieki wprowadzeniu do praktyki klinicznej
aparatéw do catodobowe] automatycznej rejestracji wartosci cisnienia tetniczego, udato sie
takze dokonaé doktadniejszej oceny ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych u pacjentéw
z nadci$nieniem tetniczym. Metoda ta umozliwita nieinwazyjng rejestracje wartosci ci$nienia
tetniczego nie tylko w czasie aktywnosci dziennej, ale takze w czasie snu. Dzieki temu stata
sie rowniez mozliwa ocena nocnego spadku ci$nienia tetniczego. O’Brien i wsp. w 1988 roku
uzyli terminu non-dippers, okreslajgc w ten sposdb pacjentéw, u ktérych nie wystepowat
nocny spadek wartosci cisnienia tetniczego. Wykazali, ze profil ten wigzat sie z wyzszym
ryzykiem wystepowania udaréow mozgu niz profil dipper (z nocnym spadkiem wartosci
cisnienia tetniczego) [85]. Inne badania potwierdzity zwigzek braku nocnego spadku cisnienia
tetniczego z przerostem mies$nia sercowego [86]. W opublikowanym w 1998 roku badaniu
Pierdomenico i wsp. udowodnili zwigzek braku nocnego spadku cisnienia tetniczego

z wystepowaniem epizodéw niedokrwienia miesnia sercowego w nocy u pacjentéw
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z nieleczonym nadcis$nieniem tetniczym [87]. W Ohasama Study, profil non-dipper byt
niezaleznym czynnikiem ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych, a redukcja nocnego spadku
zarowno skurczowego, jak i rozkurczowego cisnienia tetniczego o 5% wigzata sie
ze wzrostem ryzyka zgonu o okoto 20% [88, 89]. W badaniu Dublin Outcome Study wzrost
Sredniego nocnego skurczowego cisnienia tetniczego krwi o 10 mmHg wigzat sie z 21%
wzrostem ryzyka zgonu [90]. Opublikowane w 2009 roku wyniki ramienia obejmujgcego
ambulatoryjny monitoring ci$nienia tetniczego badania ASCOT (ang. Anglo-Scandinavian
cardiac outcomes trial) potwierdzity warto$¢ ABPM, a zwtaszcza pomiaréw wykonywanych
w godzinach nocnych, w predykcji zdarzen sercowo-naczyniowych. W grupie 1905 pacjentdéw
uczestniczacych w tym badaniu, w $rednim 5.5 letnim okresie obserwacji, odnotowano 239
zdarzen sercowo-naczyniowych i 34 zgony. Jak zauwazyli autorzy badania, wzrost sredniej
wartosci 24-godzinnego oraz nocnego skurczowego cisnienia tetniczego krwi o 1 odchylenie
standardowe, wigzat sie ze wzrostem ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych odpowiednio
029%i26% [91].

Ostatnio przeprowadzona analiza miedzynarodowej bazy IDACO, obejmujacej dane
8711 pacjentéw z 10 populacji w Europie, Azji i Ameryce Potudniowej, takze potwierdzita
zwigzek $rednich wartosci nocnego cisnienia tetniczego krwi z ryzykiem zdarzen sercowo-
naczyniowych. Wzrost zaréwno cisnienia skurczowego, jak i rozkurczowego o 1 odchylenie
standardowe wigzat sie z okoto 20% wzrostem ryzyka niezakonczonych i zakoriczonych
zgonem zdarzen takich jak: wudaru mozgu, zawatu serca, niewydolnosci serca
i rewaskularyzacji tetnic wiencowych [92].

Dotychczas przeprowadzone badania w grupie starszych pacjentéw z miazdzyca
tetnic wiencowych lub mdézgowych, sugerujg ze nie tylko brak, ale takze nadmierny spadek

cisnienia tetniczego w czasie snu moze by¢ zwigzany z epizodami niedokrwienia miesnia
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sercowego oraz osrodkowego uktadu nerwowego [93]. Hoshide i wsp. udowodnili natomiast,
ze rownie niekorzystne jest wystepowanie wyzszych wartosci ci$nienia tetniczego krwi
W nocy niz w dzien [94]. W zwigzku z tym, coraz czesciej okreslajgc dobowy profil cisnienia
tetniczego, wyodrebnia sie jeszcze dwie grupy pacjentéw: z nadmiernym nocnym spadkiem
(ang. extreme dipper) oraz z odwrdconym profilem cisnienia tetniczego krwi
(ang. reverse dipper). W cytowanym juz przeprowadzonym przez Pierdomenico i wsp.
badaniu, do ktérego wigczono 610 nieleczonych hipotensyjnie pacjentdw ze stabilng
chorobg wieficowg, obserwowano czesciej epizody niedokrwienia miesnia sercowego u oséb
charakteryzujacych sie profilem non-dipper niz w grupie z prawidtowym nocnym spadkiem
cisnienia tetniczego krwi. Leczenie farmakologiczne wyraznie zmniejszato czesto$¢ epizoddéw
niedokrwiennych w grupie non-dippers, byfto nieistotne w grupie dippers, natomiast
zwiekszato niedokrwienie w grupie extreme dippers [41]. Jednym z niewielu dotychczas
przeprowadzonych badan dotyczacych zaleznosci miedzy dobowg zmiennoscig cisnienia
tetniczego krwi a potwierdzong koronarograficznie chorobg wiencowa, byto badanie
przeprowadzone przez Mousa i wsp. w grupie 68 meiczyzn z potwierdzong
koronarograficznie = miazdzycg tetnic  wiedcowych (przynajmniej 1 zwezenie
obejmujgce > 70% Swiatfa naczynia). Jak wykazali autorzy badania, w poréwnaniu z grupa
kontrolng dopasowang co do wieku oraz innych czynnikdw ryzyka (68 meziczyzn bez
koronarograficznie potwierdzonej choroby wiencowej), w grupie pacjentéw z chorobg
wieficowg znacznie czesciej wystepowat profil non-dipper (72% vs. 46%, p<0.05). Z kolei,
brak nocnego spadku cis$nienia tetniczego byt niezaleznym czynnikiem wystepowania
miazdzycy tetnic wiencowych [95]. Badacze nie oceniali jednak zwigzku miedzy
zaawansowaniem miazdzycy tetnic wiencowych a profilem cisnienia tetniczego krwi.

Co wiecej, pytanie o zaleznos¢ miedzy miazdzycy tetnic wieicowych a zmiennoscia dobowg
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ci$nienia tetniczego w grupie kobiet pozostaje otwarte. Zatem dotychczas przeprowadzone
badania nie przyniosty dostatecznej wiedzy na temat zwigzku dobowego profilu ci$nienia

tetniczego krwi z rozlegtoscig miazdzycy tetnic wiencowych.

2.3.2.2.3 Analiza odchylen standardowych wartosci cisnienia tetniczego krwi

Do oceny zmiennosci cisnienia tetniczego stuzg takze statystyczne miary zmiennosci,
z ktorych najpowszechniej stosowanym jest odchylenie standardowe (SD, ang. Standard
Deviation). Zostato ono wprowadzone jako pojecie statystyczne w 1894 roku przez Karla
Pearsona, a okresla stopien rozrzutu obserwacji wokét sredniej arytmetycznej. Zatem,
im wieksza wartos¢ odchylenia standardowego, tym wieksza zmienno$¢ obserwacji.
Najczesciej analize odchylen standardowych przeprowadza sie dla wartosci dziennych,
nocnych oraz dobowych cisnienia tetniczego krwi. W badaniu ELSA (ang. European Lacidipine
Study of Atherosclerosis), w grupie 1663 pacjentdw z rozpoznanym nadcisSnieniem
tetniczym, zmiennos$¢ dobowa cisnienia szacowana jako SD dodatnio korelowata z gruboscia
kompleksu intima-media [48]. Badania przeprowadzone przez Palatiniego i wsp.
potwierdzity, ze chorzy z wiekszg dobowg i dzienng zmiennoscig cisnienia tetniczego
oceniang jako SD, mieli wiekszy stopien nasilenia zmian narzagdowych
(m.in. w siatkdwce oka) [34]. W ponad 3-letnim okresie obserwacji Sander i wsp. stwierdzili
zwigzek pomiedzy kompleksem intima-media a zmiennoscig ci$nienia tetniczego krwi [96].
Przeprowadzone dotychczas badania, mimo potwierdzenia zaleznosci miedzy miazdzyca

a zmiennoscig cisnienia tetniczego zaréwno w dzieA, w nocy jak i w ciggu catej doby, nie
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przyniosty odpowiedzi na pytanie dotyczgce zwigzku zmiennosci ciSnienia tetniczego krwi

z rozlegtoscig zmian miazdzycowych u pacjentdw ze stabilng chorobg wiencowa.
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lll. CEL BADAN | GEOWNE HIPOTEZY BADAWCZE

Nadciénienie tetnicze jest jednym z gtéwnych czynnikdéw ryzyka choroby wiericowe;.
Dzieki mozliwosci modyfikacji wartosci cisnienia tetniczego, ryzyko to udaje sie znaczgco
zmniejszy¢. Jednak pomimo skutecznego leczenia, nadal istnieje grupa pacjentow
z nieprawidtowym rytmem dobowym ci$nienia tetniczego krwi, ktdory jak wykazaty
dotychczasowe badania kliniczne, jest zwigzany z podwyzszonym ryzykiem zdarzen sercowo-
naczyniowych. Jak dotychczas nie posiadamy zbyt wiele danych dotyczacych zwigzku
nieprawidtowego dobowego profilu cisnienia tetniczego z rozlegtoscig zmian miazdzycowych
w tetnicach wieicowych. Nadal nierozstrzygnietg kwestig pozostaje takze zaleznos¢ miedzy
stopniem zaawansowania choroby wiericowej a nocng regulacja cisnienia tetniczego krwi.
Uzasadnionym wydaje sie przekonanie, ze normalizacja dobowego profilu ci$nienia
tetniczego krwi moze miec¢ znaczenie w profilaktyce wtdérnej oraz trzeciorzedowej stabilnej
choroby wiericowej. By¢ moze badanie przeprowadzone w grupie pacjentdw ze stabilng
chorobg wiericowg w przysztosci przyczyni sie do jeszcze lepszej identyfikacji chorych z grupy
wysokiego i bardzo wysokiego ryzyka zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych.

Biorgc pod uwage wskazane przestanki, jako cel przeprowadzonych badan
postawiono prébe oceny zwigzku miedzy dobowym profilem cisnienia tetniczego krwi
mierzonego metodg ABPM a rozlegtoscia miazdzycy tetnic wiencowych potwierdzong

w angiografii tetnic wiencowych u pacjentow ze stabilng chorobg wiencowa.
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3.1 Cele badania

Celem przeprowadzonego badania byty:

1. Analiza parametrow profilu dobowego cisnienia tetniczego krwi w grupie pacjentow
poddanych elektywnej angiografii tetnic wiencowych.

2. Analiza rozlegto$ci zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych u pacjentéw
poddanych elektywnej angiografii tetnic wiencowych, u ktdérych wykonano
automatyczny ambulatoryjny pomiar ci$nienia tetniczego krwi.

3. Proba okreslenia korelacji miedzy parametrami profilu dobowego cisnienia
tetniczego krwi i rozlegtoscia zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych

u pacjentéw ze stabilng chorobg wiencows.

3.2 Hipoteza badawcza

1. Rozlegto$¢ zmian miazdzycowych w tetnicach wiericowych jest zalezna od wartosci
skurczowego oraz rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi rejestrowanych w czasie
nieinwazyjnego automatycznego ambulatoryjnego pomiaru cisnienia tetniczego
w czasie 24 godzin.

2. Zaburzenia prawidtowego przebiegu dobowego profilu cisnienia tetniczego krwi maja

zwigzek z rozlegtoscig zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych.
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IV. MATERIAt | METODY

4.1 Badana grupa

Wstepnie do badania wigczono 1908 pacjentdow hospitalizowanych od sierpnia 2003
roku do sierpnia 2006 roku w | Klinice Kardiologii Akademii Medycznej w Gdarisku w celu
wykonania planowej koronarografii. Na podstawie kryteriow wtgczenia i wykluczenia
wyselekcjonowano grupe 1345 pacjentéw zakwalifikowanych do planowej angiografii tetnic
wiencowych. Ze wzgledu na wykonanie jednoczasowej angioplastyki wieficowej w czasie
koronarografii, ostatecznie do badania wigczono grupe 1022 pacjentéw. Sredni wiek tych
chorych wynosit 63.0£9.1 lat (zakres wieku 28-85 lat). Wszyscy pacjenci, ktérzy zostali
zakwalifikowani do badania, zapoznali sie z projektem i wyrazili pisemng zgode na udziat
w badaniu. Projekt badania zostat zaakceptowany przez Niezalezng Komisje Bioetyczng

do Spraw Badan Naukowych przy Akademii Medycznej w Gdansku.

4.2 Kryteria wtgczenia i wykluczenia z badania

Kryteria wiaczenia do badania:

1. Wiek pacjenta = 18 lat w momencie wigczenia do badania.

2. Objawy niedokrwienia miesnia sercowego bedace podstawg kwalifikacji
do wykonania planowej koronarografii (pozytywny wynik elektrokardiograficznej
préby wysitkowej, echokardiograficznej proby wysitkowej
lub echokardiograficznej préby dobutaminowej).

3. Wyrazenie i podpisanie przez pacjenta formularza Swiadomej Zgody na udziat

w badaniu.
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Kryteria wykluczenia:

1. Brak zgody pacjenta na udziat w badaniu.

2. Wada zastawkowa Ilub inna wada serca kwalifikujgca do zabiegu
kardiochirurgicznego.

3. Zastoinowa niewydolnos¢ serca w klasie NYHA Il lub IV.

4. Przewlekta choroba nerek z poziomem kreatyniny w surowicy krwi >1.9 mg/dL.

5. Utrwalone lub przetrwate migotanie przedsionkow.

6. Inna przewlekta choroba ograniczajgca czas przezycia pacjenta.

4.3 Dane kliniczne

Wywiad dotyczacy dotychczasowego przebiegu choréb uktadu sercowo-
naczyniowego oraz czynnikdw ryzyka przeprowadzony byt przed badaniem angiograficznym
w czasie przyjecia pacjenta do Kliniki.

Nadci$nienie tetnicze rozpoznawano wodwczas, gdy w czasie hospitalizacji
przynajmniej dwukrotnie, podczas pomiaréw wykonywanych w odstepach czasowych,
wartosci cisnienia tetniczego krwi byty wyzsze lub réwne: w przypadku cisnienia
skurczowego 140 mmHg i/lub rozkurczowego 90 mmHg lub u pacjenta rozpoznano przed
hospitalizacjg nadcisnienie tetnicze i/lub pacjent byt leczony hipotensyjne.

Cukrzyce rozpoznawano na podstawie wytycznych Polskiego Towarzystwa
Diabetologicznego lub  wczesniejszego rozpoznania cukrzycy i/lub  wdrozonego
przed hospitalizacjg leczenia hipoglikemizujgcego [97].

Jako bytego palacza tytoniu okreslono osobe, ktéra zaprzestata palenia przynajmniej

6 miesiecy przed wigczeniem do badania (nikotynizm w przesztosci). U pacjentéow palgcych
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tyton w okresie bezposrednio poprzedzajgcym monitorowanie cisnienia tetniczego krwi
rozpoznano nikotynizm (tabela 2).

Dane antropometryczne (obwdd pasa, obwdd bioder, masa ciata, wzrost) uzyskano
podczas pomiarow w czasie badania podmiotowego pacjenta. BMI (ang. body mass index)
wyliczono na podstawie wzoru: masa ciata [kg]/(wzrost [m])’>. WHR (ang. waist-to-hip ratio)
wyliczono na podstawie wzoru: obwdéd pasa [cm]/obwdd bioder [cm].

Profil lipidowy (poziom cholesterolu catkowitego, cholesterolu HDL, tréjglicerydéw),
poziom glikemii, poziom kreatyniny oznaczano na czczo z probek krwi pobranych
przy przyjeciu pacjenta do szpitala w Centralnym Laboratorium Klinicznym Akademii
Medycznej w Gdansku (lata 2003-2006). Poziom cholesterolu LDL wyliczono z formuty

Friedwalda.

Tabela 1. Charakterystyka antropometryczna badanej grupy pacjentdw.

Zmienna Srednia SD Mediana Minimum Maksimum
Wiek, lata 63.0 9.1 63.3 28.0 85.0
Wozrost, cm 167.5 8.6 168.0 154.0 190.0
Waga, kg 79.0 13.7 78.0 40.4 123.3
BMI, kg/m’ 28.1 4.1 27.7 19.5 33.8
Obwdd pasa, cm 97.3 10.7 98 64.5 141.0
Obwdd bioder, cm 105.0 9.0 104 78.0 148.5
WHR 0.9 0.1 0.9 0.7 1.2

BMI — wskaznik masy ciata (ang. Body Mass Index), WHR — stosunek obwodu talii do obwodu bioder (ang. Waist-to-Hip Ratio).
SD — pojedyncze odchylenie standardowe.
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Tabela 2. Charakterystyka kliniczna badanej grupy pacjentéw (n=1022).

Zmienna Wartos¢
Mezczyzni, %, (n) 57.9 (592)
Cholesterol catkowity, mg/dL 205.6+52.3
Cholesterol HDL, mg/dL 55.5+13.4
Cholesterol LDL, mg/dL 120.7+41.9
Tréjglicerydy, mg/dL 146.8+101.2
Glukoza na czczo, mg/dL 117.0+41.9
(tacznie z diabetykami)
Kreatynina, mg/dL 1.0+0.2
Nadcisnienie tetnicze, %, (n) 88.6 (906)
Sredni okres trwania nadciénienia tetniczego, lata 10.1+8.9
Cukrzyca, %,(n) 22.4 (229)
Sredni okres trwania cukrzycy, lata 10.7+8.5
Nikotynizm, %, (n) 15.0 (153)
Nikotynizm w przesztosci, %, (n) 45.5 (465)
Udar mézgu w wywiadzie, %,(n) 4.4 (45)
Choroba naczyn obwodowych w wywiadzie, %, (n) 4.0(41)
Zawat serca w wywiadzie, %, (n) 36.9 (377)
Interwencja wiericowa w wywiadzie, %, (n) 15.3 (156)
PCI w wywiadzie, %, (n) 14.7 (150)
Sredni okres od PCl, lata 3.1+1.7
CABG w wywiadzie, %, (n) 4.4 (45)
Sredni okres od CABG, lata 6.3+3.4
Wywiad rodzinny w kierunku udaru mézgowego, %, (n) 14.4 (147)
Wywiad rodzinny w kierunku choroby wiericowej, %, (n) 54.1 (553)
Wywiad rodzinny w kierunku nadcisnienia tetniczego, %, (n) 44.0 (450)

PCI- przezskdrne interwencje wiericowe, CABG — operacja przestowania aortalno-wiericowego.
Wyniki podano jako udziat procentowy lub jako $rednig z pojedynczym odchyleniem standardowym (+SD) W nawiasach umieszczono
bezwzgledng liczbe obserwacji.
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Farmakoterapia choroby wiencowej, nadcisnienia tetniczego, cukrzycy, hiperlipidemii
stosowana byfa zgodnie z O&éwczesnymi standardami leczenia oraz mozliwosciami
finansowymi pacjentéw. W badanej grupie pacjentéw leczenie wyzej wymienionych choréb
nie ulegato zmianie w okresie od momentu hospitalizacji do wykonania ambulatoryjnego
pomiaru cisnienia tetniczego. Leki przyjmowane przez pacjentdw zostaty przedstawione

w tabeli 3.

Tabela 3. Farmakoterapia stosowana w badanej grupie 1022 pacjentow.

Lek Odsetek (liczba pacjentow)

Kwas acetylosalicylowy,%, (n) 74.3 (759)
Statyna,%, (n) 86.2 (881)
Fenofibrat,%, (n) 3.6 (37)

Beta bloker,%, (n) 75.9 (776)
ACE-1,%, (n) 71.3(729)
Nitrat,%, (n) 34.1(349)

Bloker kanatu wapniowego, %, (n) 25.1(257)

Bloker receptora a4,%, (n) 5.5 (56)

Bloker receptora dla angiotensyny (AT,),%, (n) 5.1(52)
Diuretyk,%, (n) 20.2 (207)

Inne leki hipotensyjne,%, (n) 1.5 (15)

Dieta cukrzycowa jako jedyna terapia cukrzycy,%, (n) 1.4 (14)

Doustny lek hipoglikemizujacy,%, (n) 10.6 (108)
Insulina, %, (n) 6.1(62)

Doustny lek hipoglikemizujacy + insulina,%, (n) 1.7 (17)

ACE-l — inhibitor konwertazy angiotensyny II; diuretyk — obejmuje indapamid, hydrochlorothiazyd, chrothalidon, diuretyk petlowy,

antagonistéw aldosteronu; inne: klonidyna, methyldopa, minoksydyl.
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Czestos¢ monoterapii lub leczenia skojarzonego nadcisnienia tetniczego obejmujace
nastepujace grupy lekéw: beta blokery, ACE-l, blokery kanatu wapniowego, blokery
receptora a3, blokery receptora dla angiotensyny I, diuretyki, klonidyna, methyldopa,

minoksydyl zostata przedstawiona na rycinie 1.

Rycina 1. Rozktad lekéw hipotensyjnych z poszczegdlnych grup terapeutycznych
stosowanych u pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym i stabilng chorobg wiericowa.

4 leki 5 lekéw
hipotensyjne hipotensyjnych
6% 0.1%
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4.4 Ocena angiograficzna tetnic wiernicowych

Angiografie tetnic wiencowych wykonywano w Pracowni Kardioangiologii Inwazyjnej
AMG przy uzyciu aparatow Integris 300HM (Philips) lub Axiom Artis VC 20 (SIEMENS). Dostep
naczyniowy uzyskiwano przez naktucie tetnicy udowej lub promieniowej technika Seldingera.
W czasie zabiegu wykorzystywano cewniki 6F lub 7F. Koronarografie wykonywano technika
opisang przez Judkinsa [98]. Kazdy angiogram zostat oceniony przez doswiadczonego
kardiologa inwazyjnego. Kwalifikacja do dalszego postepowania byta uzalezniona od decyzji
operatora wykonujgcego koronarografie. W przypadku watpliwosci dwéch kardiologdéw
inwazyjnych podejmowato wspdlng decyzje, oceniajgc rozlegtos¢ zmian miazdzycowych
w tetnicach wiencowych. Za istotne hemodynamicznie zmiany uznano zwezenia
zmniejszajgce Swiatto naczynia o co najmniej 70%. Rycina 2. przedstawia rozktad zmian

w tetnicach wiericowych w badanej grupie pacjentow.
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Rycina 2. Rozktad zmian w tetnicach wieicowych w badanej grupie 1022 pacjentdw.

400 ¢
350 +
300 +
£ 250
=
2z
@
& 200 ¢
©
8
= 150t
100 +
50 +
0 /-
[y o o o o o o o o o
© 3 5 3 5 S S 5 5 5
= [ — ~ —~ —~ ~ —~ ~ —
N & 1 1] 1 1l M 1] M 1
~ 2 A A A A A A A A
¥z &2 2 2 2 § § § 8
g E E E E S S g 5
™ ™ ™ ™ T} © - @
— i [ab] =t

Zmiany 0-70% oznaczaja: tetnice bez zmian, jak rowniez z nieréwnosciami przysciennymi lub

naczynia ze zmianami <70%.

Na podstawie opisu wykonanego przez lekarza przeprowadzajgcego badanie,
oceniano rozlegto$¢ zmian miazdzycowych w tetnicach wieicowych, wykorzystujac
punktowq skale Gensiniego [15]. Dla kazdego zwezenia tetnicy wieficowej szacowana byta
punktacja wyliczona jako iloczyn wspdtczynnika przypisanego segmentowi tetnicy wiencowej
(tabela 4) oraz stopnia zwezenia tetnicy wiernicowej (tabela 5). Suma punktéw przypisanych

poszczegdlnym zmianom odzwierciedlata stopied zaawansowania miazdzycy tetnic

wiencowych u kazdego pacjenta.
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Tabela 3. Wspdtczynniki odpowiadajgce poszczegdlnym segmentom tetnic wieficowych
ocenianym w skali Gensiniego.

Segment tetnicy wiericowej Wspdtczynnik

Prawa tetnica wieficowa

Segment proksymalny 1
Segment Srodkowy 1
Segment dystalny 1
Pien lewej tetnicy wiencowej 5

Lewa tetnica wiencowa

Segment proksymalny 2.5
Segment Srodkowy 1.5
Segment dystalny 1
Gataz diagonalna pierwsza 1
Gataz diagonalna druga 0.5

Gataz okalajgca lewej tetnicy wiencowej

Segment proksymalny (do odejscia gatezi marginalnej) 2.5
Gatgz marginalna 1
Segment dystalny (po odejsciu gatezi marginalnej) 1
Gataz tylno-boczna 0.5
Gafaz tylna zstepujaca 1
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Tabela 4. Punkty odpowiadajgce poszczegdlnym stopniom zwezenia tetnic wiencowych
w skali Gensiniego.

% zwezenia tetnicy wieficowe;j punkty
25 1
50 2
75 4
90 8
99 16
100 32

4.5 Pomiary cisnienia tetniczego krwi

Po hospitalizacji w okresie od 2 do 4 tygodni przeprowadzono wizyte ambulatoryjna
celem wykonania pomiardw cisnienia tetniczego krwi. W godzinach porannych (miedzy 9:00
a 11:00), w czasie wizyty w gabinecie lekarskim zostat przeprowadzony wywiad dotyczacy
choréb uktadu sercowo-naczyniowego, czynnikdw ryzyka, a takze stosowanego leczenia.
Dodatkowo wykonano pomiar obwodu ramienia celem dobrania prawidtowego mankietu
do pomiaru cisnienia tetniczego krwi. Po okresie nie krétszym niz 15 minutowy odpoczynek
w pozycji siedzgcej wykonano dwa pomiary cisnienia tetniczego krwi (cisnienie gabinetowe)
aparatem OMRON 705 IT w odstepie 10 minut (metoda oscylometryczna). Po wykonanych
pomiarach kazdemu pacjentowi zatozono aparat Spacelabs 90207 (Spacelabs Inc.,
Richmond, Washington, USA) do catodobowego automatycznego pomiaru cisnienia
tetniczego krwi (metoda oscylometryczna). W badaniu zastosowano mankiety o szerokosci

dopasowanej do nastepujgcych obwoddw ramienia: 17-26 cm, 24-32 cm oraz 32-42 cm.
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Pierwszy pomiar cisnienia tetniczego krwi wykonano w warunkach gabinetu lekarskiego.
Kazdy pacjent zostat poinstruowany o sposobie zachowania w czasie wykonywanych
pomiaréw, w szczegdlnosci o koniecznosci prowadzenia przecietnej dziennej aktywnosci.
Nastepnie wyznaczono godzine wizyty w dniu nastepnym celem zdjecia aparatu oraz odczytu
wykonanych pomiaréw. Po uptywie co najmniej 24 godzin zdejmowano aparat
do automatycznego pomiaru cisnienia tetniczego. Pomiary ciSnienia tetniczego rejestrowano
co 20 minut w godzinach 6:00-0:00 oraz co 30 minut w godzinach 0:00-6:00.
Za reprezentatywny dla dnia uznano okres pomiardw miedzy godzing 8:00 a 22:00,
natomiast dla nocy miedzy 0:00 a 6:00 (modyfikacja wtasna podziatu doby na okresy
monitorowania ci$nienia tetniczego krwi wg O’Brien’a). W tabeli 5. przedstawiono wartosci

gabinetowego oraz ambulatoryjnego pomiaru cisnienia tetniczego krwi.
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Tabela 5. Srednie wartosci ciénienia tetniczego krwi w grupie pacjentéw (n=1022).

Zmienna Wartos¢ £ SD
Gabinetowe SBP 1 pomiar, mmHg 138.9+20.1
Gabinetowe DBP 1 pomiar, mmHg 78.2+11.8
Gabinetowe HR 1 pomiar, bpm 71.3x12.4
Gabinetowe SBP 2 pomiar, mmHg 135.4+10.1
Gabinetowe DBP 2 pomiar, mmHg 78.2112.3
Gabinetowe HR 2 pomiar, bpm 70.1£11.9
Gabinetowe $rednie SBP, mmHg 137.1+19.8
Gabinetowe $rednie DBP, mmHg 78.2+11.5
Gabinetowe $rednie HR, bpm 70.7+12.0
Srednie 24 h SBP, mmHg 123.8+13.7
Srednie 24 h DBP, mmHg 71.5+8.3
Srednie 24 h MAP, mmHg 88.9+9.0
Srednie 24 h HR, bpm 67.0+9.5
Srednie dzienne SBP, mmHg 126.9+14.0
Srednie dzienne DBP, mmHg 74.5+8.7
Srednie 24 h MAP, mmHg 91.949.3
Srednie dzienne HR, bpm 69.9+10.5
Srednie nocne SBP, mmHg 118.6%15.2
Srednie nocne DBP, mmHg 66.4+8.9
Srednie 24 h MAP, mmHg 83.8+10.0
Srednie nocne HR, bpm 62.1+8.9

SBP — skurczowe cisnienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze, HR — akcja serca,

MAP — srednie ci$nienie tetnicze.

Wyniki podano jako Srednig z pojedynczym odchyleniem standardowym (+SD).



4.6 Metody analizy statystycznej

Do analizy danych zastosowano pakiet statystyczny STATISTICA (data analysis
software system, wersja 9.1 StatSoft, Inc., 2010). Wyniki dotyczace zmiennych ciggtych
podawano jako srednie arytmetyczne i odchylenia standardowe (+SD). Test Shapiro-Wilka
zastosowano do weryfikacji hipotezy o zachowaniu cech rozktadu normalnego w odniesieniu
do badanych zmiennych. Znamienno$é statystyczng rdéznic miedzy s$rednimi zmiennych
o rozktadzie normalnym oceniano za pomocg testu t-Studenta. Natomiast w przypadku
zmiennych o rozkfadzie réznigcym sie od normalnego stosowano test U-Manna-Whitneya.
Zmienne kategoryczne oceniano za pomoca testu x°. Do poréwnar wartosci grupowych,
po spetnieniu zatozen, stosowano metody analizy wariancji (ANOVA) oraz odpowiednio
test Kruskalla-Wallisa w przypadku zmiennych, ktdre nie wykazywaty cech rozktadu
normalnego. Do oceny wptywu wielu zmiennych niezaleznych na wartosci zmiennej zaleznej

zastosowano modele kowariancji. Wartos¢ p<0.05 przyjeto za statystycznie znamienna.
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V. Wyniki

5.1 Profil cisnienia tetniczego krwi a istotna miazdzyca tetnic wiericowych
Badang grupe pacjentow podzielono na dwie podgrupy ze wzgledu na obecnos$¢
istotnych hemodynamicznie zmian miazdzycowych w tetnicach wiernicowych (270% zwezenie
Swiatta tetnicy). Pierwszg stanowili pacjenci bez istotnych hemodynamicznie zmian
miazdzycowych tetnic wiedcowych (n=454, Sredni wiek 62.318.9 lat), drugg pacjenci
z przynajmniej jednym hemodynamicznie istotnym zwezeniem miazdzycowym w
przynajmniej jednej tetnicy wiedcowej — podgrupa z istotnymi hemodynamicznie zmianami

miazdzycowymi w tetnicach wiencowych (n=568, sredni wiek 63.6+9.3 lat).

5.1.1 Wartosci cisnienia tetniczego krwi w badanych podgrupach chorych

Srednie wartosci ci$nienia tetniczego w badanych grupach pacjentéw przedstawiono
w tabeli 6.

Wartosci cisnienia tetniczego krwi oraz akcji serca mierzone w gabinecie lekarskim
w podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych oraz
w podgrupie z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych

Srednia wartoé¢ DBP w pierwszym pomiarze (gabinetowe DBP 1 pomiar) byta
znamiennie wyzisza w podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych w poréwnaniu z podgrupg z istotnymi hemodynamicznie zmianami
miazdzycowymi w tetnicach wiericowych (79.3+11.2 mmHg vs. 77.4+12.0 mmHg, p<0.02).
Srednia warto$¢ SBP w drugim pomiarze (gabinetowe SBP 2 pomiar) byta znamiennie wyzsza

w podgrupie z hemodynamicznie istotnymi zmianami tetnic wiedicowych w poréwnaniu

45



z podgrupg bez istotnych zmian (136.7420.1 mmHg vs. 133.6£19.3 mmHg, p<0.03).
Nie wykazano istotnych statystycznie réznic miedzy srednimi wartosciami dwdch pomiardéw
gabinetowego cisnienia tetniczego skurczowego oraz rozkurczowego (gabinetowe s$rednie
SBP i DBP). Jakkolwiek w podgrupie chorych z istotnymi zmianami miazdzycowymi
w tetnicach wiencowych w pordwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych,
wartosci srednie gabinetowego skurczowego ci$nienia tetniczego krwi byly granicznie wyzsze
natomiast wartosci srednie rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi okazaty sie granicznie

nizsze.
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Tabela 6. Srednie wartosci ci$nienia tetniczego krwi w podgrupach pacjentéw: bez istotnych

hemodynamicznie zmian miazdzycowych
miazdzycowymi w tetnicach wiencowych.

oraz z

hemodynamicznie

Zzmianami

Zmienna

Podgrupa bez istotnych
zmian miazdzycowych

Podgrupa z istotnymi
zmianami miazdzycowymi

Gabinetowe SBP 1 pomiar, mmHg 137.6£19.3 139.8+22.0 0.1
Gabinetowe DBP 1 pomiar, mmHg 79.3+11.2 77.4+12.0 <0.02
Gabinetowe HR 1 pomiar, bpm 72.1£12.7 70.7£12.2 0.1
Gabinetowe SBP 2 pomiar, mmHg 133.6+£19.3 136.7+20.1 <0.03
Gabinetowe DBP 2 pomiar, mmHg 78.7+11.2 77.8+13.1 0.3
Gabinetowe HR 2 pomiar, bpm 70.7£11.8 69.7£12.0 0.2
Gabinetowe Srednie SBP, mmHg 135.6+18.6 138.2+20.7 0.05
Gabinetowe $rednie DBP, mmHg 80.0+10.8 77.6111.9 0.07
Gabinetowe $rednie HR, bpm 71.4+12.1 70.2+11.9 0.1
Srednie 24 h SBP, mmHg 122.5+13.3 124.7+14.0 <0.02
Srednie 24 h DBP, mmHg 71.3+8.0 71.6+8.6 0.5
Srednie 24 h MAP, mmHg 88.318.7 89.3+9.2 0.08
Srednie 24 h HR, bpm 67.6+9.6 66.5+9.5 0.07
Srednie dzienne SBP, mmHg 126.2+14.1 127.4+14.0 0.2
Srednie dzienne DBP, mmHg 74.7+8.5 74.3+8.9 0.5
Srednie dzienne MAP, mmHg 91.849.3 92.0+9.4 0.7
Srednie dzienne HR, bpm 70.8+10.6 69.3+10.4 <0.03
Srednie nocne SBP, mmHg 116.4+14.0 120.3+15.9 <0.001
Srednie nocne DBP, mmHg 65.6+8.5 67.119.3 <0.001
Srednie nocne MAP, mmHg 82.5+9.3 84.8+10.4 <0.001
Srednie nocne HR, bpm 62.3+8.9 62.0+8.9 0.5

SBP — skurczowe ci$nienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cis$nienie tetnicze, MAP — Srednie ci$nienie tetnicze, HR — akcja serca.

Wyniki podano jako $rednia z pojedynczym odchyleniem standardowym (+SD).

47



Wartosci cisSnienia tetniczego krwi oraz akcji serca mierzone metoda ABPM
w podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych oraz
w podgrupie z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wierncowych

Srednia warto$¢ 24-godzinnego SBP byta znamiennie wyzsza w podgrupie z istotnymi
zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych w poréwnaniu z podgrupg bez istotnych
zmian miazdzycowych (124.7+14.0 mmHg vs. 122.5413.3 mmHg, p<0.02). W zakresie
Srednich wartosci cisSnienia mierzonego w czasie snu podgrupa z istotnymi zmianami
miazdzycowymi w tetnicach wiedicowych w poréwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian
miazdzycowych w tetnicach wieAcowych wykazywata istotnie wyzisze wartosci zaréwno
Sredniego SBP (120.3+15.9 mmHg vs. 116.4+14.0 mmHg, p<0.001), Sredniego DBP
(67.1£9.3 mmHg vs. 65.6£8.5 mmHg, p<0.001), jak i sredniego MAP (84.8+10.4 mmHg
vs. 82.5+9.3 mmHg, p<0.001). Srednia dzienna warto$¢ HR byta znamiennie wyisza
w podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych w pordwnaniu
zpodgrupg z istotnymi hemodynamicznie zmianami w tetnicach wiencowych

(70.8+10.6 bpm vs. 69.3+10.4 bpm, p<0.03).

5.1.2 Profil dobowych srednich jednogodzinowych wartosci cisnienia tetniczego
krwi

W badanych podgrupach pacjentéw wykonano ocene srednich godzinowych wartosci
cisnienia tetniczego skurczowego krwi (rycina 3).

Oceniajgc dobowy profil $rednich godzinowych wartosci skurczowego cisnienia

tetniczego krwi w godzinach od 22:00 do 8:00, stwierdzono znamiennie nizsze wartosci w

podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wieicowych w poréwnaniu z
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podgrupa z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiedcowych. Srednie wartosci
SBP w godzinach 22:00 — 8:00 rdznity sie znamiennie miedzy podgrupg bez istotnych zmian
miazdzycowych oraz podgrupg z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach
wieAcowych (117.3+14.3 mmHg vs.121.4+15.6 mmHg, p<0.001). Najwiekszg rdznice
w zakresie Sredniej godzinowej wartosci SBP stwierdzono o godz. 1:00 miedzy podgrupg
bez istotnych zmian miazdzycowych oraz podgrupg z istotnymi hemodynamicznie zmianami
miazdzycowymi (111.7+16.1 mmHg vs. 118.1+18.3 mmHg, p<0.001). Najnizsze Srednie
jednogodzinowe wartosci skurczowego cis$nienia tetniczego krwi obserwowano w podgrupie
bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych o godz. 1:00, natomiast

w podgrupie z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych o godz. 3:00.

Rycina 3. Srednie godzinowe wartosci ci$nienia skurczowego krwi w badanych podgrupach pacjentéw.
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*p<0.05 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych; Tp<0.01 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych.
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W badanych podgrupach pacjentéw wykonano ocene $rednich godzinowych wartosci

rozkurczowego cis$nienia tetniczego krwi (rycina 4).

Rycina 4. Srednie godzinowe wartosci ciénienia rozkurczowego krwi w badanych podgrupach

pacjentéw.
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+p<0.01 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych; *p<0.05 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych.

Oceniajgc dobowy profil srednich godzinowych wartosci cisnienia rozkurczowego
krwi w godzinach od 0:00 do 6:00, stwierdzono statystycznie nizsze wartosci w podgrupie
bez istotnych zmian w tetnicach wiencowych w porédwnaniu z podgrupg z istotnymi
hemodynamicznie zmianami w tetnicach wieficowych. Srednie wartoéci DBP w godzinach
0:00 — 6:00 roznity sie znamiennie miedzy podgrupg bez zmian miazdzycowych
oraz podgrupg z istotnymi zmianami miazdzycowymi (71.0+9.2 mmHg vs.

73.5£10.1 mmHg, p<0.001). Najwiekszg réznice w zakresie Sredniej godzinowej wartosci DBP
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stwierdzono o godz. 1:00 miedzy podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych
oraz podgrupg z istotnymi hemodynamicznie zmianami w tetnicach wiericowych
(61.7£10.3 mmHg vs. 65.3+11.5 mmHg, p<0.001). Najnizsze S$rednie jednogodzinowe
wartosci rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi obserwowano w podgrupie bez istotnych
zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych o godz. 1:00, natomiast w podgrupie
z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wieficowych o godz. 3:00.

Oceniajgc  dobowy profil srednich godzinowych wartosci HR w podgrupie
bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych oraz w podgrupie z istotnymi
hemodynamicznie zmianami w tetnicach wieicowych, nie wykazano istotnych réznic miedzy

tymi podgrupami w godzinach dziennych ani nocnych.

5.1.2.1 Nocny spadek skurczowego i rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi

oraz akcji serca

W badanych podgrupach pacjentéw wykonano analize srednich rézinic dzienno-

nocnych skurczowego i rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi oraz akcji serca (rycina 5).

51



Rycina 5. Srednie réznice dzienno-nocne skurczowego i rozkurczowego ciénienia tetniczego krwi
oraz akcji serca w badanych podgrupach pacjentéw.
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Podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiericowych
charakteryzowata sie wyzszymi S$rednimi rdznicami dzienno-nocnymi w pordéwnaniu
z podgrupg z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiefcowych w zakresie SBP
(9.749.1 mmHg vs. 7.249.4 mmHg, p<0.01), DBP (9.1+6.0 mmHg vs. 7.2+5.8 mmHg, p<0.01)
oraz HR (8.4+5.6 bpm vs. 7.31£5.7 bpm, p<0.01).

Srednie nocne spadki (wyliczone jako 1-[iloraz $redniej wartoéci nocnej do dziennej]
wyrazony w %) skurczowego, rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi oraz akcji serca
w badanych podgrupach pacjentéw przedstawiono na rycinie 6.

Podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiericowych

w poréwnaniu z podgrupg z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych
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charakteryzowata sie wyzszymi srednimi nocnymi spadkami w zakresie SBP (7.5+6.8 mmHg
vs. 5.6t7.3 mmHg, p<0.01), DBP (12.0£7.7 mmHg vs. 9.6x7.5 mmHg, p<0.01) oraz HR

(11.5+£7.0 bpm vs. 10.1+7.3 bpm, p<0.01).

Rycina 6. Srednie nocne spadki skurczowego i rozkurczowego ciénienia tetniczego krwi oraz akgji
serca w badanych podgrupach pacjentow.
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Analizujgc nocny spadek skurczowego cisnienia tetniczego krwi, w badanych
podgrupach wyodrebniono pacjentow z nocnym Srednim spadkiem SBP > 10% s$redniej
indywidualnej wartosci dziennej SBP oraz pacjentéw z nocnym srednim spadkiem DBP >210%

Sredniej indywidualnej wartosci dziennej DBP (rycina 7).
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Rycina 7. Odsetki pacjentdw z nocnym Srednim spadkiem SBP >10% sredniej wartosci dziennej SBP
oraz pacjentdw z nocnym srednim spadkiem DBP >10% sredniej wartosci dziennej DBP w badanych
podgrupach.
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W podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wieficowych
w porownaniu z podgrupg z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiericowych
statystycznie czesciej wystepowat prawidtowy (210%) nocny spadek

SBP (38.4% vs. 27.5%, p<0.01) oraz DBP (61.8% vs. 49.2%, p<0.01).
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5.1.2.2 Czestos¢ wystepowania wybranych profili skurczowego oraz

rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi

Biorgc pod uwage nocny spadek skurczowego cisnienia tetniczego krwi, w badanych
podgrupach wyodrebniono pacjentdw ze spadkiem S$redniego nocnego skurczowego
cisnienia tetniczego krwi w stosunku do srednich wartosci cisnienia mierzonego w czasie
czuwania: 220% (extreme dippers SBP), 20-10% (dippers SBP), 10-0% (non-dippers SBP) oraz
z wyzszymi Srednimi wartoSciami cisnienia skurczowego krwi w nocy niz w ciggu dnia

(reverse dippers SBP).

Rycina 8. Czestos¢ wystepowania profili reverse dippers SBP, dippers SBP, non-dippers SBP oraz
extreme dippers SBP w badanych podgrupach.
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W podgrupie z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych
w porédwnaniu z podgrupg bez istotnych hemodynamicznie zmian miazdzycowych
w tetnicach wiencowych znamiennie czesciej wystepowat profil reverse dippers
SBP (19.9% vs. 10.6%, p<0.01), natomiast wykazano istotnie mniejszg czestos¢ wystepowania
profilu dippers SBP (25.4% vs. 34.9%, p<0.01).

Na podstawie wartosci nocnego spadku rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi
w badanych podgrupach wyodrebniono pacjentéw ze spadkiem S$redniego nocnego
rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi w stosunku do S$rednich wartosci ci$nienia
mierzonego w czasie czuwania: 220% (extreme dippers DBP), 20-10% (dippers DBP), 10-0%
(non-dippers DBP) oraz z wyzszymi Srednimi wartosciami cisnienia rozkurczowego krwi

w godzinach nocnych niz w ciggu dnia (reverse dippers DBP).
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Rycina 9. Czesto$¢ wystepowania profili reverse dipper DBP, dipper DBP, non-dipper DBP oraz

extreme dipper DBP w badanych podgrupach.
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W podgrupie z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych
w poréwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych znamiennie czesciej
wystepowat profil reverse dipper DBP (10.2% vs. 5.3%, p<0.01) oraz non-dipper DBP (40.6%
vs. 32.9%, p<0.02). Natomiast wykazano znamiennie mniejszg czestos¢ wystepowania profilu
dipper DBP (42.0% vs. 49.9%, p<0.02) oraz extreme dipper DBP (7.2% vs. 11.9%, p<0.02).

W zakresie zmiennosci dzienno-nocnej DBP obserwowano istotne statystycznie
roznice w czestosci wystepowania wszystkich profili w odrdéznieniu od zmiennosci dzienno-

nocnej SBP w podgrupie pacjetéw bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach
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wieAcowych w porédwnaniu z podgrupg z istotnymi zmianami miazdzycowycmi w tetnicach
wiencowych.
Analize czestosci wystepowania jednoczesnie rdéznych profili  skurczowego

oraz rozkurczowego cis$nienia tetniczego krwi w badanych podgrupach prezentuje tabela 7.

Tabela 7. Odsetki poszczegdlnych profili skurczowego oraz rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi w

badanych podgrupach.

Podgrupa bez Podgrupa z p

istotnych zmian istotnymi zmianami

Zmienna miazdzycowych miazdzycowymi

Reverse dippers SBP/ Reverse dippers DBP 51% 8.5% <0.04
Non-dippers SBP/ Non-dippers DBP 26.0% 27.9% ns
Dippers SBP/ Dippers DBP 25.4 % 18.9% <0.01
Extreme dippers SBP/ Extreme dippers DBP 33% 16 % ns
Reverse dippers SBP/ Non-dippers DBP 55% 113 % <0.01
Reverse dippers SBP/ Dippers DBP 0% 0.2% ns
Non-dippers SBP/ Reverse dippers DBP 0.2% 1.8% <0.02
Non-dippers SBP/ Dippers DBP 243 % 22.4% ns
Non-dippers SBP/ Extreme dippers DBP 0.4% 0.5% ns
Dippers SBP/ Non-dippers DBP 13% 1.4 % ns
Dippers SBP/ Extreme dippers DBP 82% 51% ns
Extreme dippers SBP/ Dippers DBP 0.2% 0.5% ns

SBP — skurczowe ci$nienia tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze .

W podgrupie z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiernicowych,
w porownaniu z podgrupg bez istotnych zmian, statystycznie czesciej wystepowaty profile

reverse dipper SBP/ reverse dipper DBP (8.5% vs. 5.1%, p<0.04), reverse dipper SBP/ non-
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dipper DBP (11.3% vs. 5.5%, p<0.01) oraz non-dipper SBP/ reverse dipper DBP (1.8% vs.
0.2%, p<0.02). Natomiast istotnie mniejszg czestos¢ wystepowania obserwowano
w przypadku profilu dipper SBP/ dipper DBP w podgrupie z istotnymi zmianami
miazdzycowymi w tetnicach wiencowych w poréwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian
miazdzycowych (18.9% vs. 25.4%, p<0.01).

W tabeli 8. przedstawiono terapie lekami hipotensyjnymi w badanych podgrupach

chorych.

Tabela 8. Leki hipotensyjne stosowane przez pacjentéw w badanych podgrupach.

Lek Podgrupa bez Podgrupa z p
istotnych zmian istotnymi
miazdzycowych zmianami

miazdzycowymi

Beta bloker,%, (n) 70.0 (319) 80.4 (457) <0.01
ACE-1,%, (n) 69.8 (317) 72.5(412) ns
Bloker kanatu wapniowego, %, (n) 26.6 (121) 23.9 (136) ns
Bloker receptora ay,%, (n) 5.7 (26) 5.3(30) ns
Bloker receptora AT4,%, (n) 5.2 (24) 4.9 (28) ns
Diuretyk,%, (n) 19.6 (89) 20.8 (118) ns
Inne leki hipotensyjne,%, (n) 1.7 (8) 1.0 (6) ns

ACE-I — inhibitor konwertazy angiotensyny Il; diuretyk — obejmuje indapamid, hydrochlorothiazyd, chrothalidon, diuretyk
petlowy, antagonistow aldosteronu; inne: klonidyna, methyldopa, minoksydyl.
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5.2 Profil cisnienia tetniczego krwi a zaawansowanie zmian miazdzycowych

w tetnicach wiericowych

Chorych z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wieicowych podzielono
na dwie podgrupy: z jedng i/lub dwiema istotnymi hemodynamicznie zmianami
miazdzycowymi zwezajgcymi swiatto tetnic wiencowych (n=308, sredni wiek 62.319.3 lat)
oraz z trzema lub wiekszg iloscig istotnych hemodynamicznie zmian miazdzycowych

w tetnicach wiericowych (n=260, sredni wiek 65.1+9.0 lat).

5.2.1 Wartosci cisnienia tetniczego krwi w podgrupach roznego zaawansowania

zmian w tetnicach wiericowych

W tabeli 9. przedstawiono dane dotyczgce wartosci cisnienia tetniczego krwi

w poszczegdlnych podgrupach zaawansowania miazdzycy tetnic wiencowych.
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Tabela 9. Srednie wartosci ciénienia tetniczego krwi w podgrupach pacjentéw: bez istotnych
hemodynamicznie zmian, z 1 i/lub 2 istotnymi zmianami oraz z przynajmniej 3 istotnymi zmianami.

Podgrupaz1i/lub2
istotnymi zmianami

Podgrupa z
przynajmniej 3

Podgrupa bez

istotnych zmian

Zmienna

miazdzycowych miazdzycowymi istotnymi zmianami

miazdzycowymi

Gabinetowe SBP 1 pomiar, mmHg 137.61£19.3 140.2+21.2 139.3+22.9
Gabinetowe DBP 1 pomiar, mmHg 79.3+11.2 77.8£12.1 76.9+12.1*
Gabinetowe HR 1 pomiar, bpm 72.1+£12.7 70.7£12.7 70.8£11.5
Gabinetowe SBP 2 pomiar, mmHg 133.61£19.3 136.8+20.3 136.5+£21.0
Gabinetowe DBP 2 pomiar, mmHg 78.7+11.2 78.5114.1 77.0+£11.8
Gabinetowe HR 2 pomiar, bpm 70.7+11.8 69.5+12.6 70.0+11.2
Gabinetowe $rednie SBP, mmHg 135.61+18.6 138.5+20.2 137.9+21.2
Gabinetowe $rednie DBP, mmHg 80.0+10.8 78.2+12.3 76.9+11.5"
Gabinetowe $rednie HR, bpm 71.4+12.1 70.0+£12.5 70.4+11.1
Srednie 24 h SBP, mmHg 122.5+13.3 124.9+13.6* 124.5+14.4
Srednie 24 h DBP, mmHg 71.318.0 71.618.7 71.718.4
Srednie 24 h MAP, mmHg 88.31+8.7 89.4+9.2 89.319.1
Srednie 24 h HR, bpm 67.619.6 66.719.7 66.319.2
Srednie dzienne SBP, mmHg 126.2+14.1 127.7+13.7 127.0+14.3
Srednie dzienne DBP, mmHg 74.7+8.5 74.419.0 74.3+8.7
Srednie dzienne MAP, mmHg 91.849.3 92.249.4 91.949.3
Srednie dzienne HR, bpm 70.8+10.6 69.5+10.5 69.0+10.3
Srednie nocne SBP, mmHg 116.4+14.0 120.3+15.4° 120.2+16.5°
Srednie nocne DBP, mmHg 65.618.5 66.819.4 67.5+9.1%*
Srednie nocne MAP, mmHg 82.5+9.3 84.7+10.3* 85.0+10.5"
Srednie nocne HR, bpm 62.3+8.9 62.149.2 61.818.5

SBP — skurczowe ci$nienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cis$nienie tetnicze, MAP — $rednie ci$nienie tetnicze, HR — akcja serca.

Wyniki podano jako $rednig z pojedynczym odchyleniem standardowym (SD).

* p<0.02 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych; T p<0.04 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych;
¥ p<0.01 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych.
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Wartosci cisnienia tetniczego krwi oraz akcji serca mierzone w gabinecie lekarskim
w zaleznosci od zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiericowych

W podgrupie z przynajmniej trzema zmianami miazdzycowymi w tetnicach
wiencowych w pordwnaniu z podgrupg bez istotnych hemodynamicznie zmian
miazdzycowych w tetnicach wiencowych obserwowano nizszg s$rednig wartos¢ DBP
w pierwszym pomiarze gabinetowym (76.9412.1 mmHg vs. 79.3+11.2 mmHg, p<0.02),
jak réwniez nizszg $rednia wartos¢ DBP z dwéch pomiaréw (76.9+11.5 mmHg
vs. 80.0£10.8 mmHg, p<0.04). Nie wykazano istotnych statystycznie rdinic w zakresie
Srednich wartosci gabinetowego skurczowego cisnienia tetniczego krwi (gabinetowe SBP 1,
SBP 2 oraz gabinetowe Srednie SBP) miedzy podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych
w tetnicach wiencowych, podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami
miazdzycowymi w tetnicach wiencowych oraz podgrupg z przynajmniej trzema istotnymi
zmianami miazdzycowymi w tetnicach wienicowych.
Nie wykazano zamiennych rdznic w zakresie sredniej wartosci HR mierzonej w gabinecie
lekarskim miedzy powyziszymi podgrupami zaawansowania zmian miazdzycowych

w tetnicach wiencowych.

Wartosci ciSnienia tetniczego krwi oraz akcji serca mierzone metoda ABPM
w zaleznosci od zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wieicowych

W zakresie wartosci cisnienia mierzonego w czasie snu podgrupa z przynajmniej
trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wieAcowych w poréwnaniu z
podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych charakteryzowata sie istotnie wyzszymi
wartosciami Sredniego cisnienia skurczowego (120.2+16.5 mmHg vs. 116.4114.0 mmHg,

p<0.01) i rozkurczowego (67.5£9.1 mmHg vs. 65.6£8.5 mmHg, p<0.02). W podgrupie z jedng
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i/lub dwiema zmianami miazdzycowymi w tetnicach wienncowych w poréwnaniu z podgrupg
bez istotnych zmian miazdzycowych obserwowano wyzszg $Srednig wartos$é skurczowego
cisnienia tetniczego krwi w czasie snu (120.3+15.4 mmHg vs. 116.4+14.0 mmHg, p<0.01).
W podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wieficowych obserwowano
nizsze wartosci Sredniego cisnienia tetniczego krwi w poréwnaniu z podgrupg z jedng i/lub
dwiema zmianami miazdzycowymi (82.549.3 mmHg vs. 84.7+10.3 mmHg, p<0.01) oraz
z podgrupg z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach
wiencowych (82.5+9.3 mmHg vs. 85.0£10.5 mmHg, p<0.01).

Nie wykazano znamiennych rdznic w zakresie $redniej wartosci 24 h, dziennej oraz
nocnej HR miedzy powyziszymi podgrupami zaawansowania zmian miazdzycowych

w tetnicach wiencowych.

5.2.2 Zmiennos¢ dzienno-nocna cisnienia tetniczego krwi w podgrupach

réznego zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiericowych

W badanych podgrupach réznego zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych przeprowadzono analize Srednich godzinowych wartosci skurczowego cis$nienia

tetniczego krwi (rycina 10).
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Rycina 10. Srednie godzinowe wartosci ci$nienia skurczowego krwi w podgrupach o réznym stopniu

zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wieicowych.
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Podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych
= . Podgrupaz1i/lub 2 istotnymi zmianami miazdzycowymi
===« Podgrupa z przynajmniej 3 istotnymi zmianami miazdzycowymi

t p<0.01 podgrupa z 1 i/lub 2 istotnymi zmianami miazdzycowymi vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych;
¥ p<0.02 podgrupa z przynajmniej 3 istotnymi zmianami miazdzycowymi vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych.

Oceniajgc  dobowy profil s$rednich godzinowych wartosci SBP, stwierdzono
znamiennie nizsze godzinowe S$rednie wartosci w podgrupie bez istotnych zmian
miazdzycowych w tetnicach wieficowych w poréwnaniu z podgrupa z jedng i/lub dwiema
istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wieicowych w godzinach od 23:00 do 7:00.
Srednia wartoéé¢ SBP w przedziale czasowym 23:00 — 7:00 rdznita sie znamiennie miedzy
podgrupg bez zmian miazdzycowych oraz podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi
zmianami miazdzycowymi (115.4+14.7 mmHg vs.119.6+15.7 mmHg, p<0.001). Znamiennie
nizsze wartosci godzinowe skurczowego cisnienia tetniczego obserwowano w podgrupie
bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wieicowych, w poréwnaniu z podgrupg
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z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wieAcowych,
w godzinach od 0:00 do 8:00. Srednia warto$¢ SBP w przedziale czasowym 0:00 — 8:00 réznita
sie znamiennie miedzy podgrupg bez zmian miazdzycowych oraz podgrupa z przynajmniej
trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych (116.4+14.6 mmHg
vs.121.3116.2 mmHg, p<0.001). Najwiekszg réznice w zakresie Sredniej godzinowej wartosci
SBP stwierdzono o godz. 1:00 miedzy podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych
oraz podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi hemodynamicznie zmianami w tetnicach
wieAcowych (111.7+16.1 mmHg vs. 118.0+17.7 mmHg, p<0.001), jak réwniez podgrupa
z przynajmniej trzema istotnymi  zmianami miazdzycowymi (111.7+16.1 mmHg vs.
18.1+19.0 mmHg, p<0.001). Nie stwierdzono znamiennych statystycznie réznic miedzy
podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi i podgrupa
Z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w zakresie srednich godzinowych
wartosci SBP w ciggu doby.

W badanych podgrupach réznego zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych wykonano ocene S$rednich godzinowych wartosci rozkurczowego cisnienia

tetniczego krwi (rycina 11).
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Rycina 11. Srednie godzinowe wartosci ciénienia rozkurczowego krwi w podgrupach o réinym
stopniu zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych.
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Podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych
e . Podgrupaz1i/lub 2 istotnymizmianami miazdzycowymi
=== Podgrupazprzynajmniej 3 istotnymizmianami miazdzycowymi

t p<0.01 podgrupa bez zmian miazdzycowych vs. podgrupa z 1 i/lub 2 zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiericowych;
¥ p<0.02 podgrupa bez zmian miazdzycowych vs. podgrupa z przynajmniej 3 zmianami miazdzycowymi;
# p<0.05 podgrupa z 1 i/lub 2 zmianami miazdzycowymi vs. podgrupa z przynajmniej 3 zmianami miazdzycowymi.
Oceniajac  dobowy profil srednich godzinowych wartosci DBP, stwierdzono
znamiennie nizsze wartosci w podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych, w poréwnaniu z podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami
miazdzycowymi w tetnicach wiencowych, w godzinach od 0:00 do 2:00 oraz o godzinie

19:00. W przedziale czasowym rdéznic miedzy wartosciami godzinowymi SBP (w godzinach

od 23:00 do 7:00), srednie wartosci godzinowe DBP réznity sie znamiennie miedzy podgrupg
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bez istotnych zmian miazdzycowych oraz podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami
miazdzycowymi (62.6£9.4 mmHg vs. 64.9+10.4 mmHg, p<0.001). Znamiennie nizsze wartosci
godzinowe DBP obserwowano w podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych w poréwnaniu z podgrupg z przynajmniej trzema istotnymi zmianami
miazdzycowymi w tetnicach wiedcowych, w godzinach od 0:00 do 8:00. Srednie wartosci
DBP w godzinach 0:00 — 8:00 rdznity sie znamiennie miedzy podgrupg bez zmian
miazdzycowych oraz podgrupg z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi
(66.0+8.8 mmHg vs.68.6£9.0 mmHg, p<0.001). Znamiennie nizsze wartosci godzinowe
rozkurczowego cisnienia tetniczego obserwowano w podgrupie z jedng i/lub dwiema
istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiedcowych w poréwnaniu z podgrupa
z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych
w godzinach od 1:00 do 5:00. Srednie wartoéci DBP w godzinach 1:00 — 5:00 nie rdznity sie
znamiennie miedzy podgrupg z jedng i/lub dwiema zmianami miazdzycowymi oraz podgrupg
z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi (64.7+10.0 mmHg vs.
66.0+£9.6 mmHg, p=0.1). Najwyziszg rdznice w zakresie $redniej godzinowej wartosci DBP
stwierdzono o 1:00 miedzy podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych oraz podgrupg
z jedng i/lub dwiema istotnymi hemodynamicznie (61.7+10.3 mmHg vs. 64.7+11.5 mmHg,
p<0.001), jak rowniez podgrupg z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi
(61.7410.3 mmHg vs. 66.0+11.6 mmHg, p<0.001). Najwyziszg rdinice miedzy podgrupa
z jedng i/lub dwiema zmianami miazdzycowymi oraz podgrupg z przynajmniej trzema
zmianami miazdzycowymi obserwowano o godzinie 4:00 (65.0+11.9 mmHg vs. 67.0+10.9,
p<0.05).

Oceniajgc dobowy profil srednich godzinowych wartosci HR w podgrupie bez

istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiericowych, w podgrupie z jedng i/lub dwiema
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istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych oraz w podgrupie
z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych, nie

wykazano znamiennych réznic miedzy tymi podgrupami w godzinach dziennych ani nocnych.

5.2.2.1 Nocny spadek skurczowego oraz rozkurczowego cisnienia tetniczego
krwi w podgrupach réznego zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych

Srednie nocne spadki (wyliczone jako 1-[iloraz $redniej wartosci nocnej do dziennej]
wyrazony w %) skurczowego i rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi w podgrupach

réoznego zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych przedstawiono

na rycinie 12.
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Rycina 12. Srednie nocne spadki skurczowego i rozkurczowego ciénienia tetniczego krwi oraz
akcji serca w podgrupach o réznym stopniu zaawansowania miazdzycy tetnic wiedcowych.
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Sredni nocny spadek SBP Sredni nocny spadek DBP Sredni nocny spadek HR
W Podgrupa bezistotnych zmian miazdzycowych

Podgrupa z 1 iflub 2 istotnymi zmianami miazdzycowymi

M Podgrupa z przynajmniej 3 istotnymi zmianami miazdzycowymi

Podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych
w poréwnaniu z podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi
charakteryzowata sie wyzszymi srednimi nocnymi spadkami w zakresie SBP (7.6£6.8 mmHg
vs. 5.8t7.0 mmHg, p<0.01), DBP (12.0£7.5 mmHg vs. 10.1+7.1 mmHg, p<0.01) oraz
HR (11.5+7.0 bpm vs. 10.2+6.8 bpm, p<0.01). W podgrupie bez istotnych zmian
miazdzycowych w tetnicach wiedicowych w porédwnaniu z podgrupg z przynajmniej trzema
istotnymi zmianami miazdzycowymi obserwowano wyzsze srednie nocne spadki cisnienia
tetniczego krwi w zakresie SBP (7.6£6.8 mmHg vs. 5.417.6 mmHg, p<0.01), DBP
(12.0£7.5 mmHg vs. 9.0+7.9 mmHg, p<0.01) oraz HR (11.5£7.0 bpm vs. 10.0+£7.9 bpm,

p<0.01). Nie wykazano znamiennych statystycznie rdéznic miedzy podgrupy z jedng i/lub
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dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi oraz z przynajmniej trzema istotnymi zmianami
miazdzycowymi w tetnicach wiencowych w zakresie $rednich nocnych spadkéw SBP, DBP
oraz HR. Najwieksza, cho¢ nieistotna statystycznie, réznica wystepowata miedzy tymi
podgrupami w zakresie nocnego spadku DBP (10.1+7.1 mmHg vs. 9.0£7.9 mmHg, p=0.08).

Analizujgc nocny spadek SBP oraz DBP, w podgrupach réznego zaawansowania zmian
miazdzycowych tetnic wiencowych wyodrebniono pacjentéw z nocnym $rednim spadkiem
SBP 210% sredniej wartosci dziennej SBP oraz z nocnym S$rednim spadkiem DBP >10%
Sredniej wartosci dziennej DBP (rycina 13).

W podgrupie bez istotnych hemodynamicznie zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych w poréwnaniu z podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami
miazdzycowymi w tetnicach wieicowych statystycznie czesciej wystepowat prawidtowy
(210%) spadek nocnego SBP (38.4% vs. 27.4%, p<0.01) oraz DBP (61.8% vs. 54.7%, p<0.05).
Podgrupa bez istotnych hemodynamicznie zmian miazdzycowych w tetnicach wiefAcowych
w pordwnaniu z podgrupg z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi
w tetnicach wienicowych charakteryzowata sie znamiennie czestszym wystepowaniem
prawidtowego (210%) spadku nocnego SBP (38.4% vs. 27.7%, p<0.01) oraz DBP (61.8% vs.
42.7%, p<0.01). W podgrupie z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi
w tetnicach wiencowych statystycznie czesciej wystepowat prawidtowy nocny spadek DBP
niz w podgrupie z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi (54.7% vs.

42.7%, p<0.05).
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Rycina 13. Odsetki pacjentéw z nocnym srednim spadkiem SBP >10% S$redniej wartosci
dziennej oraz z nocnym srednim spadkiem DBP 210% s$redniej wartosci dziennej
w podgrupach zaawansowania zmian miazdzycowych tetnic wiericowych.
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5.2.2.2 Czestos¢ wystepowania roznych typow profili skurczowego
oraz rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi w podgrupach rdznego

zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych

Oceniajgc nocny spadek SBP w podgrupach rdéinego zaawansowania miazdzycy
w tetnicach wiericowych, wyodrebniono pacjentéw ze spadkiem sSredniego nocnego SBP
w stosunku do Srednich wartosci ciSnienia mierzonego w czasie czuwania: 220% (extreme

dipper SBP), 20-10% (dipper SBP), 10-0% (non-dipper SBP) oraz z wyzszymi S$rednimi
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wartosciami SBP w nocy niz w ciggu dnia (reverse dipper SBP). Rycina 14. przedstawia
odsetki poszczegdlnych profili w badanych podgrupach réznego zaawansowania miazdzycy.

W podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych
w poréwnaniu z podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi
w tetnicach wiedcowych statystycznie czesciej wystepowat profil dippers SBP (34.9% vs.
25.4%, p<0.01) oraz odnotowano znamiennie mniejszg czesto$¢ wystepowania profilu
reverse dippers SBP (10.6% vs. 19.2%, p<0.05). Podgrupa bez istotnych zmian
miazdzycowych w tetnicach wieficowych w poréwnaniu z podgrupa z przynajmniej trzema
istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych charakteryzowata sie
statystycznie wiekszg czestoscig wystepowania profilu dippers SBP (34.9% vs. 25.4%, p<0.01)
oraz znamiennie mniejszg czestoscig wystepowania profilu reverse dippers SBP (10.6% vs.

20.8%, p<0.01).
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Rycina 14. Czesto$¢ wystepowania profili reverse dipper SBP, dipper SBP, non-dipper SBP
oraz extreme dipper SBP w badanych podgrupach réznego zaawansowania miazdzycy tetnic
wiencowych.
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Biorgc pod uwage nocny spadek DBP w podgrupach réinego zaawansowania
miazdzycy w tetnicach wiencowych wyodrebniono pacjentéw ze spadkiem $redniego
nocnego DBP w stosunku do $rednich wartosci cisnienia mierzonego w czasie czuwania:
220% (extreme dippers DBP), 20-10% (dippers DBP), 10-0% (non-dippers DBP) oraz
z wyzszymi $Srednimi warto$ciami DBP w nocy niz w ciggu dnia (reverse dippers DBP).

Rycina 15. przedstawia odsetki poszczegdlnych profili w badanych podgrupach

zaawansowania miazdzycy.
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Rycina 15. Czestos¢ wystepowania profili reverse dippers DBP, dippers DBP, non-dippers DBP
oraz extreme dippers DBP w badanych podgrupach rézinego zaawansowania miazdzycy
tetnic wiencowych.
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W podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiericowych
w poréwnaniu z podgrupg z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi
w tetnicach wiedcowych obserwowano statystycznie mniejszg czesto$¢ wystepowania
profilu reverse dippers DBP (5.3% vs. 12.3%, p<0.01) oraz non-dippers DBP (32.9% vs. 45.0%,
p<0.01). Ponadto w podgrupie z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi
w tetnicach wiefcowych statystycznie czesciej obserwowano profil non-dippers DBP
w poréwaniu z podgrupa z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi (45.0%
vs. 36.8%, p<0.01). Profil dippers DBP znamiennie czesciej wystepowat w podgrupie

bez istotnych zmian miazdzycowych niz w podgrupie z przynajmniej trzema istotnymi
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zmianami miazdzycowymi (49.9% vs. 34.6%, p<0.01). Podobnie, czestsze wystepowanie tego
profilu zaobserwowano w podgrupie z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami
miazdzycowymi niz w podgrupie z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi
(48.2% vs. 34.6%, p<0.01). Profil extreme dippers DBP wystepowat statystycznie czesciej
w podgrupie bez istotnych zmian w poréwnaniu z podgrupg z jedng i/lub dwiema zmianami
miazdzycowymi (11.9% vs. 6.5%, p<0.05).

Analize czestosci wystepowania jednoczes$nie rdézinych profili skurczowego oraz
rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi w badanych podgrupach réznego zaawansowania

zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych prezentuje tabela 10.

75



Tabela 10. Odsetki poszczegdlnych profili skurczowego oraz rozkurczowego cisnienia
tetniczego krwi w podgrupach zaawansowania miazdzycy tetnic wieicowych.

Podgrupa bez Podgrupaz1 Podgrupa z
istotnych i/lub 2 istotnymi przynajmniej 3
Zmienna zmian zmianami istotnymi zmianami
miazdzycowych  miazdzycowymi miazdzycowymi
Reverse dippers SBP/ Reverse dippers DBP 51% 6.8% 10.4 %*
Non-dippers SBP/ Non-dippers DBP 26.0 % 24.4 % 31.9%"
Dippers SBP/ Dippers DBP 25.4 % 20.2 % 17.3 %*
Extreme dippers SBP/ Extreme dippers DBP 33% 13 % 1.9%
Reverse dippers SBP/ Non-dippers DBP 5.5% 12.0 %* 10.4 %*
Reverse dippers SBP/ Dippers DBP 0.0% 03% 0.0%
Non-dippers SBP/ Reverse dippers DBP 0.2% 1.6 %' 1.9 %*
Non-dippers SBP/ Dippers DBP 243 % 27.0% 16.9 %**
Non-dippers SBP/ Extreme dippers DBP 0.4% 0.3% 0.8%
Dippers SBP/ Non-dippers DBP 1.3% 03% 2.7%
Dippers SBP/ Extreme dippers DBP 8.2% 49 % 5.4%
Extreme dippers SBP/ Dippers DBP 0.2% 0.6 % 0.4%

* p<0.02 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych; T p<0.05 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych;
F p<0.02 vs. podgrupa z 1 i/lub 2 istotnymi zmianami miazdzycowymi.

W podgrupie z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi
w porownaniu z podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych statystycznie czesciej
wystepowat profil SBP reverse dipper/ DBP non-dipper (12.0% vs. 5.5%, p<0.02) oraz SBP
non-dipper/ DBP reverse dipper (1.6% vs. 0.2%, p<0.05). W podgrupie z przynajmniej trzema
istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wieficowych w poréwnaniu z podgrupg bez
istotnych zmian miazdzycowych obserwowano statystycznie wiekszg czestos¢ wystepowania
profili SBP reverse dipper/ DBP reverse dipper (10.4% vs. 5.1%, p<0.02), SBP reverse dipper/

DBP non-dipper (10.4% vs. 5.5%, p<0.02) oraz SBP non-dipper/ DBP reverse dipper (1.9%
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vs. 0.2%, p<0.02) Natomiast istotnie mniejszg czestos¢ wystepowania obserwowano

w przypadku profilu SBP dipper/ DBP dipper (17.3% vs. 25.4%, p<0.02). Ponadto w podgrupie

z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w porédwnaniu z podgrupa

z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi czesciej wystepowat profil SBP

non-dipper/ DBP non-dipper (31.9% vs. 24.4%, p<0.02) oraz jednoczes$nie stwierdzono w niej

mniejszg czestos¢ wystepowania profilu SBP non-dipper/ DBP dipper (16.9% vs. 27.0%,

p<0.02).

W tabeli 11 przedstawiono terapie lekami hipotensyjnymi w podgrupach réznego

zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych.

Tabela 11. Terapia hipotensyjna w podgrupach

wiencowych

zaawansowania

miazdzycy tetnic

Lek

Podgrupa bez
istotnych
zmian
miazdzycowych

Podgrupaz1i/lub2
istotnymi zmianami
miazdzycowymi

Podgrupa z
przynajmniej 3
istotnymi zmianami
miazdzycowymi

Beta bloker,%, (n)

ACE-1,%, (n)

Bloker kanatu wapniowego,%, (n)
Bloker receptora ay,%, (n)

Bloker receptora AT,%, (n)
Diuretyk,%, (n)

Inne leki hipotensyjne,%, (n)

70.0 (319)
69.8 (317)
26.6 (121)
5.7 (26)
5.2 (24)
19.6 (89)

1.7 (8)

79.2 (244)t
72.7 (224)
24.6 (76)

4.5 (14)
5.2 (16)
20.1(62)

0.9 (3)

81.9 (213)t
72.3 (188)
23.1(60)

6.1(16)
4.5 (12)
21.5 (56)

1.1(3)

ACE-| —inhibitor konwertazy angiotensyny II; diuretyk — obejmuje indapamid, hydrochlorothiazyd, chrothalidon, diuretyk petlowy,
antagonistéw aldosteronu; inne: klonidyna, methyldopa, minoksydyl.

T p<0.05 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych.
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5.2.3 Wartosci cisnienia tetniczego krwi a zaawansowanie zmian
miazdzycowych w tetnicach wiericowych oceniane w skali punktowej
Gensiniego

Na podstawie skali punktowej Gensiniego badang grupe pacjentow podzielono
na cztery kwartyle: | — 0 punktéw w skali Gensiniego, Il — od 0.5 do 5 punktow, lll — od 5.5 do
42 punktéw oraz IV kwartyl — powyzej 42.5 punkta w skali Gensiniego

Dane dotyczace wartosci ci$nienia tetniczego krwi w kwartylach skali punktowej

stopnia zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wieficowych wg punktacji skali

Gensiniego przedstawia tabela 12.

Wartosci cisnienia tetniczego krwi oraz akcji serca mierzone w gabinecie lekarskim
w zaleznosci od stopnia zaawansowania zmian miazdizycowych wg punktacji skali
Gensiniego

Analizujgc wartosci ci$nienia tetniczego krwi w kwartylach zaawansowania zmian
miazdzycowych w tetnicach wieAcowych wg skali Gensiniego, stwierdzono w kwartylu IV
w poréwnaniu z kwartylem | nizsze wartosci gabinetowego DBP w pomiarze 1
(76.8+12.1 mmHg vs. 79.0+11.1 mmHg, p<0.04). Ponadto w kwartylu IV w pordédwnaniu
z kwartylem |ll stwierdzono nizsze wartosci SBP w pomiarze 1 (137.6220.9 mmHg vs.
142.1+23.0 mmHg, p<0.03) oraz w pomiarze 2 (134.6£19.6 mmHg vs. 140.0+21.6 mmHg,
p<0.03) jak réwniez nizszg wartos¢ Sredniego gabinetowego SBP (136.1+19.5 mmHg vs.
140.5+21.7 mmHg, p<0.03). W kwartylu Ill w poréwnaniu z kwartylem | obserwowano
wyzsze wartosci SBP w pomiarze gabinetowym 1 (142.1423.0 mmHg vs. 136.6+£19.5 mmHg,

p<0.01), SBP w pomiarze gabinetowym 2 (140.0+21.6 mmHg vs. 132.8+19.2, p<0.01),
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jak réwniez sredniego gabinetowego SBP (140.5+21.7 mmHg vs. 134.7+18.7 mmHg, p<0.01).
Nie stwierdzono znamiennych statystycznie réznic miedzy kwartylami zaawansowania zmian

miazdzycowych wg punktacji skali Gensiniego w zakresie gabinetowych pomiaréw HR.
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Tabela 12. Wartosci cisnienia tetniczego krwi w kwartylach zaawansowania zmian

miazdzycowych wg punkatcji skali Gensiniego.

Zmienna | kwartyl Il kwartyl Il kwartyl IV kwartyl
Gabinetowe SBP 1 pomiar, mmHg 136.6%£19.5 140.3119.6  142.1+23.0* 137.6+£20.9#
Gabinetowe DBP 1 pomiar, mmHg 79.0+11.1 78.5+11.2 78.2+12.4 76.8£12.1%
Gabinetowe HR 1 pomiar, bpm 72.1+£12.7 71.7£12.5 70.7£12.8 70.7£11.5
Gabinetowe SBP 2 pomiar, mmHg 132.84£19.2 136.2+19.6  140.0+21.6* 134.6+£19.6#
Gabinetowe DBP 2 pomiar, mmHg 76.7+£12.0 79.1+14.1 78.8£11.9 78.4+11.1#
Gabinetowe HR 2 pomiar, bpm 69.5£11.6 69.9+£12.6 70.3t11.6 70.7£11.9
Gabinetowe $rednie SBP, mmHg 134.7+18.7 138.3+18.9 140.5%+21.7* 136.1+19.5#
Gabinetowe $rednie DBP, mmHg 78.7+10.7 78.6+11.1 78.6112.5 76.7+11.5
Gabinetowe $rednie HR, bpm 71.4+12.2 71.0+11.9 70.2+12.4 70.1+11.4
Srednie 24 h SBP, mmHg 122.3+13.4 123.8+13.0 125.7+14.5* 123.8+13.8
Srednie 24 h DBP, mmHg 71.1+8.1 71.1+8.4 71.98.3 71.7+8.6
Srednie 24 h MAP, mmHg 88.2+8.8 88.718.8 89.8+9.1t 89.1+9.2
Srednie 24 h HR, bpm 67.919.6 66.719.9 66.419.2 66.519.5
Srednie dzienne SBP, mmHg 125.9+14.2 127.2+13.2 128.5+14.7% 126.3+13.5
Srednie dzienne DBP, mmHg 74.618.6 74.418.8 74.618.7 74.318.9
Srednie dzienne MAP, mmHg 91.749.4 92.0+9.2 92.619.4 91.619.3
Srednie dzienne HR, bpm 71.1+10.7 69.7+10.8 69.2+10.0t 69.3£10.67
Srednie nocne SBP, mmHg 116.1+13.8 118.3+14.3  121.0+16.2* 119.6+16.0*
Srednie nocne DBP, mmHg 65.5+8.4 65.849.1 67.318.9* 67.319.4%*
Srednie nocne MAP, mmHg 82.419.3 83.3+9.7 85.2+10.3*§ 84.7+10.6*
Srednie nocne HR, bpm 62.7+8.9 61.819.4 61.9+8.7 61.918.7

* p<0.01 vs. kwartyl I; T p<0.04 vs. kwartyl I; ¥ p<0.01 vs. kwartyl II; #p<0.03 vs. kwartyl Ill; § p<0.05 vs. kwartyl II.
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Wartosci cisSnienia tetniczego krwi oraz akcji serca mierzone metoda ABPM
w zaleznosci od stopnia zaawansowania zmian miazdizycowych wg punktacji skali
Gensiniego

W kwartylu Ill w poréwnaniu z kwartylem | obserwowano wyzsze wartosci Sredniego
24-godzinnego SBP (125.7+14.5 mmHg vs. 122.3+13.4 mmHg, p<0.01) oraz sredniego
24-godzinnego MAP (89.849.2 mmHg vs. 88.2+8.8 mmHg, p<0.04), jak réowniez wyisze
wartosci $redniego nocnego SBP (121.0£16.2 mmHg vs. 116.1+13.8, p<0.01), Sredniego
nocnego DBP (67.3£8.9 mmHg vs. 65.5+8.4 mmHg, p<0.01) oraz $redniego nocnego MAP
(85.2+£10.3 mmHg vs. 82.4+9.3 mmHg, p<0.01). W kwartylu IV w poréwnaniu z kwartylem |
obserwowano wyzsze srednie warto$ci nocne SBP (119.6+16.0 mmHg vs. 116.1+13.8 mmHg,
p<0.01), srednie wartosci nocne DBP (67.339.4 mmHg vs. 65.5£8.4 mmHg, p<0.01) oraz
Srednie nocne wartosci MAP (84.7+10.6 mmHg vs. 82.449.3 mmHg, p<0.01). Ponadto
w kwartylu Il w poréwnaniu z kwartylem Ill stwierdzono nizsze wartosci $redniego nocnego
MAP (83.349.7 mmHg vs. 85.2410.3 mmHg, p<0.05). W zakresie dziennych pomiaréw HR
wykazano znamiennie wyzsze srednie wartosci w kwartylu | w poréwnaniu z kwartylem |l
(71.1£10.7 bpm vs. 69.2+10.0 bpm, p<0.04) oraz w porédwnaniu z kwartylem [V

(71.1£10.7 bpm vs. 69.3+10.6 bpm, p<0.04).
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5.2.4 Dobowy profil cisnienia tetniczego krwi a zaawansowanie zmian
miazdzycowych w tetnicach wiericowych oceniane w skali punktowej
Gensiniego

Srednie nocne spadki (wyliczone jako 1-[iloraz $redniej wartosci nocnej do dziennej]

wyrazony w %) skurczowego i rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi w kwartylach skali

Gensiniego przedstawiono na rycinie 16.

Rycina 16. Srednie nocne spadki skurczowego i rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi oraz
akcji serca w kwartylach skali Gensiniego.
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W | Kwartyl Il Kwartyl ® Il Kwartyl ®IV Kwartyl

Ocena nocnego spadku skurczowego oraz rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi
potwierdzita znamiennie nizszy nocny spadek w kwartylu IV w poréwnaniu z kwartylem |
w zakresie SBP (5.3+7.6 mmHg vs. 7.5£6.8 mmHg, p<0.01) i DBP (9.3+7.7 mmHg vs. 12.0+7.5

mmHg, p<0.05) oraz w kwartylu IV w poréwnaniu z kwartylem Il w zakresie SBP
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(5.3+7.6 mmHg vs. 6.916.6 mmHg, p<0.02) oraz DBP (9.3t7.7 mmHg vs. 11.5t7.4 mmHg,
p<0.01). Ponadto w kwartylu Ill w porédwnaniu z kwartylem | obserwowano znamiennie
nizszy spadek nocny SBP (5.8+7.3 mmHg vs. 7.526.8 mmHg, p<0.01) oraz DBP
(9.6£7.4 mmHg vs. 12.0£7.5 mmHg, p<0.01). W przypadku nocnego spadku cisnienia
rozkurczowego krwi zaobserwowano nizszy spadek w kwartylu lll w poréwnaniu z kwartylem
Il (9.627.4 mmHg vs. 11.547.3 mmHg, p<0.01). Obserwowano znamiennie wyzszy nocny
spadek HR w kwartylu | w poréwnaniu z kwartylem 11l (11.4+6.9 bpm vs. 10.2+7.1 mmHg,
p<0.03) oraz w poréwnaniu z kwartylem IV (11.4+6.9 bpm vs. 10.247.6 mmHg, p<0.05).
Oceniajgc nocny spadek skurczowego oraz rozkurczowego ci$nienia tetniczego krwi,
w kwartylach skali Gensiniego wyodrebniono pacjentéw z nocnym s$rednim spadkiem SBP
>10% S$redniej wartosci dziennej SBP oraz z nocnym srednim spadkiem DBP >10% $redniej

wartosci dziennej SBP (rycina 17).
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Rycina 17. Odsetki pacjentéw z nocnym srednim spadkiem SBP >10% S$redniej wartosci

dziennej oraz z nocnym srednim spadkiem DBP 210% s$redniej wartosci dziennej

w kwartylach skali Gensiniego.
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W | kwartylu w porédwnaniu z kwartylem IV zaawansowania zmian miazdzycowych

tetnic wiencowych wedtug punktacji skali Gensiniego znamiennie czesciej wystepowat

prawidtowy (210%) spadek nocnego SBP (37.1% vs. 28.0%, p<0.02) oraz nocnego DBP (61.5%

vs. 45.6%, p<0.01). Ponadto w pordéwnaniu z kwartylem | obserwowano statystycznie

mniejszy odsetek pacjentéw z prawidtowym nocnym spadkiem SBP w kwartylu IV (28.0% vs.

33.5%, p<0.05) oraz mniejszy odsetek pacjentéw z prawidtowym nocnym spadkiem DBP

w kwartylu Il (45.6% vs. 60.9%, p<0.01).

Oceniajac nocny spadek skurczowego cisnienia tetniczego krwi, w poszczegdlnych

kwartylach zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych wg punktacji

skali Gensiniego, wyodrebniono pacjentéw ze spadkiem sredniego nocnego SBP w stosunku
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do Srednich wartosci cisnienia mierzonego w czasie czuwania: 220% (extreme dippers SBP),
20-10% (dippers SBP), 10-0% (non-dippers SBP) oraz z wyzszymi srednimi wartosciami SBP
w czasie snu niz w ciggu dnia (reverse dippers SBP). Odsetki poszczegdlnych profili
w badanych kwartylach zaawansowania miazdzycy przedstawiono na rycinie 18.

W IV kwartylu zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych
wg punktacji skali Gensiniego obserwowano statystycznie wiekszg czesto$¢ wystepowania
profilu reverse dipper niz w kwartylu 1 (21.6% vs. 10.6%, p<0.01) oraz w kwartylu Il (21.6% vs.
11.0%, p<0.01). Podobnie, w kwartylu lll znamiennie czesciej wystepowat profil reverse

dipper niz w kwartylu | (20.2% vs. 10.6%, p<0.01) i w kwartylu 11 (20.2% vs. 11.0%, p<0.01).

Rycina 18. Czestos¢ wystepowania profili reverse dipper SBP, dipper SBP, non-dipper SBP
oraz extreme dipper SBP w kwartylach zaawansowania miazdzycy tetnic wiefcowych
wg skali Gensiniego.
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Oceniajgc nocny spadek DBP w kwartylach wg punktacji skali Gensiniego,
wyodrebniono pacjentéw ze spadkiem $redniego nocnego DBP w stosunku do $rednich
wartosci cisnienia mierzonego w czasie czuwania: >20% (extreme dippers DBP), 20-10%
(dippers DBP), 10-0% (non-dippers DBP) oraz z wyzszymi srednimi wartosciami DBP w nocy
niz w ciggu dnia (reverse dippers DBP). Odsetki poszczegdlnych profili w badanych

kwartylach zaawansowania miazdzycy przedstawiono na rycinie 19.

Rycina 19. Czestos¢ wystepowania profili reverse dipper DBP, dipper DBP, non-dipper DBP
oraz extreme dipper DBP w kwartylach zaawansowania miazdzycy tetnic wiencowych
wg skali Gensiniego.
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W | kwartylu zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych wg
punktacji skali Gensiniego obserwowano statystycznie mniejszg czestos¢ wystepowania
profilu reverse dipper niz w kwartylu Ill (4.6% vs. 11.2%, p<0.01) i w kwartylu IV (4.6% vs.

10.0%, p<0.02) oraz wiekszg czestos¢ wystepowania profilu non-dipper w kwartylu IV niz

86



w kwartylu | (44.4% vs. 33.9%, p<0.01) i w kwartylu Il (44.4% vs. 31.7%, p<0.01).
Obserwowano statystycznie mniejszg czestos¢ wystepowania profilu dipper w kwartylu IV niz
w kwartylu | (38.0% vs. 49.7%, p<0.01) i w kwartylu 1l (38.0% vs. 50.6%, p<0.01).

Analize czestosci wystepowania jednoczesnie réznych profili skurczowego oraz
rozkurczcowego cisnienia tetniczego krwi w kwartylach zaawansowania zmian
miazdzycowych w tetnicach wieicowych wg punktacji skali Gensiniego prezentuje tabela 13.

W kwartylu IV w porédwnaniu z kwartylem | obserwowano znamiennie wiekszg
czesto$¢ wystepowania profilu SBP reverse dipper/ DBP reverse dipper (8.8% vs. 4.6%,
p<0.04) oraz SBP reverse dipper/ DBP non-dipper (12.4% vs. 6.0%, p<0.01). W kwartylu IlI
w poréwnaniu z kwartylem | obserwowano znamiennie wiekszg czesto$¢ wystepowania
profilu SBP reverse dipper/ DBP reverse dipper (9.3% vs. 4.6%, p<0.04) oraz SBP reverse
dipper/ DBP non-dipper (10.8% vs. 6.0%, p<0.04). Natomiast istotnie mniejszg czestosc¢
wystepowania obserwowano w przypadku profilu SBP non-dipper/ DBP dipper w kwartylu IV

niz w kwartylu 1 (17.6% vs. 25.0%, p<0.01) i kwartylu Il (17.6% vs. 28.7%, p<0.01).
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Tabela 13. Odsetki poszczegdlnych profili skurczowego oraz rozkurczowego cisnienia
tetniczego krwi w kwartylach zaawansowania miazdzycy tetnic wiencowych.

Zmienna kwartyl | kwartyl 1l kwartyl 1l kwartyl IV
Reverse dippers SBP/ Reverse dippers DBP 4.6% 55% 9.3 %t 8.8 %1
Non-dippers SBP/ Non-dippers DBP 26.7 % 25.0% 25.6 % 30.4%
Dippers SBP/ Dippers DBP 24.4 % 219% 20.2 % 19.6 %
Extreme dippers SBP/ Extreme dippers DBP 4.0% 1.8 % 12% 16%
Reverse dippers SBP/ Non-dippers DBP 6.0 % 55% 10.8 %t 12.4 %*
Reverse dippers SBP/ Dippers DBP 0.0% 0.0% 0.0% 0.4%
Non-dippers SBP/ Reverse dippers DBP 0.0% 1.8% 1.9% 1.2%
Non-dippers SBP/ Dippers DBP 25.0% 28.7 % 229% 17.6 %*+
Non-dippers SBP/ Extreme dippers DBP 0.6 % 0.0% 0.0% 1.2 %
Dippers SBP/ Non-dippers DBP 1.2 % 1.2 % 1.5% 1.6 %
Dippers SBP/ Extreme dippers DBP 7.2 % 8.5% 5.8 % 4.8%
Extreme dippers SBP/ Dippers DBP 0.3% 0.0% 0.8% 0.4%

SBP — skurczowe cisnienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze.
* p<0.01 vs. kwartyl I; T p<0.04 vs. kwartyl I; ¥ p<0.01 vs. kwartyl II.

W tabeli 14 przedstawiono terapie lekami hipotensyjnymi stosowang w kwartylach

zaawansowania zmian miazdzycowych wg punktacji skali Gensiniego.
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Tabela 14. Terapia hipotensyjna w kwartylach zaawansowania miazdzycy tetnic wiencowych
wg punktacji skali Gensiniego.

Lek Kwartyl | Kwartyl Il Kwartyl Il Kwartyl IV
Beta bloker,%, (n) 71.0 (248) 73.0(120) 80.0 (207)t#  80.1(201)t#
ACE-1,%, (n) 68.7 (240) 72.6 (119) 70.2 (182) 75.2(23.6)
Bloker kanatu wapniowego,%, (n) 26.9 (94) 23.8(39) 25.1 (65) 15.6 (59)
Bloker receptora ay,%, (n) 5.7 (20) 6.7 (11) 4.2 (11) 5.6 (14)
Bloker receptora AT4,%, (n) 5.4 (19) 4.3 (7) 5.0 (13) 5.2 (13)
Diuretyk,%, (n) 18.6 (65) 23.1(38) 19.7 (51) 21.2 (53)
Inne leki hipotensyjne,%, (n) 1.7 (6) 2.4 (4) 0.7 (2) 0.8(2)

ACE-I —inhibitor konwertazy angiotensyny Il; diuretyk — obejmuje indapamid, hydrochlorothiazyd, chrothalidon, diuretyk petlowy,
antagonistéw aldosteronu; inne: klonidyna, methyldopa, minoksydyl.

T p<0.05 vs. kwartyl |, #p<0.05 vs. kwartyl II.

5.3 Zmiennos¢ dobowa cisnienia tetniczego krwi a zaawansowanie miazdzycy
tetnic wiericowych

Oceniajgc zmiennos¢ dobowg, dzienng i nocng wartosci cisnienia tetniczego
zarejestrowanego w ciggu 24 godzin, wykorzystano analize odchylen standardowych

wartosci $rednich ciénienia tetniczego krwi. Srednie wartosci odchyler standardowych dla

badanej grupy pacjentéw przedstawiono w tabeli 15.
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Tabela 15. Srednie wartosci odchyleri standardowych w badanej grupie pacjentéw.

Zmienna Wartos¢
SD 24 h SBP, mmHg 12.2+3.6
SD 24 h DBP, mmHg 8.9+2.4
SD 24 h HR, bpm 8.1+3.4
SD dzienne SBP, mmHg 10.6%3.6
SD dzienne DBP, mmHg 7.2+2.3
SD dzienne HR, bpm 7.3%3.3
SD nocne SBP, mmHg 8.5+3.8
SD nocne DBP, mmHg 6.61£2.7
SD nocne HR, bpm 3.9+2.7

SBP — skurczowe cisnienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze, HR — akcja serca.
Wyniki podano jako $rednig z pojedynczym odchyleniem standardowym (£SD).

5.3.1 Analiza odchylen standardowych wartosci cisnienia tetniczego krwi oraz
akcji serca zarejestrowanych w ciggu 24 godzin a zaawansowanie zmian

miazdzycowych w tetnicach wiencowych

Srednie 24-godzinne, dzienne i nocne wartoéci odchyleri standardowych w podgrupie
bez istotnych zmian miazdzycowych oraz w podgrupie z istotnymi zmianami miazdzycowymi

w tetnicach wiefcowych przedstawiono w tabeli 16.
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Tabela 16. Srednie 24 h, dzienne i nocne wartoéci odchylen standardowych w podgrupach
bez oraz z istotnymi zmianami miazdzycowymi tetnic wieAcowych.

Zmienna Podgrupa bez istotnych Podgrupa z istotnymi p
zmian miazdzycowych zmianami miazdzycowymi

SD 24 h SBP, mmHg 12.4+3.9 12.1+3.3 ns
SD 24 h DBP, mmHg 9.245.5 8.612.2 <0.01
SD 24 h HR, bpm 8.513.5 7.83.3 <0.01
SD dzienne SBP, mmHg 10.4+3.8 10.8+3.4 ns
SD dzienne DBP, mmHg 7.1+2.4 7.2+2.2 ns
SD dzienne HR, bpm 7.5+3.4 7.1+3.3 ns
SD nocne SBP, mmHg 8.2+3.7 8.843.8 <0.03
SD nocne DBP, mmHg 6.412.6 6.8%12.7 <0.04
SD nocne HR, bpm 4.1+2.8 3.7£2.5 <0.03

SBP — skurczowe ciénienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze, SD-odchylenie standardowe, HR — akcja serca.
Wyniki podano jako érednia z pojedynczym odchyleniem standardowym (SD).

W podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych
w porédwnaniu z podgrupg z istotnymi zmianami miazdzycowymi obserwowano wyisze
Srednie wartosci odchylen standardowych dla 24 h DBP (9.2+5.5 mmHg vs. 8.612.2 mmHg,
p<0.01) oraz 24 h HR (8.5+3.5 bpm vs. 7.8%£3.3 bpm, p<0.01). Analiza $rednich odchylen
standardowych wykazata wyzsze srednie wartosci SD w podgrupie z istotnymi zmianami
miazdzycowymi tetnic wiencowych w porédwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian
miazdzycowych dla wartosci nocnych SBP (8.8+3.8 mmHg vs. 8.2+3.7 mmHg, p<0.03) oraz
DBP (6.8+2.7 mmHg vs. 6.4+2.6 mmHg, p<0.04).

W podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych

w poréwnaniu z podgrupg z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wieficowych
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obserwowano wyzszg srednig wartos¢ SD 24 HR (8.5+3.5 bpm vs. 7.84£3.3 bpm, p<0.01) oraz
wyzszg Srednig warto$é nocng SD HR (4.11£2.8 bpm vs. 3.7£2.5 bpm, p<0.03).

Srednie 24 h, dzienne i nocne wartosci odchylerd standardowych w podgrupach
o réznym stopniu zaawansowania zmian miazdzycowych tetnic wiefcowych przedstawiono
w tabeli 17.

Tabela 17. Srednie 24 h, dzienne i nocne wartoéci odchyleri standardowych w podgrupach
o réznym stopniu zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych.

Podgrupa bez Podgrupaz1i/lub2 Podgrupa z
istotnych zmian istotnymi zmianami przynajmniej 3
Zmienna miazdzycowych miazdzycowymi istotnymi zmianami

miazdzycowymi
SD 24 h SBP, mmHg 12.4+3.9 12.1+3.3 12.1+33
SD 24 h DBP, mmHg 9.242.5 8.742.2* 8.5+2.3*
SD 24 h HR, bpm 8.5+3.5 7.9+3.4* 7.6+3.3*
SD dzienne SBP, mmHg 10.4+3.8 10.7+3.5 10.9+3.3
SD dzienne DBP, mmHg 7.1+2.4 7.1£2.2 7.212.1
SD dzienne HR, bpm 7.5+3.4 7.4+3.4 6.9+3.2%*
SD nocne SBP, mmHg 8.2+3.7 8.9+4.1% 8.713.4
SD nocne DBP, mmHg 6.4+2.6 6.94+2.7* 6.6+2.6
SD nocne HR, bpm 4.1+2.8 3.712.4 3.712.6

SBP — skurczowe ci$nienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze, HR — akcja serca, SD-odchylenie standardowe.
Wyniki podano jako $rednig z pojedynczym odchyleniem standardowym (+SD).
* p<0.01 vs. podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych; 1 p<0.02 vs podgrupa bez istotnych zmian miazdzycowych.

Oceniajgc odchylenie standardowe jako marker zmiennosci cisnienia tetniczego krwi,
obserwowano wyzsze Srednie wartosci SD dla rozkurczowego cisnienia tetniczego w ciggu 24
godzin w podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiericowych

w poréwnaniu z podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi (9.2+2.5

mmHg vs. 8.7+2.2 mmHg, p<0.01) oraz z podgrupag z przynajmniej trzema zmianami
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miazdzycowymi (9.2+2.5 mmHg vs. 8.5£2.3 mmHg, p<0.01). Analiza $rednich odchylen
standardowych wykazata wyzsze $rednie wartosci SD w podgrupie z jedng i/lub dwiema
istotnymi zmianami miazdzycowymi tetnic wiencowych w pordwnaniu z podgrupg bez
istotnych zmian miazdzycowych dla wartos$ci nocnych SBP (8.9+4.1 mmHg vs. 8.2+3.7 mmHg,
p<0.02) oraz wartosci nocnych DBP (6.9+2.7 mmHg vs. 6.41+2.6 mmHg, p<0.01). W podgrupie
bez istotnych hemodynamicznie zmian miazdzycowych w pordédwnaniu z podgrupa z jedng
i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi obserwowano znamiennie wyzsze $rednie
wartosci SD 24 HR (8.5£3.5 bpm vs. 7.943.4 bpm, p<0.01). W podgrupie bez istotnych
hemodynamicznie zmian miazdzycowych w pordwnaniu z podgrupg z przynajmniej trzema
istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiefcowych obserwowano znamiennie
wyzsze Srednie wartosci SD 24 HR (8.5£3.5 bpm vs. 7.6£3.3 bpm, p<0.01) oraz SD dziennego
HR (7.5%3.4 bpm vs. 6.9+3.2 bpm, p<0.01).

Srednie 24 h, dzienne i nocne wartosci odchyled standardowych w kwartylach
zaawansowania zmian miazdzycowych tetnic wiencowych wg punktacji skali Gensiniego

przedstawiono w tabeli 18.
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Tabela 18. Srednie 24 h, dzienne i nocne wartoéci odchyleri standardowych w kwartylach wg
punktacji skali Gensiniego.

Zmienna kwartyl | kwartyl Il kwartyl 1l kwartyl IV
SD 24 h SBP, mmHg 12.3%4.0 12.6+3.5 12.2+3.3 11.8+3.2%
SD 24 h DBP, mmHg 9.2+2.5 9.2+2.4 8.612.3*# 8.5+2.2*%#
SD 24 h HR, bpm 8.5+3.5 8.4+3.7 7.613.2*% 7.8+3.4*
SD dzienne SBP, mmHg 10.3+3.8 10.9+3.6 11.0+3.4t 10.6x3.4
SD dzienne DBP, mmHg 7.1+2.4 7.242.2 7.2+2.2 7.1+2.2

SD dzienne HR, bpm 7.5+3.4 7.7£3.5 7.0+3.2t% 7.1+3.3

SD nocne SBP, mmHg 8.0+3.7 9.243.8* 8.743.9* 8.7+3.7t
SD nocne DBP, mmHg 6.312.7 7.0£2.6* 6.6+2.8 6.8+2.5t
SD nocne HR, bpm 4.1+2.9 4.0+£3.0 3.64+2.1* 3.7+2.5

SBP — skurczowe ciénienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze, HR — akcja serca, SD-odchylenie standardowe.
Wyniki podano jako $rednia z pojedynczym odchyleniem standardowym (SD).
* p<0.01 vs. kwartyl I; t p<0.03 vs. kwartyl I; ¥ p<0.03 vs. kwartyl II; # p<0.01 vs. kwartyl II.

W kwartylu IV w poréwnaniu z kwartylem Il obserwowano nizsze $rednie wartosci SD
dla 24 h SBP (11.8+3.2 mmHg vs. 12.6+3.5 mmHg, p<0.03) i dla 24 h DBP (8.5+2.2 mmHg vs.
9.2+2.5 mmHg, p<0.01).W kwartylu IV w poréwnaniu z kwartylem | obserwowano wyzsze
srednie wartosci nocne SD SBP (8.7£3.7 mmHg vs. 8.0+3.7 mmHg, p<0.03) oraz SD DBP
(6.842.5 mmHg vs. 6.3+2.7 mmHg, p<0.03). W kwartylu lll w poréwnaniu z kwartylem |
stwierdzono nizsze wartosci odchylenia standardowego dla 24 h DBP (8.6£2.3 mmHg vs.
9.2+2.5 mmHg, p<0.01) oraz wyzsze dla nocnego SD SBP (8.7+3.9 mmHg vs. 8.0+3.7 mmHg,
p<0.01).

W zakresie 24 h SD HR obserwowano znamiennie wyzszg $srednig wartos¢ w kwartylu

| w poréwnaniu z kwartylem 1l (8.5£3.5 bpm vs. 7.6£3.2 bpm, p<0.01) oraz w poréwnaniu

z kwartylem IV (8.5£3.5 bpm vs. 7.843.4 bpm, p<0.01). W zakresie dziennego SD HR
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obserwowano nizszg $rednig wartos¢ w kwartylu Ill w poréwnaniu z kwartylem | (7.0+3.2
bpm vs. 7.5+3.4 bpm, p<0.03) i z kwartylem Il (7.0£3.2 bpm vs. 7.7£3.5 bpm, p<0.01).
Kwartyl Il charakteryzowat sie nizszg $rednig wartoscia nocng SD HR w pordéwnaniu

z kwartylem | (3.6£2.1 bpm vs. 4.1+2.9 bpm, p<0.01).

5.4 Wptyw niektorych czynnikow ryzyka sercowo — naczyniowego na wartosci
ciSnienia tetniczego krwi oraz zaawansowanie zmian miazdzycowych

w tetnicach wiericowych

Do oceny wptywu czynnikdw ryzyka sercowo-naczyniowego na wartosci 24 h, dzienne
i nocne SBP oraz DBP w podgrupie pacjentéw bez istotnych zmian miazdzycowych oraz
w podgrupie z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych wykorzystano
analize kowariancji. Tabele 19., 20. oraz 21. przedstawiajg wyniki tej analizy dla wartosci 24

h, dziennych oraz nocnych SBP oraz DBP.
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Tabela 19. Wyniki analizy kowariancji dla wartosci 24 h skurczowego oraz rozkurczowego
ci$nienia tetniczego krwi.

Zmienna 24 h SBP, mmHg 24 h DBP, mmHg
Wspdtczynnik p Wspdtczynnik p
Miazdzyca tetnic wiericowych 0.1 0.3
Wiek, lata 0.17 <0.01 -0.29 <0.01
BMI, kg/m? 0.52 <0.01 0.09 0.24
Cholesterol catkowity, mg/dL 0.02 0.80 -0.03 0.59
Cholesterol HDL, mg/dL -0.09 0.39 -0.02 0.72
Cholesterol LDL, mg/dL -0.02 0.87 0.04 0.47
Tréjglicerydy, mg/dL -0.01 0.92 0.01 0.99
Kreatynina, mg/dL -0.43 0.86 0.97 0.50
R? 0.05 <0.01 0.12 <0.01

SBP — skurczowe cisnienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze, BMI — wskaznik masy ciata (ang.Body Mass Index).
R? - wspotczynnik determinaciji.
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Tabela 20. Wyniki analizy kowariancji

rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi.

dla wartosci

dziennych

skurczowego oraz

Zmienna Dzienne SBP, mmHg Dzienne DBP, mmHg
Wspdtczynnik p Wspdtczynnik p

Miazdzyca tetnic wiericowych 0.40 0.97
Wiek, lata 0.01 0.10 -0.34 <0.01
BMI, kg/m? 0.55 <0.01 0.11 0.19
Cholesterol catkowity, mg/dL 0.05 0.63 -0.02 0.67
Cholesterol HDL, mg/dL -0.08 0.46 -0.01 0.89
Cholesterol LDL, mg/dL -0.03 0.73 0.04 0.52
Tréjglicerydy, mg/dL -0.01 0.82 -0.01 0.94
Kreatynina, mg/dL -1.29 0.61 0.16 0.91
R? 0.03 <0.01 0.14 <0.01

SBP — skurczowe cisnienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze, BMI — wskaznik masy ciata (ang.Body Mass Index).

R - wspotczynnik determinaciji.
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Tabela 21. Wyniki analizy kowariancji dla wartosci nocnych skurczowego oraz rozkurczowego
ci$nienia tetniczego krwi.

Zmienna Nocne SBP, mmHg Nocne DBP, mmHg
Wspdtczynnik p Wspdtczynnik p
Miazdzyca tetnic wiericowych <0.01 <0.03
Wiek, lata 0.03 <0.01 -0.2 <0.01
BMI, kg/m? 0.46 <0.01 0.06 0.49
Cholesterol catkowity, mg/dL -0.02 0.83 -0.05 0.44
Cholesterol HDL, mg/dL -0.11 0.39 -0.04 0.59
Cholesterol LDL, mg/dL 0.03 0.81 0.06 0.37
Trojglicerydy, mg/dL 0.01 0.83 0.01 0.79
Kreatynina, mg/dL 1.33 0.62 2.34 0.14
R? 0.07 <0.01 0.08 <0.01

SBP — skurczowe cisnienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze, BMI — wskaznik masy ciata (ang.Body Mass Index).
R? - wspotczynnik determinaciji.

Analiza kowariancji wykazata, ze obecnos¢ istotnej miazdzycy tetnic wiencowych
(ocenianej jako zwezenie sSwiatta tetnicy wiencowej 270%) stanowifta istotng zmienng
niezalezng w odniesieniu do wartosci skurczowego oraz rozkurczowego cis$nienia krwi
w ciggu nocy. Wykazano istotny zwigzek wieku pacjenta z warto$ciami rozkurczowego
cisnienia tetniczego mierzonymi w ciggu 24 h, dnia i nocy, natomiast w odniesieniu
do wartosci skurczowych cisnienia tetniczego — jedynie w ciggu 24 h, oraz w nocy.
BMI okazat sie istotnym niezaleznym czynnikiem wptywajgcym na wartosci 24 h, dziennego

oraz nocnego skurczowego cisnienia tetniczego krwi.
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Do oceny wptywu czynnikdw ryzyka sercowo-naczyniowego na wartosci nocnego
spadku SBP oraz DBP w podgrupie pacjentéw bez istotnych zmian oraz w podgrupie
z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiefcowych wykorzystano analize

kowariancji (tabela 22).

Tabela 22. Wyniki analizy kowariancji dla warto$ci nocnego spadku skurczowego oraz
rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi.

Zmienna Nocny spadek SBP, % Nocny spadek DBP, %
Wspdtczynnik p Wspdtczynnik p
Miazdzyca tetnic wiericowych <0.01 <0.01
Wiek, lata -0.16 <0.01 -0.13 <0.01
BMI, kg/m’ 0.05 0.42 0.05 0.49
Cholesterol catkowity, mg/dL 0.05 0.34 0.03 0.61
Cholesterol HDL, mg/dL 0.02 0.40 0.04 0.46
Cholesterol LDL, mg/dL -0.04 0.40 -0.02 0.66
Tréjglicerydy, mg/dL -0.01 0.57 -0.01 0.71
Kreatynina, mg/dL -1.72 0.17 -3.09 <0.03
R? 0.09 <0.01 0.08 <0.01

Analiza kowariancji wskazuje, ze obecnos¢ istotnej miazdzycy tetnic wiencowych
(ocenianej jako zwezenie sSwiatta tetnicy wiencowej >70%) stanowita istotng zmienng
zarébwno w odniesieniu do nocnego spadku SBP, jak i DBP. Ponadto, wykazano istotny

zwigzek poziomu kreatyniny z nocnym spadkiem DBP.
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VI. Dyskusja

6.1 Wprowadzenie

Choroba wiencowa, ktorej podtozem jest miazdzyca tetnic wiencowych nadal
pozostaje jedng z gtdwnych przyczyn przedwczesnej Smierci w panstwach Europy i w Stanach
Zjednoczonych Ameryki Pdtnocnej oraz stanowi jedng z najczestszych przyczyn
niesprawnosci zwigzanej z uszczerbkiem na zdrowiu. Oczywistym jest fakt, ze utrata zdrowia
jest zwigzana z cierpieniem pacjenta i jego bliskich. Biorgc pod uwage czestosc
wystepowania choroby niedokrwiennej serca, znaczgcymi wydajg sie takze koszty spoteczne
jej leczenia. Terapia choroby wieficowej pochtania znaczng czes$¢ budzetédw przeznaczonych
na opieke zdrowotng w krajach srednio- i wysokorozwinietych. Dlatego identyfikacja
pacjentdw ze stabilng chorobg wienncowg i wysokim ryzykiem wystgpienia niekorzystnych
zdarzen sercowo — naczyniowych moze miec szczegdlne znaczenie w prewencji wtérnej.
Nadcisnienie tetnicze jest jednym z najczesciej wystepujacych, poddajacych sie modyfikacji,
czynnikdw ryzyka choroby wiefcowej. Mimo znaczgcego postepu w leczeniu nadcisnienia
tetniczego, ktéry dokonat sie w ostatnich kilkudziesieciu latach, nadal istnieje grupa
pacjentéw, ktérzy pomimo prawidtowych wartosci cisnienia tetniczego krwi rejestrowanych
w warunkach gabinetu lekarskiego oraz w czasie pomiaréw wykonywanych w domu,
wykazujg nieprawidtowy rytm dobowy cisnienia tetniczego zwigzany z zaburzeniami w czasie
snu. Jak udowodnity dotychczas przeprowadzone badania, brak fizjologicznego nocnego
spadku cisnienia tetniczego krwi jest zwigzany z wieloma niekorzystnymi zdarzeniami
sercowo — naczyniowymi [81-85]. Techniczne mozliwosci automatycznego monitorowania

cisnienia tetniczego krwi zaréowno w okresie czuwania, jak i snu, pozwalaja na precyzyjng
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analize profilu cisnienia tetniczego krwi w ciggu 24 godzin. Wspodiczesne nieinwazyjne
metody diagnostyczne, takie jak catodobowy ambulatoryjny pomiar cisnienia tetniczego
krwi, dzieki mozliwosci okreslania wyktadnikéw zaburzen funkcji uktadu krazenia, pozwalajg
na bardziej kompleksowe oszacowanie ryzyka sercowo - naczyniowego. ldentyfikacja grupy
chorych z dysfunkcjg ukfadu krgzenia moze mie¢ szczegdlne znaczenie w realizacji celu
leczenia nadcis$nienia tetniczego, ktérym jest nie tylko normalizacja wartosci ci$nienia
tetniczego, ale przede wszystkim redukcja ryzyka sercowo - naczyniowego. Co wiecej, jak
wykazano w niniejszej pracy, nieprawidtowy rytm dobowy cisnienia tetniczego krwi, bedacy
wynikiem braku fizjologicznego spadku cisnienia tetniczego krwi w nocy (profil non dipper
lub reverse dipper) u pacjentéw z chorobg wiencowsa, jest zwigzany z jej zaawansowaniem
ocenianym w angiografii tetnic wiencowych. Bezspornym jest fakt, ze angiograficznie
potwierdzone zaawansowanie miazdzycy tetnic wiencowych jest scisle zwigzane z ryzykiem
wystgpienia niekorzystnych zdarzen sercowo — naczyniowych, takich jak ostry zespot

wiencowy czy niewydolnos¢ serca.

6.2 Zwigzek miedzy wartosciami cisnienia tetniczego krwi a miazdzycq tetnic
wiencowych

Zwigzek wystepowania miazdzycy, bedacej najczestszg przyczyng choroby
niedokrwiennej serca, z nadcisnieniem tetniczym zostat potwierdzony wieloma dotychczas
przeprowadzonymi badaniami klinicznymi. Ponadto, nadcisnienie tetnicze przyczyniajac sie
do rozwoju dysfunkcji sSrodbtonka, jest czynnikiem inicjujgcym rozwdj blaszki miazdzycowej
[99, 100]. Natomiast istnieje niewiele danych dotyczacych zwigzku ocenianej angiograficznie

miazdzycy tetnic wieficowych z profilem dobowym cisnienia tetniczego krwi.
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Wyniki pracy witasnej potwierdzity zwigzek miazdzycy tetnic wiedcowych z niektdrymi
parametrami 24-godzinnego profilu cisnienia tetniczego krwi. Podgrupa pacjentéw
z istotnymi hemodynamicznie zmianami w tetnicach wiencowych (przynajmniej jedna
zmiana zwezajaca Swiatto tetnicy wiencowej >70%) charakteryzowata sie wyzszymi
wartosciami nocnymi SBP, DBP oraz MAP. Nie zaobserwowatem natomiast takiej rdoznicy
w zakresie Srednich wartosci ci$nienia tetniczego mierzonego w ciggu dnia oraz w zakresie
Srednich wartosci gabinetowych. W zakresie parametréow 24-godzinnych jedynie $rednia
wartos¢ skurczowego cisnienia tetniczego krwi byta statystycznie wyzisza w podgrupie
z istotnymi  hemodynamicznie zmianami miazdzycowymi w pordéwnaniu z podgrupg
bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wieficowych.

Podobne zaleznosci obserwowat Mousa i wsp. w przytoczonym we wstepie badaniu.
Stwierdzit on w grupie 68 meziczyzn z potwierdzong angiograficznie chorobg wiernncowg
(przynajmniej jedna zmiana zwezajgca $Swiatto tetnicy 270%) wyzsze nocne $Srednie wartosci
skurczowego oraz rozkurczowego ciSnienia tetniczego krwi w poréwnaniu z grupg
68 mezczyzn bez istotnych hemodynamicznie zmian miazdzycowych. Podobnie jak to miato
miejsce w przeprowadzonym przeze mnie badaniu, Mousa nie obserwowat istotnych rdéznic
w zakresie dziennych wartosci cisnienia tetniczego krwi [95]. W odrdznieniu od liczebnosci
mezczyzn wigczonych do tego badania, wyniki pracy wtasnej opierajg sie na znacznie
wiekszej grupie zaréwno kobiet, jak i mezczyzn.

W badaniu Turnera i wsp., w ktdrym nieinwazyjnie oceniano zwezenie tetnic
wiencowych — metoda tomografii komputerowej (ocena kalcyfikacji tetnic wierncowych,
za istotne zwezenie uznano stenoze >50% S$wiatta tetnicy wiencowej), w grupie
298 pacjentéw z bezobjawowg chorobg niedokrwienng serca, stwierdzono wyzsze wartosci

skurczowego i rozkurczowego ci$nienia tetniczego krwi zardwno w czasie aktywnosci
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dziennej, jak i w czasie snu pacjenta [101]. W odrdznieniu od tych danych
w przeprowadzonym przeze mnie badaniu nie wykazatem istotnych statystycznie rdznic
w zakresie srednich wartosci cisnienia tetniczego mierzonego w czasie aktywnosci dziennej.
Fakt ten moze by¢ zwigzany z kilkoma rdéznicami w obrebie badanej grupy oraz metody
badawczej. Do badania Turner i wsp. wigczyli znacznie mtodszg grupe pacjentéw (Srednia
wieku 4019 lat). Ocena tetnic wiencowych wykonywana byta metodg tomografii
komputerowej z oceng kalcyfikacji tetnic wiencowych (czuto$¢ metody 97%, natomiast
specyficznos¢ 72% dla wykazania zwezenia $Swiatta naczynia o >50%). W odrdznieniu
od przeprowadzonych analiz w pracy wtasnej, Turner i wsp. za istotng uznali zmiane
zwezajgca $wiatto tetnicy wieicowej o 250%.

Jak juz wspomniatem we wstepie, stwierdzenie zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych w badaniu angiograficznym znacznie zwieksza ryzyko sercowo-naczyniowe
chorego. Zaburzona dobowa regulacja cisnienia tetniczego krwi zwigzana z zaburzeniami
funkcji srédbtonka, moze przyspieszyé rozwdj miazdzycy, takie w tetnicach wiencowych,
czego konsekwencjg jest choroba wiencowa oraz jej powikfania. Ponadto kilka dotychczas
przeprowadzonych badan wykazato zwigzek miedzy brakiem fizjologicznego spadku cisnienia
tetniczego w czasie snu z zaburzeniami funkcji rozkurczowej lewej komory serca [102-104].
Podwyzszone nocne wartosci ciSnienia tetniczego krwi moga wynikac z obnizenia jakosci snu
zwigzanej z wykonywanymi przez aparat pomiarami (inflacja i deflacja mankietu, praca
pompki napetniajacej mankiet) lub aktywnoscig nocng zwigzang z wybudzaniem sie ze snu.
Jednak badanie przeprowadzone przez Hermida i wsp. w grupie 800 pacjentéw
z pierwotnym nadci$nieniem tetniczym, w ktérym w czasie ambulatoryjnych pomiaréw
cisnienia tetniczego w ciggu 48 godzin jednoczesnie wykonywano pomiary aktywnosci

pacjenta aparatem nadgarstkowym Actigraph, wykazato brak istotnych réznic w aktywnosci

103



nocnej miedzy grupa pacjentdw z podwyzszonymi wartosSciami nocnymi ci$nienia tetniczego
oraz grupga z prawidtowymi wartosciami nocnymi [105]. Zatem nocna aktywno$¢ pacjenta
nie jest jedynym czynnikiem zwigzanym z wystepowaniem braku spodziewanego spadku
cisnienia tetniczego krwi w czasie snu. Wielu badaczy zwraca uwage na role autonomicznego
uktadu nerwowego (zwtaszcza istnienie dysproporcji miedzy aktywnoscia uktadu
wspotczulnego i przywspotczulnego) w nieprawidtowej regulacji nocnego cisnienia tetniczego
krwi. Wzrost aktywnosci uktadu wspdtczulnego lub spadek aktywnosci uktadu
przywspotczulnego w godzinach snu moze przywrdci¢ nocny spadek wartosci cisnienia
tetniczego krwi [106, 107]. Inng, szeroko dyskutowang przyczyng podwyzszonych wartosci
nocnych cisnienia tetniczego krwi wydaje sie by¢ sodowrazliwos¢. W tej grupie chorych
redukcja spozycia soli kuchennej moze spowodowac normalizacje nocnych wartosci cisnienia
tetniczego [108, 109].

Obserwowane przeze mnie wyzsze nocne wartosci ci$nienia tetniczego krwi
w podgrupie pacjentéw z istotng miazdzycg w tetnicach wiedAcowych mogg byc¢ tez
czesciowo zwigzane z leczeniem farmakologicznym nadci$nienia tetniczego w oparciu
o pomiary wykonywane w czasie czuwania (w gabinecie lekarskim lub na podstawie
pomiaréw wykonywanych przez pacjenta w domu). Tylko niewielka cze$¢ chorych miata
wykonany ABPM przed wtgczeniem do mojego badania. Taki stan rzeczy spowodowany byt
brakiem dostepnosci lekarzy do aparatéw stuzgcych catodobowemu pomiarowi ciSnienia
tetniczego. Jak wykazaty dotychczas przeprowadzone analizy, podwyziszone wartosci
cisnienia tetniczego w godzinach nocnych, nawet przy prawidtowej regulacji cisnienia
tetniczego krwi w czasie czuwania, pozwalajg zakwalifikowaé tg grupe chorych jako

pacjentéw wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego, a hieleczone podwyzszone nocne
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wartosci cisnienia tetniczego wigzg sie ze ztym rokowaniem zwigzanym z powiktaniami
narzagdowymi nadcisnienia tetniczego [88, 110, 111].

Analizujgc wartosci cisnienia tetniczego krwi w podgrupach zaawansowania zmian
miazdzycowych w tetnicach wiencowych, stwierdzitem istotnie wyzsze wartosci nocne
skurczowego oraz Sredniego cisnienia tetniczego krwi w podgrupie z przynajmniej trzema
oraz w podgrupie z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi w poréwnaniu
z podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych. Ponadto podgrupa
z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi charakteryzowata sie wyzszymi
wartosciami nocnymi rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi. W podgrupie z jedng i/lub
dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi tetnic wieAcowych stwierdzitem wyzsze
wartosci 24 h skurczowego cisnienia tetniczego krwi w porédwnaniu z podgrupg bez zmian
miazdzycowych. Fakt, Zze pacjenci z zaawansowang miazdzycy tetnic wiencowych,
w przypadku ktérych ryzyko sercowo-naczyniowe jest juz i tak wysokie, wykazujg wyisze
nocne wartosci ci$nienia tetniczego krwi w pordwnaniu z chorymi bez istotnych zmian
miazdzycowych, sprawia Ze ta grupa chorych powinna by¢ objeta szczegdlng opieka
medyczng. Stad wniosek, ze farmakoterapia nadcisnienia tetniczego powinna by¢ ustalana
rowniez na podstawie wartosci nocnych cisnienia tetniczego krwi. Wartym podkreslenia jest
tez fakt, ze podgrupy z 1 i/lub 2 istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiericowych
oraz z przynajmniej 3 istotnymi zmianami miazdzycowymi nie rdznity sie miedzy sobg
wartosciami Sredniego gabinetowego, 24 h, dziennego oraz nocnego SBP oraz DBP. Brak
istotnych réznic w zakresie tych parametréw ci$nienia tetniczego krwi moze by¢ zwigzany
z brakiem uwzglednienia w takiej klasyfikacji bardziej precyzyjnej metody oceny
zaawansowania miazdzycy (wymiaru naczynia tetniczego oraz jego znaczenia dla

funkcjonowania miesnia sercowego).
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W pracy wtasnej pacjenci zakwalifikowani do Il i IV kwartyla wg punktacji skali
Gensiniego  charakteryzowali sie  wyzszymi  wartoSciami  nocnymi  skurczowego,
rozkurczowego oraz s$redniego cisnienia tetniczego krwi w poréwnaniu z kwartylem |I.
Ponadto jedynie w kwartylu 11l obserwowatem wyzsze wartosci 24-godzinnego skurczowego,
24-godzinnego S$redniego oraz skurczowego dziennego ciSnienia tetniczego krwi
w porownaniu z kwartylem |. Zatem badanie potwierdzito zwigzek parametréw wartosci
nocnych ci$nienia tetniczego krwi z zaawansowaniem miazdzycy tetnic wiencowych
ocenianej w skali punktowej Gensiniego. Nie ma natomiast jednoznacznych podstaw
do stwierdzenia takiej zaleznosci w zakresie wartosci 24 h oraz dziennych cisnienia
tetniczego krwi.

Skala punktowa Gensiniego, cho¢ posiadajgca kilka mankamentéw (m.in. brak oceny
morfologicznej blaszki miazdzycowej), dzieki uwzglednieniu zaréwno zaawansowania
miazdzycy tetnic wieicowych (stopien zwezenia $wiatta naczynia), jak i jakosci zwezonego
naczynia (segmentu tetnicy wiencowej), wydaje sie doktadniejszg od oceny ilosciowej zmian
miazdzycowych (choroba jedno-, dwu- lub tréjnaczyniowa) w tetnicach wiericowych

W szacowaniu ryzyka sercowo-naczyniowego pacjenta ze stabilng chorobg wiericowg [112].

6.3 Profil dobowy srednich godzinowych wartosci cisnienia tetniczego krwi

Dane z dotychczas przeprowadzonych badan potwierdzity wptyw wielu czynnikéw
egzo- i endogennych na rozktad wartosci cisnienia tetniczego krwi w ciggu 24 godzin.
Do czynnikdw zewnetrznych majgcych najwiekszy wptyw na wartosci cisnienia tetniczego
krwi w ciggu doby nalezg: temperatura i wilgotnos$¢ srodowiska zewnetrznego, aktywnos¢
fizyczna, stan emocjonalny, spozycie kofeiny i alkoholu, jakos$¢ positkdw, rytm snu i czuwania

[113-120]. Najistotniejszym czynnikiem endogennym jest natomiast aktywnos¢
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autonomicznego ukfadu nerwowego, a zwifaszcza dysproporcja miedzy aktywnoscig
wspofczulng i przywspdiczulng w czasie czuwania i snu. Jak udowodniono, podczas
aktywnosci dziennej dominuje wzmozone napiecie uktadu wspoétczulnego, natomiast w nocy
uktadu przywspétczulnego [6, 121-124]. Do innych czynnikdw endogennych regulujgcych
cisnienie tetnicze krwi zalicza sie: aktywnos¢ krazgcych amin katecholowych, gtdwnie
adrenaliny i noradrenaliny, aktywnos¢ reninowg osocza i zwigzane z nig stezenia
angiotensyny | i Il, aldosteronu oraz wielu czynnikdw wptywajacych na uktad krzepniecia
i fibrynolizy [125-129]. Zatem rytm dobowy cis$nienia tetniczego jest swoistg funkcjg
wypadkowa wptywu czynnikdw egzo- i endogennych, ktdrych rozdzielenie wydaje sie rzeczg
niemozliwg. Zalezno$¢ miedzy wieloma z tych czynnikdw a rytmem dobowym cisnienia
tetniczego obserwowano zaréwno u osdéb normotensyjnych, jak i pacjentéw z pierwotnym
nadcisnieniem tetniczym [125].

Analizujgc pomiary cisnienia tetniczego krwi zarejestrowane w ciggu 24 godazin,
podjatem prdébe oceny zaleznosci miedzy $rednimi godzinowymi warto$ciami cisnienia
tetniczego a miazdzyca tetnic wiedcowych. W podgrupie pacjentdw bez istotnych zmian
miazdzycowych w tetnicach wieAcowych stwierdzitem statystycznie nizsze wartosci
skurczowego cisnienia tetniczego krwi w godzinach od 22:00 do 8:00 oraz rozkurczowego
cisnienia tetniczego krwi w godzinach od 0:00 do 6:00 w poréwnaniu z podgrupg z istotnymi
zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych. Po wyodrebnieniu podgrupy
z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiericowych,
stwierdzitem u tych chorych wyzsze godzinowe wartosci skurczowego oraz rozkurczowego
cisnienia tetniczego od 0:00 do 8:00 w pordwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian
miazdzycowych. Co wiecej, w podgrupie z przynajmniej trzema istotnymi zmianami

miazdzycowymi wykazatem statystycznie wyisze godzinowe wartosci rozkurczowego
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ciSnienia tetniczego krwi w pordwnaniu z podgrupg z jedng i/lub dwiema zmianami
miazdzycowymi w godzinach od 1:00 do 5:00.

Wyniki pracy witasnej dostarczajg istotnych informacji dotyczacych regulacji cisnienia
tetniczego w godzinach nocnych u pacjentéw z chorobg wieicowa. Jak wykazatem,
w godzinach snu, chorzy z zaawansowang chorobg wienncowg charakteryzujg sie wyzszymi
wartosciami skurczowego oraz rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi w pordwnaniu
z chorymi bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wieAcowych. Co wiecej,
najbardziej zaawansowana angiograficznie postaé miazdzycy tetnic wieAcowych jest
zwigzana z wyzszymi wartosciami cisnienia rozkurczowego w nocy w poréwnaniu z postacia
mniej zaawansowang. Majac na uwadze wysokie ryzyko wystepowania zdarzen sercowo-
naczyniowych w grupie chorych z najbardziej zaawansowang miazdzycg tetnic wiencowych,
nieprawidtowa regulacja cisnienia tetniczego w nocy moze dodatkowo przyczyni¢ sie do
zwiekszenia tego ryzyka. Z tego powodu ABPM wydaje sie istotnym elementem w ocenie
ryzyka niekorzystnych zdarzen sercowo-naczyniowych ale takie moze stanowié istotne

narzedzie diagnostyczne w prewencji wtdrnej i trzeciorzedowej w tej grupie pacjentéw.

6.4 Rdznica dzienno-nocna cisnienia tetniczego krwi a miazdzyca tetnic
wienicowych (dipping effect)

Ocena dobowego profilu ci$nienia tetniczego krwi stanowi istotny element

w oszacowaniu ryzyka sercowo-naczyniowego u chorych z nadcisnieniem tetniczym.

Na podstawie  wartos$ci  procentowej nocnego  spadku  ci$nienia  tetniczego

(ang. diurnal/nocturnal BP ratio), mozna dokonaé arbitralnego podziatu populacji, uzywajac

anglosaskiej nomenklatury na: extreme dippers — nadmierny nocny spadek cisnienia
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tetniczego krwi (diurnal/nocturnal BP ratio >20%), dippers — prawidtowy nocny spadek
ciSnienia tetniczego krwi (diurnal/nocturnal BP ratio 10%-20%), non-dippers — brak nocnego
spadku cisnienia tetniczego krwi (diurnal/nocturnal BP ratio 0%-10%) oraz reverse dippers —
odwrdcony nocny spadek ciSnienia tetniczego krwi (diurnal/nocturnal BP ratio <0%). Wartym
zaznaczenia jest fakt, ze wg niektorych badaczy owa nomenklatura powinna dotyczyé
zaréwno skurczowego, jak i rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi.

W pracy wtasnej w podgrupie z potwierdzong angiograficznie istotng miazdzyca
tetnic wiencowych statystycznie czesciej wystepowat profil non-dipper DBP. W tej podgrupie
stwierdzono statystycznie mniejszg czestos¢ wystepowania profilu dipper SBP oraz dipper
DBP w poréwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych. Po okresleniu nocnego spadku SBP i DBP jednoczesnie u kazdego pacjenta
wykazano, ze w podgrupie bez istotnych zmian w tetnicach wiencowych znamiennie czesciej
wystepuje profil SBP dipper/ DBP dipper.

Analizujgc profile cisnienia tetniczego krwi w podgrupach réznego zaawansowania
zmian miazdzycowych w tetnicach wieAcowych, stwierdzitem istotnie mniejszg czesto$é
jednoczesnego wystepowania profilu dippers SBP i DBP w podgrupie z przynajmniej trzema
istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wieicowych w poréwnaniu z podgrupa bez
istotnych zmian. Choc¢ istniata tendencja do czestszego wystepowania tego profilu
w podgrupie z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach
wiencowych w poréwnaniu z podgrupg z przynajmniej trzema istotnymi zmianami,
to odsetki nie réznity sie istotnie statystycznie.

Jak potwierdzity niektdre badania, czeSciowo za brak prawidtowe] regulacji wartosci
cisnienia tetniczego w godzinach nocnych oraz wystepowanie profilu non-dipper moze

odpowiada¢ farmakoterapia zwigzana ze zwyczajowym stosowaniem lekéw hipotensyjnych
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w godzinach porannych, ktérych dawki ustalane sg przez lekarzy na podstawie pomiardw
gabinetowych cisnienia tetniczego krwi [110, 130]. Jakkolwiek analiza hiszpanskiego rejestru
pacjentdéw z nadcisnieniem tetniczym oraz wykonanym ABPM obejmujgcego powyzej 30 000
chorych wykazata, ze grupy non-dippers i dippers nie rdznig sie miedzy sobg pod wzgledem
czestosci przyjmowania lekow hipotensyjnych w godzinach wieczornych [131].

Jak wykazaty dotychczas przeprowadzone badania, niekorzystny dobowy profil
ci$nienia tetniczego krwi stanowi dodatkowy czynnik ryzyka sercowo-naczyniowego. Istnieje
najwiecej dowoddw na zwigzek profilu non-dipper z podwyiszonym ryzykiem zdarzen
sercowo-naczyniowych. Wioskie badanie o akronimie PIUMA, przeprowadzone w grupie
1187 pacjentédw z pierwotnym nadcisnieniem tetniczym, potwierdzito w trwajacej srednio
3.2 lata obserwacji prawie 3-krotnie wieksze ryzyko zdarzen sercowo-naczyniowych w grupie
non-dippers w porownaniu z grupg dippers [132]. W badaniu Syst-Eur donoszono o wiekszej
czestosci wystepowania udaréw madzgu oraz zawatéw miesnia sercowego w grupie non-
dippers w poréwnaniu z grupg dippers [110, 133]. Ingelsson w przeprowadzonym badaniu
stwierdzit istotnie wiekszg czestos¢ wystepowania niewydolnosci serca u starszych osdéb
z profilem non-dippers [134]. Istniejg tez dowody na zwigzek profilu non-dippers
z przerostem miesnia lewej komory serca, czy mikoralbuminurig [47, 135, 136]. Natomiast
w raporcie JNC-VII profil dipper okreslono jako profil, z ktérym, w odrdznieniu od innych
profili ciSnienia tetniczego krwi, nie jest zwigzane podwyzszone ryzyko sercowo-naczyniowe
[137]. Zatem biorgc pod uwage wyniki wiasnych badan pacjenci z zaawansowang miazdzyca
tetnic wiecowych stanowiag grupe o podwyzszonym ryzyku niekorzystnych zdarzen réwniez
z uwagi na zmniejszong czestos¢ wystepowania profilu dippers u tych chorych. Praca wtasna
ma charakter retrospektywny. Stad trudno jednoznacznie oceni¢, czy typ profilu cisnienia

tetniczego krwi wptywa na rokowanie pacjentéw ze stabilng chorobg wiencowa.
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Prowadzone obecnie badanie prospektywne dotyczace analizowanej przeze mnie grupy
chorych by¢ moze przyczyni sie do precyzyjnej oceny ryzyka sercowo-naczyniowego
zwigzanego z typem dobowego profilu cisnienia tetniczego.

Analizujgc wyniki pracy witasnej, stwierdzitem czestsze wystepowanie profilu reverse
dipper SBP i DBP w podgrupie pacjentdw z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach
wiedcowych w poréwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian. Co wiecej po okresleniu
jednoczesnie nocnego spadku SBP i DBP u kazdego pacjenta okazato sie, ze podgrupa
z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiefdcowych charakteryzuje sie wiekszg
czestoScig jednoczesnego wystepowania profilu reverse dipper SBP/reverse dipper DBP
w poréwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wierncowych.
Tendencja zwigzana ze wzrastajgcg czestoscig wystepowania profilu reverse dipper
w zaleznosci od zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych (podgrupa
bez istotnych zmian, z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami oraz z przynajmniej trzema
istotnymi zmianami miazdzycowymi) zostata zachowana zaréwno w odniesieniu do SBP, jak
i DBP. Jednak istotne statystycznie rdznice stwierdzono tylko w wystepowaniu profilu
reverse dipper miedzy podgrupg bez istotnych zmian oraz z jedng i/lub dwiema istotnymi
zmianami i przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w zakresie SBP.
Natomiast w zakresie DBP stwierdzono znamienng rdznice wystepowania profilu reverse
dipper jedynie miedzy podgrupg bez istotnych zmian i podgrupg z przynajmniej trzema
istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach wieficowych. Po jednoczesnym okresleniu
profilu reverse dipper SBP/ reverse dipper DBP stwierdzitem jego statystycznie czestsze
wystepowanie w podgrupie z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi

w pordwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych.
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Analizujgc profil reverse dipper SBP w kwartylach wg punktacji skali Gensiniego,
stwierdzitem czestsze jego wystepowanie w Il oraz IV kwartylu w poréwnaniu z kwartylem |
i 1. Natomiast profil reverse dipper DBP réwniez istotnie czesciej wystepowat w kwartylu Il
i IV w poréwnaniu z kwartylem |. Podobnie analiza wystepowania profilu reverse dipper
SBP/reverse dipper DBP wykazata wiekszy odsetek pacjentow w kwartylu I i IV
w porownaniu z kwartylem | i Il.

Jak wykazaty dotychczas przeprowadzone badania, profil reverse dippers wigzat sie
z czestszym wystepowaniem powiktan narzgdowych pierwotnego nadcisnienia tetniczego
takich jak: udary mdzgu, niewydolnos¢ nerek i mikroalbuminuria [93, 138, 139].
We wspomnianym juz badaniu Ohasama profil reverse dipper byt zwigzany ze zwiekszonag
Smiertelnoscig z przyczyn sercowo-naczyniowych [140]. Kilka badan z udziatem pacjentéw
z rozpoznang cukrzycg potwierdzito wiekszg Smiertelnos¢ w grupie chorych o profilu reverse
dipper [141, 142]. Zatem nie tylko brak prawidiowego spadku cisnienia tetniczego,
ale przede wszystkim wyzsze wartosci w godzinach nocnych w poréwnaniu z okresem
aktywnosci dziennej charakteryzujg grupe pacjentéw z zaawansowang miazdzycg tetnic
wiencowych. W kontekscie przeprowadzonych dotychczas badan prospektywnych wtasnie ci
chorzy wydajg sie by¢ grupa podwyzszonego ryzyka sercowo-naczyniowego wymagajgcy
szybkiej interwencji farmakologiczne;.

Analizujgc wyniki badania, wykazatem czestsze wystepowanie nadmiernego spadku
rozkurczowego nocnego cisnienia tetniczego (profil extreme dipper) w podgrupie bez
istotnych zmian w poréwnaniu z podgrupg z istotnymi zmianami miazdzycowymi w tetnicach
wieAcowych. Oceniajgc rézny stopien zaawansowania zmian miazdzycowych tetnic
wiencowych, wykazatem wiekszg czestos¢ wystepowania profilu extreme dipper

w podgrupie bez istotnych zmian w poréwnaniu z podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi
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zmianami miazdzycowymi w tetnicach wieAcowych. W kwartylach zaawansowania
miazdzycy tetnic wiencowych wg punktacji skali Gensiniego nie wykazatem istotnych
statystycznie rdznic w czestosci wystepowania tego profilu, choé istniata tendencja
do czestszego wystepowania w kwartylu | w poréwnaniu z innymi kwartylami.

W pracy wiasnej, profil extreme dippers charakteryzowat sie najmniejszg czestoscig
wystepowania w kazdej z podgrup zaawansowania miazdzycy tetnic wieicowych. Réwniez
w wiekszosci przeprowadzonych dotychczas badan, chorzy z tym profilem stanowili
najmniejszy odsetek pacjentdw. Niektdrzy autorzy donoszg o wiekszej czestosci
wystepowania epizodéw niedokrwienia osrodkowego uktadu nerwowego, zwtaszcza u oséb
starszych charakteryzujacych sie profilem extreme dipper [138]. Pierdomenico wskazywat
na wiekszg czesto$¢ wystepowania epizodéw niedokrwiennych miesnia sercowego u chorych
z profilem non-dipper w poréwnaniu z profilem extreme dipper i dipper. Co wiecej,
zastosowanie leku przeciwdtawicowego (beta bloker, nitrat czy bloker kanatu wapniowego)
w grupie extreme dippers zwigzane byto ze zwiekszong czestoscig epizodéw niedokrwienia
miesnia sercowego w tej grupie chorych [143]. Muller wykazat natomiast, ze obnizenie
nocnego cisnienia rozkurczowego ponizej 70 mmHg (co ma miejsce najczesciej w grupie
extreme dippers) wigze sie ze wzrostem czestosci i czasu trwania epizodéw niedokrwiennych
miesnia sercowego [144]. To zjawisko zwigzane jest z istnieniem tzw. krzywej J, a $cislej
z istnieniem punktu przegiecia krzywej odpowiadajgcemu wartosci cisSnienia rozkurczowego
krwi, ponizej ktdrej wzrasta ryzyko niedokrwienia miesnia sercowego. Patofizjologiczne
zatozenia mechanizmu krzywej J wskazujg na mozliwos¢ powstania deficytu tlenowego
i niedokrwienia miesnia sercowego w wyniku nadmiernego obnizenia rozkurczowego
cisnienia tetniczego krwi przekraczajgcego mozliwosci autoregulacji krazenia wiencowego

[145]. Zatem profil extreme dipper, cho¢ najrzadziej wystepujgcy, moze stanowi¢ wskazanie
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do modyfikacji terapii hipotensyjnej polegajgcej badz na redukcji dawki lekéw, przede
wszystkim u o0sdb starszych zwtaszcza po przebytych epizodach niedokrwienia osrodkowego
uktadu nerwowego badZz moze stanowi¢ wskazanie do modyfikacji terapii lekami
przeciwdtawicowymi (zwtaszcza u chorych z niedokrwieniem miesnia sercowego wywotanym
miazdzycy tetnic wiencowych) polegajgcej na unikaniu ich przyjmowania w godzinach
wieczornych. Nalezy zatem zapobiega¢ przekroczeniu dolnej granicy dostatecznego
maodzgowego przeptywu krwi i perfuzji wiencowej w nocy, szczegdlnie u starszych pacjentéw

oraz u 0sob z jawng chorobg wiencowa.

6.5 Dobowa zmiennos¢ cisnienia tetniczego krwi a miazdzyca tetnic

wiencowych

Odchylenie standardowe bedgce najprostszg statystyczng miarg zmiennosci
wykorzystywane byto w wielu badaniach klinicznych, w ktérych przeprowadzano ABPM.
W wielokrotnie przytaczanym juz w mojej pracy japonskim badaniu Ohasama, jedynie
odchylenia standardowe szacowane oddzielnie dla wartosci dziennych i nocnych SBP i DBP
okazaty sie niezaleznymi predykatorami zgondw z powoddw sercowo-naczyniowych.
Jak przyznajg autorzy badania, srednie wartos$ci dziennego i nocnego SD wzrastaty wraz
ze wzrostem wartosci cisnienia tetniczego oraz z wiekiem chorych [146]. Natomiast,
jak wykazali ci sami autorzy, odchylenia standardowe szacowane na podstawie wartosci 24 h
cisnienia tetniczego nie byty dobrg miarg zmiennosci krotkoterminowej cisnienia tetniczego
krwi [147]. Zatem wyniki dotychczasowych badan sugerujg, ze nadmierna zmiennos$é
cisnienia tetniczego w okresie snu i aktywnosci dziennej jest czynnikiem ryzyka zdarzen
sercowo-naczyniowych. Najprostszg metodg szacowania tej zmiennosci jest wyliczenie

odchylenia standardowego wszystkich wartosci zarejestrowanych w czasie dnia i nocy.
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W pracy wtlasnej, analizujgc srednie wartosci odchylenia standardowego skurczowego
oraz rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi stwierdzitem, ze podgrupa chorych z istotnymi
zmianami miazdzycowymi w tetnicach wiencowych, charakteryzuje sie znamiennie nizszymi
Srednimi wartosciami SD dla wartos$ci 24-godzinnego skurczowego oraz rozkurczowego
cisnienia tetniczego oraz istotnie wyzszymi Srednimi wartosciami SD dla nocnych wartosci
skurczowego i rozkurczowego cisnienia tetniczego. Biorgc pod uwage zaawansowanie
miazdzycy tetnic wiencowych w pordédwnaniu z podgrupg bez istotnych zmian
miazdzycowych, chorzy z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi
charakteryzowali sie nizszymi $rednimi wartosciami 24-godzinnymi SD dla rozkurczowego
cisnienia tetniczego oraz wyzszymi $rednimi wartosciami nocnymi SD dla skurczowego
oraz rozkurczowego cisnienia tetniczego. Analiza zaawansowania miazdzycy tetnic
wiencowych w kwartylach punktacji skali Gensiniego, potwierdzita wyzsze $rednie wartosci
24-godzinne SD dla skurczowego oraz rozkurczowego cisnienia tetniczego oraz nizsze $rednie
wartosci nocne SD dla skurczowego i rozkurczowego cisnienia tetniczego w kwartylu |
w porownaniu z kwartylem V. Wyisze s$rednie wartosci 24-godzinne SD $wiadczace
o wiekszej zmiennosci w podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych w porédwnaniu z podgrupga z istotng miazdzycg tetnic wiencowych moga by¢
wynikiem zaobserwowanego wiekszego spadku dzienno-nocnego cisnienia tetniczego krwi
w tej grupie.

W kontekscie danych z Ohasama wyniki mojego badania wskazujg, ze pacjenci
ze stabilng chorobg wiencowg, wykazujgc wiekszg zmiennos¢ wartosci cisnienia tetniczego
krwi szczegdlnie w nocy, sg grupa o podwyziszonym ryzyku zgonu z przyczyn Sercowo-
naczyniowych z powodu zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach wiencowych.

Toczace sie badanie prospektywne by¢ moze wyjasni czy obserwowana zmienno$¢ wartosci
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nocnych SBP i DBP oceniana za pomocg SD moze zwieksza¢ ryzyko sercowo-naczyniowe

u pacjentéw ze stabilng chorobg wiencowa.

6.6 Wptyw niektorych klasycznych czynnikdw ryzyka sercowo-naczyniowego
na wartosci  cisnienia tetniczego krwi oraz zaawansowanie zmian
miazdzycowych w tetnicach wiericowych

Uwzgledniajgc  wptyw niektérych czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego,
wykazatem, ze obecnos¢ istotnej miazdzycy w tetnicach wiencowych stanowita zmienng
niezalezng jedynie w odniesieniu do S$rednich wartosci cisnienia skurczowego

i rozkurczowego w czasie snu, jak rowniez w odniesieniu do wartosci bezwzglednej ich

nocnego spadku. Wieloczynnikowa analiza kowariancji nie ujawnita znamiennego zwigzku

miazdzycy tetnic wieicowych z 24 h oraz dziennymi wartosciami cisnienia tetniczego krwi,
po uwzglednieniu niektdérych czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego jak: wiek, BMI, profil
lipidowy czy kreatynina.

Jak wykazato niedawno opublikowane badanie przeprowadzone przez Hermida i wsp.

w grupie ponad trzech tysiecy chorych obcigzonych cukrzycg, $rednia nocna wartosc

cisnienia tetniczego krwi (niezaleznie od Sredniej wartosci dziennej oraz wartosci ci$nienia

tetniczego mierzonego w gabinecie lekarskim, jak réwniez innych czynnikdéw ryzyka sercowo-
naczyniowego) byta niezaleznym predyktorem wystgpienia niekorzystnego zdarzenia

sercowo-naczyniowego [148]. Portugalskie badanie przeprowadzone w grupie 1200

pacjentéw z rozpoznanym nadci$nieniem tetniczym réwniez potwierdzito wyzszos¢ srednich

wartosci nocnych nad dziennymi w predykcji niekorzystnych zdarzen sercowo-naczyniowych.

Co wiecej, wedtug badaczy szczegdlng wartosé w ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego majg
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pierwsze cztery godziny snu [149]. Podobnie wyniki mojego badania potwierdzaja,
ze maksymalna rdinica wartosci w zakresie skurczowego i rozkurczowego cisnienia
tetniczego krwi miedzy podgrupg pacjentdw bez istotnych zmian miazdzycowych
oraz podgrupa z istotng hemodynamicznie miazdzycg tetnic wiencowych wystepuje
w pierwszej potowie okresu snu (godzina 1:00). Brak jest natomiast opublikowanych badan
dotyczacych zwigzku wartosci nocnych cisnienia tetniczego z zaawansowaniem
angiograficznie potwierdzonej miazdzycy tetnic wiericowych. Przeprowadzone przeze mnie
analizy wykazaty zwigzek nie tylko srednich wartosci nocnych, ale takze nocnego spadku
cisnienia tetniczego krwi z obecnoscig istotnej miazdzycy tetnic wiedcowych. Mimo,
iz wykonane przeze mnie badanie jest badaniem przekrojowym, to na podstawie
przeprowadzonych analiz przez innych badaczy oraz wynikbw mojej pracy wydaje sie,
ze wykonanie ABPM moze stanowi¢ szczegdlnie wazng metode diagnostyczng u pacjentow
ze stabilng chorobg wiencowg, przede wszystkim ze wzgledu na mozliwo$é rejestracji

wartosci cisSnienia tetniczego krwi w czasie snu.
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VIl. PODSUMOWANIE | WNIOSKI

Na podstawie przeprowadzonych analiz 24 h pomiaru cisnienia tetniczego krwi
w grupie pacjentéw z chorobg niedokrwienng serca po elektywnie wykonanej koronarografii
stwierdzitem, ze:

1. Pacjenci z potwierdzong angiograficznie istotng hemodynamicznie miazdzyca tetnic
wiencowych (zwezenie Swiatfa przynajmniej jednej tetnicy wiericowej o przynajmniej
70%), w poréwnaniu z chorymi bez istotnych zmian miazdzycowych, charakteryzujg
sie wyzszymi wartosciami cisnienia tetniczego krwi w godzinach nocnych przy braku
takich réznic w godzinach aktywnosci dziennej.

2. Po uwzglednieniu klasycznych czynnikdw ryzyka sercowo-naczyniowego, sposréd
parametréw cisnienia tetniczego krwi, jedynie wartosci nocne s3 zwigzane
z wystepowaniem istotnej miazdzycy tetnic wiericowych.

3. Chorzy z istotng miazdzyca tetnic wienicowych charakteryzujg sie mniejszym nocnym
spadkiem szczegdlnie rozkurczowego cisnienia tetniczego krwi w pordwnaniu
z pacjentami bez istotnych zmian miazdzycowych w tetnicach wiefcowych.

4. W grupie chorych z istotnymi zmianami miazdzycowymi czesSciej wystepuje profil
reverse dippers oraz rzadziej profil dippers w porédwnaniu z pacjentami bez istotnych
zmian miazdzycowych.

5. Chorzy z istotng miazdzycg tetnic wieAcowych charakteryzujg sie wiekszg
zmiennoscia nocng cisnienia tetniczego krwi w pordwnaniu z pacjentami bez

miazdzycy tetnic wiefcowych.
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VIII. Streszczenie

Choroba niedokrwienna serca jest zespotem objawdéw zwigzanych z dysproporcjg
miedzy podazg a zapotrzebowaniem miesnia sercowego na tlen oraz zwigzki energetyczne.
Najczestszg przyczyng choroby niedokrwiennej serca jest miazdzyca tetnic wiencowych,
a nadcisnienie tetnicze jest jednym z wielu czynnikdw sprzyjajagcych rozwojowi blaszek
miazdzycowych. Mimo  duzego postepu w  leczeniu niefarmakologicznym
oraz w farmakoterapii  nadcisnienia  tetniczego, nadal istnieje grupa pacjentow
z nieprawidtowo regulowanym pierwotnym nadci$nieniem tetniczym. Redukcja ryzyka
sercowo-naczyniowego zwigzanego z nieprawidtowg regulacjg wartosci ciSnienia tetniczego
zwlaszcza u pacjentéw z chorobg wieicowg moze przyczynic¢ sie do poprawy rokowania w jej
przebiegu. Metoda pomiaru cisnienia tetniczego krwi, ktdra wnosi wiele cennych informacji
jest catodobowy automatyczny pomiar cisnienia tetniczego krwi (ABPM).

Celem przeprowadzonych badan byta préba oceny zwigzku miedzy dobowym profilem
ci$nienia tetniczego krwi mierzonego metodg ABPM a rozlegtoscia miazdzycy tetnic
wieAcowych potwierdzong w badaniu angiograficznym u pacjentéw ze stabilng chorobg
wiencowa.

Badaniem objeto grupe 1908 pacjentéw hospitalizowanych w okresie od sierpnia 2003 r.
do sierpnia 2006 r. w | Klinice Kardiologii Akademii Medycznej w Gdansku w celu wykonania
planowej koronarografii. Na podstawie kryteridw wiaczenia oraz wykluczenia z badania
wyselekcjonowano grupe 1345 pacjentow. Ze wzgledu na wskazania do wykonania
jednoczasowej angioplastyki tetnic wieficowych ostatecznie badaniami objeto grupe 1022
pacjentéw.

Angiografie tetnic wiencowych wykonywano w latach 2003-2006 w Pracowni
Kardiologii Inwazyjnej AMG. W ocenie zaawansowania zmian miazdzycowych w tetnicach
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wiencowych wykorzystano ocene ilosciowg istotnych hemodynamicznie zmian (za istotng
zmiane uznano takg, ktéra zwezata Swiatto tetnicy wieicowej o przynajmniej 70%)
oraz ocene w skali punktowej Gensiniego. Po angiografii tetnic wierncowych przeprowadzono
wizyte ambulatoryjng pacjenta, w czasie ktérej wykonano tradycyjny oraz 24 godzinny
automatyczny pomiar cisnienia tetniczego krwi.

Na podstawie analiz przeprowadzonych w grupie 1022 pacjentéw, stwierdzono
wyzsze srednie wartos$ci nocne cisnienia tetniczego krwi w podgrupie z istotnymi zmianami
miazdzycowymi w tetnicach wiecowych w pordwnaniu z podgrupg bez zmian w zakresie
Sredniego skurczowego cisnienia tetniczego - SBP (120.3£15.9 mmHg vs. 116.4+14.0 mmHg,
p<0.001), sredniego rozkurczowego cis$nienia tetniczego - DBP (67.1+9.3 mmHg vs. 65.618.5
mmHg, p<0.001) oraz Sredniej wartosci Sredniego ci$nienia tetniczego — MAP (84.8+10.4
mmHg vs. 82.5+9.3 mmHg, p<0.001). Oceniajgc zalezno$¢ miedzy zaawansowaniem
miazdzycy tetnic wiericowych a warto$ciami cisnienia tetniczego krwi zaobserwowano nizsze
Srednie nocne wartosci SBP w podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w pordwnaniu
z podgrupg z jedng i/lub dwiema istotnymi zmianami (116.4+14.0 mmHg vs. 120.3+15.4
mmHg, p<0.01) oraz podgrupg z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi
(116.4+14.0 mmHg vs. 120.2+16.5 mmHg, p<0.01), jak réwniez nizsze Srednie nocne wartosci
MAP w podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w porédwnaniu z podgrupa z jedna
i/lub dwiema istotnymi zmianami miazdzycowymi (82.5+9.3 mmHg vs. 84.7+10.3 mmHg,
p<0.01) oraz podgrupga z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi (82.5+9.3
mmHg vs. 85.0+10.5mmHg, p<0.01). Wykazano wyiszg $rednig nocng warto$¢ DBP
w podgrupie z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi w pordwnaniu
z podgrupg bez istotnych zmian (67.5+9.1 mmHg vs. 65.6£8.5 mmHg, p<0.02). Biorgc pod

uwage kwartyle wg punktacji skali Gensiniego, stwierdzono wyzsze $rednie wartosci nocne
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w kwartylu IV oraz Ill w porédwnaniu z kwartylem | w zakresie: SBP (119.6£16.0 mmHg vs.
116.1£13.8 mmHg, p<0.01 oraz 121.0+16.2 mmHg vs. 116.1+13.8 mmHg, p<0.01), DBP
(67.3+9.4 mmHg vs. 65.5+8.4 mmHg, p<0.01 oraz 67.3+8.9 mmHg vs. 65.5+8.4 mmHg,
p<0.01), MAP (84.7+10.6 mmHg vs. 82.4+9.3 mmHg, p<0.01 oraz 85.2+10.3 mmHg
vs. 82.4+9.3 mmHg, p<0.01). Stwierdzono istotnie nizsze S$rednie wartosci ciSnienia
tetniczego krwi w podgrupie bez zmian w poréwnaniu z podgrupg z jedng i/lub dwiema
istotnymi zmianami w zakresie SBP w godzinach od 23:00 do 7:00 oraz DBP w godzinach
0d 0:00 do 2:00, jak réwniez w podgrupie z przynajmniej trzema istotnymi zmianami
miazdzycowymi w zakresie SBP oraz DBP w godzinach 0:00-8:00. Ponadto w podgrupie
z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi wykazano wyzsze wartosci DBP
w poréwnaniu z podgrupy z jedng i/lub dwiema zmianami miazdzycowymi w godzinach
0od 1:00 do 5:00. W podgrupie bez istotnych zmian miazdzycowych w pordwnaniu
z podgrupg z istotnymi zmianami miazdzycowymi, stwierdzono czestsze wystepowanie
profilu dippers oraz rzadsze wystepowanie profilu reverse dippers, odpowiednio (25.4%
vs. 18.9%, p<0.01) oraz (8.5% vs. 5.1%, p<0.04). Oceniajgc zmiennos¢ cisnienia tetniczego
w warunkach aktywnosci dziennej oraz w czasie snu jako odchylenie standardowe (SD),
wykazano znamiennie wyzsze wartos$ci SD w podgrupie z istotnymi zmianami w poréwnaniu
z podgrupg bez istotnych zmian miazdzycowych jedynie w nocy w zakresie: SD SBP
(8.8%3.8 mmHg vs. 8.2+3.7 mmHg, p<0.03) oraz SD DBP (6.8+2.7 mmHg vs. 6.4+2.6 mmHg,
p<0.04). Stwierdzono wiekszg czesto$¢ wystepowania profilu dippers oraz mniejszg czestosé
wystepowania reverse dippers w podgrupie bez istotnych zmian w poréwnaniu z podgrupg
z przynajmniej trzema istotnymi zmianami miazdzycowymi (25.4% vs. 17.3%, p<0.02)

oraz (5.1% vs. 10.4%, p<0.02).

121



Podsumowujgc, pacjenci ze stabilng chorobg wieicowg i angiograficznie
potwierdzong istotng hemodynamicznie miazdzycy tetnic wiencowych charakteryzujg sie
wyzszymi nocnymi wartosciami cisnienia tetniczego krwi, wiekszg zmiennoscig nocnych
wartosci cisnienia krwi oraz mniejszg czestoscig wystepowania profilu dippers w poréwnaniu

z pacjentami bez istotnej hemodynamicznie miazdzycy tetnic wiencowych.

VIll. Summary

Ischemic Heart Disease (IHD) is a disorder caused by imbalance of oxygen supply and
heart muscle demand. Hypertension that causes the endothelial dysfunction is a risk factor
of atherosclerotic plaques development. There was observed continuous and linear
relationship between systolic and diastolic blood pressure values and risk of stroke or
cardiovascular events. Despite progress of non-pharmacological and pharmacological
treatment of hypertension, there are patients with inappropriate control of the essential
hypertension. The cardiovascular risk reduction due to inappropriate control of hypertension
in patients with IHD can contribute to improvement of prognosis. However, the main
problem is to identify disorders which are connected with inappropriate regulation of blood
pressure values.

The aim of this study was to assess the relationship between 24-h profile of blood
pressure and the coronary atherosclerosis confirmed in coronary angiography in patients
with stable coronary artery disease.

Between August 2003 and August 2006 there were screened 1908 patients admitted
to the First Department of Cardiology Medical University of Gdansk to perform elective

coronary angiography. On the basis of inclusion and exclusion criteria, there were included
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1345 subjects. Finally, 323 patients were excluded from the main study because of indication
for the urgent coronary angioplasty and the study group consisted of 1022 subjects.

Clinical data of cardiovascular disorders and risk factors were collected at admission
to the hospital and before ABPM.

The qualitative assessment of the coronary atherosclerosis and the Gensini score
were used to the coronary atherosclerosis extent evaluation. The office blood pressure
measurements were performed after two to four weeks from the coronary angiography. The
24-hour ABPM was performed after the office blood pressure measurement.

The analysis revealed higher values of nighttime blood pressure in the patients with
significant atherosclerosis in comparison to those without in: the mean of systolic blood
pressure — SBP (120.3£15.9 mmHg vs. 116.4+14.0 mmHg, p<0.001), the mean of diastolic
blood pressure — DBP (67.1+£9.3 mmHg vs. 65.6£8.5 mmHg, p<0.001) and the mean of mean
blood pressure — MAP (84.8410.4 mmHg vs. 82.5+9.3 mmHg, p<0.001). Moreover, there
were lower mean nighttime values of SBP in patients without significant coronary
atherosclerosis than those with 1 and/or 2 significant atherosclerotic stenosis and in patients
with at least 3 significant atherosclerotic stenosis: (120.3+15.4 mmHg vs. 116.4£14.0 mmHg,
p<0.01 and 120.2+16.5 mmHg vs. 116.4+14.0 mmHg, p<0.01, respectively) as well as in MAP
(84.7+£10.3 mmHg vs. 82.5£9.3 mmHg, p<0.01 and 85.0+10.5 mmHg vs. 82.519.3 mmHg,
p<0.01, respectively). The study revealed the higher mean nighttime value of DBP in the
patients with at least 3 significant atherosclerotic stenosis than those without (67.5+9.1
mmHg vs. 65.618.5 mmHg, p<0.02). After division of the study group into quartiles according
to Gensini score, there were higher nighttime values in quartile IV and Ill in comparison to
quartile l'in: SBP (119.6£16.0 mmHg vs. 116.1+13.8 mmHg, p<0.01 and 121.0+16.2 mmHg vs.

119.6116.0 mmHg, p<0.01, respectively), DBP (67.3£9.4 mmHg vs. 65.5+8.4 mmHg, p<0.01

123



and 67.3+8.9 mmHg vs. 65.5£8.4 mmHg, p<0.01, respectively) and MAP (84.7+10.6 mmHg
vs. 82.4+9.3 mmHg, p<0.01 and 85.2+10.3 mmHg vs. 82.419.3 mmHg, p<0.01, respectively).
The study revealed the lower values of SBP in patients without significant coronary
atherosclerosis than in those with 1 and/or 2 significant atherosclerotic stenosis between
23:00 and 7:00 and DBP between 0:00 and 2:00 as well as in patients with at least 3 coronary
atherosclerotic stenosis (SBP and DBP). Moreover, there was higher value of DBP in the
patients with at least 3 coronary atherosclerotic stenosis than in the patients with 1 and/or 2
atherosclerotic stenosis between 1:00 and 5:00. The analysis of diurnal profile of blood
pressure revealed higher prevalence of dippers and lower prevalence of reverse dippers
(25.4% vs. 18.9%, p<0.01 and 8.5% vs. 5.1%, p<0.04, respectively) in the subgroup without
significant coronary atherosclerosis in comparison to the subgroup with significant
atherosclerosis.

In the assessment of blood pressure variability, the study revealed higher mean

values of nighttime blood pressure standard deviation in the patients with significant
coronary atherosclerosis in comparison to those without for mean SD SBP (8.8+3.8 mmHg vs.
8.213.7 mmHg, p<0.03) and SD DBP (6.8+2.7 mmHg vs. 6.41+2.6 mmHg, p<0.04).
In the patients without coronary atherosclerosis in comparison to those with at least 3
coronary atherosclerotic stenosis there was observed higher prevalence of dippers and
lower prevalence of reverse dippers profile: (25.4% vs. 17.3%, p<0.02 and 5.1% vs. 10.4%,
p<0.02, respectively).

In conclusion, the patients with stable coronary artery disease and significant
coronary atherosclerosis confirmed in coronary angiography have higher nighttime blood
pressure values, higher nighttime blood pressure variability and lower prevalence of dippers

than those without significant coronary atherosclerosis.
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