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WYKAZ STOSOWANYCH SKRÓTÓW 

 

AASM - ang. American Academy of Sleep Medicine; Ameryka�ska Akademia Medycyny 

Snu 

ABPM - ang. ambulatory blood pressure monitoring; dobowy automatyczny pomiar 

ci�nienia t�tniczego  

AHI - ang. apnea hypopnea index; wska�nik bezdechów i oddechów spłyconych  

ARV - ang. average real variability; zmienno�� z pomiaru na pomiar 

AU - ang. arbitrary units; jednostki arbitralne 

AVB - ang. atrioventricular block; blok przedsionkowo-komorowy 

BMI - ang. body mass index; wska�nik masy ciała 

BQ - ang. Berlin Questionnaire; ankieta oparta o pytania zawarte w Kwestionariuszu 

Berli�skim 

CO2 - dwutlenek w�gla 

CPAP - ang. continuous positive airway pressure; stałe dodatnie ci�nienie w drogach 

oddechowych 

DBP - ang. diastolic blood pressure; rozkurczowe ci�nienie t�tnicze 

EEG - elektroencefalografia 

EKG - elektrokardiografia 

EMG - elektromiografia 

EOG - elektrookulografia 

ESS - ang. Epworth Sleepiness Scale; skala senno�ci dziennej Epworth 
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EtCO2 - st��enie dwutlenku w�gla w powietrzu ko�cowo-wydechowym 

GDO - górne drogi oddechowe 

GPR - ang. G-protein receptor; receptor białka G 

GUMed - Gda�ski Uniwersytet Medyczny 

HR - ang. heart rate; akcja serca 

IMT - ang. intima media thickness; grubo�� błony �rodkowej i wewn�trznej 

LDL - ang. low-density lipoprotein;  lipoproteina niskiej g�sto�ci 

NREM - ang. non-rapid eye movement; faza snu charakteryzuj�ca si� brakiem szybkich 

ruchów gałek ocznych 

NT - nadci�nienie t�tnicze 

OBS - obturacyjny bezdech senny 

ODI - ang. oxygen desaturation index; wska�nik epizodów desaturacji 

OUN - o�rodkowy układ nerwowy 

PG - badanie poligraficzne 

PSG - badanie polisomnograficzne 

PU - przedział ufno�ci 

REM - ang. rapid-eye movement; faza snu charakteryzuj�ca si� obecno�ci� szybkich 

ruchów gałek ocznych 

REI - ang. respiratory event index; wska�nik zdarze� oddechowych 

SBP - ang. systolic blood pressure; skurczowe ci�nienie t�tnicze 

SE - ang. standard error; bł�d standardowy 
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SpO2 - saturacja krwi tlenem 

STD - odchylenie standardowe 

T90 - czas snu charakteryzuj�cy si� saturacj� krwi obwodowej poni�ej 90% 

TNF - ang. tumor necrosis factor; czynnik martwicy nowotworu 

UCK - Uniwersyteckie Centrum Kliniczne 
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1. WST�P. 

�

Choroby układu kr��enia stanowi� główn� przyczyn� zgonów na �wiecie 1. 

Nieprzecenione znaczenie ma zatem dokładna identyfikacja czynników predysponuj�cych 

do ich wyst�powania, która jest podstaw� ich skutecznej profilaktyki, zarówno pierwotnej 

jak i wtórnej. Badania ostatnich kilku dekad jednoznacznie wykazały, �e obturacyjny 

bezdech senny (OBS) zwi�ksza ryzyko wyst�powania zdarze� sercowo-naczyniowych 

oraz negatywnie wpływa na prze�ywalno�� nieleczonych pacjentów 2-6. W uj�ciu 

epidemiologicznym, istot� tego problemu pot�guje fakt powszechnego wyst�powania 

bezdechu, zwłaszcza w populacji pacjentów z chorobami układu kr��enia, która znacznie 

przekracza chorobowo�� populacji ogólnej 2, 3, 7. Nie bez znaczenia jest tak�e niska 

rozpoznawalno�� OBS i w konsekwencji niewielki odsetek leczonych pacjentów. 

Powszechne wyst�powanie OBS skłania tak�e do wnikliwej analizy cech usposabiaj�cych 

do rozwoju tego rodzaju zaburze�, co w praktyce klinicznej jest to�same z identyfikacj� 

grupy podwy�szonego ryzyka rozwoju schorzenia. Dotychczas, jednoznacznie 

udokumentowano kilka czynników usposabiaj�cych do rozwoju OBS 8-12, spo�ród których 

predyspozycja rodzinna stanowi istotny klinicznie problem 13, 14. Co ciekawe, w literaturze 

nie ma danych dotycz�cych bada� regulacji układu kr��enia u krewnych pierwszego 

stopnia pacjentów obci��onych OBS. 
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1.1.  OBTURACYJNY BEZDECH SENNY. 

�

Istot� obturacyjnego bezdechu sennego s� powtarzaj�ce si� w czasie snu 

okresy zmniejszenia, b�d� całkowitego zaniku strumienia powietrza przepływaj�cego 

przez górne drogi oddechowe, które s� rezultatem zapadania si� ich �wiatła.  

W uj�ciu epidemiologicznym, głównym czynnikiem ryzyka wyst�pienia OBS 

jest otyło��, której niekorzystny wpływ wynika: (1) z miejscowej dystrybucji tkanki 

tłuszczowej w obr�bie szyi i jamy brzusznej 8, 9, 15 prowadz�cej do mechanicznego 

zw��enia �wiatła górnych dróg oddechowych (GDO), (2) aktywno�ci hormonalnej 16, 17 

powoduj�cej oporno�� o�rodka oddechowego na leptyn� w warunkach jej podwy�szonych 

st��e�, a tak�e (3) zmniejszonego napi�cia tkanek mi��ni, w tym mi��ni górnych dróg 

oddechowych stanowi�cych o dro�no�ci GDO 18. Ocenia si�, �e przyrost masy ciała  

o 10% w ci�gu 4 lat sze�ciokrotnie zwi�ksza ryzyko wyst�pienia postaci umiarkowanej  

lub ci��kiej OBS 19. Cho� po�ród czynników predysponuj�cych do OBS niew�tpliwie 

główne miejsce zajmuje otyło��, nie bez znaczenia pozostaj� wiek, płe� m�ska i inne 

stany zwi�zane z nieprawidłow� budow� anatomiczn� w obr�bie GDO takie  

jak macroglossia, powi�kszony j�zyczek, przerost struktur adenoidalnych gardła, a tak�e 

rzadkie zmiany w zakresie kostnych struktur twarzoczaszki, np.: retropozycja szcz�ki, 

cofni�cie �uchwy, czy te� wydłu�ona odległo�� pomi�dzy ko�ci� gnykow� a płaszczyzn� 

�uchwy 10, 11, 20. Na uwag� zasługuj� tak�e powszechnie wyst�puj�ce alergie wikłaj�ce si� 

obrz�kiem błon �luzowych GDO i zaw��eniem ich �wiatła (grupa młodych, nieotyłych 

pacjentów).   

Objawy OBS wyst�puj� zarówno w trakcie wypoczynku nocnego,  

jak i w okresie czuwania.  Mał�onkowie i bliscy chorych skar�� si� na uci��liwe chrapanie 

oraz budz�ce du�y niepokój obserwowane epizody bezdechów w czasie snu. Sami 

pacjenci zgłaszaj� nieregeneruj�cy sen, nykturi�, nadmiern� potliwo�� w nocy  

oraz pojawiaj�ce si� w godzinach porannych bóle głowy, sucho�� �luzówek jamy ustnej,  
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a tak�e dokuczaj�ce w okresie aktywno�ci problemy z koncentracj�, nadmiern� senno�� 

dzienn�, zaburzenia libido oraz skłonno�� do depresji. Powy�sze dolegliwo�ci w sposób 

istotny utrudniaj� wykonywanie codziennych czynno�ci takich jak prowadzenie 

samochodu, nauka i zapami�tywanie, obni�aj�c tym samym jako�� �ycia pacjentów. 

Wobec zgłaszanych dolegliwo�ci wa�ne miejsce w diagnostyce OBS zajmuje 

szczegółowy wywiad lekarski dotycz�cy jako�ci snu oraz objawów wyst�puj�cych  

w czasie odpoczynku nocnego i czuwania. Pomocna w okre�leniu nasilenia i istotno�ci 

senno�ci dziennej jest skala Epworth (ESS ang. Epworth Sleepiness Scale). Opiera si� 

ona na szacowaniu przez chorego szansy na zapadni�cie w drzemk� w trakcie opisanych 

o�miu sytuacji dnia codziennego. Uzyskanie ilo�ci punktów równej lub wi�kszej ni� 10 jest 

jednoznaczne z konieczno�ci� szczegółowej diagnostyki zaburze� snu 21. Nale�y równie� 

pami�ta� o grupie chorych, którzy nie maj� objawów, a u których jedyn� przesłank� 

�wiadcz�c� o konieczno�ci poszerzenia diagnostyki jest obecno�� czynników ryzyka b�d� 

powikła� OBS.  

Złotym standardem w diagnostyce OBS od lat niezmiennie pozostaje badanie 

polisomnograficzne (PSG). W trakcie całonocnej obserwacji jednoczasowo rejestrowane 

s� elektroencefalogram (EEG), saturacja krwi obwodowej tlenem (SpO2), 

elektrookulogram (EOG), elektromiogram (EMG), elektrokardiogram (EKG), ruchy 

oddechowe klatki piersiowej i brzucha, przepływ powietrza przez górne drogi oddechowe 

oraz pozycja ciała. Analiza uzyskanego zapisu pozwala okre�li� wska�nik AHI  

(ang. apnea hypopnea index; wska�nik bezdechów i oddechów spłyconych) definiowany 

jako �rednia liczba bezdechów i oddechów spłyconych przypadaj�cych na godzin� snu. 

Parametr ten pozwala nie tylko zdiagnozowa� OBS, gdy AHI � 5, ale równie� umo�liwia 

ocen� stopnia nasilenia zaburzenia bezdechu. Na podstawie AHI wyró�niamy posta�: 

łagodn� (5	 AHI <15), umiarkowan� (15	 AHI <30) oraz ci��k� OBS. PSG 

przeprowadzana jest w warunkach pracowni snu, co wobec konieczno�ci hospitalizacji 

generuje długie kolejki chorych oczekuj�cych na badanie. Alternatyw� dla PSG  

s� badania poligraficzne (PG), które mo�na wykona� ambulatoryjnie, co zwi�ksza komfort 
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snu pacjenta. Wad� metody stanowi ograniczenie liczby kanałów rejestruj�cych.  

Na podstawie uzyskanego zapisu wyliczany jest wska�nik REI (ang. respiratory event 

index; wska�nik zdarze� oddechowych), który w przybli�eniu odpowiada AHI w PSG 22. 

Obserwowany w ostatnich latach wzrost odsetka osób otyłych przekłada si� 

na wysok� cz�sto�� wyst�powania zaburze� oddechu w czasie snu oraz jego 

niekorzystnych nast�pstw. Według danych epidemiologicznych pochodz�cych  

z Wisconsin z 2013 roku posta� umiarkowan� i ci��k� bezdechu sennego rozpoznano  

w populacji osób w wieku 30-49 lat u 10% m��czyzn i u 3 % kobiet. Z kolei w przedziale 

wiekowym 50-70 lat AHI�15 stwierdza si� odpowiednio u 17% i  9% m��czyzn i kobiet 23.  

W Europie zaskakuj�ce dane epidemiologiczne pochodz� z populacji szwajcarskiej, 

według których w przedziale wiekowym 40-85 lat cz�sto�� wyst�powania postaci 

umiarkowanej i ci��kiej OBS wynosi 49,7 % u m��czyzn i 23,4 % u kobiet 24. Nale�y 

jednak zaznaczy�, �e przytoczone dane w znacz�cy sposób odbiegaj� od wcze�niejszych 

publikacji dotycz�cych cz�sto�ci zaburze� oddechu w czasie snu i oczekuj� weryfikacji  

w innych populacjach europejskich. 

Wszystkim otyłym cierpi�cym na OBS, a tak�e pacjentom z nadwag� zaleca 

si� normalizacj� masy ciała za pomoc� diety i wysiłku fizycznego. Złoty standard terapii 

OBS stanowi leczenie protez� powietrzn� CPAP (ang. continuous positive airway 

pressure; stałe dodatnie ci�nienie w drogach oddechowych). Generowane przez 

urz�dzenie ci�nienie przenoszone jest za pomoc� maski twarzowej lub nosowej na górne 

drogi oddechowe zabezpieczaj�c je w ten sposób przed zapadaniem. Aparat ten nie tylko 

zwi�ksza komfort snu pacjenta, ale równie� redukuje ryzyko wielu powikła� sercowo-

naczyniowych. Stosowanie CPAP u chorych z zaburzeniami oddechu w czasie snu  

i napadowym migotaniem lub trzepotaniem przedsionków zwi�ksza szans� na utrzymanie 

rytmu zatokowego po kardiowersji elektrycznej 25, a tak�e po zastosowanym leczeniu 

elektrofizjologicznym migotania przedsionków 26. Z kolei u chorych ze współistniej�c� 

niewydolno�ci� serca proteza powietrzna zmniejsza prawdopodobie�stwo arytmii 

komorowych 27. Zaobserwowano równie� popraw� rokowania u chorych po udarze 
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mózgu, niemniej tylko w grupie pacjentów regularnie i dostatecznie długo stosuj�cych 

ka�dej nocy (powy�ej 4 godzin) terapi� CPAP 28, 29. Dodatkow� zalet� powy�szej metody 

jest niewielka liczba przeciwwskaza� pozwalaj�ca na jej szerokie zastosowanie. Oprócz 

post�powania zachowawczego w wybranych przypadkach zaleca si� tak�e leczenie 

interwencyjne: operacje laryngologiczne b�d� procedury z zakresu chirurgii bariatrycznej, 

a nawet chirurgii szcz�kowej.  
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1.2. RODZINNE WSYT�POWANIE BEZDECHU SENNEGO.  

�

Pierwsze nowo�ytne doniesienia dotycz�ce rodzinnego wyst�powania OBS 

pochodz� z 1978r, kiedy Strohl wraz ze współpracownikami opisał rodzin�, w której ojciec 

oraz jego dwóch synów cierpieli z powodu nasilonej senno�ci dziennej i OBS 30.  

W kolejnych latach potwierdzono zwi�kszon� cz�sto�� wyst�powania zaburze� oddechu 

w czasie snu po�ród krewnych pierwszego stopnia pacjentów nim obci��onych 14, 31-33, 

si�gaj�c� nawet 76% 14.  Przeprowadzone badania dotyczyły nie tylko rodziców i ich 

dzieci, ale równie� rodze�stwa. W trakcie o�mioletniej obserwacji szwedzkich rodze�stw 

oceniono, i� najwy�sze ryzyko zachorowania na OBS maj� kobiety posiadaj�ce siostr� 

obci��on� tym schorzeniem. Prawdopodobie�stwo było równie� znacznie podwy�szone  

w populacji braci chorych m��czyzn. Najni�sze ryzyko zachorowania, lecz nadal wy�sze 

od populacyjnego, dotyczyło sióstr chorych m��czyzn. Jednocze�nie u kobiet 

obserwowano, �e szansa na wyst�pienie OBS wzrasta wraz z liczb� chorego 

rodze�stwa34.  

Przeprowadzono wiele bada�, które miały na celu identyfikacj� cech 

fenotypowych odpowiedzialnych za rodzinne wyst�powanie zaburze� oddechu w czasie 

snu. W badaniach tych udokumentowano, �e dystrybucja tkanki tłuszczowej jest 

uwarunkowana genetycznie w 29-48% 35. Z kolei badania struktur kostnych twarzoczaszki 

i tkanek mi�kkich okolicy górnych dróg oddechowych w populacji nieotyłych krewnych 

pozwoliły okre�li�, �e tak�e takie cechy fenotypowe jak retropozycja szcz�ki i �uchwy, 

wydłu�one podniebienie mi�kkie oraz szerszy j�zyczek s� rodzinnie uwarunkowane  

i stanowi� wspólny czynnik ryzyka rozwoju OBS osób spokrewnionych 10.  

Warto podkre�li� równie�, �e regulacja oddychania ma podło�e genetyczne 36. 

U dorosłych dzieci pacjentów obci��onych OBS, u których wykluczono zaburzenia 

oddechu w czasie snu, zaobserwowano bardziej nasilon� redukcj� obj�to�ci oddechowej 
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oraz tendencj� do zapadania si� �wiatła górnych dróg oddechowych pod wpływem 

zwi�kszonego oporu podczas wdechu w porównaniu z grup� kontroln� 37.  

Pomimo identyfikacji wielu genów, w odniesieniu do których wykazano 

współwyst�powanie z OBS, przeprowadzone badania nie pozwoliły jednoznacznie 

wykaza� zwi�zku przyczynowo-skutkowego pomi�dzy konkretnym genem i klinicznie 

jawnym zespołem OBS. Rozbie�no�ci w obserwacjach tłumaczono faktem wł�czenia 

niedostatecznie licznych populacji pacjentów i w konsekwencji ograniczon� moc� 

zastosowanych testów. Dopiero metaanalizy pozwoliły na potwierdzenie znaczenia 

polimorfizmu genu czynnika martwicy nowotworu TNF-
-308G/A (ang. tumor necrosis 

factor; czynnik martwicy nowotworu) w patogenezie OBS u osób dorosłych 38, 39. Nowe 

technologie w genetyce umo�liwiaj�ce badania całego genomu dostarczyły danych  

o zwi�zku AHI z locus rs 116791765 na chromosomie 11q21, koduj�cym białko GPR83 40. 

U szczurów wykazano ekspresj� powy�szego białka w wielu regionach mózgu 

zwi�zanych z regulacj� oddychania takich jak j�dro nerwu podj�zykowego czy j�dro 

pasma samotnego 41. Jednocze�nie zostały wyznaczone nowe kierunki bada� zgł�biaj�ce 

przekazywanie sygnału zale�ne od SREBP (ang. sterol regulatory element binding 

protein) 40. 
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1.3. REGULACJA UKŁADU KR��ENIA PODCZAS SNU I CZUWANIA U CHORYCH 

Z OBS. 

�

Regulacja układu sercowo-naczyniowego �ci�le powi�zana jest z rytmem 

dobowym nast�puj�cych po sobie okresów prawidłowego snu i czuwania 42. Wyst�puj�ce 

w trakcie odpoczynku nocnego epizody bezdechów wywołuj� hipoksemi� i retencj� 

dwutlenku w�gla, aktywuj�c chemoreceptory i w konsekwencji prowadz�c do pobudzenia 

układu współczulnego i uogólnionego wzbudzenia kory mózgu 43. W rezultacie zaburzona 

zostaje architektonika snu- skróceniu ulegaj� fazy NREM 3 (ang. non-rapid eye 

movement; faza snu charakteryzuj�ca si� brakiem szybkich ruchów gałek ocznych) oraz 

REM (ang. rapid eye movement; faza snu charakteryzuj�ca si� obecno�ci� szybkich 

ruchów gałek ocznych), a tak�e wzrasta wentylacja minutowa, �rednie ci�nienie t�tnicze 

oraz akcja serca 44. Podwy�szona aktywno�� układu współczulnego oraz jej niekorzystny 

wpływ na układ kr��enia obserwowane s� u chorych cierpi�cych na OBS nie tylko  

w okresie snu, ale równie� w okresie czuwania 44.  

Negatywny wpływ zaburze� oddechu w czasie snu na regulacj� układu 

sercowo-naczyniowego potwierdzono w badaniach populacyjnych. U pacjentów z OBS 

cz��ciej rozwijało si� nadci�nienie t�tnicze (NT). Jednocze�nie, jak wykazano  

w obserwacji prospektywnej populacji z Wisconsin, USA, zachorowalno�� na NT  

w okresie czterech lat skojarzona była ze stopniem nasilenia OBS wyra�onym 

wska�nikiem bezdechów i oddechów spłyconych.  AHI o warto�ci w przedziale 5-14,9 

(posta� łagodna) oraz AHI �15 (posta� umiarkowana i ci��ka) zwi�kszały ryzyko 

wyst�pienia nieprawidłowo podwy�szonych warto�ci ci�nienia t�tniczego odpowiednio 

dwu- i trzykrotnie. Co wi�cej, nawet pojedyncze zaburzenia oddechu, których nasilenie nie 

spełniało kryteriów rozpoznania OBS skojarzone były z wi�kszym prawdopodobie�stwem 

wyst�pienia NT w okresie obserwacji o 42% 45. W badaniu tym wykazano tak�e, �e chorzy 
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z NT istotnie cz��ciej ni� osoby z prawidłowymi warto�ciami ci�nienia t�tniczego maj� 

niezdiagnozowany wcze�niej OBS 46. 

Dotychczas nie wyja�niono szczegółowo patomechanizmu rozwoju 

nadci�nienia t�tniczego u pacjentów z OBS, jednak�e wa�n� rol� w tym procesie odgrywa 

nadmierna aktywacja układu współczulnego, upo�ledzona odpowied� chemoreceptorów  

i baroreceptorów, dysfunkcja �ródbłonka, a tak�e zwi�kszone nocne uwalnianie 

działaj�cej wazokonstrykcyjnie endoteliny i zaburzenia metaboliczne prowadz�ce  

do otyło�ci 47. W ostatnich latach podkre�la si� tak�e istotn� rol� hiperaldosteronizmu  

w patogenezie nadci�nienia opornego w tej grupie pacjentów oraz skojarzon� z tym 

zjawiskiem nadmiern� retencj� i dogłowow� dyslokacj� płynów (rejon szyi i głowy) 48. 
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1.4. POWIKŁANIA OBS ZWI�ZANE Z UKŁADEM KR��ENIA. 

�

Powtarzaj�ce si� w czasie snu bezdechy negatywnie wpływaj�  

na regulacj� układu kr��enia nie tylko w okresie snu pacjentów, ale tak�e w czasie ich 

aktywno�ci. Nieleczony bezdech istotnie zwi�ksza ryzyko rozwoju szeregu powikła� 

narz�dowych, które niestety bardzo cz�sto poprzedzaj� diagnoz� OBS. 

Pojedynczy bezdech wywołuje w pocz�tkowej fazie zwolnienie akcji serca  

w wyniku pobudzenia nerwu bł�dnego, a z chwil� przywrócenia oddychania  

(tzw. pierwszy oddech ratunkowy), wobec wzrostu aktywno�ci współczulnej, 

przyspieszenie cz�stotliwo�ci rytmu serca. Wielokrotnie powtarzaj�ce si� w okresie snu 

okołobezdechowe wahania cz�sto�ci pracy serca usposabiaj� chorych do wyst�powania 

zarówno tachy-, jak i bradyarytmii takich jak migotanie przedsionków, bloki przewodzenia 

przedsionkowo-komorowego (najcz��ciej AVB 20 2:1), przedwczesne pobudzenia 

komorowe i nieutrwalone cz�stoskurcze komorowe 45, 49. Cz�sto�� współwyst�powania 

migotania przedsionków i OBS jest wysoka 50, 51, a w populacji chorych cierpi�cych na t� 

arytmi� nawet 30% chorych mo�e mie� niezdiagnozowane wcze�niej zaburzenia oddechu 

w czasie snu 51. Prawdopodobie�stwo wyst�pienia zaburze� rytmu wzrasta wraz  

ze stopniem nasilenia OBS i u chorych z postaci� ci��k� jest czterokrotnie wy�sze 45.  

Bardzo wa�nym powikłaniem nieleczonego bezdechu obturacyjnego jest 

upo�ledzenie ukrwienia mi��nia serca. Nawracaj�ce wraz z bezdechami zmiany ci�nienia 

w klatce piersiowej, nieprawidłowo�ci w kr��eniu płucnym i systemowym a tak�e epizody 

hipoksji i skracaj�ca okres rozkurczu mi��nia sercowego tachykardia skutkuj� 

zmniejszeniem dost�pno�ci tlenu dla kardiomiocytów. Co charakterystyczne, w tej 

populacji obserwuje si� wi�ksze nasilenie zmian mia�d�ycowych w t�tnicach 

nasierdziowych, co dodatkowo upo�ledza perfuzj� wie�cow� 52. Zaburzenia oddechu  

w czasie snu pogarszaj� długoterminowe rokowanie po ostrym incydencie wie�cowym 5, 
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jednak�e rola OBS w patofizjologii choroby wie�cowej osób starszych jest 

niejednoznaczna i wymaga dalszych bada� 53. 

Niefizjologiczna redukcja ci�nienia wewn�trz klatki piersiowej nierozł�cznie 

towarzysz�ca bezdechom obturacyjnym wywiera negatywny wpływ na funkcj� serca jako 

pompy. W badaniach echokardiograficznych u chorych z OBS obserwowano redukcj� 

frakcji wyrzutowej oraz zaburzenia rozkurczu mi��nia lewej komory niezale�nie 

od wywiadu w kierunku niewydolno�ci serca 54-58. Nale�y zaznaczy� równie�,  

�e w populacji pacjentów obci��onych niewydolno�ci� serca cz�sto wyst�puje bezdech 

senny o typie centralnym, stanowi�cy odr�bn� jednostk� chorobow�, ró�ni�c� si�  

w sposób znacz�cy co do patogenezy i wpływu na regulacj� układu kr��enia. 

Analogicznie do opisanych niekorzystnych zmian w kr��eniu wie�cowym, 

pacjenci z OBS cz��ciej rozwijaj� powikłania naczyniowo-mózgowe niezale�nie od takich 

czynników ryzyka jak nadci�nienie t�tnicze czy otyło��. Wraz ze stopniem nasilenia 

zaburze� oddechu w czasie snu wzrasta ryzyko pierwszego i kolejnego incydentu, a tak�e 

pogorszeniu ulega rokowanie co do prze�ycia 4, 6.  
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1.5. WPŁYW RODZINNEGO OBCI��ENIA OBS NA REGULACJ� UKŁADU 

KR��ENIA. 

�

Powszechne wyst�powanie OBS, a tak�e liczne doniesienia dot. zwi�zku 

przyczynowo-skutkowego pomi�dzy nieleczonym bezdechem i dysfunkcj� układu 

sercowo-naczyniowego nasuwaj� uzasadnione pytania dot. regulacji układu kr��enia  

u krewnych pierwszego stopnia pacjentów z tym rozpoznaniem. Dotychczas prowadzone 

badania koncentrowały si� na dziedziczeniu cech fenotypowych predysponuj�cych  

do zaburze� oddechu w czasie snu oraz na zmianach w genomie chorych i ich rodzin. 

Nale�y zatem rozwa�y�, czy rodzinne obci��enie bezdechem ma wpływ na regulacj� 

układu kr��enia krewnych pacjentów. 
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2. CELE PRACY 

 

1. Ocena cz�sto�ci wyst�powania obturacyjnego bezdechu sennego u krewnych 

pierwszego stopnia pacjentów z rozpoznanym OBS. 

 

2. Ocena dystrybucji klasycznych czynników ryzyka sercowo-naczyniowego u chorych  

z bezdechem i ich krewnych pierwszego stopnia. 

 

3. Ocena wpływu rodzinnego obci��enia obturacyjnym bezdechem sennym na funkcj�  

i regulacj� układu kr��enia w okresie snu i czuwania. 
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3. MATERIAŁY I METODY BADAWCZE 

 

3.1. MODEL BADANIA. 

Przeprowadzone badanie miało charakter przekrojowy. Pacjenci i ich rodziny 

poddani zostali nieinwazyjnym testom maj�cym na celu ocen� regulacji kr��enia 

(rejestracje spontaniczne oraz prowokowane). Kolejno�� wykonywanych procedur była 

losowa. 

 

3.2. ASPEKTY FORMALNO-PRAWNE. 

Badanie uzyskało stosowne zgody w tym, akceptacj� Niezale�nej Komisji 

Bioetycznej, działaj�cej przy Gda�skim Uniwersytecie Medycznym (nr NKBBN/417/2012 

z dnia 25.10.2012r.; aneks nr NKBBN/417-482/2014 z dnia 27.11.2014 r.). Wszyscy 

uczestnicy zostali poinformowani o zało�eniach badania, protokole, mo�liwym ryzyku  

i powikłaniach prowadzonych procedur, potencjalnych korzy�ciach z udziału w projekcie, 

sposobie gromadzenia i zabezpieczenia danych. W ka�dym momencie badania mieli 

mo�liwo�� zadawania pyta�, na które otrzymali wyczerpuj�ce odpowiedzi. Ka�da osoba 

zapoznała si�, a nast�pnie podpisała �wiadom� zgod� na udział w badaniu oraz  

na przetwarzanie danych osobowych przez o�rodek badawczy. Niewyra�enie zgody nie 

miało wpływu na dalsz� opiek� i post�powanie diagnostyczno-terapeutyczne. 

 

3.3. KRYTERIA WŁ�CZENIA DO BADANIA. 

Z uwagi na nadreprezentacj� nadci�nienia t�tniczego u chorych z bezdechem 

sennym, wszystkich pacjentów z podstawowych grup zrekrutowano spo�ród pacjentów 

pozostaj�cych pod opiek� Regionalnego Centrum Nadci�nienia T�tniczego oraz 

hospitalizowanych w Klinice Nadci�nienia T�tniczego i Diabetologii UCK GUMed  

w Gda�sku.  Poza posiadaniem członka rodziny pierwszego stopnia, kryteria wł�czenia 
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do poszczególnych grup badawczych obejmowały: (1) �wie�o zdiagnozowan� 

umiarkowan� lub ci��k� posta� obturacyjnego bezdechu sennego wyra�on� wska�nikiem 

AHI�15 (n=31; �redni wiek 57,5±6,7; 3 kobiety); (2) grupa kontrolna, pacjenci ,u których 

całonocna rejestracja wykluczyła istotne zaburzenia oddechu w czasie snu (n=19; �redni 

wiek 57,2±7,1; 1 kobieta). Spo�ród zrekrutowanych z obydwu grup ka�dy zaprosił  

do projektu jednego krewnego pierwszego stopnia. Po�ród badanych wi�kszo�� par 

stanowili rodzice z pełnoletnimi dzie�mi, jedynie 6 chorych zaprosiło do badania 

rodze�stwo. W grupie zaproszonych krewnych warunkiem uczestnictwa w projekcie było 

podpisanie �wiadomej zgody (50 osób; �redni wiek 32,8±10,1; 21 kobiet). Przebieg 

rekrutacji oraz uczestnictwo pacjentów i ich rodzin w kolejnych etapach badania 

przedstawiono na rycinie nr 1. 
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Rycina 1.� Przebieg rekrutacji oraz uczestnictwo pacjentów i ich rodzin w kolejnych 
etapach badania (study flow-chart). 

�

 

ABPM - ang. ambulatory blood pressure monitoring; dobowy automatyczny pomiar ci�nienia 
t�tniczego AHI - ang. apnea hypopnea index; OBS- obturacyjny bezdech senny 

�

100 kolejnych pacjentów z AHI �15 

31 Pacjentów 
z bezdechem

31 Krewnych 10

• 22 bez krewnych mog�cych 

uczestniczy� w badaniu

• 34 - kryteria wył�czenia

• 13 - odmówiło udziału 

193 pacjentów z RCNT spełniaj�cych 

kryteria wł�czenia do grupy kontrolnej 
(z wył�czeniem badania snu)

32 krewnych 10
32 pacjentów

gr. kontrolnej

• 65 - bez krewnychmog�cych 

uczestniczy� w badaniu
• 11  - (AHI �15) 

• 27 - posta� łagodna bezdechu

• 58  - odmówiło udziału

Zaplanowane testy i badania: 

ocena antropometryczna, ABPM, ocena wra�liwo�ci chemoreceptorów obwodowych i centralnych

13 par nie uko�czyło bada�

31 Pacjentów 

z bezdechem

31 Krewnych 10

z wywiadem 
rodzinnym OBS

19 krewnych 10 

bez wywiadu 
rodzinnego OBS

19 pacjentów

gr. kontrolnej
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3.4. KRYTERIA WYŁ�CZENIA. 

Kryteria wył�czenia, zarówno dla pacjentów jak i ich krewnych, stanowił wiek 

poni�ej 18 lat, terapia protez� powietrzn� CPAP, przewlekła obturacyjna choroba płuc  

w stopniu wy�szym ni� łagodny, migotanie przedsionków i inne arytmie istotnie 

zaburzaj�ce wiod�cy rytmu zatokowy, stan po wszczepieniu układu stymuluj�cego prac� 

serca, rozpoznana niewydolno�� serca, niewyra�enie �wiadomej zgody na udział 

w badaniu lub brak mo�liwo�ci pełnej współpracy – w tym uniemo�liwiaj�ce j� schorzenia 

psychiatryczne.  

 

 

3.5. PROTOKÓŁ BADANIA. 

U wszystkich uczestników przeprowadzono szczegółowy wywiad lekarski 

maj�cy na celu m.in. zidentyfikowanie chorób wykluczaj�cych udział w badaniu, a tak�e 

ustalenie przyjmowanych leków. Nast�pnie wykonano badanie przedmiotowe, pomiary 

antropometryczne (wzrost, masa ciała, BMI, obwód szyi, obwód pasa, obwód bioder) oraz 

pomiar zawarto�ci tkanki tłuszczowej w organizmie za pomoc� urz�dzenia BODYSTAT 

1500. Ka�dego pacjenta poddano całonocnej ocenie snu, a nast�pnie przeprowadzono 

całodobowy pomiar ci�nienia t�tniczego (ABPM ang. ambulatory blood pressure 

monitoring). Ostatni etap stanowiła analiza aktywno�ci chemoreceptorów obwodowych 

i centralnych w okresie czuwania. W trakcie prowadzonej obserwacji nie modyfikowano 

aktualnej farmakoterapii, a badania oceniaj�ce wra�liwo�� choemoreceptorów i dobowy 

profil ci�nienia t�tniczego wykonano przed wł�czeniem terapii protez� powietrzn�  

u chorych ze wskazaniami do jej stosowania. Konieczne zmiany w leczeniu wprowadzono 

po zebraniu i szczegółowej analizie wyników ka�dego uczestnika. 
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3.5.1. WYWIAD LEKARSKI I BADANIE PRZEDMIOTOWE. 

Z ka�dym uczestnikiem badania zebrano dokładny wywiad lekarski, który 

uzupełniono ankiet� opart� o pytania zawarte w standardowym Kwestionariuszu 

Berli�skim 59, dotycz�c� objawów wyst�powania zaburze� oddechu w czasie snu 

(Tabela 1). Udzielone odpowiedzi umo�liwiły ocen� szansy na obecno�� bezdechów 

sennych  

o typie obturacyjnym. Interpretacja odpowiedzi na pytania zawarte w kwestionariuszu była 

nast�puj�ca: spełnienie dwóch z trzech poni�szych kryteriów stanowiło istotne 

prawdopodobie�stwo wyst�powania zaburze� oddechu w czasie snu: 

I. Dla wi�cej ni� jednego pytania dotycz�cego chrapania (pyt. 1-5) zaznaczono 

odpowied� pozytywn� (w przypadku pyta� 3 i 5 symptomy pojawiały si�  

co najmniej trzy razy w tygodniu; w przypadku pytania 2 chrapanie było 

gło�niejsze od rozmowy). 

II. Nadmierna senno�� w okresie czuwania (w tym w trakcie prowadzenia auta), 

wyst�puj�ca co najmniej trzykrotnie w ci�gu tygodnia (pyt.6�8). 

III. Wyst�powanie nadci�nienia t�tniczego lub BMI > 30 kg/m�. 59 

Formularz uzupełniono o pytania odnosz�ce si� do palenia tytoniu, dyslipidemii, zaburze� 

gospodarki w�glowodanowej oraz o skal� oceny senno�ci dziennej ESS 21. Nast�pnie 

chorzy zostali poddani internistycznemu badaniu przedmiotowemu. 

 

 

 

 

 

 

 

Tabela 1. (nast�pne dwie strony). Uczestnicy badania udzielali odpowiedzi na pytania 
zawarte w poni�szej ankiecie. 
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1. Czy chrapiesz? 

 � Tak 

 � Nie 

 � Nie wiem 

2. Je�li chrapiesz, czy Twoje chrapanie jest: 

 � Nieco gło�niejsze ni� oddech 

 � Gło�ne jak rozmowa 

 � Gło�niejsze od rozmowy 

 � Bardzo gło�ne. Mo�e by� słyszalne w s�siednim pokoju. 

3. Jak cz�sto chrapiesz? 

 � Prawie ka�dego dnia 

 � 3-4 razy w tygodniu 

 � 1-2 razy w tygodniu 

 � Nigdy lub prawie nigdy 

4. Czy Twoje chrapanie przeszkadza innym? 

 � Tak 

 � Nie 

 � Nie wiem 

5. Czy kto� zauwa�ył, �e przestajesz oddycha� w czasie snu? 

  � Prawie za ka�dym razem 

  � 3-4 razy w tygodniu 

  � 1-2 razy w tygodniu 

  � 1-2 razy w miesi�cu 

  � Nigdy lub prawie nigdy 

6. Jak cz�sto czujesz si� niewyspany lub zm�czony po �nie? 

  � Prawie ka�dego dnia 

  � 3-4 razy w tygodniu 

  � 1-2 razy w tygodniu 

  � 1-2 razy w miesi�cu 

  � Nigdy lub prawie nigdy 

7. Jak cz�sto w ci�gu dnia czujesz si� zm�czony, niewyspany, w złej formie? 

  � Prawie ka�dego dnia 

  � 3-4 razy w tygodniu 

  � 1-2 razy w tygodniu 

  � 1-2 razy w miesi�cu 

  � Nigdy lub prawie nigdy 

8. Czy zdarza si� Tobie zasn�� za kierownic� lub odczuwa� siln� potrzeb� 

snu? 

  � Prawie ka�dego dnia 

  � 3-4 razy w tygodniu 

  � 1-2 razy w tygodniu 

  � 1-2 razy w miesi�cu 

  � Nigdy lub prawie nigdy 

9. Czy masz podwy�szone warto�ci ci�nienia t�tniczego krwi? 

  � Tak 

  � Nie 

  � Nie wiem 

10. Czy palisz papierosy? 

� Tak      

� Nie   

  � Rzuciłem/am  palenie. Nie pal� od…………. 

11. Czy stwierdzono u Ciebie: 

� cukrzyc�      

� nieprawidłowy poziom cholesterolu 

� nieprawidłow� glikemi� na czczo   

� nieprawidłowy poziom trójglicerydów 

� upo�ledzon� tolerancj� glukozy 

 



���
�

Tabela 1 – c.d. Skala Senno�ci Dziennej - oce� prawdopodobie�stwo za�ni�cia  

lub silnej potrzeby snu wyst�puj�cej w poni�ej wymienionych sytuacjach. Pytania 

dotycz� typowego dla Pana/Pani dnia (bez nadmiernego przem�czenia). 

 

 

Siedz�c lub czytaj�c 

� Nigdy nie zasn�    � Mała mo�liwo�� drzemki 

� �rednia mo�liwo�� drzemki   � Du�a mo�liwo�� drzemki 

Ogl�daj�c telewizj� 

� Nigdy nie zasn�    � Mała mo�liwo�� drzemki 

� �rednia mo�liwo�� drzemki   � Du�a mo�liwo�� drzemki 

Siedz�c w miejscu publicznym (zebranie, kino) 

� Nigdy nie zasn�    � Mała mo�liwo�� drzemki 

� �rednia mo�liwo�� drzemki   � Du�a mo�liwo�� drzemki 

Podczas godzinnej, monotonnej jazdy samochodem jako pasa�er 

� Nigdy nie zasn�    � Mała mo�liwo�� drzemki 

� �rednia mo�liwo�� drzemki   � Du�a mo�liwo�� drzemki 

Po południu le��c 

� Nigdy nie zasn�    � Mała mo�liwo�� drzemki 

� �rednia mo�liwo�� drzemki   � Du�a mo�liwo�� drzemki 

Siedz�c, w trakcie rozmowy z inn� osob� 

� Nigdy nie zasn�    � Mała mo�liwo�� drzemki 

� �rednia mo�liwo�� drzemki   � Du�a mo�liwo�� drzemki 

Po obiedzie bez alkoholu, siedz�c w cichym i spokojnym miejscu 

� Nigdy nie zasn�    � Mała mo�liwo�� drzemki 

� �rednia mo�liwo�� drzemki   � Du�a mo�liwo�� drzemki 

Podczas prowadzenia samochodu, w trakcie kilkuminutowego oczekiwania w korku 

� Nigdy nie zasn�    � Mała mo�liwo�� drzemki 

� �rednia mo�liwo�� drzemki   � Du�a mo�liwo�� drzemki 
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3.5.2. POMIARY ANTROPOMETRYCZNE. 

U wszystkich uczestników dokonano pomiaru wzrostu oraz masy ciała  

(po mikcji). Na podstawie uzyskanych wyników wyliczono wska�nik BMI. W pozycji 

stoj�cej, na wydechu, zmierzono obwód szyi na wysoko�ci chrz�stki tarczowatej, obwód 

pasa w połowie odległo�ci mi�dzy kolcami biodrowymi przednimi górnymi a łukiem 

�ebrowym oraz obwód bioder na wysoko�ci spojenia łonowego. Nast�pnie w pozycji 

le��cej za pomoc� urz�dzenia BODYSTAT 1500 metod� pomiaru bioimpedancji 

sprawdzono zawarto�� tkanki tłuszczowej w organizmie. 
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3.5.3. BADANIE SNU.  

Zrekrutowani pacjenci zostali poddani polisomnografii w warunkach pracowni 

snu Kliniki Nadci�nienia T�tniczego i Diabetologii Uniwersyteckiego Centrum Klinicznego 

w Gda�sku. Badanie wykonano za pomoc� aparatu Embla® S4500. W trakcie całonocnej 

obserwacji monitorowano standardowe sygnały tj.: EEG, EOG, EKG, EMG, SpO2, 

przepływ powietrza przez górne drogi oddechowe za pomoc� kaniuli donosowej oraz 

ruchy oddechowe klatki piersiowej i jamy brzusznej.  

Krewnych natomiast poddano ambulatoryjnym rejestracjom poligraficznym  

za pomoc� aparatów Embletta PDS®, które pozwalaj� na monitorowanie w czasie snu 

nast�puj�cych sygnałów: przepływ powietrza przez górne drogi oddechowe, SpO2, 

wysiłek oddechowy klatki piersiowej i jamy brzusznej oraz EKG. Z uwagi na brak 

mo�liwo�ci oceny faz snu na podstawie powy�szej rejestracji, uczestników poproszono  

o mo�liwie najdokładniejsze podanie godziny rozpocz�cia i zako�czenia wypoczynku 

nocnego (standard kliniczny). 

Interpretowano wył�cznie nagrania obejmuj�ce co najmniej 4 godziny snu. 

Ka�dy z uzyskanych zapisów weryfikowano manualnie za pomoc� dedykowanego 

oprogramowania. Zdarzenia oddechowe oraz, w przypadku PSG, fazy snu identyfikowano 

zgodnie z obowi�zuj�cymi wytycznymi Ameryka�skiej Akademii Medycyny Snu (AASM 

ang. American Academy of Sleep Medicine) 60. 



�#�
�

3.5.4. CAŁODOBOWY POMIAR CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

Wszystkich uczestników poddano 24-godzinnemu pomiarowi ci�nienia 

t�tniczego za pomoc� aparatu Spacelabs Healthcare. Mankiety dobrano indywidulanie  

do obwodu ramienia osoby badanej. Ci�nienie t�tnicze było mierzone co 20 minut  

w okresie czuwania (od godziny 6.00 do godziny 22.00) oraz co 30 minut w nocy  

(od godziny 22.00 do godziny 6.00). Uczestników poproszono o zachowanie normalnego 

trybu dnia oraz podejmowanej codziennej aktywno�ci fizycznej. Ka�dy chory raportował 

godziny snu w okresie pomiaru i na tej podstawie indywidualnie wyznaczono zbiory 

warto�ci wła�ciwych dla wypoczynku nocnego i czuwania, które nast�pnie poddano 

analizie za pomoc� arkusza kalkulacyjnego wyliczaj�c warto�ci �rednie i parametry 

zmienno�ci, takie jak odchylenie standardowe i zmienno�� warto�ci z pomiaru na pomiar 

(ARV ang. average real variability). 
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3.5.5. OCENA WRA�LIWO�CI CHEMORECEPTORÓW OBWODOWYCH  

I AKTYWNO�CI CHEMORECEPTORÓW CENTRALNYCH. 

Ocen� wra�liwo�ci chemoreceptorów obwodowych przeprowadzano w pozycji 

le��cej. Podczas pierwszego 10 minutowego etapu pacjenci w spoczynku oddychali 

powietrzem atmosferycznym przez mask�. Nast�pnie za pomoc� impulsów 

hipoksemicznych wywołanych poda�� 100% azotu oddechowego, trwaj�cych od 5 do 30 

sekund, stymulowano chemoreceptory obwodowe. Podawanie azotu powtarzano 5-8 razy 

w 3-5 minutowych odst�pach czasu zgodnie z procedurami opisanymi wcze�niej  61, 62.  

W trakcie badania rejestrowano wentylacj� minutow�, SpO2, ruchy oddechowe klatki 

piersiowej, ko�cowo-wydechowe st��enie dwutlenku w�gla (EtCO2), obj�to�� 

pojedynczych oddechów, akcj� serca, EKG oraz ci�nienie t�tnicze. Bod�ce azotowe 

powodowały hipoksemi� w przedziale SpO2 100-75%. Kluczowym elementem dla oceny 

wra�liwo�ci chemoreceptorów obwodowych była rejestracja indukowanych hipoksemi� 

waha� wentylacji minutowej. W zale�no�ci od uzyskiwanych warto�ci hipoksemii 

rejestrowano ró�n� odpowied� wentylacyjn�, któr� okre�lano na podstawie �redniej  

z trzech najgł�bszych oddechów wyst�puj�cych w ci�gu 35 sekund po zako�czeniu 

podawania azotu 61. Spoczynkowe warto�ci wentylacji minutowej i SpO2 obliczano 

natomiast na podstawie 90 sekund zapisu poprzedzaj�cego hipoksemi�. Jako wska�nik 

wra�liwo�ci chemoreceptorów zdefiniowano współczynnik nachylenia krzywej, 

wyznaczonej z równania regresji liniowej warto�ci wentylacji minutowej wzgl�dem 

saturacji krwi obwodowej tlenem, do osi rz�dnych. Powy�szy protokół oparto na wcze�niej 

stosowanej i opisanej w literaturze metodzie 63, 64. 

Funkcj� chemoreceptorów centralnych oceniano w pozycji le��cej  

po dziesi�ciominutowym okresie oddychania powietrzem atmosferycznym przez mask� 

twarzow�. Aby unikn�� efektu hiperwentylacji spowodowanego nało�eniem maski 

wyj�ciowy, podstawowy poziom EtCO2 oraz wła�ciw� dla niego wentylacj� minutow� 

ustalano obliczaj�c warto�� �redni� z okresu 90 sekund swobodnego, rytmicznego 
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oddechu przypadaj�cego po 7 minutach aklimatyzacji do urz�dzenia. Nast�pnie 

do mieszaniny oddechowej doł�czano dwutlenek w�gla miareczkuj�c jego przepływ tak,  

aby EtCO2 wzrosło o 10-30% wzgl�dem wcze�niej ustalonej warto�ci podstawowej. 

Ekspozycja na mieszanin� oddechow� ze zwi�kszonym ci�nieniem parcjalnym CO2 trwała 

od 5 do 8 minut. Odpowied� oddechow� zdefiniowano jako �redni� warto�� wentylacji 

minutowej z okresu 90 sekund po osi�gni�ciu plateau EtCO2. Wra�liwo�� 

chemoreceptorów centralnych wyra�ono jako stosunek procentowego wzrostu wentylacji 

minutowej do procentowego wzrostu EtCO2. W trakcie testu monitorowano w sposób 

ci�gły EtCO2, SpO2, EKG, wentylacj� minutow�, obj�to�� pojedynczych oddechów, ruchy 

oddechowe klatki piersiowej oraz ci�nienie t�tnicze. 

Celem unikni�cia utrzymuj�cego si� po przebytej hipoksji lub hiperkapnii 

wpływu na regulacj� układu kr��enia, badania funkcji chemoreceptorów obwodowych  

i centralnych przeprowadzano w zmiennej, losowo dobranej dla danej pary (pacjent wraz 

z krewnym) kolejno�ci. Testy przedzielone były 10 minutowym okresem wentylacji 

powietrzem atmosferycznym. 
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3.5.6. OBLICZENIA STATYSTYCZNE. 

Dane numeryczne zgromadzone zostały w arkuszu kalkulacyjnym MS Excel 

(pakiet Office 2010), natomiast obliczenia wykonane zostały przy u�yciu pakietu 

statystycznego STATISTICA wersja 10. Weryfikacj� hipotez badawczych przeprowadzono 

w nast�puj�cych analizach:  

• weryfikacja rozkładów testem Shapiro-Wilka,  

• porównanie warto�ci przeci�tnych testem t-Studenta dla par niepowi�zanych 

oraz testem Manna-Whitneya,  

• porównanie dystrybucji cech przy u�yciu testu chi-kwadrat,  

• regresja liniowa jedno-, i wieloczynnikowa (współzale�no�ci, chemowra�liwo��, 

ANCOVA),  

• porównania warto�ci �rednich z uwzgl�dnieniem zmiennych towarzysz�cych  

za pomoc� testu ANCOVA.  
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4. WYNIKI. 

 

4.1. CHORZY OBCI��ENI POSTACI� UMIARKOWAN� LUB CI��K� OBS  

W PORÓWNANIU DO GRUPY KONTROLNEJ. 

�

Szczegółowe porównanie danych pacjentów obci��onych postaci� 

umiarkowan� lub ci��k� OBS i grupy kontrolnej, w której za pomoc� całonocnej rejestracji 

wykluczono zaburzenia oddechu w czasie snu wykazało cz�stsze wyst�powanie 

nadci�nienia t�tniczego w pierwszej grupie chorych. Nie zaobserwowano natomiast 

istotnych ró�nic wieku, parametrów antropometrycznych, wybranych klasycznych 

czynników ryzyka chorób sercowo-naczyniowych oraz �rednich warto�ci ci�nienia 

t�tniczego i funkcji chemoreceptorów obwodowych i centralnych. Odnotowano ró�nice  

w wyst�powaniu korelacji mi�dzy aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych  

i parametrami ci�nienia skurczowego i rozkurczowego zmierzonymi podczas ABPM. 
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4.1.1. WYWIAD LEKARSKI. 

 

Zebrane w grupie chorych obci��onych postaci� umiarkowan� i ci��k� OBS 

oraz w grupie kontrolnej, podczas badania podmiotowego dane dotycz�ce wieku, 

nasilenia senno�ci dziennej wg. skali ESS, liczby leków hipotensyjnych porównano  

za pomoc� testu t-Studenta i testu Manna-Whitneya, a wyniki zaprezentowano w tabeli  

nr 2. Jednocze�nie za pomoc� testu chi-kwadrat porównano cz�sto�� wyst�powania  

w obu grupach NT, cukrzycy, stanów przedcukrzycowych, dyslipidemii dodatniego 

wywiadu w kierunku nikotynizmu, a tak�e istotnego prawdopodobie�stwa OBS  

na podstawie dodatniego wyniku badania przy u�yciu kwestionariusza, wyniki 

zaprezentowano w tabeli nr 3.  

Pacjenci z OBS cz��ciej byli obci��eni nadci�nieniem t�tniczym. Obie grupy 

nie ró�niły si� w sposób istotny pod wzgl�dem pozostałych danych z wywiadu lekarskiego 

oraz badania przedmiotowego wł�czaj�c wiek, liczb� przyjmowanych leków 

hipotensyjnych senno�� dzienn�, a tak�e szereg klasycznych czynników ryzyka sercowo-

naczyniowego takich jak obci��enie cukrzyc�, stanem przedcukrzycowym, dyslipidemi� 

czy dodatni wywiad w kierunku palenia papierosów. Odsetek pacjentów z istotnym 

prawdopodobie�stwem OBS zbadanym przy u�yciu kwestionariusza był porównywalny  

w obu grupach. 
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Tabela 2. Porównanie danych z badania podmiotowego w grupie pacjentów obci��onych 
postaci� umiarkowan� / ci��k� OBS i w grupie kontrolnej za pomoc� testu t-Studenta 
dla par niepowi�zanych (wiek) oraz testu Manna-Whitneya (mediana liczby leków 
hipotensyjnych, ESS). 
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AHI - ang. apnea hypopnea index; ESS - ang. Epworth Sleepiness Scale 

 

 

 

Tabela 3. Porównanie danych z wywiadu lekarskiego w grupie pacjentów obci��onych 
postaci� umiarkowan� lub ci��k� OBS i w grupie kontrolnej za pomoc� testu  
chi-kwadrat. 
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AHI - ang. apnea hypopnea index; BQ (ang. Berlin Questionnaire) - ankieta oparta o pytania 

zawarte w Kwestionariuszu Berli�skim 
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4.1.2. ANTROPOMETRIA. 

 

Porównanie cech antropometrycznych w grupie pacjentów obci��onych 

postaci� umiarkowan� lub ci��k� OBS i grupie kontrolnej za pomoc� testu t-Studenta, nie 

wykazało istotnych ró�nic. Wyniki analizy przedstawiono w tabeli nr 4. 

 

Tabela 4. Porównanie cech antropometrycznych w grupie pacjentów obci��onych 
postaci� umiarkowan� lub ci��k� OBS i w grupie kontrolnej. Test t-Studenta dla par 
niepowi�zanych. 
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AHI - ang. apnea hypopnea index; BMI - ang. body mass index 
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4.1.3. OBIEKTYWNE BADANIE ODDECHU W CZASIE SNU  

 

Uzyskane w trakcie PSG pacjentów obci��onych postaci� umiarkowan�  

lub ci��k� OBS i grupy kontrolnej parametry porównano za pomoc� testu t-Studenta. 

Analiza wykazała spodziewan� istotn� ró�nic� warto�ci AHI, ODI, �redniego czasu 

trwania bezdechu, T 90 oraz najni�szej zarejestrowanej w czasie snu saturacji krwi 

obwodowej. Wyniki przedstawiono w tabeli nr 5. 

 

Tabela 5. Porównanie parametrów polisomnograficznych w grupie pacjentów 
obci��onych postaci� umiarkowan� lub ci��k� OBS i w grupie kontrolnej.  
Test t-Studenta dla par niepowi�zanych. 
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AHI - ang. apnea hypopnea index; ODI – ang. oxygen desaturation index; SpO2 – saturacja krwi 

tlenem; T 90 – czas snu charakteryzuj�cy si� saturacj� krwi obwodowej poni�ej 90%
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4.1.4. CAŁODOBOWY POMIAR CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

 

Uzyskane w trakcie ABPM pacjentów obci��onych postaci� umiarkowan�  

lub ci��k� OBS i grupy kontrolnej warto�ci porównano za pomoc� testu t-Studenta. 

Zestawienie �rednich arytmetycznych oraz odchylenia standardowego akcji serca, 

skurczowego (SBP) i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego (DBP) z całej doby, a tak�e 

oddzielnie z zaraportowanych przez badanego okresu wypoczynku nocnego i aktywno�ci 

dziennej, nie wykazało istotnych ró�nic (tabela nr 6). Analizie za pomoc� testu t-Studenta 

poddano równie� procentowy spadek �rednich warto�ci skurczowego i rozkurczowego 

ci�nienia t�tniczego w okresie nocy w porównaniu do �rednich warto�ci z okresu 

aktywno�ci, a tak�e ARV wyliczone dla SBP, DBP i akcji serca oraz �rednie wa�one  

z całej doby dla powy�szych parametrów i ich odchyle� standardowych (tabela nr 7). 

Zestawienie danych w obu grupach nie wykazało istotnych ró�nic.  



�#�
�

Tabela 6. Porównanie warto�ci ci�nienia t�tniczego i akcji serca zarejestrowanych  
w trakcie całodobowego pomiaru ci�nienia t�tniczego. Test t-Studenta dla par 
niepowi�zanych. 
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AHI - ang. apnea hypopnea index; DBP (ang. diastolic blood pressure) - rozkurczowe ci�nienie 

t�tnicze; HR (ang. heart rate) - akcja serca; SBP (ang. systolic blood pressure) - skurczowe 

ci�nienie t�tnicze; STD (ang. standard deviation) - odchylenie standardowe  
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Tabela 7. Porównanie zmienno�ci ci�nienia t�tniczego i akcji serca wyliczonych  
na podstawie całodobowego pomiaru ci�nienia t�tniczego. Test t-Studenta dla par 
niepowi�zanych. 
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AHI - ang. apnea hypopnea index; ARV (ang. average rate variability) zmienno�� z pomiaru  

na pomiar; DBP (ang. diastolic blood pressure) - rozkurczowe ci�nienie t�tnicze; HR (ang. heart 

rate) - akcja serca; SBP (ang. systolic blood pressure) - skurczowe ci�nienie t�tnicze; STD (ang. 

standard deviation) - odchylenie standardowe 

 

�

 



�*�
�

4.1.5. FUNKCJA CHEMORECEPTORÓW OBWODOWYCH I CENTRALNYCH. 

 

Oceniona w trakcie testów wra�liwo�� chemoreceptorów obwodowych była 

porównywalna u pacjentów z bezdechem (AHI>=15) i w grupie kontrolnej (AHI<5). 

Równie� zestawienie aktywno�ci chemoreceptorów centralnych nie wykazało istotnych 

ró�nic pomi�dzy grupami w zakresie wszystkich badanych zmiennych. Wyniki 

przedstawiono w tabeli nr 8. 

 

Tabela 8. Porównanie wra�liwo�ci chemoreceptorów obwodowych i centralnych 
pacjentów obci��onych postaci� umiarkowan� lub ci��k� OBS i grupy kontrolnej. 
Test t-Studenta dla par niepowi�zanych. 
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AHI - ang. apnea hypopnea index; AU (ang. arbitrary units) - jednostki arbitralne; EtCO2 - 

dwutlenek w�gla w powietrzu ko�cowo-wydechowym 
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4.1.6. KORELACJE MI�DZY WRA�LIWO�CI� CHEMORECEPTORÓW 

OBWODOWYCH I PARAMETRAMI UZYSKANYMI PODCZAS 

CAŁODOBOWEGO POMIARU CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

 

Analiza w grupie pacjentów obci��onych postaci� umiarkowan� lub ci��k� 

OBS i w grupie kontrolnej korelacji Pearsona mi�dzy wra�liwo�ci� chemoreceptorów 

obwodowych a uzyskanymi w trakcie ABPM parametrami nie wykazała istotnych 

powi�za� zarówno dla parametrów zwi�zanych ze skurczowym ci�nieniem t�tniczym 

(tabela nr 9), rozkurczowym ci�nieniem t�tniczym (tabela nr 10) oraz akcj� serca (tabela 

nr 11).   
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Tabela 9. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych SBP  
z pomiarów ABPM z wra�liwo�ci� chemoreceptorów obwodowych.  
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AHI - ang. apnea hypopnea index; ARV (ang. average rate variability) - zmienno�� z pomiaru  

na pomiar; SBP (ang. systolic blood pressure) - skurczowe ci�nienie t�tnicze; STD (ang. standard 

deviation) - odchylenie standardowe 
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Tabela 10. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych DBP  
z pomiarów ABPM z wra�liwo�ci� chemoreceptorów obwodowych. 
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AHI - ang. apnea hypopnea index; ARV (ang. average rate variability) - zmienno�� z pomiaru  

na pomiar; DBP (ang. diastolic blood pressure) - rozkurczowe ci�nienie t�tnicze; STD (ang. 

standard deviation) - odchylenie standardowe 
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Tabela 11. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych HR  
z pomiarów ABPM z wra�liwo�ci� chemoreceptorów obwodowych. 
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AHI - ang. apnea hypopnea index; ARV (ang. average rate variability) - zmienno�� z pomiaru  

na pomiar; HR (ang. heart rate) - akcja serca; STD (ang. standard deviation) - odchylenie 

standardowe 
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4.1.7. KORELACJE MI�DZY AKTYWNO�CI� CHEMORECEPTORÓW 

CENTRALNYCH I PARAMETRAMI UZYSKANYMI PODCZAS 

CAŁODOBOWEGO POMIARU CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

 

Szczegółowa analiza powi�za� aktywno�ci chemoreceptorów centralnych  

i parametrów skurczowego ci�nienia t�tniczego uzyskanych w trakcie ABPM wykazała 

dodatni� korelacj� z odchyleniem standardowym SBP w okresie dnia w grupie kontrolnej. 

Zwi�zku tego nie obserwowano u pacjentów z postaci� ci��k� lub umiarkowan� OBS. 

Pozostałe warto�ci SBP w obu grupach nie były istotnie zale�ne od aktywno�ci 

chemoreceptorów centralnych. Wyniki przedstawiono w tabeli nr 12.    

Jednocze�nie przeprowadzona analiza dla rozkurczowego ci�nienia 

t�tniczego ujawniła istotne korelacje warto�ci odchylenia standardowego w okresie dnia, 

doby i wa�onego STD w grupie kontrolnej. Zale�no�ci tej nie było u pacjentów 

obci��onych postaci� umiarkowan� i ci��k� OBS. W tej grupie natomiast zaobserwowano 

istotn� ujemn� korelacj� warto�ci ARV dla DBP w godzinach nocnych z aktywno�ci� 

chemoreceptorów centralnych. Pozostałe parametry rozkurczowego ci�nienia t�tniczego 

uzyskane w ABPM nie wykazały znamiennych zwi�zków z aktywno�ci� chemoreceptorów 

centralnych w obu grupach. Wyniki zaprezentowano w tabeli nr 13. 

Korelacje Pearsona mi�dzy aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych  

a parametrami akcji serca uzyskanymi w trakcie pomiaru ABPM u pacjentów z postaci� 

umiarkowan� lub ci��k� OBS oraz w grupie kontrolnej nie wykazały znamiennych 

zale�no�ci (tabela nr 14). 
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Tabela 12. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych SBP  
z pomiarów ABPM z aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych. 
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deviation) - odchylenie standardowe 
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Tabela 13. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych DBP  
z pomiarów ABPM z aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych. 
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na pomiar; DBP (ang. diastolic blood pressure) - rozkurczowe ci�nienie t�tnicze; STD (ang. 

standard deviation) - odchylenie standardowe 
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Tabela 14. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych HR 
 z pomiarów ABPM z aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych. 
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AHI - ang. apnea hypopnea index; ARV (ang. average rate variability) - zmienno�� z pomiaru  

na pomiar; HR (ang. heart rate) - akcja serca; STD (ang. standard deviation) - odchylenie 

standardowe 
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4.2. KREWNI PIERWSZEGO STOPNIA CHORYCH OBCI��ONYCH POSTACI� 

UMIARKOWAN� LUB CI��K� OBS W PORÓWNANIU DO KREWNYCH 

GRUPY KONTROLNEJ. 

�

4.2.1. WYWIAD LEKARSKI. 

 

Uzyskane w trakcie badania podmiotowego w grupie pacjentów z dodatnim  

i ujemnym wywiadem rodzinnym w kierunku OBS dane dotycz�ce wieku, liczby 

przyjmowanych leków hipotensyjnych oraz senno�ci dziennej zmierzonej przy u�yciu skali 

ESS porównano za pomoc� testu t-Studenta i testu Manna-Whitneya. Analiza nie 

wykazała istotnych ró�nic. Wyniki przedstawiono w tabeli nr 15. 

 

Tabela 15. Porównanie danych z badania podmiotowego w grupie krewnych pierwszego 
stopnia pacjentów obci��onych postaci� umiarkowan� lub ci��k� OBS i pacjentów 
bez dodatniego wywiadu rodzinnego w kierunku tej choroby za pomoc� testu  
t-Studenta dla par niepowi�zanych (wiek) oraz testu Manna-Whitneya (mediana 
liczby leków hipotensyjnych, ESS). 
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ESS - ang. Epworth Sleepiness Scale; OBS - obturacyjny bezdech senny 



�*�
�

Jednocze�nie porównano za pomoc� testu chi-kwadrat wybrane klasyczne 

czynniki ryzyka chorób układu sercowo-naczyniowego, w tym dodatni wywiad rodzinny  

w kierunku chorób układu kr��enia, definiowany jako wczesne (u m��czyzn< 55,  

u kobiet<65 roku �ycia) wyst�powanie w rodzinie choroby niedokrwiennej serca lub innych 

chorób na podło�u mia�d�ycy.  Analizie za pomoc� tej samej metody poddano liczb� 

osób o istotnym prawdopodobie�stwie wyst�pienia OBS oszacowanym przy u�yciu 

kwestionariusza. Krewni pacjentów z OBS cz��ciej ni� bliscy grupy kontrolnej zgłaszali 

dodatni wywiad rodzinny w kierunku NT. Porównanie pozostałych parametrów nie 

wykazało znamiennych ró�ni� w obu grupach (tabela nr 16).  

 

Tabela 16. Porównanie danych z badania podmiotowego w grupie krewnych pierwszego 
stopnia pacjentów obci��onych postaci� umiarkowan� lub ci��k� OBS i pacjentów 
bez dodatniego wywiadu rodzinnego w kierunku tej choroby za pomoc� testu  
chi-kwadrat. 
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BQ (ang. Berlin Questionnaire) - ankieta oparta o pytania zawarte w Kwestionariuszu Berli�skim; 

NT - nadci�nienie t�tnicze; OBS - obturacyjny bezdech senny 
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Zestawienie poszczególnych pyta� zawartych w ankiecie ujawniło ró�nic� 

dotycz�c� uci��liwo�ci chrapania dla domowników - cecha ta istotnie cz��ciej 

wyst�powała w grupie pacjentów z dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku OBS. 

Wyniki przedstawiono w tabeli nr 17. 

 

Tabela 17. Porównanie cz�sto�ci pozytywnych odpowiedzi wskazuj�cych w ankiecie  
w grupie krewnych pierwszego stopnia pacjentów obci��onych postaci� umiarkowan� 
lub ci��k� OBS i pacjentów bez dodatniego wywiadu rodzinnego w kierunku tej 
choroby za pomoc� testu chi-kwadrat. 
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BMI – ang. body mass index; BQ  (ang. Berlin Questionnaire) - ankieta oparta o pytania zawarte 

w Kwestionariuszu Berli�skim; OBS - obturacyjny bezdech senny 
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4.2.2. ANTROPOMETRIA. 

 

Uzyskane w trakcie badania przedmiotowego krewnych pierwszego stopnia 

pacjentów obci��onych postaci� umiarkowan� lub ci��k� OBS i grupy kontrolnej 

parametry porównano w obu populacjach przy u�yciu testu t-Studenta. 

Nie zaobserwowano istotnych ró�nic- tabela nr 18. 

 

Tabela 18. Porównanie cech antropometrycznych w grupie krewnych pierwszego stopnia 
pacjentów obci��onych postaci� umiarkowan� lub ci��k� OBS i pacjentów bez 
dodatniego wywiadu rodzinnego w kierunku tej choroby. Test t-Studenta dla par 
niepowi�zanych. 
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BMI – ang. body mass index; OBS - obturacyjny bezdech senny 
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4.2.3. BADANIE POLIGRAFICZNE. 

 

Zarejestrowane podczas PG parametry porównano w obu grupach: krewnych 

pacjentów z OBS i próbie kontrolnej, za pomoc� testu t-Studenta. Nie wykazano 

znamiennych ró�nic. Wyniki przedstawiono w tabeli nr 19. 

 

Tabela 19. Porównanie parametrów poligraficznych w grupie krewnych pacjentów z OBS 
i próbie kontrolnej. Test t-Studenta dla par niepowi�zanych. 
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OBS - obturacyjny bezdech senny; ODI – ang. oxygen desaturation index; REI - ang. respiratory 

event index; SpO2 – saturacja krwi tlenem; T 90 – czas snu charakteryzuj�cy si� saturacj� krwi 

obwodowej poni�ej 90%
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4.2.4. CAŁODOBOWY POMIAR CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

 

Warto�ci �rednie i odchylenia standardowe ci�nienia oraz akcji serca 

uzyskane w trakcie pomiaru ABPM porównano przy u�yciu testu t-Studenta (tabela nr 20). 

Grupa pacjentów z dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku OBS oraz grupa kontrolna 

ró�niły si� istotnie pod wzgl�dem odchylenia standardowego skurczowego  

i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w ci�gu doby oraz odchylenia standardowego SBP 

w okresie czuwania. Pozostałe parametry były porównywalne w badanych populacjach. 

 

Tabela 20. Porównanie warto�ci ci�nienia t�tniczego i akcji serca zarejestrowanych  
w trakcie całodobowego pomiaru ci�nienia t�tniczego. Test t-Studenta dla par 
niepowi�zanych. 
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DBP (ang. diastolic blood pressure) - rozkurczowe ci�nienie t�tnicze; HR (ang. heart rate) - akcja 

serca; OBS – obturacyjny bezdech senny; SBP (ang. systolic blood pressure) - skurczowe 

ci�nienie t�tnicze; STD (ang. standard deviation) - odchylenie standardowe. 
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Analizie przy u�yciu testu t-Studenta poddano równie� warto�ci ARV, 

procentowe obni�enie ci�nienia w okresie wypoczynku nocnego, �rednie wa�one akcji 

serca, skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego oraz odchyle� standardowych  

w obu grupach. �rednia wa�ona �redniego odchylenia standardowego skurczowego 

ci�nienia t�tniczego w okresie doby ró�niła si� istotnie w obu grupach. Pozostałe 

parametry były porównywalne. Wyniki przedstawiono w tabeli nr 21. 

 

Tabela 21. Porównanie zmienno�ci ci�nienia t�tniczego i akcji serca wyliczonych  
na podstawie całodobowego pomiaru ci�nienia t�tniczego. Test t-Studenta dla par 
niepowi�zanych. 
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ARV (ang. average rate variability) - zmienno�� z pomiaru na pomiar; DBP (ang. diastolic blood 

pressure) - rozkurczowe ci�nienie t�tnicze; HR (ang. heart rate) - akcja serca; OBS – obturacyjny 

bezdech senny; SBP (ang. systolic blood pressure) - skurczowe ci�nienie t�tnicze; STD (ang. 

standard deviation) - odchylenie standardowe. 
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Celem odpowiedzi na pytanie, czy wykazane powy�ej ró�nice s� wynikiem 

wpływu czynników towarzysz�cych, czy faktycznie badane grupy ró�ni� si� zmienno�ci� 

ci�nienia t�tniczego w dobowej kontroli w sposób niezale�ny, przeprowadzono analizy 

wieloczynnikowe. W analizach tych uwzgl�dniono nast�puj�ce zmienne towarzysz�ce: 

wiek, płe�, BMI, dodatni wywiad rodzinny w kierunku nadci�nienia t�tniczego, SpO2 

(marker jako�ci oddechu w czasie snu), wra�liwo�� chemoreceptorów obwodowych  

i �rednie dobowe ci�nienie. Jak przedstawiono na kolejnych stronach wykazane ró�nice 

warto�ci zmienno�ci ci�nienia t�tniczego (24-h STDSBP i 24-h STDDBP) utrzymały si� 

pomi�dzy badanymi grupami (ryc. nr 2 i tab. nr 22; ryc. nr 3 i tab. nr 23). 

�
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Rycina 2. Porównanie zmienno�ci skurczowego ci�nienia t�tniczego (STD)  
z uwzgl�dnieniem zmiennych towarzysz�cych, tj. wiek, płe�, BMI, SpO2, dodatni 
wywiad rodzinny w kierunku NT, wra�liwo�� chemoreceptorów obwodowych, �rednie 
SBP w czasie doby. Test ANCOVA, pmodelu= 0,004. 

�

BMI - ang. body mass index; NT - nadci�nienie t�tnicze; OBS - obturacyjny bezdech senny; SBP 

(ang. systolic blood pressure) - skurczowe ci�nienie t�tnicze); SpO2 - saturacja krwi tlenem/sen; 

STD (ang. standard deviation) - odchylenie standardowe 
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�rednie zmiennej towarzysz�cej:

wiek: 34,0 lat

BMI: 25,6 kg/m2

SpO2: 95,0 %

24-h SBP: 119,3 mmHg

chemowra�l iwo�� : 0,34

p<0,001



�#�
�

Tabela 22. Współczynniki beta z bł�dem standardowym i 95% przedziałem ufno�ci. 
Regresja wieloraka R2

skorygowany=0,37; p=0,004. 
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BMI - ang. body mass index; NT – nadci�nienie t�tnicze; PU – przedział ufno�ci; SE (ang. standard 

error) - bł�d standardowy; SBP (ang. systolic blood pressure) - skurczowe ci�nienie t�tnicze); SpO2 

– saturacja krwi tlenem w okresie snu 
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Rycina 3. Porównanie zmienno�ci rozkurczowego ci�nienia t�tniczego (STD)  
z uwzgl�dnieniem zmiennych towarzysz�cych, tj. wiek, BMI, SpO2, płe�, dodatni 
wywiad rodzinny w kierunku NT, �rednie DBP w czasie doby, wra�liwo�� 
chemoreceptorów obwodowych. Test ANCOVA, pmodelu=0,001. 

�

 

BMI - ang. body mass index; DBP (ang. diastolic blood pressure) - rozkurczowe ci�nienie t�tnicze; 

NT - nadci�nienie t�tnicze; OBS - obturacyjny bezdech senny;  SpO2 - saturacja krwi tlenem/sen; 

STD (ang. standard deviation) - odchylenie standardowe 
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�rednie zmiennej towarzysz�cej:

wiek: 34,0 lat

BMI: 25,6 kg/m2

SpO2: 95,0 %

chemowra�l iwo�� : 0,34

24-h DBP: 72,8 mmHg

p<0,001
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Tabela 23. Współczynniki beta z bł�dem standardowym i 95% przedziałem ufno�ci. 
Regresja wieloraka R2

skorygowany=0,43; p=0,001.  
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BMI – ang. body mass index; DBP (ang. diastolic blood pressure) - rozkurczowe ci�nienie t�tnicze; 

NT – nadci�nienie t�tnicze; PU – przedział ufno�ci; SE (ang. standard error) - bł�d standardowy; 

SpO2 – saturacja krwi tlenem w okresie snu
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Z uwagi na fakt, �e zmienno�� ci�nienia t�tniczego mo�e by� uwarunkowana 

genetycznie (wra�liwo�� chemoreceptorów, obci��enie rodzinne nadci�nieniem 

t�tniczym), wykonano analizy wieloczynnikowe uwzgl�dniaj�ce t� informacj�.  

Na podstawie szeregu modeli regresji potwierdzono niezale�ny zwi�zek rodzinnego 

obci��enia bezdechem sennym ze zmienno�ci� ci�nienia t�tniczego (24-h STDSBP), tak�e 

w modelach uwzgl�dniaj�cych chemowra�liwo�� i wywiad rodzinny w kierunku 

nadci�nienia t�tniczego (model 5, 6, 7; tabela nr 24).  

 

Tabela 24. Modelowanie wieloczynnikowe zmiennej: 24-h STDSBP. Współczynniki beta 
wraz z bł�dem standardowym oraz 95%PU przedstawiono dla cechy dodatniego 
rodzinnego wywiadu w kierunku bezdechu sennego. Regresja wieloraka (7 modeli). 

  
R2  

skoryg. 
p modelu 
regresji 

� SE 
-95% 
PU 

+95% 
PU 

p 

Model 1 0,13 0,02 0,29 0,14 0,01 0,57 0,04 

Model 2 0,19 0,008 0,28 0,13 0,004 0,55 0,047 

Model 3 0,23 0,006 0,27 0,13 0,01 0,54 0,04 

Model 4 0,22 0,01 0,29 0,14 0,01 0,57 0,04 

Model 5 0,29 0,007 0,31 0,14 0,03 0,60 0,03 

Model 6 0,34 0,004 0,38 0,14 0,10 0,67 0,01 

Model 7 0,37 0,004 0,52 0,14 0,23 0,81 <0,001 

Modele regresji wielorakiej z uwzgl�dnieniem rodzinnego wywiadu w kierunku OBS oraz: 

Model 1  BMI 

Model 2  BMI, wieku 

Model 3  BMI, wieku, płci 

Model 4  BMI, wieku, płci, �redniej saturacji krwi w czasie snu 

Model 5  BMI, wieku, płci, �redniej saturacji krwi w czasie snu, chemowra�liwo�ci 

Model 6  BMI, wieku, płci, �redniej saturacji krwi w czasie snu, chemowra�liwo�ci  

   i wywiadu rodzinnego w kierunku nadci�nienia t�tniczego.  

Model 7 BMI, wieku, płci, �redniej saturacji krwi w czasie snu, chemowra�liwo�ci,  

   wywiadu rodzinnego w kierunku nadci�nienia t�tniczego i �redniego ci�nienia  

   skurczowego w okresie doby. 

�

BMI - ang. body mass index; PU - przedział ufno�ci; SE (ang. standard error) - bł�d 

standardowy
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4.2.5. FUNKCJA CHEMORECEPTORÓW. 

 

Wra�liwo�� chemoreceptorów obwodowych była porównywalna w�ród 

krewnych pacjentów chorych na OBS i osób bez dodatniego wywiadu rodzinnego  

w kierunku tego schorzenia. Równie� zestawienie aktywno�ci chemoreceptorów 

centralnych i parametrów uzyskanych w trakcie ich badania: EtCO2 i wentylacji minutowej 

w spoczynku i po interwencji polegaj�cej na zwi�kszeniu zawarto�ci dwutlenku w�gla  

w mieszaninie oddechowej nie ujawniło istotnych ró�nic mi�dzy obiema grupami. Wyniki 

powy�szych analiz przedstawiono w tabeli nr 25. 

�

Tabela 25. Porównanie wra�liwo�ci chemoreceptorów obwodowych i centralnych grupy 
krewnych pacjentów z OBS i próby kontrolnej. Test t-Studenta dla par 
niepowi�zanych. 
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AU (ang. arbitrary units) - jednostki arbitralne; EtCO2 - dwutlenek w�gla w powietrzu ko�cowo-

wydechowym; OBS – obturacyjny bezdech senny
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4.2.6. ZALE�NO�	 POMI�DZY WRA�LIWO�CI� CHEMORECEPTORÓW 

OBWODOWYCH I ZMIENNYMI ABPM. 

 

Z analizy regresji jednoczynnikowej okre�laj�cej zale�no�� chemoreceptorów 

obwodowych i zmiennych uzyskanych w trakcie ABPM krewnych pacjentów z OBS  

i krewnych grupy kontrolnej wył�czono dane chorych na terapii hipotensyjnej. Wykazano 

dodatni� korelacj� wra�liwo�ci chemoreceptorów obwodowych z odchyleniem 

standardowym skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w czasie dnia w grupie 

z ujemnym wywiadem rodzinnym w kierunku OBS. Zwi�zków tych nie zaobserwowano  

u krewnych pacjentów z zaburzeniami oddechu w czasie snu.  W tej populacji natomiast 

wyst�powały nieobecne w grupie kontrolnej dodatnie korelacje �redniej akcji serca  

w trakcie dnia i w ci�gu całej doby z wra�liwo�ci� chemoreceptorów obwodowych. Wyniki 

analiz zale�no�ci dla skurczowego, rozkurczowego ci�nienia t�tniczego i akcji serca 

zaprezentowano odpowiednio w tabelach nr 26, 27 oraz 28. 
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Tabela 26. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych SBP  
z pomiarów ABPM z wra�liwo�ci� chemoreceptorów obwodowych. 
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ARV (ang. average rate variability) - zmienno�� z pomiaru na pomiar; OBS – obturacyjny bezdech 

senny; SBP (ang. systolic blood pressure) - skurczowe ci�nienie t�tnicze; STD (ang. standard 

deviation) - odchylenie standardowe 
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Tabela 27. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych DBP  
z pomiarów ABPM z wra�liwo�ci� chemoreceptorów obwodowych. 
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deviation) - odchylenie standardowe 
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Tabela 28. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych HR  
z pomiarów ABPM z wra�liwo�ci� chemoreceptorów obwodowych. 
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4.2.7. ZALE�NO�	 POMI�DZY WRA�LIWO�CI� CHEMORECEPTORÓW 

CENTRALNYCH I ZMIENNYMI ABPM. 

�

Analiz� zale�no�ci mi�dzy aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych  

i parametrami ABPM badanej populacji przeprowadzono z wył�czeniem chorych 

stosuj�cych terapi� hipotensyjn�. Szczegółowa ocena ujawniła w grupie pacjentów  

z ujemnym wywiadem rodzinnym w kierunku OBS korelacj� aktywno�ci chemoreceptorów 

centralnych z odchyleniem standardowym akcji serca, skurczowego i rozkurczowego 

ci�nienia t�tniczego w okresie doby, a tak�e z odchyleniem standardowym w czasie dnia 

oraz wa�onym odchyleniem standardowym akcji serca oraz spadkiem warto�ci ci�nienia 

skurczowego i rozkurczowego w nocy i ujemn� korelacj� ze �rednim rozkurczowym 

ci�nieniem t�tniczym w nocy. Powy�szych powi�za� nie było w grupie krewnych 

pacjentów z OBS. W tej populacji zaobserwowano natomiast niewyst�puj�c� w próbie 

kontrolnej korelacj� aktywno�ci chemoreceptorów centralnych z ARV dla akcji serca  

w nocy. Wyniki analizy dla ci�nienia skurczowego, rozkurczowego i akcji serca 

przedstawiono w tabelach nr 29, 30 i 31. 
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Tabela 29. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych SBP  
z pomiarów ABPM z aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych. 
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Tabela 30. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych DBP  
z pomiarów ABPM z aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych. 
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Tabela 31. Współczynniki korelacji liniowej Pearsona wybranych zmiennych HR  
z pomiarów ABPM z aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych. 
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5. DYSKUSJA   

5.1.  PACJENCI Z BEZDECHEM ORAZ GRUPA ODNIESIENIA. 
�

5.1.1. KLASYCZNE CZYNNIKI RYZYKA SERCOWO-NACZYNIOWEGO. 
�

Choroby układu kr��enia stanowi� główn� przyczyn� zgonów na �wiecie. 

Bardzo wa�ne miejsce w codziennej praktyce klinicznej zajmuje zatem ocena ryzyka 

sercowo-naczyniowego i szeroko poj�ta profilaktyka.  

W niniejszej pracy porównano pacjentów obci��onych postaci� umiarkowan�  

i ci��k� OBS z grup� kontroln� pod k�tem wybranych klasycznych czynników ryzyka 

sercowo-naczyniowego takich jak: podwy�szone warto�ci ci�nienia t�tniczego, zaburzenia 

gospodarki w�glowodanowej (cukrzyca i stan przedcukrzycowy), dyslipidemia 

i nikotynizm. Chorzy z bezdechami istotnie cz��ciej chorowali na nadci�nienie t�tnicze,  

a pod wzgl�dem pozostałych badanych czynników nie ró�nili si� istotnie od grupy 

odniesienia. Powy�sza obserwacja dotycz�ca nadci�nienia t�tniczego pozostaje  

w zgodno�ci z wcze�niej publikowanymi wynikami bada� 45.  

Istniej� liczne doniesienia o zaburzeniach gospodarki w�glowodanowej  

u chorych obci��onych OBS. W tej grupie odnotowano obni�on� tolerancj� glukozy oraz 

zaobserwowano, �e insulinooporno�� koreluje z nasileniem zaburze� oddechu w czasie 

snu 65. Wyst�powanie cukrzycy typu 2 w tej populacji waha si� od 15 - 30% i zale�y 

mi�dzy innymi od AHI oraz przyj�tych kryteriów rozpoznania schorzenia 66.  

Obserwacje eksperymentalne na modelach zwierz�cych, gdzie osobniki 

poddawane były nawracaj�cej hipoksji (czynnik nierozerwalnie skojarzony  

z nawracaj�cymi bezdechami sennymi), wykazały wzrost w surowicy tych zwierz�t 

poziomu cholesterolu całkowitego, frakcji LDL (ang. low-density lipoprotein – lipoproteina 

niskiej g�sto�ci) i trójglicerydów 67.� Najnowsze wieloo�rodkowe analizy potwierdzaj� 
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niekorzystny wpływ bezdechów na profil lipidowy. Wykazano, �e stopie� nasilenia OBS 

jest niezale�nie powi�zany ze st��eniem cholesterolu i trójglicerydów 68. 

Brak ró�nic w cz�sto�ci wyst�powania analizowanych zaburze� 

metabolicznych (gospodarka w�glowodanowa oraz lipidowa) u pacjentów obci��onych 

OBS w porównaniu do grupy kontrolnej w niniejszej pracy, mo�e wynika� z profilu 

klinicznego populacji, spo�ród której rekrutowano uczestników (Klinika Nadci�nienia 

T�tniczego i Diabetologii oraz Poradnia Przykliniczna).  Nale�y bowiem podkre�li�,  

�e cz�sto�� wyst�powania cukrzycy oraz dyslipidemii była znacznie wy�sza w obu 

badanych grupach ni� w populacji ogólnej 69, 70.  
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5.1.2. KONTROLA CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

�

Zwi�zek pomi�dzy nieleczonym bezdechem sennym i podwy�szonym 

ci�nieniem t�tniczym został dostrze�ony ju� kilka dekad temu 71. Pacjenci obci��eni OBS 

cz��ciej choruj� na NT, które w wi�kszo�ci przypadków cechuje si� oporno�ci�  

na standardow� farmakoterapi�. Ponadto w tej grupie obserwuje si� zwi�kszon� 

zmienno�� warto�ci ci�nienia t�tniczego, co niekorzystnie wpływa na rozwój powikła� 

narz�dowych w przebiegu NT47. Dokładny patomechanizm nieprawidłowej kontroli 

ci�nienia t�tniczego w przebiegu zaburze� oddechu w czasie snu nie został dotychczas 

szczegółowo poznany. Wykazano, �e nadmierna aktywno�� współczulna u chorych  

z OBS utrzymuje si� nie tylko w trakcie snu przerywanego bezdechami, ale tak�e  

w czasie całej doby. Badania eksperymentalne sugeruj�, �e bodziec hipoksemiczny 

powoduje w tej grupie pacjentów istotnie wi�kszy wzrost wentylacji minutowej, akcji serca 

i �redniego ci�nienia t�tniczego w porównaniu do grupy kontrolnej. Aktywno�� układu 

współczulnego wzrasta na skutek hipoksji w tym samym stopniu u pacjentów  

z zaburzeniami oddechu w czasie snu i z ujemnym wywiadem w tym kierunku. 

Wyst�pienie bezdechu powoduj�cego eliminacj� hamuj�cego układ współczulny 

oddychania skutkuje istotnie wi�kszym wzrostem czynno�ci układu sympatycznego  

w grupie chorych z OBS44.  

Jednocze�nie wykazano, �e odruch z baroreceptorów w trakcie snu  

u pacjentów obci��onych OBS cechuje si� mniejsz� sprawno�ci� ni� w grupie osób  

z niezaburzonym oddechem 72. Opisane zmiany skojarzone s� z nasilonymi wahaniami 

warto�ci skurczowego ci�nienia t�tniczego indukowanymi bezdechami 73. Równie�  

w godzinach czuwania baroreceptory chorych z OBS cechuje znacz�co ni�sza 

aktywno��73. 

Cho� patomechanizm rozwoju NT u pacjentów z zaburzeniami oddechu  

w czasie snu nie został dotychczas dokładnie wyja�niony to niew�tpliwie wa�n� rol�  
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w tym procesie odgrywaj�: nadmierna aktywacja układu współczulnego, upo�ledzona 

odpowied� chemo- i baroreceptorów, dysfunkcja �ródbłonka oraz zwi�kszone uwalnianie 

hormonów wazoaktywnych (endotelina 1) 47. Wymienione czynniki cechuje wzajemna sie� 

wielopoziomowych powi�za� poprzez wspólne mechanizmy regulacyjne. 

W niniejszej pracy ocena kontroli ci�nienia t�tniczego przy u�yciu ABPM nie 

wykazała istotnych ró�nic w zakresie �rednich warto�ci ci�nienia skurczowego 

i rozkurczowego oraz akcji serca, a tak�e zmienno�ci powy�szych parametrów wyra�onej 

za pomoc� odchylenia standardowego oraz zmienno�ci warto�ci z pomiaru na pomiar 

zarówno w czasie całej doby, jak i oddzielnie w okresie czuwania i snu.  Równie� 

wyra�one w procentach nocny spadek warto�ci ci�nienia t�tniczego, �rednie wa�one 

dla SBP, DBP i akcji serca i ich odchyle� standardowych nie ró�niły si� w sposób 

znacz�cy. Nale�y jednak podkre�li� wy�sz� cz�sto�� wyst�powania NT w grupie chorych 

z OBS w stosunku do pacjentów bez zaburze� oddechu w czasie snu (odpowiednio 87% 

vs. 63% p=0,047). Czynnikiem zaburzaj�cym ocen� kontroli ci�nienia t�tniczego, 

mog�cym wpływa� na zmniejszenie oczekiwanych ró�nic pomi�dzy badanymi grupami 

jest stosowana przez pacjentów terapia hipotensyjna. Warto zwróci� uwag�, �e pacjenci 

obci��eni OBS, zgodnie z przewidywaniami, stosowali wi�cej preparatów obni�aj�cych 

ci�nienie t�tnicze, cho� ró�nica nie osi�gn�ła istotno�ci statystycznej. Mediana liczby 

przyjmowanych leków wynosiła w grupie chorych z potwierdzonymi i wykluczonymi 

zaburzeniami oddechu odpowiednio 3(1; 3,5) i 1(0; 2) p=0,08. Brak ró�nic w kontroli 

ci�nienia t�tniczego u pacjentów z OBS �wiadczy o skutecznej terapii hipotensyjnej 

badanej populacji.   
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5.1.3. WRA�LIWO�	 CHEMORECEPTORÓW OBWODOWYCH I JEJ 

KORELACJE Z PARAMETRAMI KONTROLI CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

�

Zło�ona reakcja układu autonomicznego w odpowiedzi na dynamiczne 

wahania zawarto�ci tlenu we krwi jest mo�liwa dzi�ki chemoreceptorom obwodowym 

(t�tniczym) tj. niewielkim strukturom anatomicznym wielko�ci ziarna ry�u, które znajduj� 

si� w kł�bkach szyjnych i aortalnych. Jednocze�nie podkre�la si� odmienno�� odpowiedzi 

na bodziec z obu wyró�nionych struktur. Znakomita wi�kszo�� przeprowadzonych bada� 

rozwa�a parametry funkcjonowania chemoreceptorów t�tniczych zlokalizowanych  

w kł�bkach szyjnych. Ich stymulacja zale�y głównie od hipoksemii, ale nie bez znaczenia 

pozostaj� takie bod�ce jak hiperkapnia oraz zwi�zany z powstaj�c� w wyniku hipoksji 

kwasic� metaboliczn� wzrost st��enia jonów wodorowych. Pobudzone chemoreceptory 

obwodowe wywołuj� zwi�kszenie aktywno�ci współczulnej, którego objawem jest 

najcz��ciej wzrost ci�nienia t�tniczego oraz wentylacji minutowej. Jednak�e dokładny 

mechanizm działania odruchu z chemoreceptorów t�tniczych zale�y od towarzysz�cych 

warunków, w których nast�piła stymulacja. Je�eli organizm mo�e zareagowa� 

zwi�kszeniem wentylacji, dominacj� w oddziaływaniu na serce zyskuje układ współczulny 

przyspieszaj�cy akcj� serca i zwi�kszaj�cy przepływ krwi przez płuca. Je�li natomiast,  

tak jak w trakcie bezdechu, nie ma mo�liwo�ci intensyfikacji wysiłku oddechowego, 

przewag� zyskuje układ przywspółczulny wywołuj�cy bradykardi� i zmniejszenie rzutu 

serca, co w warunkach zwi�kszonego oporu obwodowego (aktywacja współczulna  

na poziomie naczy�), zapobiega nadmiernemu zu�yciu tlenu przez kardiomiocyty 74.  

Wykazano, �e czynno�� chemoreceptorów t�tniczych ulega zmianie wraz  

z wiekiem 75, w przebiegu otyło�ci 76 oraz u chorych obci��onych NT 77. Badania 

mikroneurograficzne, które umo�liwiaj� rejestracj� aktywno�ci nerwowej w czasie 

rzeczywistym udokumentowały, �e spontanicznie oddychaj�cy chorzy obci��eni 

nadci�nieniem t�tniczym cechuj� si� dwukrotnie wi�ksz� reakcj� kontrolowan� przez 
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układ autonomiczny w odpowiedzi na indukowan� hipoksemi� 78. Z kolei, w przypadku 

hipoksemii w przebiegu bezdechów, gdy nie wyst�puje hamuj�cy wpływu afernetnych 

włókien z mechanoreceptorów płuc na aktywno�� chemoreceptorów t�tniczych, w tej 

samej grupie chorych wra�liwo�� chemoreceptorów obwodowych wzrastała od 6  

do nawet 12 razy 78.  

Reaktywno�� chemoreceptorów t�tniczych stanowi wa�ny aspekt w regulacji 

funkcji układu kr��enia i oddychania, jednak�e równie istotnym zagadnieniem jest ich 

aktywno�� toniczna. Analogicznie do wyników prób prowokacyjnych, wykazano,  

�e zarówno pacjenci z NT 79 jak i bezdechem obturacyjnym 80 charakteryzuj� si� 

zwi�kszon� aktywno�ci� spontaniczn� chemoreceptorów obwodowych, jednak�e  

nie przeprowadzono analiz porównawczych pomi�dzy tymi dwiema grupami pacjentów.  

W oparciu o zaproponowany model budowy morfologicznej chemoreceptorów 

obwodowych, gdzie poszczególne komórki odpowiedzialne s� za odmienn� stymulacj� 

neuronaln�, wyprowadzono hipotez� sugeruj�c�, �e wzrost tonicznej aktywno�ci nie musi 

zawsze by� skojarzony z ich nadmiern� wra�liwo�ci� 81. 

W niniejszym badaniu oceniano indukowan� aktywno�� chemoreceptorów 

obwodowych mierz�c odpowied� oddechow� na krótkotrwał� hipoksemi�. Co istotne,  

w porównaniach bezpo�rednich, nie odnotowano istotnej ró�nicy w nasileniu odpowiedzi 

kontrolowanej przez chemoreceptory pomi�dzy chorymi obci��onymi OBS a pacjentami  

z grupy kontrolnej, u których wykluczono zaburzenia oddechu w czasie snu (tabela 8, 

str. 38). 

Wzrost ci�nienia t�tniczego w wyniku stymulacji chemoreceptorów t�tniczych 

powoduje pobudzenie baroreceptorów, które hamuj� neurony oddechowe. Odpowied� 

oddechowa mo�e by� zatem pot�gowana u chorych ze zmniejszon� wra�liwo�ci� 

baroreceptorów w przebiegu OBS. Jednak�e nale�y podkre�li�, �e zmniejszona 

wra�liwo�� baroreceptorów została opisana w grupie chorych obci��onych postaci� 

ci��k� OBS, a pacjenci z umiarkowanym lub łagodnym zaawansowaniem choroby  

nie ró�nili si� w sposób istotny od grupy kontrolnej z prawidłowym oddechem w czasie 
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snu 72. W niniejszej pracy porównywalna odpowied� oddechowa na indukowan� 

hipoksemi� w obydwu grupach mo�e cz��ciowo wynika� z mieszanego charakteru 

uczestników obci��onych OBS. Polisomnograficzne kryterium wł�czenia do badania 

ustalono w oparciu o AHI � 15; w konsekwencji w grupie pacjentów z bezdechem 

umiarkowanym było 45% a z postaci� ci��k� 55% (odpowiednio 14 i 17 chorych).  

W przeprowadzonej obserwacji badano wra�liwo�� chemoreceptorów 

obwodowych oceniaj�c odpowied� oddechow� na kontrolowan� hipoksemi�. 

Zastosowan� metod� badawcz� zaproponowano wcze�niej w ocenie chorych  

z niewydolno�ci� serca, natomiast w grupie pacjentów obci��onych OBS w znakomitej 

wi�kszo�ci dokonywano pomiaru przy u�yciu mikroneurografii. W wielu badaniach 

zaobserwowano, �e indukowane ró�nice aktywno�ci współczulnej ocenianej metod� 

mikroneurografii nie były skorelowane ze zmian� cz�sto�ci oddechowej 79, 82-84.  

Co ciekawe, wyniki bada� z zastosowaniem mikroneurografii s� niejednoznaczne  

w zakresie opisywanych zmian napi�cia układu współczulnego i waha� ci�nienia 

t�tniczego w odpowiedzi na bodziec hipoksemiczny, co wykazano u chorych z NT,  

i pacjentów po przeszczepie serca79, 83. Obserwowane rozbie�no�ci mog� wynika�  

z przeprowadzonych bada� w nie homogennych grupach pacjentów, a tak�e z faktu 

wielopoziomowej regulacji układu autonomicznego, gdzie nie zawsze mo�liwe jest 

kontrolowanie wszystkich potencjalnych zmiennych modyfikuj�cych efekt odruchu  

z chemoreceptorów t�tniczych. Niew�tpliwie czynnikiem zaburzaj�cym ocen� odpowiedzi 

na hipoksj� jest nieprawidłowa kontrola ci�nienia t�tniczego oraz leczenie hipotensyjne  

u chorych z OBS. W prezentowanym badaniu zarówno w grupie chorych obci��onych 

OBS, jak i pacjentów, u których wykluczono zaburzenia oddechu w czasie snu,  

nie zaobserwowano istotnych korelacji reaktywno�ci chemoreceptorów z parametrami 

ci�nienia t�tniczego i akcji serca wyliczonymi na podstawie rejestracji ABPM. Liczba 

stosowanych leków hipotensyjnych w obydwu grupach nie ró�niła si� istotnie (tabela 2, 

str. 32).  
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5.1.4. AKTYWNO�	 CHEMORECEPTORÓW CENTRALNYCH I JEJ 

KORELACJE Z PARAMETRAMI KONTROLI CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

�

Kluczowe znaczenie w generowaniu podstawowego nap�du oddechowego 

maj� chemoreceptory o�rodkowe zlokalizowane w centralnym układzie nerwowym  

na brzusznej powierzchni rdzenia przedłu�onego. Struktury te s� wra�liwe na dwutlenek 

w�gla i pH krwi.  Maj� one anatomiczne poł�czenia neuronalne z kompleksem Bötzingera 

i Pre-Bötzingera. Aktywacja chemoreceptorów centralnych w warunkach fizjologicznych 

pobudza czynno�� wdechow�, a tak�e powoduje wzrost uogólnionej aktywno�ci układu 

współczulnego. W zakresie pr��no�ci CO2 we krwi t�tniczej pomi�dzy 40mmHg  

a 80mmHg wentylacja minutowa wzrasta w sposób liniowy. Z uwagi na fakt,  

�e chemoreceptory centralne maj� bezpo�redni� styczno�� z płynem mózgowo-

rdzeniowym cechuj� si� wi�ksz� wra�liwo�ci� na dwutlenek w�gla ni� na st��enie jonów 

wodorowych we krwi t�tniczej, gdy� gaz ten łatwiej przenika przez barier� krew-mózg.  

W o�rodkowym układzie nerwowym, w okolicy pnia mózgu zidentyfikowano równie� inne 

chemowra�liwe obszary pobudzane przez CO2. Udowodniono jednak, �e odpowiadaj� 

one jedynie za wzmacnianie nap�du oddechowego wyzwolonego przez neurony 

brzusznej powierzchni rdzenia przedłu�onego 74.  

Wyzwolone w wyniku stymulacji dwutlenkiem w�gla odpowied� oddechowa 

oraz pobudzenie współczulne zwrotnie hamuj� aktywno�� chemoreceptorów centralnych 

poprzez pobudzenie baroreceptorów t�tniczych, cho� stopie� oddziaływania  

jest zdecydowanie mniejszy ni� w przypadku chemoreceptorów obwodowych. 

Badanie aktywno�ci chemoreceptorów centralnych napotyka trudno�ci 

metodologiczne. Obserwuje si� opó�nienie wyst�pienia efektu w stosunku do zadanego 

bod�ca, czyli zwi�kszenia procentowej zawarto�ci dwutlenku w�gla w mieszaninie 

oddechowej. Dodatkowo zmiana pr��no�ci gazów oddechowych we krwi t�tniczej 

modyfikuje przepływ mózgowy. Co wi�cej bariera krew-mózg powoduje, �e pr��no�� CO2 
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w docieraj�cej do powierzchni brzusznej rdzenia krwi nie zawsze przekłada si�  

na st��enie jonów wodorowych powstałych w płynie mózgowo rdzeniowym 

po przenikni�ciu gazu i bezpo�rednio odpowiadaj�cych za stymulacj� 

chemoreceptorów85. 

Nale�y równie� zaznaczy�, �e hiperkapnia mo�e pobudza� tak�e 

chemoreceptory obwodowe, cho� struktury te s� głównie wra�liwe na hipoksj�.  

Stymulacja wentylacji przy zmianie pr��no�ci obu gazów oddechowych wynosi 

odpowiednio 20% i 80%.  

Wi�kszo�� prac badaj�cych odpowied� na hiperkapni� powielała model 

eksperymentalny zaproponowany w 1967r. przez Reada, który zakłada wykorzystanie 

zamkni�tego obiegu powietrza (+ ew. modyfikacje) 86. Zaproponowany w niniejszej pracy 

model badawczy pomiaru aktywno�ci chemoreceptorów centralnych nie był dotychczas 

wykorzystywany. Jego istota polega na pomiarze odpowiedzi oddechowej podczas 

kontrolowanej poda�y CO2 w mieszaninie oddechowej zwi�kszonej o 10% wzgl�dem 

warto�ci wyj�ciowych zmierzonych w warunkach spontanicznych.  

Wyniki niniejszej pracy wskazuj�, �e aktywno�� chemoreceptorów centralnych 

jest porównywalna w grupie pacjentów obci��onych OBS i uczestnikami z wykluczonymi 

zaburzeniami oddechu w czasie snu (tabela 8, str. 38). W dotychczas opublikowanych 

doniesieniach odnotowano rozbie�ne wyniki pomiarów odpowiedzi oddechowej 

u pacjentów z bezdechem sennym w reakcji na kontrolowan� hiperkapni� (brak ró�nic 87, 

88 , obni�on�89, 90 i zwi�kszon�91, 92 wentylacj�).  

Wydaje si�, �e kluczowym czynnikiem warunkuj�cym jako�� odpowiedzi 

oddechowej wtórnej do hiperkapnii jest podwy�szona spoczynkowa pr��no�� dwutlenku 

w�gla we krwi t�tniczej. Wykazano, �e zwi�kszona pr��no�� spoczynkowa CO2 

skojarzona jest z ograniczon� odpowiedzi� na indukowan� hiperkapni� 89. Co prawda, 

w jednym z cytowanych bada� opisuj�cych zmniejszon� odpowied� wentylacyjn� 

na zwi�kszenie dwutlenku w�gla w mieszaninie oddechowej zrekrutowani chorzy 

obci��eni OBS nie cechowali si� spoczynkowymi zaburzeniami równowagi kwasowo-
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zasadowej, ale z kolei mieli istotnie mniejsz� w porównaniu do grupy kontrolnej całkowit� 

pojemno�� płuc 90. W przeprowadzonej przeze mnie obserwacji wszyscy pacjenci 

cechowali si� prawidłowym poziomem dwutlenku w�gla w spoczynku zmierzonym 

w wydychanym powietrzu. 

Z uwagi na fizjologiczn� zale�no�� wentylacji od rozmiaru ciała, wieku i płci, 

konieczna jest normalizacja uzyskanych wyników uwzgl�dniaj�ca wymienione 

parametry93. W niniejszej pracy zminimalizowano zakłócaj�cy wpływu powy�szych 

zmiennych porównuj�c zmiany procentowe warto�ci, a nie ró�nice bezwzgl�dne 

w odniesieniu do poziomu wyj�ciowego(�% wentylacji minutowej i pr��no�ci CO2) .  

W badaniu, w którym opisano zwi�kszon� odpowied� na hiperkapni�, grupa 

kontrolna cechowała si� zdecydowanie ni�szym BMI w porównaniu do pacjentów z OBS 

(p<0,001)92. Zatem wynik obserwacji mógł by� w du�ej mierze determinowany opisywan� 

wcze�niej zale�no�ci� pomi�dzy mas� ciała a chemowra�liwo�ci� receptorów 

centralnych88, 94. Z kolei w publikacji Wanga i wsp. do analizy wł�czono wszystkich 

uczestników niezale�nie od zaburze� oddechu w czasie snu (AHI od 0 do >30), 

co równie� mogło wpływa� na wyniki 91.    

W niniejszej pracy zaobserwowano zale�no�� aktywno�ci chemoreceptorów 

centralnych wyra�onej, jako stosunek procentowego wzrostu wentylacji minutowej 

po zwi�kszeniu zawarto�ci dwutlenku w�gla w mieszaninie oddechowej do procentowego 

wzrostu EtCO2 i zmienno�ci ci�nienia t�tniczego wyra�onego za pomoc� odchylenia 

standardowego, �redniej wa�onej odchylenia standardowego i zmienno�ci z pomiaru 

na pomiar. W grupie kontrolnej odnotowano nieobecne u pacjentów obci��onych OBS 

dodatnie korelacje odpowiedzi chemoreceptorów centralnych z odchyleniem 

standardowym rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w okresie całej doby i dnia (tak�e 

parametru wa�onego) oraz skurczowym ci�nieniem t�tniczym w czasie dnia. Zale�no�ci 

tej nie prezentowali pacjenci z bezdechem sennym. Udokumentowany w grupie kontrolnej 

zwi�zek mo�e �wiadczy� o zachowanej równowadze sieci wzajemnych zale�no�ci 
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chemoreceptorów centralnych, układu kr��enia i nap�du oddechowego, która jest istotnie 

zaburzona u chorych z bezdechem. Co ciekawe u pacjentów z zaburzeniami oddechu 

w czasie snu wyst�powała ujemna korelacja ARV rozkurczowego ci�nienia t�tniczego 

w nocy z aktywno�ci� chemoreceptorów o�rodkowych (zale�no�� nieobecna u kontroli),  

Opisane ró�nice mo�na próbowa� wyja�ni� obserwowan� w przebiegu 

zaburze� oddechu w czasie snu nieprawidłow� funkcj� baroreceptorów t�tniczych  73. 

Wówczas jednak w grupie z OBS nale�ałoby spodziewa� si� wy�szych w porównaniu 

do próby kontrolnej warto�ci ci�nienia t�tniczego. Takiej ró�nicy nie odnotowano 

w niniejszym badaniu, jednak�e nale�y pami�ta�, �e opisana grupa chorych z OBS 

przyjmowała wi�cej leków hipotensyjnych w porównaniu do pacjentów w wykluczonymi 

zaburzeniami oddechu w czasie snu. Mediana liczby przyjmowanych leków wynosiła 

odpowiednio 3(Q1 =1;Q3 =3,5) i 1(Q1 =0;Q3 =2) p=0,08. 
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5.2. KREWI PIERWSZEGO STOPNIA CHORYCH OBCI��ONYCH OBS ORAZ 

PACJENCI Z UJEMNYM WYWIADEM RODZINNYM W KIERUNKU ZABURZE
 

ODDECHU W CZASIE SNU. 

 

5.2.1. KLASYCZNE CZYNNIKI RYZYKA SERCOWO-NACZYNIOWEGO. 

 

Zaproszeni do badania krewni pierwszego stopnia pacjentów obci��onych 

OBS oraz próba kontrolna nie ró�nili si� pod wzgl�dem wieku i dystrybucji płci. Zebrane 

w trakcie wywiadu lekarskiego dane dotycz�ce palenia papierosów, dyslipidemii, 

zaburze� gospodarki w�glowodanowej oraz wywiad rodzinnego w kierunku chorób układu 

kr��enia równie� były porównywalne w obu grupach. W badaniu fizykalnym nie wykazano 

tak�e istotnych ró�nic pomi�dzy badanymi grupami pod wzgl�dem cz�sto�ci 

wyst�powania podwy�szonych warto�ci ci�nienia t�tniczego oraz nieprawidłowej masy 

ciała. Z uwagi na zwi�zek dystrybucji tkanki tłuszczowej z wyst�powaniem bezdechów, 

dokładnej analizie poddano tak�e obwody szyi, pasa i bioder nie znajduj�c znacz�cych 

ró�nic pomi�dzy grupami. Dane zwi�zane z aktywno�ci� fizyczn� nie były oceniane.  

Uczestnicy z dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku OBS nie ró�nili si� 

zatem pod wzgl�dem klasycznych czynników ryzyka sercowo-naczyniowego od próby 

kontrolnej, cho� cz��ciej zgłaszali dodatni wywiad rodzinny w kierunku NT. 
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5.2.2. ZABURZENIA ODDECHU W CZASIE SNU. 

�

Nasilenie senno�ci dziennej oraz prawdopodobie�stwo bezdechu oceniane 

za pomoc� ankiety opartej na Kwestionariuszu Berli�skim były porównywalne u krewnych 

pierwszego stopnia pacjentów obci��onych OBS i krewnych z grupy kontrolnej. Wbrew 

wcze�niejszym doniesieniom 14, 31-33, porównanie wyników obiektywnych parametrów 

poligraficznych całonocnego monitorowania oddechu u krewnych pierwszego stopnia 

pacjentów i grupy kontrolnej nie wykazało istotnych ró�nic w zakresie wyst�powania 

i nasilenia bezdechu. Wska�nik REI (odpowiednik wska�nika AHI stosowany w analizie 

poligraficznej) oraz �redni poziom saturacji krwi w czasie snu, nie ró�niły si� w sposób 

istotny statystycznie (tabela 19, str. 51). W konsekwencji, odsetek pacjentów, u których 

zdiagnozowano OBS był porównywalny w obu grupach krewnych.  

Zestawienie odpowiedzi zawartych w kwestionariuszu wykazało 

porównywalne ryzyko obecno�ci bezdechu u krewnych pacjentów z OBS i rodzin grupy 

kontrolnej (tabela 16, str. 48). Jednak�e szczegółowa analiza poszczególnych odpowiedzi�

mo�e sugerowa�, �e członkowie rodzin pacjentów z OBS maj� predyspozycj� 

do wyst�pienia bezdechu w przyszło�ci, poniewa� dane dotycz�ce uci��liwo�ci chrapania 

dla domowników ró�niły si� w porównywanych grupach (tabela 17, str. 49). Wynik ten 

nale�y tak�e krytycznie interpretowa�, z uwagi na mo�liwo�� niedostatecznej czuło�ci 

zastosowanego narz�dzia ankietowego. Kwestionariusz Berli�ski uzyskał walidacj� 

w odniesieniu do polisomnografii w populacji pacjentów lekarzy rodzinnych 59, w migotaniu 

przedsionków 50 i pacjentów z nadci�nieniem t�tniczym 95. Nie był natomiast nigdy 

walidowany w grupie krewnych pierwszego stopnia pacjentów z OBS. 

Czuło�� i swoisto�� rejestracji poligraficznych tak�e jest mniejsza 

w porównaniu do referencyjnych bada� polisomnograficznych w diagnostyce bezdechu 

sennego, ale fakt ten nie stanowi istotnego ograniczenia przy potwierdzeniu rozpoznania 

(niekoniecznie wykluczeniu) 22. W niniejszym badaniu, celem zminimalizowania bł�du 
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wynikaj�cego z niedokładno�ci pomiaru okresu snu, uczestników poproszono 

o odnotowanie rozpocz�cia i zako�czenia wypoczynku nocnego, jednak�e po��dany efekt 

mógł nie zosta� osi�gni�ty. 

Niepotwierdzenie zwi�kszonej cz�sto�ci wyst�powania OBS w badanej 

populacji mo�e wynika� z niewystarczaj�cej czuło�ci badania poligraficznego. Brak 

mo�liwo�ci precyzyjnej oceny czasu snu na podstawie fal EEG oraz identyfikacji spłyce� 

oddechu skojarzonych z wzbudzeniami kory mózgu powoduje niedoszacowanie liczby 

zdarze� oddechowych przypadaj�cych na jednostk� czasu.  

Zestawiaj�c wyniki niniejszej pracy z dotychczasowymi publikacjami, nale�y 

zwróci� uwag�, �e w obecnym badaniu prawie cał� grup� krewnych stanowiły pełnoletnie 

dzieci. Fakt ten jest nie bez znaczenia, poniewa� wi�kszo�� dotychczasowych prac 

oceniała wszystkich krewnych pierwszego stopnia: zarówno dzieci, rodze�stwo jak 

i rodziców pacjentów z OBS. Naturaln� konsekwencj� tej metodycznej ró�nicy jest wy�szy 

�redni wiek badanej grupy. Maj�c na uwadze wzrastaj�c� wraz z wiekiem cz�sto�� 

wyst�powania zaburze� oddechu w czasie snu 96, fakt ten mo�e cz��ciowo tłumaczy� 

rozbie�no�� uzyskanych wyników. 

Nale�y podkre�li� tak�e odmienn� metod� rekrutacji chorych. Do badania 

zaproszono bowiem jednego krewnego pierwszego stopnia pacjenta z OBS. 

We wspomnianych publikacjach dotycz�cych cz�sto�ci wyst�powania zaburze� podj�to 

prób� wł�czenia wszystkich mo�liwych krewnych pierwszego stopnia. W ten sposób 

badaniu poddawano z reguły wi�cej ni� jednego członka rodziny, co mo�e sprzyja� 

identyfikacji dziedzicznych cech klinicznych �ródsennych zaburze� oddechu. 

Warto zaznaczy�, �e zbadana populacja charakteryzowała si� najni�sz� 

�redni� warto�ci� BMI równ� 26,1 kg/m2 po�ród dotychczas opublikowanych obserwacji. 

Wi�zało si� to ze zmniejszeniem wpływu głównego czynnika ryzyka wyst�pienia zaburze� 

oddechu w czasie snu pod postaci� nadmiernej ilo�ci tkanki tłuszczowej w organizmie.  
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5.2.3. KONTROLA CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

 

Kontrola ci�nienia t�tniczego stanowi wa�ny aspekt opieki nad pacjentem. 

Po�ród stosowanych metod pomiarów: gabinetowych, domowych- wykonywanych 

samodzielnie przez chorych oraz ABPM, ostatni sposób dostarcza najbardziej 

warto�ciowych informacji 97. Dodatkowo całodobowa obserwacja ci�nienia t�tniczego nie 

tylko pozwala na ocen� skuteczno�ci wdro�onej terapii hipotensyjnej, ale tak�e w oparciu 

o pomiary �ródsenne umo�liwia najbardziej precyzyjne szacowanie ryzyka rozwoju 

powikła� narz�dowych, całkowitego ryzyka sercowo-naczyniowego. 

Dotychczas jednoznacznie udowodniono, �e podwy�szone warto�ci 

skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego skutkuj� rozwojem powikła� takich 

jak przerost mi��nia lewej komory serca, pogorszenie funkcji nerek, zwi�kszona 

sztywno�� naczy� czy udar mózgu. Co ciekawe, nie tylko całkowity ładunek ci�nienia 

t�tniczego w okresie doby odpowiedzialny jest za rozwój powikła� narz�dowych. 

Wykazano równie�, �e niezale�nie od bezwzgl�dnych warto�ci ci�nienia t�tniczego, 

pacjenci z nasilonymi wahaniami ci�nienia w ci�gu doby maj� wy�sze ryzyko sercowo-

naczyniowe, w tym ryzyko zgonu 98, 99. Jednocze�nie warto�� predykcyjna zwi�kszonej 

zmienno�ci ci�nienia t�tniczego jest silniejsza w grupie chorych obci��onych 

nadci�nieniem t�tniczym 98. Nale�y podkre�li�, �e oscylacje ci�nienia t�tniczego nie s� 

wył�cznie determinowane jego �redni� warto�ci� 100. Ponadto, stosowane leczenie 

hipotensyjne zmniejsza wahania ci�nienia t�tniczego silniej w okresie czuwania, a stopie� 

obni�enia słabo koreluje z redukcj� warto�ci �rednich rejestrowanych w ABPM 101. 

Dotychczas zaproponowano ró�ne metody oceny zmienno�ci ci�nienia 

t�tniczego na podstawie uzyskanych warto�ci w trakcie całodobowych pomiarów. 

Najpowszechniejszym parametrem okre�laj�cym zmienno�� dobow� ci�nienia jest 

odchylenie standardowe �redniej jak równie� �rednia ró�nica warto�ci z pomiaru 

na pomiar, zarówno w czasie całej doby a tak�e z uwzgl�dnieniem okresu czuwania i snu. 

Celem wyeliminowania wpływaj�cego na wysoko�� odchylenia standardowego efektu 
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nocnego spadku ci�nienia t�tniczego zaproponowano tak�e wyliczanie wa�onego 

odchylenia standardowego 102. Wszystkie u�ywane parametry oscylacji koreluj� ze sob� 

zarówno dla ci�nienia skurczowego, jak i rozkurczowego 99. 

Ju� w badaniach na szczurach zaobserwowano, �e wysokie odchylenie 

standardowe skurczowego ci�nienia t�tniczego w ci�gu doby było niezale�nie powi�zane 

z przerostem mi��nia lewej komory serca i pogrubieniem �ciany aorty 103. Z kolei, je�li 

wahania ci�nienia zwierz�t tej samej badanej populacji wyra�ono przy u�yciu klasycznej 

miary rozkładu cechy- współczynnika zmienno�ci, to przebudowa mi��nia sercowego 

miała zwi�zek zarówno z oscylacjami skurczowego jak i rozkurczowego ci�nienia 

t�tniczego, a powikłania aortalne jedynie z drugim wymienionym parametrem 103.  

U szczurów poddanych usuni�ciu nerwów bł�dnych i górnych krtaniowych, 

które były porównywalne z prób� kontroln� pod wzgl�dem �rednich warto�ci akcji serca 

oraz skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego odnotowano istotne ró�nice 

w odchyleniu standardowym SBP i DBP. U zoperowanych zwierz�t zaobserwowano 

pogrubienie �ciany i zwi�kszenie stosunku jej grubo�ci do wewn�trznej �rednicy 

we wszystkich naczyniach t�tniczych. Dodatkowo wewn�trzna �rednica uległa dylatacji 

w du�ych naczyniach i zmniejszeniu w arteriolach, a zewn�trzna poszerzyła si� 

w najwi�kszych i �rednich t�tnicach. Odnotowano tak�e przerost komórek mi��ni 

gładkich, wzrost ilo�ci kolagenu i obni�enie zawarto�ci elastyny oraz w niektórych 

ło�yskach zwi�kszenie okołonaczyniowego włóknienia104. 

W niniejszej pracy przeprowadzony u krewnych pierwszego stopnia pacjentów 

z bezdechem i krewnych grupy kontrolnej całodobowy pomiar ci�nienia t�tniczego ujawnił 

znamienne ró�nice w wyra�onej za pomoc� odchylenia standardowego zmienno�ci 

skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w okresie całej doby oraz 

skurczowego ci�nienia t�tniczego w czasie aktywno�ci. Dodatkowo obie populacje ró�niły 

si� istotnie pod wzgl�dem �redniej wa�onej odchylenia standardowego SBP w okresie 

doby. W analizie wieloczynnikowej po uwzgl�dnieniu takich czynników jak: wiek, BMI, 

SpO2, płe�, dodatni wywiad rodzinny w kierunku nadci�nienia t�tniczego, wra�liwo�� 
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chemoreceptorów obwodowych, �rednie warto�ci ci�nienia w ci�gu doby, zmienno�� 

skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w ci�gu całej doby wyra�ona 24-h 

STDSBP i 24-h STDDBP nadal ró�niła si� istotnie pomi�dzy grupami młodych dorosłych 

obci��onych rodzinnie bezdechem i członków rodzin bez dodatniego wywiadu w kierunku 

OBS. Zwi�zek pomi�dzy zmienno�ci� dobow� ci�nienia skurczowego (24-h STDSBP) 

a dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku bezdechu sennego potwierdziły tak�e 

wszystkie analizy regresji wielorakiej (tab. 24, str. 59). Nale�y podkre�li�, �e w 7 

modelach, niezale�ny zwi�zek pomi�dzy zmienno�ci� ci�nienia i wywiadem rodzinnym 

w kierunku OBS utrzymał si� tak�e po wł�czeniu do modelowania takich zmiennych jak 

chemowra�liwo�� czy rodzinne obci��enie nadci�nieniem t�tniczym.  

Obserwacja chorych z samoistnym nadci�nieniem t�tniczym potwierdziła 

wpływ oscylacji skurczowego ci�nienia t�tniczego na przerost mi��nia sercowego. Wzrost 

zmienno�ci SBP w ci�gu dnia i nocy wi�zał si� ze zwi�kszeniem masy lewej komory 

serca 105. U pacjentów z leczonym i nieleczonym NT odnotowano zale�no�� sztywno�ci 

aorty od odchylenia standardowego SBP we wszystkich okresach pomiaru ABPM oraz 

�redniej wa�onej tego parametru i wyliczonego ARV 106. Post�p zmian mia�d�ycowych 

w t�tnicach szyjnych wspólnych, oceniany przy za pomoc� pomiaru IMT (ang. intima 

media thickness), był bardziej nasilony przy wy�szych warto�ciach odchylenia 

standardowego SBP, szczególnie w okresie dnia 107. Z kolei w populacji osób starszych 

ryzyko udaru wzrastało wraz z nocnymi wahaniami SBP 108. Równie� obni�enie filtracji 

kł�buszkowej odwrotnie korelowało z odchyleniem standardowym SBP w ci�gu 

doby109,110, a u chorych z mikroalbuminuri� tak�e w ci�gu dnia 110. Frattola i wsp. 

w trwaj�cej �rednio ponad 7 lat obserwacji pacjentów z NT odnotowali zwi�zek odchylenia 

standardowego SBP w wyj�ciowym ABPM z wyst�powaniem uszkodze� narz�dowych 111. 

W innym badaniu uczestnicy z wy�szym ARV byli istotnie starsi, mieli wy�sze �rednie 

warto�ci ci�nienia t�tniczego, cz��ciej chorowali na cukrzyc�. W modelu dostosowanym 

do zmiennych zakłócaj�cych podwy�szone 24-godzinne ARV dla SBP i DBP miało 

warto�� predykcyjn� dla �miertelno�ci całkowitej i z przyczyn sercowo-naczyniowych. 
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Dodatkowo ARV dla rozkurczowego ci�nienia t�tniczego wi�zało si� z cz�stszymi 

zdarzeniami takimi jak udar, choroba niedokrwienna serca czy ostry zespół wie�cowy. 

Jednak�e zwi�kszone wahania DBP w ci�gu doby wyra�one jako ARV przekładały si� 

na wzrost całkowitego ryzyka sercowo-naczyniowego o 0,1% 99.  

Warto zaznaczy�, �e niekorzystny wpływ wahania warto�ci ci�nienia 

t�tniczego nie jest ograniczony jedynie do pacjentów obci��onych NT. W populacji 

generalnej �rednio 8,5- letniej obserwacji poddano 1542 uczestników w wieku powy�ej 40 

lat. Oceniono, �e zwi�kszone odchylenie standardowe DBP w czasie dnia i nocy oraz 

SBP w czasie dnia przekładaj� si� na wzrost �miertelno�ci z powodów sercowo-

naczyniowych 112.  

Zatem obserwowane w niniejszej pracy wzmo�one oscylacje warto�ci 

ci�nienia t�tniczego w populacji krewnych pierwszego stopnia chorych obci��onych OBS 

w porównaniu do grupy z ujemnym wywiadem rodzinnym w tym kierunku, mog� 

przekłada� si� na zwi�kszone ryzyko sercowo-naczyniowe w tej grupie pacjentów.
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5.2.4. WRA�LIWO�	 CHEMORECEPTORÓW OBWODOWYCH I JEJ 

KORELACJE Z PARAMETRAMI KONTROLI CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

�

Chemoreceptory t�tnicze zlokalizowane w kł�bkach szyjnych s� strukturami 

zaanga�owanymi w zło�ony proces odpowiedzi organizmu na bodziec hipoksemiczny. 

Zaobserwowano, �e zarówno odpowied� oddechowa na hipoksj�, jak i na hiperoksj� 

ma podło�e genetyczne 36. Wiadomo równie�, �e odpowied� oddechowa na hipoksj� 

mo�e słabn�� wraz z wiekiem 75. U pacjentów obci��onych OBS opisano zwi�kszon� 

toniczn� aktywno�� oraz wra�liwo�� chemoreceptorów t�tniczych. Natomiast w grupie ich 

krewnych pierwszego stopnia powy�sze parametry nie były dotychczas oceniane. Warto 

zaznaczy�, i� istniej� doniesienia sugeruj�ce, �e wzmo�ona wra�liwo�� chemoreceptorów 

obwodowych mo�e poprzedza� rozwój NT, co opisano u chorych z NT białego fartucha 77. 

W niniejszej pracy wra�liwo�� chemoreceptorów t�tniczych była 

porównywalna pomi�dzy krewnymi pierwszego stopnia pacjentów obci��onych 

bezdechem sennym i uczestnikami z ujemnym wywiadem rodzinnym w tym kierunku.  

Maj�c na uwadze dotychczas publikowane dane, w interpretacji powy�szego 

wyniku nale�y uwzgl�dni� ewentualny wpływ zmiennych zakłócaj�cych. Co ciekawe, 

zarówno warto�ci ci�nienia t�tniczego u krewnych osób z bezdechem i rodzin grupy 

kontrolnej, jak i liczba stosowanych leków były porównywalne. 

Wydaje si�, �e nale�y tutaj podkre�li� ró�nice w odnotowanym dodatnim 

wywiadzie rodzinnym w kierunku NT, który cz��ciej wyst�pował w grupie krewnych 

chorych z OBS w porównaniu do dzieci grupy kontrolnej tj. odpowiednio 90% i 63% 

(p=0,02). Udowodniono, �e młodzi chorzy z dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku 

NT maj� zmienion� czynno�� chemoreceptorów obwodowych. W tej grupie opisano 

obni�enie �redniego ci�nienia t�tniczego, całkowitego oporu obwodowego oraz wentylacji 
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minutowej w odpowiedzi na hiperoksj� 113. Jednak�e cytowana publikacja dotyczyła 

tonicznej aktywno�ci a nie wra�liwo�ci, któr� oceniano w niniejszym badaniu. 

NT bez współistniej�cego bezdechu zmieniało odpowied� na hipoksj� 

w znacznie mniejszym stopniu ni� w sytuacji współistnienia obu czynników78, 

ale w przypadku pacjentów z dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku obu chorób, 

b�d� obci��onych nieprawidłow� kontrol� ci�nienia i pozostaj�cych w pierwszym stopniu 

pokrewie�stwa z chorym na OBS proporcje wpływu na wra�liwo�� chemoreceptorów 

obwodowych mog� rozkłada� si� w sposób odmienny. 

Istnieje równie� mo�liwo��, �e z wiekiem wra�liwo�� chemoreceptorów 

t�tniczych obni�a si� w mniejszym stopniu u chorych na OBS ni� w populacji 

bez zaburze� oddechu w czasie snu i taka sama prawidłowo�� wyst�puje u ich krewnych 

pierwszego stopnia. Zatem w grupie badanej, gdzie znakomit� wi�kszo�� stanowili młodzi 

doro�li- dzieci pacjentów z potwierdzonym i wykluczonym OBS, powy�sze rozbie�no�ci 

mogły si� jeszcze nie ujawni�. 

W przeprowadzonej obserwacji w grupie krewnych pierwszego stopnia 

pacjentów z wykluczonymi zaburzeniami oddechu w czasie snu odnotowano dodatni� 

korelacj� wra�liwo�ci chemoreceptorów obwodowych z odchyleniem standardowym 

skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w czasie godzin czuwania. Powy�sze 

zale�no�ci nie wyst�powały u osób z dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku OBS. 

Celem minimalizacji czynników zakłócaj�cych, analizy dokonano z wył�czeniem chorych 

na terapii hipotensyjnej. 

W wyniku zaistniałej hipoksji pobudzaj�cej chemoreceptory t�tnicze nast�puje 

pobudzenie włókien współczulnych unerwiaj�cych serce, uwalnianie działaj�cej mi�dzy 

innymi wazokonstrykcyjnie wazopresyny, zwi�kszenie wentylacji minutowej oraz 

wzbudzenie kory mózgu. W konsekwencji wzrasta ci�nienie t�tnicze, co z kolei powoduje 

aktywacj� baroreceptorów hamuj�cych zwrotnie chemoreceptory obwodowe, 
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zmniejszaj�cych opór naczyniowy, który dodatkowo ulega obni�eniu równie� na drodze 

odruchu Heringa-Breuera wywołanego hiperwentylacj�. Powy�sze procesy prowadz� 

do obni�enia ci�nienia t�tniczego. Jednocze�nie im silniejszy bodziec hipoksemiczny, tym 

bardziej spot�gowana odpowied� efektorów odruchu z chemoreceptorów i wi�ksze 

wahania ci�nienia t�tniczego przekładaj�ce si� na warto�� odchylenia standardowego. 

Zatem brak korelacji w grupie krewnych pierwszego stopnia pacjentów obci��onych OBS 

mo�e �wiadczy� o nieprawidłowo�ci mechanizmów odpowiadaj�cych za regulacj� takich 

jak np. dysfunkcja baroreceptorów. Dodatkowo nale�y podkre�li�, �e obie grupy ró�niły 

si� w sposób istotny odchyleniem standardowym warto�ci skurczowego ci�nienia 

t�tniczego w ci�gu dnia, co prawdopodobnie wynika z wymienionych powy�ej zaburze� 

regulacji tego parametru u krewnych pierwszego stopnia pacjentów z OBS, 

a w konsekwencji mo�e usposabia� do niekorzystnych nast�pstw.  

Jednocze�nie w obu badanych grupach nie wyst�powała korelacja 

wra�liwo�ci chemoreceptorów obwodowych z parametrami zmienno�ci ci�nienia 

t�tniczego w okresie nocy i całej doby. Przyczyn� braku zale�no�ci mo�e by� zmiana 

równowagi czynników odpowiedzialnych za regulacj� układu kr��enia i nap�du 

oddechowego w czasie snu, polegaj�ca chocia�by na wyst�puj�cym prawidłowo 

zwi�kszeniu aktywno�ci baroreceptorów okresie snu oraz obni�onej chemicznej stymulacji 

wentylacji. 

U krewnych pierwszego stopnia chorych obci��onych OBS zaobserwowano 

niewyst�puj�c� w grupie kontrolnej dodatni� korelacj� wra�liwo�ci chemoreceptorów 

t�tniczych ze �redni� akcj� serca w czasie dnia oraz całej doby. W wyniku stymulacji 

chemoreceptorów obwodowych pobudzeniu ulegaj� nie tylko włókna współczulne 

unerwiaj�ce serce, ale tak�e nerw bł�dny. Brak opisanej zale�no�ci po�ród osób 

z ujemnym wywiadem rodzinnym w kierunku OBS wskazuje na istotn� funkcj� nerwu 

bł�dnego w regulacji cz�sto�ci pracy serca, interferuj�c� w oddziaływanie układu 

sympatycznego i zaburzaj�c� korelacj�. Zatem prawdopodobne jest, �e w grupie 
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krewnych pacjentów obci��onych OBS zniesiona jest równowaga pomi�dzy aktywno�ci� 

współczulna i przywspółczuln�, zaburzaj�ca regulacj� układu kr��enia. Niestety 

dotychczas nie wykonywano pomiarów metod� mikroneurografii w tej populacji- zarówno 

w spoczynku, jak i w odpowiedzi na hiperoksj� i bod�ce hipoksemiczne.   
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5.2.5. AKTYWNO�	 CHEMORECEPTORÓW O�RODKOWYCH I JEJ 

KORELACJE Z PARAMETRAMI KONTROLI CI�NIENIA T�TNICZEGO. 

�

Zlokalizowane na brzusznej powierzchni rdzenia przedłu�onego, wra�liwe 

na pr��no�� dwutlenku w�gla w krwi t�tniczej, chemoreceptory centralne odpowiadaj� 

za generowanie podstawowego rytmu oddechowego. Wobec doniesie� o zwi�kszonej 

cz�sto�ci zaburze� wentylacji w czasie snu po�ród krewnych pierwszego stopnia 

pacjentów obci��onych OBS, poszukiwano ró�nych dziedzicznych cech usposabiaj�cych 

do nieprawidłowo�ci oddechu w nocy. Badanie dorosłych par zdrowych bli�ni�t mono- 

i dizygotycznych sugerowało genetyczne podło�e odpowiedzi na hiperkapni� 36, 

szczególnie w warunkach hiperoksji 114. W dotychczas opublikowanych pracach, 

dziedzicznej dysfunkcji chemoreceptorów centralnych poszukiwano u krewnych 

pierwszego stopnia otyłych pacjentów obci��onych zespołem hipowentylacji 

p�cherzykowej (z wykluczonymi zaburzeniami oddechu w czasie snu), jednak�e 

nie wykazano ró�nic w odpowiedzi na hiperoksyczn� hiperkapni� w odniesieniu do próby 

kontrolnej 115. Aktywno�� chemoreceptorów centralnych w populacji krewnych chorych 

z OBS nie była dotychczas oceniana. 

W niniejszej pracy aktywno�� chemoreceptorów centralnych wyra�ona, jako 

stosunek procentowego wzrostu wentylacji minutowej po zwi�kszeniu zawarto�ci 

dwutlenku w�gla w mieszaninie oddechowej do procentowego wzrostu EtCO2 w tym 

samym czasie, była porównywalna pomi�dzy uczestnikami z dodatnim oraz ujemnym 

wywiadem rodzinnym w kierunku OBS. Równie� pozostałe parametry okre�laj�ce funkcj� 

chemoreceptorów o�rodkowych nie ró�niły si� istotnie w obu grupach. 

Nale�y podkre�li�, �e w przeciwie�stwie do chemoreceptorów obwodowych, 

funkcja chemoreceptorów centralnych podlega znacznemu wpływowi licznych czynników 

zewn�trznych. Pomiar aktywno�ci chemoreceptorów centralnych i obwodowych 
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u zdrowych ochotników wykonany dwukrotnie w odst�pie od 8 do 10 lat wykazał brak 

korelacji odpowiedzi na hiperkapni�, przy zachowanej zale�no�ci reakcji na hipoksj� 116. 

�wiadczy to o istotnej roli zmiennych �rodowiskowych modyfikuj�cych wrodzone 

predyspozycje, co mogło spowodowa� brak uchwytnych odmienno�ci pomi�dzy krewnymi 

pierwszego stopnia pacjentów obci��onych zaburzeniami oddechu w czasie snu i prób� 

kontroln�.  

W niniejszej pracy oceniano zwi�zek regulacji układu kr��enia i aktywno�ci 

chemoreceptorów centralnych w grupie pacjentów z dodatnim i ujemnym wywiadem 

rodzinnym w kierunku OBS. Celem zminimalizowania wpływu czynników zakłócaj�cych, 

z analizy wył�czono chorych na terapii hipotensyjnej. W próbie kontrolnej odnotowano 

nieobecne w�ród krewnych pierwszego stopnia pacjentów z bezdechem dodatnie 

korelacje aktywno�ci chemoreceptorów o�rodkowych ze spadkiem skurczowego oraz 

rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w nocy (w porównaniu do warto�ci �redniej w ci�gu 

dnia), a tak�e z odchyleniem standardowym skurczowego (równie� �redni� wa�on� STD 

SBP), rozkurczowego ci�nienia t�tniczego oraz akcji serca w ci�gu doby. Ponadto 

dla ostatniego parametru zale�no�� była równie� zachowana w okresie dnia. W tej samej 

grupie zaobserwowano tak�e ujemn� korelacj� pomi�dzy aktywno�ci� chemoreceptorów 

centralnych i �redni� warto�ci� rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w nocy. Jednocze�nie 

w�ród uczestników z dodatnim wywiadem rodzinnym wyst�powała istotna dodatnia 

korelacja aktywno�ci chemoreceptorów centralnych z ARV akcji serca w nocy. 

Liczne zale�no�ci pomi�dzy parametrami zmienno�ci ci�nienia t�tniczego, 

akcji serca a aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych, �wiadcz� o zachowanej zło�onej 

sieci wzajemnych powi�za� układu oddechowego i kr��enia. Wzrost pr��no�ci dwutlenku 

w�gla powoduje stymulacj� neuronów brzusznej powierzchni rdzenia przedłu�onego 

i w konsekwencji zwi�kszenie wentylacji minutowej, a tak�e, w wyniku pobudzenia układu 

współczulnego, wzrost ci�nienia t�tniczego i akcji serca. Powy�sze zmiany wyzwalaj� 

aktywno�� baroreceptorów t�tniczych obni�aj�cych opór obwodowy, zmniejszaj�cych 
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cz�sto�� pracy i rzut serca. Zatem pobudzenie chemoreceptorów centralnych wpływa 

na zmienno�� ci�nienia krwi i akcji serca w ci�gu doby, co w grupie kontrolnej 

uwidoczniono za pomoc� dodatniej korelacji. Jednocze�nie, warto podkre�li�, ze obie 

grupy uczestników ró�niły si� istotnie pod wzgl�dem odchylenia standardowego 

skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w okresie doby, co mo�e by� 

cz��ciowo wynikiem braku korelacji zmienno�ci ci�nienia z funkcj� chemoreceptorów 

o�rodkowych. 

W trakcie prawidłowego snu, fizjologicznie zmniejsza si� chemowra�liwo�� 

o�rodków odpowiedzialnych za nap�d oddechowy, obni�eniu ulega warto�� ci�nienia 

t�tniczego i akcji serca. Wzrasta natomiast aktywno�� baroreceptorów t�tniczych, 

zwrotnie hamuj�cych chemoreceptory obwodowe i o�rodkowe, a tak�e redukuj�cych opór 

obwodowy 74. Im wy�sza aktywno�� chemoreceptorów centralnych w ci�gu dnia, tym 

wi�ksza ró�nica w przypadku cz��ciowego wygaszania ich aktywno�ci w nocy 

i istotniejsza redukcja powi�zanego z nimi pobudzenia sympatycznego, a tak�e zale�nego 

od baroreceptorów oporu obwodowego przekładaj�cych si� na �rednie rozkurczowe 

ci�nienie t�tnicze i zale�no�� tego parametru od aktywno�ci chemoreceptorów 

centralnych. Jednocze�nie zniesienie w grupie chorych z dodatnim wywiadem rodzinnym 

w kierunku OBS korelacji wyra�onego w procentach spadku warto�ci ci�nienia w nocy 

i aktywno�ci chemoreceptorów centralnych �wiadczy o czynnikach zakłócaj�cych 

wzajemne zale�no�ci powy�ej wymienionych struktur.  

Jednym zachowanym u krewnych pierwszego stopnia pacjentów obci��onych 

bezdechem zwi�zkiem jest nieobecna w próbie kontrolnej korelacja zmienno�ci akcji 

serca z pomiaru na pomiar w nocy z aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych. 

Prawdopodobny mechanizm powy�szej zale�no�ci to zmniejszenie w czasie nocy 

pobudzenia współczulnego zale�nego od chemoreceptorów centralnych i ujawnienie 

okołooddechowych oscylacji akcji serca uwarunkowanych czynno�ci� nerwu bł�dnego, 

których nasilenie wobec mo�liwych wi�kszych waha� ci�nienia w klatce piersiowej 
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u pacjentów z dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku bezdechu i wykluczonym OBS37 

jest wi�ksze w porównaniu do grupy kontrolnej, cho� w niniejszym badaniu nie osi�gn�ło 

poziomu istotno�ci statystycznej.  
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6. WNIOSKI. 

 

1. Wyst�powanie bezdechu sennego u młodych dorosłych – krewnych pierwszego 

stopnia pacjentów obci��onych tym schorzeniem nie ró�ni si� istotnie 

w porównaniu do grupy odniesienia. Obserwacja ta sugeruje, �e rodzinne 

uwarunkowanie nie jest dostatecznie silnym czynnikiem odpowiedzialnym 

za rozwój OBS u młodych dorosłych, a chorob� t� determinuje współistnienie 

innych okre�lonych czynników ryzyka.  

 

2. Wyst�powanie klasycznych czynników ryzyka sercowo-naczyniowego u pacjentów 

z bezdechem jest porównywalne, z wyj�tkiem cz�sto�ci rozpoznania nadci�nienia.  

 

3. Krewni pierwszego stopnia pacjentów z bezdechem maj� zbli�ony profil ryzyka 

sercowo-naczyniowego do krewnych osób wolnych od OBS, z wyj�tkiem cz��ciej 

stwierdzanego dodatniego wywiadu rodzinnego w kierunku obecno�ci nadci�nienia 

t�tniczego.  

 

4. Młodzi doro�li z dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku obturacyjnego 

bezdechu sennego cechuj� si� zwi�kszon� zmienno�ci� ci�nienia t�tniczego 

w ocenie dobowej, której to zmiany nie tłumaczy rodzinne obci��enie 

nadci�nieniem t�tniczym.  
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7. STRESZCZENIE 

�

Choroby układu kr��enia stanowi� główn� przyczyn� zgonów na �wiecie. 

Obturacyjny bezdech senny (OBS) w sposób nierozerwalny wi��e si� ze zwi�kszonym 

ryzykiem sercowo-naczyniowym, a jego szerokie rozpowszechnienie �wiadczy 

o konieczno�ci wnikliwej analizy cech usposabiaj�cych i poszukiwaniu grup ryzyka 

wyst�pienia tego schorzenia.  

Istot� obturacyjnego bezdechu sennego s� powtarzaj�ce si� w czasie snu 

okresy zmniejszenia, b�d� całkowitego zaniku strumienia powietrza przepływaj�cego 

przez górne drogi oddechowe, które wynikaj� z zapadania si� ich �wiatła. Cho� głównym 

czynnikiem ryzyka wyst�pienia schorzenia jest otyło��, nie bez znaczenia pozostaj� wiek, 

płe� m�ska i stany zwi�zane z nadmiarem tkanek mi�kkich w obr�bie szyi, czy te� 

górnych dróg oddechowych, a tak�e nieprawidłowo�ci kostnych struktur twarzoczaszki. 

Objawy OBS wyst�puj� zarówno w trakcie wypoczynku nocnego, jak 

i  w okresie czuwania.  Mał�onkowie i bliscy chorych skar�� si� na uci��liwe chrapanie 

oraz budz�ce du�y niepokój obserwowane epizody bezdechów w czasie snu. Sami 

pacjenci zgłaszaj� nieregeneruj�cy sen, nykturi�, nadmiern� potliwo�� w nocy oraz 

pojawiaj�ce si� w godzinach porannych bóle głowy, sucho�� �luzówek jamy ustnej, 

a tak�e dokuczaj�ce w okresie aktywno�ci problemy z koncentracj�, nadmiern� senno�� 

dzienn�, zaburzenia libido oraz skłonno�� do depresji. Powy�sze dolegliwo�ci w sposób 

istotny utrudniaj� wykonywanie codziennych czynno�ci takich jak prowadzenie 

samochodu, nauka i zapami�tywanie, obni�aj�c tym samym jako�� �ycia pacjentów. 

Diagnostyka opiera si� na szczegółowym wywiadzie lekarskim wzbogaconym 

o ocen� senno�ci dziennej przy u�yciu skali Epworth (ESS ang. Epworth Sleepiness 

Scale) oraz badaniu przedmiotowym. W kolejno�ci przeprowadza si� całonocn� ocen� 

snu za pomoc� polisomnografii (PSG), b�d� rejestruj�cej ograniczon� liczb� sygnałów 

poligrafii (PG).  
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Istniej� liczne doniesienia o zwi�kszonej cz�sto�ci zaburze� oddechu 

w czasie snu po�ród krewnych pierwszego stopnia pacjentów nim obci��onych. 

Przeprowadzono wiele bada� poszukuj�cych cech fenotypowych oraz genów 

odpowiedzialnych za rodzinne wyst�powanie zaburze� oddechu w czasie snu. Oceniono, 

�e dystrybucja tkanki tłuszczowej, zmiany kostnych struktur twarzoczaszki i tkanek 

mi�kkich okolicy górnych dróg oddechowych stanowi� rodzinnie wyst�puj�ce czynniki 

ryzyka. Udowodniono równie�, �e regulacja oddychania ma podło�e genetyczne.  

Regulacja układu sercowo-naczyniowego �ci�le powi�zana jest z rytmem 

dobowym nast�puj�cych po sobie okresów prawidłowego snu i czuwania. Wyst�puj�ce 

w trakcie odpoczynku nocnego epizody bezdechów powoduj� zwi�kszenie aktywno�ci 

chemoreceptorów pobudzaj�cych układu współczulny oraz uogólnione wzbudzenie kory 

mózgu. W konsekwencji prowadzi to do wzrostu wentylacji minutowej, �redniego ci�nienia 

t�tniczego, akcji serca. Negatywny wpływ zaburze� oddechu w czasie snu na regulacj� 

układu sercowo-naczyniowego potwierdzono w badaniach populacyjnych. U pacjentów 

z bezdechem cz��ciej rozwija si� nadci�nienie t�tnicze (NT), a chorzy z NT istotnie 

cz��ciej ni� osoby z prawidłowymi warto�ciami ci�nienia t�tniczego cierpi� 

na niezdiagnozowany wcze�niej OBS. Dotychczas nie wyja�niono szczegółowo 

patomechanizmu rozwoju nadci�nienia t�tniczego u pacjentów z bezdechem, jednak�e 

niew�tpliwie wa�n� rol� w tym procesie odgrywaj� czynno�� układu sympatycznego, 

zmieniona regulacja chemoreceptorów i baroreceptorów, dysfunkcja �ródbłonka a tak�e 

zwi�kszone nocne uwalnianie działaj�cej wazokonstrykcyjnie endoteliny i zaburzenia 

metaboliczne prowadz�ce do otyło�ci. 

Pacjenci z OBS nara�eni s� na szereg powikła� zwi�zanych z układem 

kr��enia, które bardzo cz�sto s� pierwszym zauwa�onym przejawem wyst�puj�cego 

zaburzenia. W tej grupie chorych znamiennie cz��ciej wyst�puj� zaburzenia rytmu serca 

takie jak migotanie przedsionków, bloki przewodzenia przedsionkowo-komorowego, 

przedwczesne pobudzenia komorowe i nieutrwalone cz�stoskurcze komorowe. 
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Dodatkowo powtarzaj�ce si� bezdechy niekorzystnie wpływaj� na ukrwienie 

kardiomiocytów oraz warunki hemodynamiczne pracy serca. Ponad to niezale�nie 

od nadci�nienia t�tniczego czy otyło�ci, u chorych na OBS cz��ciej wyst�puj� choroby 

naczyniowe o�rodkowego układu nerwowego. 

Szerokie rozpowszechnienie OBS, jego wyst�powanie rodzinne oraz liczne 

doniesienia o niekorzystnym wpływie schorzenia na regulacj� układu sercowo-

naczyniowego nasuwaj� w�tpliwo�� co do wpływu rodzinnego obci��enia na funkcj� 

układu kr��enia i ryzyko rozwoju powikła� u krewnych pacjentów. Nale�y zatem 

rozwa�y�, czy rodzinne obci��enie bezdechem ma wpływ na regulacj� układu kr��enia 

krewnych pacjentów i czy zwi�ksza ryzyko sercowo-naczyniowe w tej grupie. 

 

Celem niniejszej pracy jest: 

1. Ocena cz�sto�ci wyst�powania obturacyjnego bezdechu sennego u krewnych 

pierwszego stopnia pacjentów z rozpoznanym OBS. 

2. Ocena dystrybucji klasycznych czynników ryzyka sercowo-naczyniowego u chorych 

z bezdechem i ich krewnych pierwszego stopnia. 

3. Ocena wpływu rodzinnego obci��enia obturacyjnym bezdechem sennym na funkcj� 

i regulacj� układu kr��enia w okresie snu i czuwania. 

 

Do badania zrekrutowano 31 chorych (�redni wiek 57,5±6,7; 3 kobiety) 

pozostaj�cych pod opiek� Regionalnego Centrum Nadci�nienia T�tniczego oraz 

hospitalizowanych w Klinice Nadci�nienia T�tniczego i Diabetologii UCK GUMed 

w Gda�sku, u których przy pomocy badania snu zdiagnozowano umiarkowan� lub ci��k� 

posta� bezdechu sennego oraz 19 pacjentów (�redni wiek 57,2±7,1; 1 kobieta), u których 

całonocna rejestracja wykluczyła istotne zaburzenia oddechu w czasie snu (grupa 

kontrolna). Ka�dy z uczestników zaprosił do projektu jednego krewnego pierwszego 

stopnia: 50 osób (�redni wiek 32,8±10,1; 21 kobiet). Kryteria wył�czenia, zarówno 

dla pacjenta jak i jego krewnego, stanowił wiek poni�ej 18 lat, terapia CPAP (ang. 
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continuous positive airway pressure), przewlekła obturacyjna choroba płuc, migotanie 

przedsionków, stan po wszczepieniu układu stymuluj�cego prac� serca, niewydolno�� 

serca, brak �wiadomej zgody na udział w badaniu lub brak mo�liwo�ci pełnej współpracy 

– w tym uniemo�liwiaj�ce j� schorzenia psychiatryczne.  

U wszystkich uczestników przeprowadzono szczegółowy wywiad lekarski. 

Nast�pnie wykonano badanie przedmiotowe, pomiary antropometryczne (wzrost, masa 

ciała, BMI- ang. body mass index, obwód szyi, obwód pasa, obwód bioder) oraz pomiar 

zawarto�ci tkanki tłuszczowej w organizmie. Ka�dego pacjenta poddano całonocnej 

ocenie snu, a nast�pnie przeprowadzono całodobowy pomiar ci�nienia t�tniczego (ABPM- 

ang. ambulatory blood pressure monitoring). Na podstawie ABPM wyliczono warto�ci 

�rednie oraz parametry zmienno�ci skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego 

oraz akcji serca: �rednie wa�one, odchylenia standardowe (STD), zmienno�� z pomiaru 

na pomiar (ARV). Ostatni etap stanowiła analiza funkcji chemoreceptorów obwodowych 

i centralnych w okresie czuwania (rejestracja spontaniczna oraz podczas ekspozycji 

na krótkie pulsy mieszaniny gazów oddechowych wywołuj�cych krótkotrwał�, 

umiarkowan� hipoksemi� i hiperkapni�). 

Wyniki zapisano w arkuszu kalkulacyjnym oraz przeprowadzono nast�puj�ce 

analizy statystyczne: weryfikacja rozkładów testem Shapiro-Wilka, porównanie warto�ci 

przeci�tnych testem t-Studenta dla par niepowi�zanych, testem Manna-Whitneya, 

zestawienie dystrybucji cech przy u�yciu testu chi-kwadrat, okre�lono współczynniki 

korelacji liniowych i k�ty nachylenia krzywych regresji liniowej wzgl�dem osi rz�dnych 

(chemowra�liwo��), wykonano analizy regresji wieloczynnikowej oraz porównanie 

warto�ci �rednich z uwzgl�dnieniem zmiennych towarzysz�cych za pomoc� testu 

ANCOVA. 

Pacjenci obci��eni postaci� umiarkowan� lub ci��k� OBS zdecydowanie 

cz��ciej cierpieli na nadci�nienie t�tnicze ni� próba kontrolna. Szczegółowe porównanie 

obu populacji nie wykazało znamiennych ró�nic wieku, parametrów antropometrycznych, 
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pozostałych wybranych klasycznych czynników ryzyka chorób sercowo-naczyniowych 

oraz warto�ci ci�nienia t�tniczego i akcji serca w ABPM. Nie wyst�powały tak�e 

odmienno�ci funkcji chemoreceptorów obwodowych i centralnych oraz zale�no�ci funkcji 

chemoreceptorów obwodowych i parametrów ABPM.  W grupie pacjentów bez zaburze� 

oddechu w czasie snu zaobserwowano natomiast istotne dodatnie korelacje aktywno�ci 

chemoreceptorów centralnych z klasycznym i wa�onym STD rozkurczowego ci�nienia 

t�tniczego w okresie całej doby oraz z STD skurczowego i rozkurczowego ci�nienia 

t�tniczego w ci�gu dnia. Powy�sze powi�zania nie były obecne u chorych z OBS, gdzie 

z kolei odnotowano znamienn� ujemn� korelacj� warto�ci ARV dla DBP w godzinach 

nocnych z aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych, która nie wyst�powała w próbie 

kontrolnej. 

    Krewni pierwszego stopnia chorych obci��onych postaci� umiarkowan� 

lub ci��k� OBS charakteryzowali si� cz�stszym wywiadem rodzinnym w kierunku 

nadci�nienia t�tniczego ni� próba kontrolna. Poza tym grupy były porównywalne 

pod wzgl�dem wieku, pozostałych danych z wywiadu lekarskiego, parametrów 

antropometrycznych, wyników poligrafii oraz funkcji chemoreceptorów obwodowych 

i centralnych. Całodobowy pomiar ci�nienia t�tniczego ujawnił znamienne ró�nice 

w wyra�onej za pomoc� odchylenia standardowego zmienno�ci skurczowego 

i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w okresie całej doby oraz skurczowego ci�nienia 

t�tniczego w czasie aktywno�ci. Dodatkowo obie populacje ró�niły si� istotnie 

pod wzgl�dem �redniej wa�onej odchylenia standardowego SBP w okresie doby. 

W analizie wieloczynnikowej po uwzgl�dnieniu takich czynników jak: wiek, BMI, SpO2, 

płe�, dodatni wywiad rodzinny w kierunku nadci�nienia t�tniczego, wra�liwo�� 

chemoreceptorów obwodowych oraz �rednie warto�ci ci�nienia w ci�gu doby zmienno�� 

skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w ci�gu całej doby wyra�ona 24-h 

STDSBP oraz 24-h STDDBP nadal ró�niła si� istotnie pomi�dzy grupami młodych dorosłych 

obci��onych rodzinnie bezdechem i członków rodzin bez dodatniego wywiadu w kierunku 

OBS. Zwi�zek pomi�dzy zmienno�ci� dobow� ci�nienia skurczowego (24-h STDSBP) 
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a dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku bezdechu sennego potwierdziły tak�e 

wszystkie analizy regresji wielorakiej. Nale�y podkre�li�, �e niezale�ny zwi�zek pomi�dzy 

zmienno�ci� ci�nienia i wywiadem rodzinnym w kierunku OBS utrzymał si� tak�e 

po wł�czeniu do modelowania takich zmiennych jak chemowra�liwo�� czy rodzinne 

obci��enie nadci�nieniem t�tniczym.  

Z analizy korelacji mi�dzy reaktywno�ci� chemoreceptorów obwodowych 

a parametrami uzyskanymi w trakcie ABPM krewnych pacjentów z OBS i grupy kontrolnej 

wył�czono dane chorych na terapii hipotensyjnej. Analiza zale�no�ci wykazała dodatni� 

korelacj� reaktywno�ci chemoreceptorów obwodowych z odchyleniem standardowym 

skurczowego i rozkurczowego ci�nienia t�tniczego w czasie dnia w grupie z ujemnym 

wywiadem rodzinnym w kierunku OBS. Zwi�zków tych nie zaobserwowano u krewnych 

pacjentów z zaburzeniami oddechu w czasie snu.  W tej populacji natomiast wyst�powały 

nieobecne w grupie kontrolnej dodatnie korelacje �redniej akcji serca w trakcie dnia 

i w ci�gu całej doby z reaktywno�ci� chemoreceptorów obwodowych. 

Analiz� zale�no�ci mi�dzy aktywno�ci� chemoreceptorów centralnych 

i parametrami ABPM badanej populacji równie� przeprowadzono z wył�czeniem chorych 

stosuj�cych terapi� hipotensyjn�. Szczegółowa ocena ujawniła w grupie pacjentów 

z ujemnym wywiadem rodzinnym w kierunku OBS korelacj� aktywno�ci chemoreceptorów 

centralnych z odchyleniem standardowym akcji serca, skurczowego i rozkurczowego 

ci�nienia t�tniczego w okresie doby, a tak�e z odchyleniem standardowym w czasie dnia 

oraz wa�onym odchyleniem standardowym akcji serca oraz spadkiem warto�ci ci�nienia 

skurczowego i rozkurczowego w nocy i ujemn� korelacj� ze �rednim rozkurczowym 

ci�nieniem t�tniczym w nocy. Powy�szych powi�za� nie było w grupie krewnych 

pacjentów z OBS. W tej populacji zaobserwowano natomiast niewyst�puj�c� w próbie 

kontrolnej korelacj� aktywno�ci chemoreceptorów centralnych z ARV dla akcji serca 

w nocy. 
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Na podstawie uzyskanych wyników, wysnuto nast�puj�ce wnioski: 

 

1. Wyst�powanie bezdechu sennego u młodych dorosłych – krewnych pierwszego 

stopnia pacjentów obci��onych tym schorzeniem nie ró�ni si� istotnie 

w porównaniu do grupy odniesienia. Obserwacja ta sugeruje, �e rodzinne 

uwarunkowanie nie jest dostatecznie silnym czynnikiem odpowiedzialnym 

za rozwój OBS u młodych dorosłych, a chorob� t� determinuje współistnienie 

innych, okre�lonych czynników ryzyka.  

 

2. Wyst�powanie klasycznych czynników ryzyka sercowo-naczyniowego u pacjentów 

z bezdechem jest porównywalne, z wyj�tkiem cz�sto�ci rozpoznania nadci�nienia.  

 

3. Krewni pierwszego stopnia pacjentów z bezdechem maj� zbli�ony profil ryzyka 

sercowo-naczyniowego do krewnych osób wolnych od OBS, z wyj�tkiem cz��ciej 

stwierdzanego dodatniego wywiadu rodzinnego w kierunku obecno�ci nadci�nienia 

t�tniczego.  

 

4. Młodzi doro�li z dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku obturacyjnego 

bezdechu sennego cechuj� si� zwi�kszon� zmienno�ci� ci�nienia t�tniczego 

w ocenie dobowej, której to zmiany nie tłumaczy rodzinne obci��enie 

nadci�nieniem t�tniczym.  

�

�

�  
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8. SUMMARY 

�

Cardiovascular diseases are the main cause of death. Obstructive sleep 

apnea (OSA) is inseparable related to increased cardiovascular risk. High prevalence 

of this disorder indicates strong need for detailed analysis of predisposing factors and 

for rigorous identification of risk groups. 

Obstructive sleep apnea is characterized by repetitive periods of breathing 

cessation during sleep resulting from upper airways collapse. Despite the fact that 

the main risk factor for this disease is obesity, gender, age and all conditions related 

to increased volume of neck and upper airways soft tissues and craniofacial structures 

also play significant role.  

OSA symptoms could occur during all day including sleep and activity time. 

Relatives complain about annoying snoring and bothering witnessed periods of apneas 

during sleep. Patients usually report unrefreshing sleep, nocturia and sweating during 

night-time. They also could be affected by morning headaches and awakenings with a dry 

mouth or sore throat, disturbing problems with concentration, decreased libido, mood 

changes such as depression or irritability and last but not least excessive daytime 

somnolence. All enumerated disorders substantially influence daily activities as driving, 

learning, working and severely impair patients’ quality of life.  

Diagnostic process consists of detailed medical interview with assessment 

of excessive somnolence with Epworth Sleepiness Scale (ESS) and physical examination. 

To confirm or rule out OSA overnight study is performed. Polysomnography (PSG) is 

preferred because number of recording signals in polygraphy (PG) is limited.    

Previous publications have suggested that OSA prevalence is increased 

in first degree relatives of patients with this medical condition. Many studies were 

conducted to identify phenotypic features and genes responsible for familial aggregation 
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of this disease. It has been proven that fat tissue distribution, changes of craniofacial 

structures and increased volume of upper airways soft tissues are familial risk factors. 

Also genetic basis of breathing regulation has been revealed. 

Cardiovascular control is strongly related to the circadian rhythm. Apneas 

during sleep cause augmentation of chemoreceptors firing, arousals, and sympathetic 

nervous system overdrive. As a consequence, minute ventilation, mean blood pressure 

and heart rate increases are observed. Negative impact of sleep disordered breathing 

on cardiovascular control has been shown in a large number of cross-sectional and 

prospective studies. Patients with OSA are more frequently diagnosed with arterial 

hypertension with its all consequences, as compared to general population. On the other 

hand, hypertensive patients more often suffer from previously undiagnosed sleep 

breathing disturbances than persons with normal blood pressure. The pathogenesis 

of hypertension in OSA patients has not been explained sufficiently, yet. There is 

evidence that high sympathetic tone, chemo- and baroreceptors’ dysfunction, endothelial 

dysfunction and excessive vasoactive hormones release result in increased blood 

pressure variability and higher blood pressure diurnal load.  

Patients suffering from OSA are exposed to many cardiovascular 

complications, which often could be the first sing of disease. Arrhythmias such as atrial 

fibrillation, atrioventricular blocks, premature ventricular contractions and non-sustained 

ventricular tachycardia are common in this group of patients. Additionally, recurrent 

apneas impair cardiomyocytes perfusion and heart hemodynamic condition. Moreover, 

in OSA patients independently of arterial hypertension and obesity, vascular diseases 

of central nervous system are more often diagnosed than in general population. 

High prevalence of OSA in westernized populations, familial aggregation 

of this disease and negative impact of untreated OSA on cardiovascular system was 
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the basis for the preset thesis. I assumed that cardiovascular control in young adults who 

are the 1st degree relatives of OSA patients may show detectable alterations. 

The aims of the study were as follows: 

1. To assess the incidence of obstructive sleep apnea� in first degree relatives of OSA 

patients. 

2. to evaluate classical cardiovascular disease risk factors distribution in patients with 

OSA and their first degree relatives. 

3. to test the role of familial OSA history in cardiovascular control during sleep and 

activity time. 

 

Thirty one regular patients from the Hypertension Outpatient Clinic and 

patients who were hospitalized in the Hypertension and Diabetology Clinic, Teaching 

Hospital of the Medical University of Gda�sk (mean age 57.5±6.7; 3 women) with 

diagnosed moderate or severe obstructive sleep apnea were recruited to the study group. 

The control group consisted of 19 patients (mean age 57.2±7.1; 1 woman) in whom sleep 

disordered breathing were excluded based on overnight study. Each participant invited 

to study one of his/her first degree relative: 50 persons (mean age 32.8±10.1; 21 women). 

Exclusion criteria for patients and their relatives were: age <18, the ongoing CPAP 

therapy (to eliminate OSA), chronic obstructive pulmonary disease, atrial fibrillation, 

implanted peacemaker, heart failure, inability to obtain informed consent and the inability 

to cooperate during planned procedures.  

Detailed medical history, smoking status and drug regimen were collected 

from all subjects. Participants were asked to complete Berlin Questionnaire and estimate 

their somnolence using Epworth Sleepiness Scale. Physical examination along with 

weight, height, neck, waist, hip circumferences, BMI (body mass index) and body fat 

measurements were performed. All subjects underwent overnight sleep study aimed 

at breathing pattern assessment. The 24-hours ambulatory blood pressure monitoring 



�'#�
�

(ABPM) was the basis for the BP diurnal load and diurnal variability assessment including: 

weighted mean values, standard deviation (STD), weighted standard deviation, average 

real variability (ARV) of systolic, diastolic blood pressure and heart rate. Daytime 

peripheral and central chemoreceptors function were assessed (spontaneous and 

provoked with transient, moderate hypoxia and hypercapnia). 

The obtained data were entered in the MS Excel spreadsheet and statistical 

analyses using Statistica Statsoft, PL, were performed. The data distributions were tested 

with Shapiro-Wilk test. Data were compared with Student t-test, Mann-Whitney and chi-

squared test. Peripheral and central chemosesnsitivity were expressed as coefficients 

of linear regression for minute ventilation against blood oxygen saturation. 

The relationship between peripheral and central chemosensitivity with blood pressure 

parameters Pearson correlation coefficients were calculated. The multiple analyses were 

performed (linear regression and ANCOVA). 

The comparative analyses of OSA and control groups showed that patients 

with obstructive sleep apnea are more frequently diagnosed with hypertension. However, 

the two groups were comparable in terms of age, anthropometrics, selected classical 

cardiovascular disease risk factors, 24-hour blood pressure and heart rate values. 

The spontaneous and provoked chemoreceptors activity was comparable among 

the groups and it showed no relationship to ABPM data. However, patients free of OSA 

were characterized by several positive correlations between markers of central 

chemoreceptors activity and variability markers assessed with ABPM, i.e.: 24-h STDDBP 

and activity-time STDDBP. Such relationships were not present in OSA patients, however, 

a negative correlation between central chemoreceptors function with ARV of diastolic 

blood pressure during the night was shown in this group. 

First degree OSA relatives more frequently had positive history 

of hypertension. Apart from that, mean age, all other data taken during medical history, 

anthropometrics, polygraphy results, peripheral and central chemoreceptors function were 

comparable in both populations.  Among OSA relatives higher values of systolic and 
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diastolic blood pressure standard deviation in 24-hours period were shown. For the first 

aforementioned parameter, the difference was also evident when weighted values where 

analyzed. In ANCOVA  including such variables as: age, BMI, blood oxygen saturation 

during sleep, sex, positive familial hypertension history, mean blood pressure values and 

peripheral chemoreceptor sensitivity, blood pressure variability expressed as 24-h STDSBP 

and 24-h STDDBP remained different between 1st degree young adult relatives adults. 

Additionally, different multivariate regression analyses including family history 

of hypertension and chemosensitivity showed an independent association between 

systolic blood pressure variability (24-h STDSBP) and familial OSA burden. 

The analysis of the associations between central chemoreceptors activity and 

ABPM-derived variables showed positive correlations of the chemosensitivity and BP and 

HR variabilities expressed as: standards deviation of heart rate, systolic, diastolic blood 

pressure in all 24-hours observation and with weighted and classical standards deviations 

of heart rate in daytime and systolic and diastolic blood pressure drops at night. 

 

Conclusions: 

1. The prevalence of OSA in young adults – first degree relatives of OSA patients is 

comparable with control group. This suggests that OSA development is rather 

related to other than genetic propensity coexisting risk factors. 

2. OSA patients are more often diagnosed with hypertension. 

3. OSA patients first degree relatives are characterized by similar cardiovascular risk 

factors profile comparing to adults with no family history of apnea with 

an exception of more frequent history of familial hypertension. 

4. Young adults with positive familial OSA history have higher 24- hours blood 

pressure variability which may not be explained by the positive familial 

hypertension history.  
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