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1. Wprowadzenie

Obturacyjny bezdech senny jest charobktorej elementem zasadniczymy s
powtarzajce s¢ podczas snu epizody zapadani@gdrnych drég oddechowych. Liczba tych
zdarzeés w ciagu jednej nocy mee dochodz do kilkuset. Stwierdzono réwnigze objawy
choroby wystpuja takze u oséb, u ktérych nie notujee giodczas snu typowych bezdechéw a
jedynie sptycenie oddychania spowodowang@pwa obturacy drzewa oskrzelowego .

Bezdech definiuje s8i jako zamknicie swiatta gornych drég oddechowych z
towarzysacym ustaniem przeptywu powietrza tragym przynajmniej 10 sekund. Natomiast
ostabiony oddech (hipowentylayj mazemy rozpozna wowczas gdy przeptyw powietrza
zostaje zredukowany pamj 50%. Definicja dopuszcza 7euznanie za hipowentylagi
zdarzenia, w ktoérym zmniejszenie przeptywu poweetrest mniejsze ni 50% ale
rownoczénie dochodzi do spadku wysycenia krwi tlenem o papyniej 4% Iub
obserwowane sselektroencefalograficzne wybudzenia. Do hipoweatyl kwalifikowane g
réwniez tylko zdarzenia trwafe przynajmniej 10 sekurit?

W odr&nieniu od bezdechéw centralnych, obturacyjny bezademny charakteryzyj
zachowane, a w wkszaici przypadkéw nasilone ruchy oddechoWe

Aby rozpozna obturacyjny bezdech senny (OBS) az&lokréli¢ stopier cigzkosci
choroby naley wyznaczy¢ wskanik AHI (apnoe- hipopnoe index). Jest to liczba ysdkich
zdarzé o charakterze bezdechéw luky teipowentylacji jaka przypadérednio na jedm
godzirg snu danego pacjenta. Warunkiem rozpoznania OBSs{eserdzenie AHI rownego
badz tez wiekszego od 5 na godzirsnu®

Nalezy podkréli¢, ze AHI stwy réwniez do oceny stopnia etkosci choroby.
Stwierdzenie wartiei AHI w przedziale od 5 do 15 na godgisnu jest rébwnoznaczne z
rozpoznaniem postaci tagodnej OBS, AHI pedziy 15 a 30 to postaumiarkowana a AHI

powyzej 30 — postéaciezka choroby®



1.1 Epidemiologia

ZespoOt  obturacyjnego bezdechu sennego (definiowgako AHI >5 oraz
wspotwystpujaca nadmierna senfiow ciagu dnia) mana rozpoznau okoto 4% mzczyzn
i 2% kobiet pomidzy 30 a 60 rokienzycia . ® Wiele bada prezentuje réwnie wyniki
opierajc je na grupie pacjentéw z OBS, ktérzy nie wykazigiennej sennwi. Young T. na
podstawie trzech dych populacyjnych badaprzeprowadzonych w Wisconsin, Pensylwanii
i Hiszpanii oszacowakiu 1 na 5 dorostych niemy rozpoznaOBS (AHI>5 jako minimalne
kryterium diagnostyczne'® Dowodzi to jak potencjalnie wielka me by liczba pacjentéw z
nierozpoznanym OBS. Wykazano rownaodatni korelacg pomiedzy wiekiem badanych a
czestdécia wyskpowania OBS. Badanych powgj 65 roku zycia schorzenie to dotyka
trzykrotnie czsciej. Potwierdza to die badanie epidemiologiczne przeprowadzone w
Stanach Zjednoczonych obejracg 5201 oso6b w wieku 65 lat i starszych. Wykazamo,
czestas¢ wystepowania bezdechéw wynosi 4% dla kobiet i 13% dkzamyzn, natomiast
obecnéé chrapania podawato 19% kobiet i 33%zazyzn.(”

W czterech kolejnych dych badaniach epidemiologicznych autorzy ghhdjic proby
oszacowania nie tylko egtasci wysigpowania OBS ale take oceny jak wygida procentowy
rozktad pacjentow porailzy trzy stopnie ezkosci choroby. Wykazali oniz cigzka posté
OBS ( w badaniach tych definiowana jako AHI>15) wpsije u 7-14% rwczyzn i 2-7%
kobiet (wiek badanych>20-stu lat). Natomiast pési@godna OBS (AHI w przedziale
pomiedzy 5 a 15) jest reprezentowana przez 17-26&acmyzn i 9-28% kobiet (rownie

badano pacjentéw povrgj 20-tego rokutycia). & 9 101112



1.2 Czynniki ryzyka OBS

Wiele bada epidemiologicznych potwierdzitage nezczyzni sa bardziej narzeni na
wystepowanie OBS®® Wykazano 1 ryzyko to jest 2 do 3 razy wksze nk w populacji
kobiet. ® Bardzo wanym czynnikiem ryzyka jest teotytos¢. Za czynnik rokowniczy
rozwoju OBS uwaza st obwOd szyi i wskanik masy ciata (BMI- body mass index). Peppard
PE. wykazat w swojej 10-cioletniej obserwacji ddyoh pacjentéow z OBSzi jedynie
znacace zmiany masy ciata korejujdodatnio ze zmianami wskaika AHI. ** W innej
pracy, gdzie czas obserwacji chorych z OBS wynt8icie lat stwierdzonoze zmiany
wskaznika AHI s funkcja wskanika BMI i jest to korelacja silniejsza nezwiazek AHI z
wiekiem badanych®® Spaycie alkoholu i przyicie lekéw nasennych ta& powoduje
wzrost liczby bezdechéw i nasila niedotlenienienit§a réwniez przestanki,ze pewne
anomalie budowy twarzoczaszki rowhimog by¢ odpowiedzialne za rozw6j OBS. Podczas
badania dorostych potomkoéw pacjentéw ze stwierdmonyezdechem sennym u 47%
rozpoznano réwnie bezdech senny a u kolejnych 22% wykazano obcobrapania bez

towarzysacych bezdechow™

1.3 Kliniczna manifestacja OBS

Nalezy podkréli¢, ze 100% pacjentbw z OBS chrapie, ¢hchrapanie nie jest
objawem patognomonicznym dla OBS. Nasilenie chrigg@st r@ne, zwykle g to dzwieki o
gtosnosci powyzej 65 decybeli. Chorzy ci e¢gto spia w oddzielnych pokojach, poniewah
partnerzy nie $ w stanie zasgt w tej] samej sypialni. Najbardziej charakterystyann
objawem chorobyssprzerwy w oddychaniu tzw. bezdechy. Zaréwno naglehrapania jak i
liczba rejestrowanych bezdechéw zkszap Sic przy przygciu w czasie snu pozycji na
plecach a tate po spayciu alkoholu lub lekbw nasennych. Wraz z bezdedharmze

wystepowa wzmazona aktywné¢ ruchowa a take (czsto nigwiadome) wybudzenia.



Czestym objawem jest konieczfio oddawania moczu w nocy i wzpmne pocenie 8i
Pomimo licznych objawow wygbujacych podczas nocy wkszaé pacjentdw nie zdaje sobie
sprawy ze swojej choroby.

Najczsciej zgtaszany przez pacjentdw objaw to nadmiemr@ndgé podczas dnia.
Stopieh nasilenia senrsgi waha st od uczucia zmrzenia w czasie wykonywania
monotonnych czynrigi az do tak nasilonych objawéw jak zasypiania podcoasnowy lub
prowadzenia samochodu. Ponadto, OBSandoprowadza do zaburzenia mechanizméw
poznawczych takich jak zmniejszenie zddkriokoncentracji uwagi i zaburzenia pawaii
swiezej. Inne objawy takie jak obignie libido czy te rozdranienie @ mniegj

charakterystyczné* *©)

1.4 Rozpoznanie OBS

Polisomnografia jest tzw. ztotym standardem w dasgyce OBS. Podczas badania
polisomnograficznego rejestrowangfijologiczne sygnaty, ktére niemy podziek na trzy
grupy. Do pierwszej kwalifikujemy sygnaly shce do rozpoznania obednn jakasci i
diugcéci  snu - elektroencefalogram (EEG), elektromiogr@aMG) i elektrookulogram
(EOG).

EEG znajduje zastosowanie do oceny faz snuzetd& rejestracji pojawiagych s¢
na zakaczenie bezdechu wybudze Elektrody rozmieszczane a s zgodnie z
miedzynarodowym schematem rozmieszczenia elektrod 010kBSry wyznacza miejsca
odlegte 0 10-20% od zdefiniowanych punktow oriepgagch (lewy i prawy punkt
okotouszny, zewgtrzna wyniosté¢ potyliczna oraz nasion). Do diagnostyki
polisomnograficznej, zgodnie z wytycznymi opisanyprzez Rechtschaffena i Kalesa,
konieczna jest rejestracja przynajmniej jednego r@apdzenia. Elektroda odniesienia

zwyczajowo jest lokalizowana na przeciwlegtym wykassutkowatym lub ptatku usznym.



Elektrookulogram wykorzystywany jest w celu wykmrydzw. szybkich ruchow gatek
ocznych, ktore towarzysz fazie snu REM (rapid eye movement). Do rejestracji
wykorzystywane g dwie elektrody zlokalizowane po jednej stronie gogy a po drugiej
stronie poniej linii wyznaczonej przez szpapowiekows.

Elektromiogram prowadzony jest tak gtdwnie w celu wykrycia fazy snu REM.
Najczsciej rozmieszcza ei elektrody nad mgniami brody. Przy diagnostyce zespotu
niespokojnych nég elektrody simieszczane na géniu piszczelowym przednim.

W chwili rozpoczcia rejestracji badania oportowszystkich elektrod nie powinna
przekracza 10 kilooméw. Warunkiem uzyskania takiej wab jest odpowiednie przed
naklejeniem elektrod przygotowanie skéry — odttasmie i usunicie wierzchniej warstwy
zrogowaciatego naskorka.

Do drugiej grupy zaliczymy sygnaly zawane z oddychaniem takie jak przeptyw
powietrza, ruchy Klatki piersiowej i brzucha oradgoksymetr;.

Najprostszymi wykorzystywanymi w praktyce czujnikaaio pomiaru przeptywu
powietrza § termistory, ktére rejestryj roznice pomiedzy temperatur powietrza
wydychanego a otaczgego. Alternatywnie spotykaespodhczone do wséw donosowych
mierniki cisnienia. W literaturze opisywaney sakze (ch@& nie stosowane w codziennej
praktyce) kapnografy, ktére wykorzysiugnaliz spektrofotometryczndo rejestracji gzenia
dwutlenku wegla w wydychanym powietrzu.

Oprocz oceny iléciowej przeprowadza sitakze ocer jakosciowa wentylacji. Shia
temu elastyczne pasy zakladane na klgilersiows i brzuch pacjenta, wewtrz ktorych
znajduje st sinusoidalnego ksztaltu przewodnik. Podczas odalyiehzmiany olgtosci ptuc
powodup odksztatcenie gsiprzewodnika a tym samym zmigjego indukcyjnéci. Czujniki

te @ kalibrowane wzgldem znanej okjosci. Wykorzystuje si rowniez czujniki



piezoelektryczne, ktére przy ruchach oddechowyclermj dtugasé i pole poprzeczne a
tym samym zmianie ulega ich opokdo

Do oceny stopnia hipoksemii wykorzystuje siajczsciej pomiar stopnia wysycenia
krwi tetniczej tlenem prowadzony metpgrzezskdra. Dwie czsci czujnika grodto swiatta i
fotokomorka) zaktadaneaspo przeciwlegtych stronactethiacego tayska naczyniowego
(najcz:sciej jest to ptytka paznokciowa lub ptatek uszny).

Trzecia grupa sygnatébw odnosk gilo zaburzé ze strony serca i ukladu denia.
Podstawowym badaniem jest tutaj elektrokardiogr&Q@). Zapis ten zwykle odpowiada
odprowadzeniom | lub 11 i jest rejestrowany z pmzegl powierzchni klatki piersiowej.

Dodatkowo zalecane jest takzapisywanie pozycji ciata badanefd: "’

W 1994 roku Amerykéaskie Towarzystwo Zaburzeoddychania w Czasie Snu
opublikowato raport dzigty urzdzenia do diagnostyki zaburzeddychania podczas snu na
4 typy. Poziom pierwszy to klasyczna polisomnografiodczas ktérej (pod statym nadzorem
wykwalifikowanego personelu) rejestruje¢ swszystkie wymienione wygj parametry
(minimum 7 kanatoéw). Typy 2-4 to tzw. przeéma polisomnografia. Typ drugi z0i si¢ od
pierwszego m#iwoscia rezygnacji z nadzoru przeszkolonego personelu enéralnym
zastpieniem zapisu EKG zapisemestdici tetna. Typ trzeci to urgdzenia wykorzystugce
minimum 4 kanaty. Przynajmniej dwa z nich powinnpisywa wentylacg (ruchy
oddechowe Kklatki piersiowej i brzucha lub ruchy eddowe i przeptyw powietrza), trzeci
saturagt a czwarty cgstas¢ akcji serca lub EKG. Ostatni czwarty typ anlzen to zestawy

rejestrujce jeden lub dwa parametry np. pulsoksyni&tf?
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1.5 Wplyw OBS na rozwd@j chordb uktadu sercowo-naczyowego

W swoich pracach badacze sgodni co do faktuzi rozpoznanie OBS wie st ze
zwickszory $miertelndcia pacjentow. He J. Podajee podczas @nioletniej obserwacji
chorych z aizka postacai OBS zmarto 40% pacjentéw (pewnym ograniczenienydainaci
badania jest brak informacji o przyczynie zgon&®)Z kolei Lavie i inni stwierdzili na
podstawie analizy 1620 przypadkdéw pacjentébw z OBSstosunek obserwowanego do
oczekiwanego wspotczynnikaniertelnagci wynosi 3,33 ( badanie dotyczyto chorych pei
70 rokuzycia).(lg) W kolejnym badaniu Pertinem i inni donasze stosunek iléci zgonéw z
powodu chordéb uktadu sercowo-naczyniowego nie leyaio pacjentbw z OBS do tych
leczonych za pomadracheotomii wynosf*20)

Czs$¢ zgonOw wizana jest z zwkszory czestotliwoscia z jaka ci pacjenci ulegaj
wypadkom komunikacyjnym i wypadkom przy préWZ)Podkréla Sk tutaj rok nadmiernej
senndci dziennej. SmiertelnGé zwiagzana jest tate ze zwgkszonym ryzykiem rozwoju
chordb uktadu sercowo-naczyniowego. Wykazandwa do trzech razy egciej u pacjentow
z OBS wystpuja zawaty mésnia sercowego i udary mézgu. Podikaesk role nadcénienia
tetniczego jako czynnika sprawczego. Taknne zaburzenia uktadu sercowo naczyniowego
takie jak uszkodzenigrédbtonka, zakiGcenia mechanizmow koagulacji, wznoartasci
mediatoréw stanu zapalnego, aktywacja ptytglodpowiedzialne za rozwdj choréb uktadu

sercowo-naczyniowed6”

1.5.1 OBS a nadénienie tetnicze

Obturacyjny bezdech senny jest zwany z wzrastaga zachorowalngécia |
smiertelnacia z powodu choréb uktadu sercowo-naczyniowego. P@udwa chorych na
OBS jest obeizona naddinieniem ttniczym. ®¥ Wiarygodne dane , potwierdzeg fakt

istnienia silnej korelacji mdzy zaburzeniami oddychania podczas snu a fsdaiem
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pochodz z Sleep Heart Health Study. Naduenie ttnicze koreluje z obecidoia bezdechu
nawet po waziciu pod uwag czynnikdw antropometrycznych (takich jak BMI, olavézyi,
pasa i bioder) i demograficznyd® Podobny zwizek pomédzy nadcinieniem a bezdechem
zanotowano w Wisconsin Sleep Cohort StUtRl W trakcie 4-roletniej obserwacji 709
pacjentow stwierdzono linioywzaleznos¢é micdzy czstoscia rozwoju naddinienia ttniczego
a nasileniem bezdechu. Zkszone ryzyko rozwoju nadgiienia ttniczego potwierdzono
takze po korekcie uwzgtniajacej inne znane czynniki ryzyka takie jak masa ciadek, pte

a take wyjsciowa wysoka¢ cisnienia oraz spogycie alkoholu i palenie papierosow.

Lavie P. na podstawie analizy badarzeprowadzonych é&bd 2677 dorostych
hospitalizowanych w Toronto z podejrzeniem bezdesgmnego, réwniedowiodt iz choroba
ta jest niezalenym czynnikiem rozwoju wtérnego naéigienia ttniczego. Wykazat tate, ze
liczba pacjentow z nadgiieniem ttniczym wzrasta liniowo wraz ze wzrostengabiosci
OBS ( wyraonej jako warté¢ wskanika AHI) . Wzrost wskanika AHI o kada kolejm
jednostk powoduje réwnoczmie wzrost prawdopodohistwa wysipienia naddnienia o

1927

1.5.2 Mechanizmy rozwoju naddnienia tetniczego u osob z bezdechem sennym

Wsréd dotychczas poznanych mechanizméw, przy udziadeych dochodzi do
rozwoju nadcinienia ttniczego u oséb z bezdechem sennym, na pierwsmyvpjauwa Si
zwickszona aktywn& wspétczulna. Na skutek wysgtujacego podczas epizodu bezdechu
niedotlenienia (z towarzysea hiperkapmi) dochodzi do pobudzenia odruchéw z
chemoreceptoréw a to z kolei zkéza napicie naczyi obwodowych®* 28 Pobudzona
aktywacja wspotczulna a wraz zrpodwyzszone dnienie ttnicze krwi utrzymuje si takze

w ciagu dnia. Zaburzenie to ttumaczone jest zakiécenbeimuchéw z chemoreceptoréw i
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baroreceptoréw a tak podwyszonym sgzeniem amin katecholowych we krwi i moczu
pacjentéw z OBS.2* 2939)

Utrzymujaca sé hipoksemia doprowadza do wzsmomej produkcji czynnikéw
obkurczajcych naczynia, ktére réwniepowoduj wzrost cénienia ttniczego. Raj te
przypisuje si gtdwnie uktadowi endoteliny. Poziom EndotelinyBT¢1) wzrasta w czasie
kilkugodzinnego snu nieleczonych pacjentow z OEB&iana ta koreluje ze zmiaisnienia
krwi a takze ze zmiaa saturacji #*313?

Wzrost cénienia ttniczego krwi u pacjentdw z OBS tlumaczony jest mi@w tzw.
remodelingiem naczy W patogenezie tego zwyrodnienia zwraca uwwaghamowana na
skutek nawracagych epizodéw nocnej desaturacji aktywhsyntazy tlenku azotu. Tym

samym upéledzona zostaje zdolédnaczy do rozszerzaniasi®**?

1.5.3 Zastoinowa niewydoln&t serca i OBS

OBS czsto wspotwystpuje z zastoinow niewydolngcia serca (congestive heart
failure-CHF). Dotychczas przeprowadzone badaniaiageczestas¢ pojawiania s§ zaburzé
oddychania podczas snu u pacjentow z CHF na 40-%%0d tych zaburze dominup
zaburzenia oddychania typu Cheyne Stokesa podc3a®BS jest rzadziej obserwowar

U pacjentébw z obturacyjnym bezdechem sennym podezmdaschu dochodzi do
generowania dwego ujemnego émienia wewatrz klatki piersiowej. W konsekwenciji
doprowadza to do przé&aennego wzrostu émienia w miokardium i zwkszenia obeaizenia
nastpczego roéwnoczmie ostabiggc mazliwosé relaksacji mgsnia sercowego. Jako
przyczyre przerostu wymienia sitakze nawracajca hipoksemg, ktéra ogranicza dostawy
tlenu do miocytow updedzapc ich kurczliwgé. Réwniez czste wybudzenia ze snu
doprowadzaj do wzrostu aktywniei wspoéiczulnej wraz ze zwkszeniem poziomu

katecholamin w surowicy i moczd®*2%3"*)0OBS wymienia si réwniez jako jedm z
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przyczyn rozwoju nadgénienia ptucnego, ktére z Kkolei przyczynia¢ sdo rozwoju
prawokomorowej niewydolrfgi serca mogc réwnoczénie zaostrza przebieg

lewokomorowej niewydolni serce>®

1.5.3.1 Serce - zmiany strukturalne i funkcjonalnel pacjentow z OBS

Liczne doniesienia naukowe dowadz u pacjentéw z OBS funkcje prawej jak i
lewej komory serca (i to zarbwno skurczowe jak tkwurczowe) s zmienione chocia
patomechanizm tych zmian nie jest daéa dobrze poznani/®

OBS przyczynia gido pojawienia si przerostu lewej komory serca, a ta patologia jest
z kolei jednym z gtéwnych , niezaleych czynnikow ryzyka jéi chodzi o zachorowalrig i
smiertelng¢ z powodu choréb uktadu sercowo-naczyniowétjo?™ **Wczesne rozpoznanie
i wdrozenie odpowiedniego leczenia p@ozapobiec piniejszej progresji tej dysfunkcji do
niewydolndci serca i zgonu*Y Przerost lewej komory serca peotake predysponowado
arytmii i przyczynia sie do zwkkszonejsmiertelngci takze w tym mecharimie. (43)

Dysfunkcja prawej komory serca g@by rowniez rezultatem hipoks;ji i hiperkapni
podczas epizodéw bezdechéw u pacjentéw z OBS.Czsto réwnig ze wzgbdu na

anatomicza lokalizacg zmiany w prawej komorzeysvtérne do patologii lewej komor{¥

1.5.4 Arytmie towarzyszce OBS

Wykazano, 1= arytmie ( zaréwno tachy- jak i bradyarytmia) czesciej obserwowane
wsrdd pacjentéw z OBS w poréwnaniu z ggukontrolm bez towarzyscych bezdechow
podczas snu®® Javaheri S. Przebadat geupl pacjentéw z niewydolioia serca (Wréd
nich 41 chorych z towarzyszym bezdechem sennym i 40 bez zabiuiaédychania podczas
snu). Zaobserwowat w przybéniu czterokrotnie wiszy czgstasé wysigpowania migotania

przedsionkéw (atrial fibrilation AF) w grupie os@hirednim AHI = 44 + 19“® Hoffstein i
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wspotautorzy analizowali  zapis elektrograficzny \waolzony podczas badania
polisomnograficznego u 458 pacjentow. Wykazali obécnéé¢ arytmii u 58% pacjentow z
OBS w porownaniu z grup 42% pacjentow, u ktorych stwierdzono arytmie bez
wspéttowarzyszcego OBS.C**®) Ryzyko pojawienia si arytmii wydaje si zalee¢ od
stopnia o¢zkosci OBS (wyraonej jako warté¢ wskanika AHI). W powyzszej pracy wicej
epizodéw zanotowano w grupie chorych z AHI paejy40/godzir snu. Patofizjologia zmian
towarzyszacych OBS i AF jest podobna. Hipoksja i hiperkapsaauwazane za czynniki
arytmogenne. U chorych z OBS pawsye czynniki a tale zwkkszona aktywacja uktadu
wspétczulnego maginicjowat lub tez predysponow@do wystpienia AF.“" Na podstawie
duzego populacyjnego badania obejgogigo 3542 pacjentéw z OBS Gami A.S. i inni
wykazali, Z OBS jest czynnikiem silnie predyspoacym do wysipienia incydentu AF w
okresie 5-cioletniej obserwacji od czasu postawiediagnozy. Stwierdzili réwnie ze
stopier nocnej desaturacji niezakge koreluje z ryzykiem pojawieniagshF. “®)

Oprocz cesto wspottowarzyseych tachyarytmii, u pacjentdbw z zaburzeniami
oddychania podczas snu opisywane w literatuszéakre bradyarytmie (bradykardia, blok
przedsionkowo-komorowy). Mechanizm tych zabur#geamaczony jest odpowiedgz nerwu

btednego, jaka pojawiaspodczas incydentu bezdeck: >

1.5.5 OBS a choroba wigcowa

Doniesienia naukowe dowoglz, ze OBS jest niezalmym czynnikiem rozwoju
choroby wiécowej (coronary artery disease CAD) Badanie pragpdzone w Szwecji przez
zespot Pekera Y. pokazujge wsrdd pacjentéw z rozpoznanym CAD statystyczniesciej
mozna réwnoczénie wykazé obecnéé OBS w poréwnaniu z osobami zdrowymi. Grupa

kontrolna w tym badaniu byla dobrana pod wdgm wieku, ptci, BMI (wskanik masy
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ciata=body mass index) czyli znanych czynnikéw rogwchoroby wiacowej®? Peker Y. i
inni udowodnili w kolejnej swojej pracyze w czasie grcioletniego okresu obserwacii
smiertelng¢ z powodu CAD jest statystycznie wgza vérod pacjentow z towarzysaym,
nieleczonym OBS (37,5%) w poréwnaniu z grupez stwierdzonego OBS (9,3%5 Inni
badacze tate potwierdzili, ze zaburzenia oddychania podczas sru nmgezalenym
czynnikiem pogarszagym dtugoterminow prognoz dla pacjentéw z CAD poprzez
zwiekszenie cgstasci wystepowania incydentow sercowo-naczyniow;@%.

Wykazano rownig ze nocne obrienie odcinka ST u pacjentéw z OBS koreluje ze
stopniem desaturacji>* > °® Mechanizm w jakim dochodzi do obehia odcinka ST
Zwigzany jest z wzrastaggym tlenowym zapotrzebowaniem g¢fmia sercowego tu po
epizodach bezdech6w. Towarzysa zatrzymaniom przeptywu powietrza desaturacja

doprowadza do nagtego wzrosténienia krwi i akcji serca w tym okresi

1.5.6 Miazdzyca tetnic w OBS

Okresowa hipoksja poprzez swoj wptyw wazokonstrykgy prozapalny i
protrombotyczny na naczynia krwioftee powoduje przyspieszony rozwdéj zmian
aterosklerotycznych. Dowiedzion@, u pacjentow z OBS wzrasta poziom molekut adhezji
(ICAM-1 intracellular adhesion molekule 1,VCAM-1s@ular cell adhesion molekule 1 i E-
selectin). Tym samym zwksza st tez adhezja kgzacych leukocytow do komorek
srédbtonka.®” *8 %9 Do zwickszonej rekrutacji leukocytéw przyczynia; siysoki poziom
cytokin zwiaszcza interleukiny 6 (IL-6), usene] za kluczowy czynnik aterogenezy jak i
biatek ostrej fazy (np.: CRP-C-reactive proteifff:°* 2

Woczesne stadia rozwoju zmian gdaycowych zwizane § z wilagczaniem wsciang

naczynia makrofagdéw obtadowanych lipidami, apete dochodzi do przerostu ¢amniowki
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gtadkiej naczy, a w kacowych stadiach do formowaniagsblaszek miadzycowych i
zwezenia naczg. 3

Badacze podk#&taja wazna role jaka w rozwoju zmian mizdzycowych odgrywa
uszkodzeniesérédbtonka. Utrata naturalnej bariery jakstanowi srodbtonek powoduje
ekspozyat nizej potazonych struktur naczynia na dgmce we krwi czynniki wzrostu i
mediatory proliferacji komorek. Kolagen agac czynniki kaskady krzepetia doprowadza

do aktywacji i agregacji ptytek i wreszcie do forwemia skrzepliny®*

1.6 Wybrane badania pomocne we wczesnym wykrywaniamian ukladu sercowo-

naczyniowego

1.6.1 Przydatnaé badania echokardiograficznego

Atutem echokardiografii jest fakt,zipodczas jednego badania ima uzyska
informacje zaréwno o anatomii jak i o fizjologiirsa. Badanie echokardiograficzne jest
rutynona metody oceny przerostu lewej komory serca. Jest to badakiore w tej
diagnostyce charakteryzujegesduza czulcscia jak i swoistdcia. Wady innych metod
stosowanych w diagnostyce przerostu lewej komasyneata czuté¢ (EKG, RTG) lub day
koszt (RM). Wykazanozi przerost lewej komory serca, niezadee od wartéci cisnienia
tetniczego, zwiksza ryzyko nagtego zgonu sercowego. Bardzo $meemana w badaniu
echokardiograficznym zaobserwofvazaburzenia funkcji rozkurczowej lewej komory.
Zaburzenia tej funkcji esto wyprzedzaj zaburzenia funkcji skurczowej jak i przerost
migsnia. Dodatkowa zaletjest maliwos¢ rozpoznawania dysfunkcji jeszcze w okresie
bezobjawowym. Echokardiografia pozwalaggvna ocea rokowania; parametrami o ggm

znaczeniu rokowniczymas frakcja wyrzutowa lewej komory, skrocenie czascaleraci
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naptywu mitralnego<130ms a tak przerost mgnia i wtdérna niedomykalrié zastawki

mitralnej. >+ 6667

1.6.2 Ocena wiasngi elastycznych gtnic

Glowna rola jak przypisuje s zmianom podatri@i naczyi to udziat w
etiopatogenezie choréb uktaduakenia. Due naczynia dtnicze spetniaj funkcje bufora,
ktéry magazynuje dia porcg energii wyrzutu krwi. Wraz ze wzrostem sztywaoionaczynia
dochodzi do pogbienia dysfunkcji lewej komory serca a co za tymedowniez do rozwoju
niewydolngci serca. Wiasn@i elastyczne ¢tnic mog by¢ oceniane za pomac
réznorodnych wskanikéw. ©® W 2000 roku, podczas konferencji (First Consenens
Arterial Stiffness) porownano metody wykorzystywawe praktyce do oceny podattd
naczynia. Dowiedzionozimetod, o dobrej powtarzalrigi, stosunkowo nieskomplikowan
tatwo dostpma jest pedkos¢ fali tetha (PWV- Pulse Wale Velocity). Im wksza jest
predkos¢ rozchodzenia sifali tym mniejsza jest elastyczétonaczynia. PWV przypisuje i
réwniez najwieksz wartas¢ prognostycza rozwoju choréb uktadu sercowo-naczyniowego.
Udowodniono take zwiazek pom¢dzy PWV asmiertelndcia z powodu chordb ukiadu

krazenia.(®%

1.6.3 Catodobowa rejestracja énienia tetniczego

Catodobowy pomiar énienia ttniczego krwi jest od lat wykorzystywany w
diagnostyce nadg@iienia ttniczego. W poréwnaniu z pomiarami tradycyjnymi elaj
mozliwos¢ oceny cénienia i jego zmian podczas aktywéedzyciowej pacjenta. Ponadto, w
tej metodzie pomiarérednie rejestrowane was@ cisnienia § nizsze nk uzyskane podczas

przygodnego pomiaru przeprowadzonego przez persoedyczny”
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1.6.4 Kompleks intima-media thickness

Anatomiczne zmiany w naczyniach mof@y¢ wizualizowane za pomacbadania
ultrasonograficznego. Badanie to dostarcza infojintagmianach jakie zachodav $cianie
naczynia na dtugo przed pojawienieng sichwytnych patologii w jegédwietle. Obecnie
zastosowanie gtowic o wysokiej rozdzieléziodaje maliwos¢ obserwacji take struktur o
niewielkich wymiarach. Parametrem, ktéry pozwalaerde wczesne stadia zmian
aterosklerotycznych jest gruddokompleksu btona wewitrzna- btonasrodkowa naczynia-
tzw. kompleks ,intima-media thickness” (IMT). W @amie ultrasonograficznym trudno
uchwyck granice samej przydanki naczyniowejdstv oceniesciany etnicy zastosowanie
znalazt pomiar komplekssrédbtonek-btonasrodkowa. Jest to struktura pagdzy echem

zewretrznego brzegu btongrodkowej a echem na granicy krewcana naczynid’?

1.7 Ocena zalgnosci pomigdzy kompleksem IMT a ryzykiem incydentéw sercowo
naczyniowych

Dotychczas udowodniondcisty zwiazek pomé¢dzy grubdcia kompleksu IMT a
innymi znanymi czynnikami ryzyka rozwoju chorob a#ti sercowo naczyniowego.

Wykazano dodataikorelacg pomidzy IMT a naddinieniem ttniczym 273) cukrzye *

)i innymi zaburzeniami gospodarkicglowodanowej a tale zaburzeniami lipidowymf’®
Ponadto, stwierdzono rowriigeze istnieje zwizek pom¢dzy IMT a wiekiem badanych, pici
i mag, ciata. " "® 7 znalezione zalmosci pomiedzy paleniem papieroséw i spaiem
alkoholu a IMT réwni¢ s istotne statystyczni&® 8

W pismiennictwie znalg¢ mazna wyniki duzych bada prospektywnych ocenigych
zwigzek mkedzy czstaicia incydentdbw sercowo naczyniowych a IMT. W badaniu o

akronimie ARIC (Arteriosclerosis Risc in Commun#ieprzeprowadzono analizgrubacci

IMT u 15 792 kobiet i nzczyzn w przedziale wiekowym gdzy 45 a 64 lata. U oséb z
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rozpoznan w chwili badania chorap uktadu sercowo-naczyniowego grébokompleksu
IMT byla istotnie wgksza w poréwnaniu z osobami zdrowymi. Kolejny pamia
przeprowadzony w badanej populacji po 10-ciu latpoawolit na umieszczenie IMT w
grupie czynnikéw ryzyka wyspienia incydentéw sercowo-naczyniowy&?

Aminkabakhsh w 1999 roku usystematyzowat ¢msé prace opisage IMT.
Wykazat, ze pomiar IMT jest znakonitmetod, pozwalagca na oceq ryzyka wysipienia
incydentu sercowo-naczyniowego, ktére istotnie wtaaprzy rocznym wzkgie grubdci

IMT o wartas¢ > 0,034 mm &

1.8 Ocena kompleksu IMT u pacjentow z OBS

Udowodniono,ze takke w grupie pacjentéw z OBS wzragtaj wymiar kompleksu
IMT jest czynnikiem ryzyka wysgpienia choréb uktadu sercowo-naczyniowego. Silveisir
wsp. oznaczyli grubig IMT w grupie 23 pacjentow z gika postaci OBS (RDI-respiratory
disturbance index>30). Wynik kdego z tych pacjentéw poréwnano z wynikiem osoby z
grupy kontrolnej dobranej z uwzglnieniem takich czynnikébw ryzyka jak cukrzyca,
nadcknienie ttnicze, hiperlipidemia, natdg palenia papieroséBMI. Wykazano, = w
grupie chorych z OBS wymiar IMT byt znago wiekszy niz w grupie kontrolnef®¥

Do podobnych wnioskéw doszedt Suzuki i wsp. naspedie analizy j# wickszej
grupy pacjentéw z OBS (167 osdb). Udowodnit on piboaze niezalenie od wartéci AHI
grubas¢ kompleksu IMT jest silnie zwrana z desaturacponizej 90%.%%

Schulz i wsp. rozszerzyt z kolei grugchorzé towarzysacych OBS (na ktorych
podstawie dobierano grepkontrolm) o kolejny czynnik ryzyka wysgpienia incydentéw
sercowo-naczyniowych jakim jest catkowity pozionolgsterolu w surowicy krwi. Wyniki

jego analizy potwierdzajwnioski uprzednio wymienionych publikacfi®
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Kaynak i1 wsp. analizag wyniki zblizonego protokotu badania w grupie 114
me¢zczyzn  podzielt badanych na 3 podgrupy: osoby dhcap (AHI<5),
tagodne/umiarkowane OBS (AHI 5-30) kgka postd OBS (AHI>30). Stwierdzit znagzo
wyzszy wymiar IMT u pacjentéw z OBS w poréwnaniu z lesmi o prawidlowym AHI; nie
wykazatl natomiast istotnego statystycznie szku pomgdzy stopniem eizkosci choroby a
wielkoscia IMT.

Autorzy dotychczas publikowanych prac wykazati,ui os6b z OBS dochodzi do
istotnego wzrostu wymiarow IMT. Nie uwzglniono natomiast w tych doniesieniach
wptywu na grubé¢ kompleksu btongrodkowa-btona wewgtrzna innych czynnikow takich
jak masa ciata, czy xewspdtlistniegcych schorzé metabolicznych np. cukrzycy lub
hipercholesterolemii. Optymalne wydaje przebadanie pacjentéw z OBS bez jakiejkolwiek
choroby towarzyskej z kegu czynnikbw ryzyka rozwoju chorob ukiadu sercowo

naczyniowego. Z uwagi na przedstawiopowyzej histore naturalm tego schorzenia

znalezienie chorych z izolowanym OBS jest trudnyadaniem.
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2. Uzasadnienie i cel pracy

Dla profilaktyki pierwotnej chorob ukiadu &enia due znaczenie majanalizy
przeprowadzone w grupie o0séb potencjalnie zdrowylobz towarzysgych objawdw
klinicznych. Badania te magrzyczynt sie do szybszej selekcji pacjentéw o podazonym
ryzyku rozwoju incydentéw sercowo-naczyniowych. pdadkrélenie zastuguje rowniefakt,
iz zastosowane w mojej pracy metody badawczeg aie wszystkie znajdaj obecnie
zastosowanie w codziennej praktyce tp te badania tatwo dogine, nie wymagage

wysokospecjalistycznej aparatury.

Celem pracy jest:

1. Odpowied na pytanie czy u pacjentéw z OBS, u ktérych nikawmano obecrigi
innych schorzé (takich jak nadénienie ttnicze, cukrzyca, choroba niedokrwienna
serca) rownig dochodzi do wzrostu IMT.

2. Dodatkowo ocenie zostanpoddane rdOwnie inne parametry uktadu sercowo
naczyniowego takie jak funkcja skurczowa i rozkomga lewej komory, podatdé
naczy tetniczych a take wyniki catodobowego pomiarusaienia ttniczego krwi. §
to parametry, ktére majwysoky wartas¢ prognostycza jesli chodzi o wysgpowanie
incydentéw sercowo-naczyniowych. Przeprowadzonatan@s analiza zakmosci

znanych czynnikéw ryzyka chorob ukladuienia.

22



3. Materiat i Metody

3.1 Charakterystyka badanej grupy oséb

Badaniem olkjto 138 o0soOb hospitalizowanych w Klinice PneumonilodM w
Gdaisku z podejrzeniem obturacyjnego bezdechu senn®gajenci zostali wsgpnie
wyselekcjonowani na  podstawie badania przedmiotoweg podmiotowego
przeprowadzonych w Przyklinicznej Poradni ChorObicPACK AM w Gdaisku. Celem
weryfikacji wstpnego rozpoznania przeprowadzano jedno lub dwudnloegpitalizagy w
Klinice Pneumonologii. Pacjenci byli rekrutowanzpe okres 14 miesty — od 16.02.2004
do 23.04.2005. Od kdego pacjenta zbierano wywiad, przeprowadzano badeykalne i
wykonywano spirometgi Wszyscy byli poddawani badaniu polisomnograficange
wypetniali rownie: skak senndci Epworth.

Z grupy oso6b, wrdd ktorych postawiono rozpoznanie obturacyjnegadbehu
sennego (119 oso6b) wykluczono pacjentow ze schimenvspottowarzysaymi takimi jak
nadcknienie ttnicze, choroba niedokrwienna gfmia sercowego, cukrzyca, hiperlipidemia a
takze z dodatnim wywiadem w kierunku wggbwania w przeszksi incydentow
naczyniowo-mézgowych (przemijgje ataki niedokrwienne, udary).

Rozpoznanie nadagiienia ttniczego stawiano na podstawie zebranego wywiadu
lekarskiego ( uprzednia diagnoza, przyjmowanie \ekdotensyjnych) a tale woéwczas gdy
podczas dwukrotnie przeprowadzanego pomiainiemia ttniczego krwi uzyskano wardoi
przewyszapce 140/90 mmHg. Pomiarsaienia ttniczego przeprowadzano w dniu prgip
do szpitala i nagpnego dnia po zakezeniu badania polisomnograficznego.zdarazowo
wykonywano dwa pomiary, w pozycji 4gcej, po dziesiciominutowym odpoczynku i

notowano wart& sredni dla kazdego pacjenta.
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Wykluczea z powodu choroby niedokrwiennej serca dokonywarmo podstawie
obecndgci klinicznych objawow, zawalu r@nia sercowego w wywiadzie, cech
niedokrwienia w wykonanym badaniu elektrokardiogaiym a take znaczcego (>50%)
zwezenia naczig wiencowych w ewentualnie daginym badaniu angiograficznym.

Miazdzyca naczyi mobzgowych byla powodem wykluczenia z grupy badanej
woéwczas, kiedy w wywiadzie uzyskano informgaojprzebytym w przeszioi udarze lub te
przemijapcym ataku niedokrwiennym lub #zew chwili badania stwierdzono takie
neurologiczne deficyty jak niedowtad lub tez afazpmnadto, o ile byt doginy wghd w
wyniki bada obrazowych takich jak rezonans magnetyczny i b@ds&mmokomputerowe,
brano réwnie pod uwag wyniki tych bada.

Do grupy badanej nie byli réwniewtaczani pacjenci, ktdrzy zgtaszali rozpozaan
przed obecqnhospitalizagj cukrzye lub hiperlipidemg i przyjmowali leki z ww. powodu.

Z powyzszej grupy 35 oséb spetniato kryteriagezenia do grupy badanej. 33 osoby
wyrazity pisemn, uswiadomiory zgod na udziat w badaniach wedlug protokotu
zaakceptowanego przez Niezala Komisg Bada Naukowych przy AM W Gdéasku- zgoda
NKEBN/8/2006. Wrod tej grupy przeprowadzono zaplanowane w prowkaldania uktadu
sercowo naczyniowego. Testy te wykonywane byty wcBwni Fizjologii Klinicznej przy
Klinice Nadcgnienia Tetniczego i Diabetologii AM w Gdasku pod kierownictwem Prof. dr
hab. med. Leszka Bieniaszewskiego. Badania labgya® przeprowadzono w centralnym
laboratorium ACK AM w Gdasku.

Grupz kontrolma stanowito 28 zdrowych ochotnikbw rekrutowanychsréd
pracownikow Stray Miejskiej w Gdasku i cztonkow ich rodzin. Osoby wdzane do tej
grupy nie zgtaszatyzadnych dolegliwéci ze strony ukiadu oddechowego (i innych
charakterystycznych dla klinicznej manifestacji QB8e przyjmowaly te w przesziéci i w

chwili przeprowadzenia badania lekow hipotensyjnykipoglikemicznych i obuajacych
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poziom cholesterolu. U tych ochotnikéw przeprowadzdadanie ultrasonograficzngrtic

szyjnych wraz z pomiarem grudm kompleksu IMT a take badania laboratoryjne.

3.2 Protokot badania

Zastosowano dwudniowy protokoét badania. Pierwsz#iga po zapoznaniusprzez
pacjentow z planem bafla podpisaniu gwiadomionej zgody przeprowadzano badanie
przedmiotowe i podmiotowe, badani wypetniali rownigkak sennéci Epworth. Nastpnie
wykonywano badanie elektrokardiograficzne, echokaficzne, badanie gadkosci fali
tetna i pomiar grubg&i kompleksu btona wewittrzna-btonasrodkowa ttnic szyjnych.
Zaktadano take aparat do calodobowego, automatycznego pomigmienia ttniczego krwi.

W drugim dniu zdejmowano wdzenie do calodobowe] rejestracjismenia
tetniczego krwi i pobierano krew na badania labomgter takie jak profil lipidowy
(cholesterol catkowity, cholesterol HDL, cholestet®L, trojglicerydy), stzenie glukozy

oraz hemoglobina glikowana (HgA1C). Pacjenci prgeldraniem krwi pozostawali na czczo.

3.3 Metody badawcze wykorzystane w pracy

3.3.1 Polisomnografia

Wszyscy hospitalizowani poddani zostali badaniugeohnograficznemu za pompc
aparatu Stardust firmy Respironics Rejestrowantepagce parametry:
- ruchy oddechowe klatki piersiowej
- przeptyw powietrza ( za pom@camieszczanego pod nosem czujnikaienia)
- saturag} (wysycenie krwi tlenem) oraz akcjserca (mierzona metgdorzezskora za
pomo@ pulsoksymetru zakladanego na palec)

- pozycg ciata
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Wszystkie zarejestrowane parametry oceniancpaigt przy uyciu kompatybilnego
z urzadzeniem programu komputerowego. Na podstawie koptepodanych przez ASDA
(American Sleep Disorders Associatiofl)wyszukano zdarzenia o charakterze bezdechéw i
hipowentylacji. Dla kadego pacjenta obliczony naghie zostat wskanik AHI - jako liczba
wszystkich ww. zdarzew przeliczeniu na godz¢gnsnu. Jako kryterium rozpoznania OBS
przyjeto wartgé¢ AHI >5 / godzirg snu. Dla kadego pacjenta wyliczono ponadécedni

wartasé saturacii.

3.3.2 Badanie podmiotowe
Zebrano szczegoétowy wywiad dotycy zaburzé oddychania, odczuwanych
dolegliwcici, natogu palenia oraz schofzeowarzysacych ze szczegdélnym uwzglnieniem

przyjmowania lekow hipotensyjnych, hipoglikemiczhyicobnizajacych poziom cholesterolu.

3.3.3 Skala senngi Epworth

Kazdy hospitalizowany w Klinice Pneumonologii z podejniem OBS wypetnit tzw.
skak senndci Epworth, ktéra ocenia nasilenie dziennej séono Badani okréali w tej
ankiecie jaka jest nutiwos¢ drzemki w 8 przyktadowych sytuacjach (rycina nrBgdany
wybiera jedm z czterech mdiwych opcji — nigdy nie zasn mata maliwosé, srednia
mozliwosé, dwza maliwos¢ drzemki i otrzymuje za to odpowiednio- 0, 1, 2 Blpunkty.
Zakres punktacji obejmuje 0 — 24 punkty. Za nenonzyjgto wartcci z przedziatu 0-9, w
przypadku wyniku pomedzy 10 a 14 rozpoznawano sekhamiarkowam a powye) 14

punktow ciezka sennéé dzienr, %%
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Ryc. 1.
Skala sennai Epworth, w ktérej pacjent zaznacza jaka jestzlmm$é drzemki w niej

podanych sytuacjach.

SYTUACJA 0[1]2]3

Siedzac lub czytaj ac

Ogladajac TV

Siedzac w miejscu publicznym

Podczas godzinnej nieprzerwanej jazdy
samochodem jako pasa zer

Po potudniu, le zac

Podczas rozmowy, siedz ac

Po obiedzie, siedz gc w spokojnym miejscu

Prowadz gc samochodd, podczas
kilkuminutowego oczekiwania w korku

3.3.4 Badanie przedmiotowe

Podczas badania fizykalnego dokonywano pomiaréniemia ttniczego Kkrwi,
ostuchiwano ptuca i serce a t@knotowano dane antropometryczne takie jak mada, cia
wzrost, obwod talii i obwdd bioder. Dla ¥@ego badanego obliczono waktowskaznika
masy ciata (BMI, body mass index) wyliczanego ndgtawie wzoru:
BMI = wzrost(nf)/masa ciata(kg) a tak wska&nik W/H obliczony poprzez iloraz waxci

obwodu talii (W=waist) przez wardé obwodu bioder (H=hips).
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3.3.5 Pomiar grubdci kompleksu btona wewrtrzna-btona srodkowa tetnic szyjnych

Badanie ultrasonograficznetiiic szyjnych przeprowadzane byto w pozyciideej za
pomoa aparatu ALOKA 5000 oraz aparatu Siemens SonoliB@S; przy zastosowaniu
czestotliwosci 10MHz. Pomiaru IMT dokonywano wthicy szyjnej wspdlnej (zarébwno lewej
jak i prawej, w dwoch projekcjach- przedniej i boep) w kacowej fazie skurczu w
odlegiaci 1-3cm od opuszki. Wybierano miejsce wolne od cologci blaszek
miazdzycowych. Do uwidocznienidciany naczynia wybierano projekcprzedna i tylno-
boczny, starajc sk aby gtowica aparatu umieszczona bytazlinge réwnolegle do tegciany.
Uzyskane podizne obrazy dystalnego odcinketrticy zapisywano w najwkszym
powigckszeniu wybierajc do rejestracji obrazy dobrej jalad, gdzie odcinek przynajmniej
jednego centymetra byt wolny od artefaktow. Rowrascevo dokonywano zapisu EKG i
rejestrowano obrazy w momencie wysenia zatlamka R. Do oceny uprzednio
zarejestrowanych obrazow ultrasonograficznycktni¢ szyjnych uayto programu
komputerowego (CVS v.1s). Program ten anadizwdcienie szasei umazliwia wykrycie a
takze pomiar grubgci kompleksu IMT we wskazanym przez badacza fragieeobrazu®®
90,91,92)

Ponadto sprawdzanethice szyjne wspoélnegtnice szyjne wewgtrzne i zewntrzne
oraz ttnice kegowe w kierunku istnienia hemodynamicznie istotnyohezen, zmian
przysciennych oraz blaszek niidzycowych. Zastosowano w tym celu ultrasonografi
Dopplerowsk. Za definicg zwezenia istothego hemodynamicznie prggj zmniejszenie o
wigcej niz 50% wewRrtrznego wymiaru poprzecznego naczynias Beaszka miadzycowa
definiowana byfa jako lokalne zwenie >1,2mm, ktore nie obejmuje calego obwodu
naczynia (633
Podczas przeprowadzania badazaistniata konieczrsé zmiany aparatu

ultrasonograficznego. Uzyskane za pomaparatu Siemens waét IMT zostaly do dalszej
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analizy odpowiednio przeliczone. Wykorzystano w tyetu stworzone w Pracowni Fizjologii
Klinicznej przy Katedrze Nadaiienia Tetniczego i Diabetologii AM w Gdasku réwnanie
regresji, ktore oddawato zaleos¢ pomiedzy wartgciami IMT  okr&lonymi  z
wykorzystaniem dwdch porownywanych aparatow. Rownaowstato na podstawie analizy
pomiaroéw przeprowadzonych w 15-to osobowej grupiegrupie tej, w odsgpie czasowym
nie przekraczagym 1 godziny, dokonano oceny grdbolMT (w tej samej ¢tnicy wspolne))
za pomog aparatu Aloka i Siemens. Pomiary zostatly przepdawae przez jednego badacza.
Wyliczony wspoétczynnik korelacji wynosi0,718 (P<0,0001). Ponizej zamieszczono wykres
przedstawiajcy uzyskane w ten sposob zalesci pomidzy ocenianymi wielkéciami IMT.
(Ryc. 2)

Ryc. 2 Poréwnanie pomiaréw grudmd kompleksusrodbtonek-btongrodkowa uzyskanymi

na podstawie analizy obrazoéw wygenerowanych prparady Aloka i Siemens

IMT ALOKA = 0,00835 +0,88108 * IMT SIEMENS
Korelacja: r= 0,718 p< 0,0001
0,080 . : : . :

0,055 |
0,050 |
0,045 |
0,040 |

0,035

IMT ALOKA

IS0

0,025 |

0,020

0,015 -—— ' ' ' ' ' ' '
0,015 0,020 0,025 0,030 0,035 0,040 0,045 0,050 0,055 0,060

IMT SIEMENS | e 95% p.ufnosci

29



3.3.6 Prdkos¢ fali tetna (PWV)

Badanie pgdkosci fali tetna byto wykonywane w pozycji 1gcej, po 20 minutowym
odpoczynku. Do pomiaru wybrano prawetnice szyjma wspolm i prawg tetnice udowa. W
tym samym czasie rejestrowano ¢fatetna znad obu nacay Uzyto do tego celu
przetwornikédw dinieniowych (TY-306), ktore ustawiane byly prostoleadio naczynia.
Miejsce przylaenia przetwornikbw wyznaczano palpacyjnie; byt tankt, w Kktorym
najlepiej wyczuwanocg¢tno. W celu wyznaczenia gtkosci fali tetna korzystano ze wzoru:
PWV=L/dt. We wzorze tym L oznacza odlegitgppomiedzy punktami, w ktorych rejestrujemy
fale tetna czyli w praktyce odlegéd pomidzy miejscami przystawienia przetwornikdw.
Pomiaru tej odlegkeri dokonywano przy iyciu elastycznego centymetra krawieckiedo.
(dt) ze wzoru oznacza z koleizrice czasu w jakim rejestrowano §aketna w dwdch
punktach pomiaru (czyli czas jaki potrzebuje fajtna na pokonanie odlegid L). Dla
kazdego pacjenta wykonywano dwadd& kolejnych pomiaréw, odrzucano waitoskrajne
I wyznaczano wart@ srednia. Na rycinie 3. przedstawiono krzywe obrampg fak tetna znad
tetnicy szyjnej wspodlnej ietnicy udowej; zobrazowano tai sposdb w jaki wyznaczano
zmienry dt. ©4 %%

Ryc. 3. Sposéb wyznaczania@kaosci fali tetha

PWYVY=L/At

T. szyjna
)
T. udowa
e
Ll | &
At=1t-t,
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3.3.7 Dobowy automatyczny pomiar énienia tetniczego krwi

Dobowy profil cénieniatetniczego krwi wyznaczono za pomparzadzenia Space
Lab 90207.°9 Pomiary cinienia krwi przy ayciu tego uradzenia § oparte na metodzie
oscylometrycznej. Kaly badany otrzymat doktadne instrukcje w iaki sgmebchodz sie z
aparatem, jak przebiegatdrie pomiar i jakie sytuacje mggakidct prawidtows rejestraci.

Zapis cénienia dokonywany byt co 20 minut w okresie dziemnfprzedziat czasowy
od 6.00 do 22.00) i co 30 minut w okresie nocnymedfdziat czasowy od 22.00 do 6.00).
Obliczono srednie wartéci cisnienia skurczowego i rozkurczowego azalczstas¢ akcji
serca dla calego okresu obserwacji (24 godziny) ijaka poszczegdlnych podokreséw
przyjetych za reprezentatywne dla godzin dziennych i golen

Analizowano wyniki, wrod ktérych procentowa zawasto technicznie
akceptowalnych parametrow byta iggza nk 90%. Positkowano sitakze przy tej analizie
kryteriami eliminacji pomiaréw niewiarygodnych S¢asena.®”  Wykluczono na ww.
podstawie nagpujace dane:
- czestas¢ akcji serca mniejszniz 40/min i wyzsz niz 150/min
- cisnienie ttna (czyli r&nice pomidzy SBP i DBP) mniejsze nil0% SBP
- SBP, ktore byto wisze od 240 mmHg i #$ze nk 50mmHg

- DBP przekraczage 140mmHg lub DBP poiej 40mmHg

3.3.8 Badanie echokardiograficzne

Badanie echokardiograficzne zostatlo wykonane za oggnaparatu Aloka 5000
(wykorzystano gtowi¢ o czstotliwosci 2,14-3,75 MHz). Podczas badania dokonywano
pomiaru grubéci scian lewej komory serca oraz wielad jam serca; przeprowadzono

pomiary zgodnie z konwenaijenn.(%) Wszystkie wyniki yredniono na podstawie trzech

31



wykonanych pomiaréw. Wymiary jamy lewej komory wgzzano w projekcj

przymostkowe] podinej (podczas obrazowania M-mode); grébo przegrody

migdzykomorowej (IVSD- intraventricular septum dianmitetylnej sciany serca (PWD-
posterior wall diameter) i wymiar p6znorozkurczoveyej komory (LVDD- left ventricle

diameter diastolic) oceniano na wységionici sciggnistych zastawki mitralnej. Natomiast
wymiar skurczowy lewej komory serca (LVDS- left wecle diameter systolic) zostat
zmierzony w miejscu najwgzego wychylenia do przodaiany tylnej serca.

Za pomog metody dopplerowskiej oceniano naptyw mitralfiy1°°°"\Wybrano naspujace

parametry do oceny funkcji rozkurczowej serca:

= E maksymalna pdkos¢ naptywu mitralnego w fazie wczesnej (Eary mitral
flow, cm/s)

= A maksymalna pokos¢ naptywu mitralnego w fazie gaej (Atrial mitral
flow, cm/s)

= E/A stosunek E/A
= DecE deceleracja fali E oklagjaca stopié@ nachylenia ramienia zgiujacego fali E
(deceleration E, cA)/s
= DecT E czas deceleracji fali E, czas od szczafilE liczony do czasu jej zaniku,
(ms)
Zas do oceny funkcji skurczowej sert8? 1°postuzono s takimi parametrami jak:
= EF frakcja wyrzucania lewej komory (ejection fractj %)
= FS Frakcja skracania lewej komory (fractiostabrtering, %)
Mas; lewej komory (LVM- left ventricle mass) wyliczorkmrzystajc ze wzoru Devereux

i Reichekd!®®

LVM[g] = 104* ((LVDD + IVSD + PWD)* - LVDD?)-136

32



Wskaznik masy lewej komory serca (LVMI- left ventricleass index) obliczono natomiast
jako iloraz LVM i powierzchni ciata.

Do obliczenia wartéci powierzchni ciata (BSA) positkowanogsivzorem Mostellera
LxM
S:\/ /3600

gdzie L- wzrost w cm a M-masa ciata w kg, S- wytioa powierzchnia ciata.

3.3.9 Metody statystyczne

Analizujac dane postugiwano gipakietem statystycznym Statistica (data analisis
software system, wersja 8.0 StatSoft, Inc., 2008).

W celu weryfikacji hipotezy o zachowaniu cech r@dd normalnego zastosowano
Test Shapiro-Wilka. Analiz rozkiadu przeprowadzono w odniesieniu do wszyhktkic
badanych zmiennych. Wykorzystano w pracy takie ystgki opisowe jak: srednia,
odchylenie standardowe, a t@kmediana i zakres zmiennej w przypadku zmiennyeh n
wykazupcych rozktadu normalnego.

Analizujac zalenosci pomidzy zmiennymi charakteryzagymi sk rozkladem
normalnym korzystano z analizy korelacji Pearsar@pmiast w pozostatych przypadkach
zastosowano test korelacji padku rang Spearmana. Rezultaty analiz zostaty ptaetdsne
w pracy przy ayciu wspoétczynnika korelacji (r ) i odpowiadagj mu istotnéci statystycznej
(P).

Analize istotngci roznic dla grup niezalsych przeprowadzono za pomod Mana

Whitneya. Przyjto poziom istotnéci p<0,05 za istotny.
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4. Wyniki
4.1 Czs¢ przekrojowa

W okresie od 16.02.2004 do 23.03.2005 wykonan@madoolisomnograficzne u 138
0s06b hospitalizowanych w Klinice Pneumonologii AMGdaisku z podejrzeniem zaburze
oddychania w czasie snu. Obturacyjny bezdech seoryoznano u 119 oséb, co stanowi
86% hospitalizowanych. U pozostatych 19 oséb, ndstavie przeprowadzonej diagnostyki
nie potwierdzono pierwotnego podejrzenia.

Wsréd pacjentéw z rozpoznanym OBS 82% grupy stanomwticzyzni (98 oséb),
kobiety natomiast zaledwie 18% (21 osdfdednia wieku chorych to 54,9 lat, odchylenie
standardowe SD + 10,1. Minimalny wiek badanych vgi®7, a maksymalny 81 lat.

Ryc.4 Histogram rozktadu wieku u wszystkich baddngacjentow z OBS

Histogram rozkfadu wieku pacjentéw z OBS
35

Liczba obso6b w danej grupie wiekowej

wiek

34



Srednia warté¢ wskaznika BMI to 32,4 a odchylenie standardowe SD # BVartdici
skrajne wskanika masy ciata to 19,9 minimalna i 54,2 maksyraalRrawidtovg wartas¢
wskanika BMI (do 25) zanotowano jedynie u 12% pacjent@# osob). Nadwayg ktéra
definiujemy jako wskénik masy ciata mieszazy sk w przedziale 25-30 kg/fstwierdzono
u 31 oséb (co stanowi 26% badanych). GiABMI > 30 kg/m2) wykazywata z kolei

zdecydowana wksza¢, bo a& 62% grupy badanej (74 osoby).

Ryc.5 Rozkiad wartei wskanika masy (BMI) 119 pacjentoéw z rozpoznanym OBS

Rozklad warto sci wska znika masy
ciata (BMI) badanej grupy

12%

@ BMI 0-25
O BMI 25-30
m BMI >30

26%

Warunkiem rozpoznania OBS byto stwierdzenie AHI négo lub wekszego od 5. Na
podstawie wartaci AHI kwalifikuje sie pacjentow do trzech grup, jest to podziat ze waag)l
na stopié ciezkosci choroby. Postalekka OBS (AHI do 15 na godzinsnu) rozpoznano u

18% grupy (21 osob) Zgosta umiarkowar (AHI pomiedzy 15 a 30) u 30 % (36 osdb).
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Natomiast grup o najwkkszej liczebnéci, bo & 62 osoby (co stanowito 52% badanych),
okazata si grupa pacjentdw z postacticzka choroby (AHI powyej 30). Srednie AHI
wynosito 38,6 (odchylenie standardowe SD * 24,33fomiast najwysza zanotowana

wartas¢ to 106.

Ryc.6 Podziat badanych na grupy pod wdgim stopnia gzkosci choroby (AHI 5-15 posta

lekka, AHI 15-30 postaumiarkowana, AHI >30 postaiczka

Stopie n ciezko$ci choroby u pacjentow z OBS

18%

52%

BAHI 5-15 BAHI 15-30 @ AHI > 30

Wszyscy badani wypeili ankig{tzw. skat senndci Epworth), w ktérej zaznaczali
jaka jest maliwos¢, ze zasa oni w gédmiu zdefiniowanych sytuacjach. Za nafrprzyjeto
wartagsci od 0 do 9-ciu. Zaledwie 26% chorych, w wypet@prskali Epworth, nie
wykazywato wzmaone] sennéci. U wigkszaci, punktacja pozwolita na rozpoznanie

umiarkowanej-u 36% (wargoi z przedziatu 10-14), lub gikiej sennéci dziennej- u 38%
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badanych (wart@i powyzej 14 punktéw)Srednia arytmetyczna uzyskanych wadow skali

Epworth dla catej grupy to 13,2 (odchylenie staddare SD * 5,3).

Ryc.7 Podziat badanych na grupy pod wdgim stopnia sendo ocenianego na podstawie
osiagnictych wynikdéw w skali senri@i Epworth (0-9 norma, 10-14 umiarkowana seino

>14 ckzka sennéc)

Whyniki wypeitnianej przez pacjentow
skali senno sci Epworth

38%
36%
40% -
26%
30%0
20%0 B
10%b ]
0%

O wartos¢ prawidtowa m umiarkowana sennos¢
B ciezka sennos¢

Z calej przebadanej grupy (119 oséb z OBS) wyklnocz®4 osoby, u ktorych
wspodtistniata jedna lub kilka takich jednostek dftmywych jak: nadénienie ttnicze-
rozpoznane u 62% chorych, choroba niedokrwiennzaser niecatych 32% a taé cukrzyca

i hiperlipidemia, odpowiednio 20 i 6 % badanychy¢R)
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Ryc. 8 Procentowy rozktad chordb wspéttowaraggzh OBS lkdacych réwnoczénie

kryterium wyhczenia z grupy poddanej profilowi badaktadu sercowo naczyniowego.

Choroby wspolistniej ace u
pacjentow z OBS
70%
ez L0 B Nadcisnienie
60% - tetnicze
o/
50% O Choroba
40% - 31 90% niedokrwienna
B serca

30% 20,10% B Cukrzyca
20% -
10% - 6,70% B Hiperlipidemia

0%

jednostki chorobowe

4.2 C2&$¢ szczegoOtowa

4.2.1 Charakterystyka badanej grupy

29% calej przebadanej grupy pacjentow z rozpozna@®B8, czyli 35 oséb spetnito
kryteria whczenia do grupy badanej i zostato poproszone ozzegmie S; z protokotem
bada. Pisemn uswiadomiory zgod: uzyskano od 33 oséb. Dwie osoby odmdiumaczyty
czynnym zaanga@waniem w zycie zawodowe i brakiem mbwosci zorganizowania
wolnego czasu, ktéry trzeba byto §mocci¢ na przeprowadzenie dodatkowych badd 33
0s6b przeprowadzono w Pracowni Fizjologii Klinicgnprzy Katedrze Nadénienia
Tetniczego | Diabetologi AM  w Gdasku profii badéd obejmupcy badanie

echokardiograficzne, badanie ¢gkosci fali tetna, pomiar grubii kompleksu btona
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wewretrzna-btonasrodkowa ¢tnic szyjnych, catodobowy automatyczny pomiagn@nia
tetniczego krwi oraz badania laboratoryjne (choledtecatkowity, cholesterol HDL,
cholesterol LDL, tréjglicerydy), stenie glukozy oraz hemoglobina glikowana [HgA1C] ).

Peten zaplanowany profil batlaiddato s¢ wykona u 32 oséb. U jednej osoby nie
udato s¢ wykona pomiaru pedkaosci fali tetna z powodu nasilonej otyoi brzusznej, ktora
utrudniata precyzyjne wyczucietha na ¢tnicy udowej, jak réwniz ze wzgédu na fakt &
program komputerowy obstugigy pomiary nie pozwalat na wprowadzenie wést@bwodu
pasa wgkszej nz 150 cm ( u tego pacjenta zmierzony obwod pasa sily69 cm).

Oprocz ww. przypadku przy keowych wyliczeniach statystycznych nie wii pod
uwag: danych jeszcze czterech oséb, u ktérych odkrywyeszony poziom glikemii na
czczo (wartéci odpowiednio: 138,120,124,174mg%).

Ostatecznie podane pasj dane opracowane zostaly na podstawie wynikéw
uzyskanych od 28 osob.

Wickszas¢ badane) grupy stanowili ¢aczyzni — 22 osoby co stanowi 78,5%,
podgrupa kobiet liczyta 6 0s6b co z kolei wynosj524. Srednia wieku testowanych to 53,8
lata (przy odchyleniu standardowym SD = 9,51 ).Skapzy badany miat 69 gaajmtodszy
29 lat. (Ryc.9)

Na podstawie wykonanych pomiaréw takich jak wzresgsa ciata, obwod pasa i
bioder wyliczono wskanik masy ciata BMI oraz wskaik talia/biodra W/H. Podstawowe
dane antropometryczne (ich waitosrednie, odchylenie standardowe, wéétmaksymalq i
minimalm) przedstawiono w tabeli 1. Wszystkie przedstawibméenne z wyjtkiem wzrostu
charakteryzowaty si rozktadem normalnym. W tabeli przedstawiono zéakwartgci
statystyki W testu Shapiro-Wilka oraz ponadto pozigstotngci p dla opisywanych

zmiennych.
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Ryc. 9 Histogram rozktadu wieku w wybranej pojilpacjentéw z OBS bez

wspotistniacych schorzé towarzyszacych.

Histogram wieku wybranej populacji pacjentéw z OBs bez wspolistniejacych schorze r

10

towarzysz gcych

9

8

Liczba obséb w danej grupie wiekowej

20

wiek

75

Tabela 1 Charakterystyka badanej grupy (pacje@B3 bez schorzetowarzysacych).

Test Shapiro-Wilka
Srednia | Odch.St. | Mediana | Minimum | Maksimum W P

Wzrost 172,6 9,7 176,0 155 191 0,916 0,028
Masa ciata 80,9 12,1 82 60 110 0,972 0,630
Talia 94,3 9,6 92 80 120 0,938| 0,100
Biodra 103,0 6,5 103 88 120 0,946/ 0,160
BMI 27,1 31 26,8 22,6 36 0,948 0,177
WIH 0,92 0,07 0,9 0,77 1,11 0,972 0,652
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Srednia warté¢ wskanika BMI to 27,1 a odchylenie standardowe SD + BVArtdici
BMI miescity sie w przedziale midzy 22,6 a 36. Procentowo &gej 0oséb ni w ogolnej
populacji pacjentéw z OBS wykazywato prawidipwartas¢ wskanika BMI (do 25) - 25%
pacjentow (w poréwnaniu z 12%). Z kolei odwrpforoporcg zanotowano przy podziale na
pacjentow z nadwag (BMI 25-30) i otytécia (BMI >30). Wartg¢é wskanika BMI
wskazugca na nadwag stwierdzono u wikszaci grupy, bo w 60,7% przypadkdéw (17 oséb).

Otytos¢ za rozpoznano u 4 osob (14,3%). (Ryc. 10, Ryc. 11)

Ryc.10 Rozkiad wartei BMI u wszystkich pacjentow z OBS i w grupie padjow z OBS

bez schorzetowarzyszacych.

Rozkiad warto $ci BMI u wszystkich pacjentéw z OBS iw
grupie pacjentow z OBS bez schorze ntowarzysz gcych

Pacjenci z OBS bez
schorze n towarzysz acych

BMI do 25 Wszyscy pacjenci z OBS

(norma) BMI 25-30

(nadwaga) BMI >30

(otyto s¢

O Wszyscy pacjenci z OBS @O Pacjenci z OBS bez schorze ntowarzysz acych
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Obwad pasa wkszy niz 102cm stwierdzono u 4 giczyzn, a u 2 kobiet >88cm (w
sumie 21% badanychfrednia wyliczona wartg to 94,3 (odchylenie standardowe SD +
9,6), natomiast wszystkie zanotowane wanitaniescity si¢ w przedziale od 80cm — wasto
minimalna do 120cm — wadé maksymalna. (Ryc. 12)

Srednia warté¢ wskanika W/H (obwéd talii/obwod bioder) to 0,92 a odbdnie
standardowe SD = 0,07. Waito skrajne wskanika W/H to 0,77 minimalna i 1,11
maksymalna. U 4 kobiety stwierdzono waftovskanika W/H powyej 0,8; natomiast

wartas¢ wskanika W/H przekraczaga 1,0 zanotowano u 2¢aczyzn. (Ryc. 13)

Ryc. 11 Histogram wskaika masy ciala (BMI) u pacjentow z OBS bez schorze

towarzyszacych.

Histogram wska znika masy ciata (BMI)
18

16 |

= = =
o N N

oo

Liczba obserwaciji

15 20 25 30 40 45
BMI (kg/m 2)
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Ryc. 12 Histogram obwodu pasa u pacjentéw z OBSsbearzé towarzysacych.

Liczba obserwacji

12

10 |

Histogram obwodu pasa

60

70 80 90 100 110 120

Obwdd pasa (cm)

Ryc. 13 Histogram wskaika W/H u pacjentow z OBS bez scharzewarzyszcych.

Liczba obserwacji

10

Histogram wska znika W/H
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0,85 0,90 0,95 1,00 1,05 1,10 1,15

Warto $¢ wska znika W/H
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Wartas¢ AHI pozwala na klasyfikagj pacjentéw ze wzgtu na stopig ciezkosci
choroby. W poréwnaniu z populacgtanowion przez wszystkich chorych z rozpoznanym
OBS uzyskano znageo r&ny rozdziat procentowy. Grupa o nagkszej liczebnéci — 46%
to pacjenci z umiarkowana postaahoroby (AHI pom¢dzy 15 a 30). Postalekka OBS
(AHI do 15 na godzie snu) rozpoznano z kolei u 31%$za@ost& ci¢zka (AHI powyzej 30) u
23 % badanychSrednie AHI wynosito 22,4 (odchylenie standardowe SD1,9 ), natomiast

wartcsci skrajne to 6,4 - najgsza i 55,2 — najwasza. (Ryc. 14, Ryc.15)

Ryc.14 Podziat pacjentébw z OBS bez scharmwarzysacych na grupy pod wzegllem
stopnia a¢zkosci choroby (AHI 5-15 postalekka, AHI 15-30 postaumiarkowana, AHI >30

post& cigczka)

Stopie N ciezkos$ci choroby u pacjentow z OBS bez schorze n
towarzysz gcych

23%

46%

B AHI 5-15 B AHI 15-30 @AHI >30
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Ryc.15 Rozkiad wartzi AHI u wszystkich pacjentow z OBS i w grupie padjow z OBS

bez schorzetowarzyszacych.

Rozklad warto $ci AHI u wszystkich pacjentow z OBS i w
grupie pacjentow z OBS bez schorze ntowarzysz acych

Pacjenci z OBS bez
0% .
1 schorze n towarzysz gcych

AHI 5-15

Wszyscy pacjenci z OBS
AHI 15-30

AHI >30

0O Wszyscy pacjenci z OBS O Pacjenci z OBS bez schorze n towarzysz acych

Zdecydowanie zwkszyt st w poroéwnaniu z populagjogolm pacjentéw z OBS
odsetek osob, ktére w wypetnianej skali Epworthe miykazywaly wzmaonej senngci.
Wartcsci prawidtowe tj. z przedziatu 0-9 stwierdzono u ddob (co stanowi 39,5%). Za to
podobnie jak w catej grupie os6b z OBS whkszaci badanych punktacja pozwolita na
rozpoznanie wzmanej sennfci, jednak w odwrotnych liczeb&ciowych proporcjach.
Wigkszas¢ chorych wykazywalo cechy umiarkowane) sesunqwartasci skali Epworth z
przedziatu 10-14) — 11 os6b (39,5%), natomiast yeaxtrkiej senndci dziennej (wartéci
powyzej 14 punktéw) stwierdzono u zaledwie 6 0sob (2186@dnia osignicta wartéé w

skali Epworth to 11,3 (odchylenie standardowe SB5). (Ryc. 16)
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Ryc. 16 Podziat pacjentéw z OBS bez schormmvarzysacych na grupy pod wzellem
stopnia senri@i ocenianego na podstawie ggiictych wynikow w skali senri@i Epworth

(0-9 norma, 10-14 umiarkowana setfi0>14 ckzka sennéc).

Warto éci skali senno $ci Epworth u pacjentéw z OBS bez
schorze n towarzysz gcych

20 N0/ NO- N0/
oJ,I9U70 OU,OU‘yo

40,00%

30,00%

20,00%

10,00%

0,00%

O warto sci prawidtowe @ umiarkowana senno $¢ @ ciezka senno $€

4.2.2 Charakterystyka grupy kontrolnej

Grupe kontrolmy stanowito 28 zdrowych ochotnikdéw: w tym 22einzyzn (78,5%)
oraz 6 kobiet (21,5 %). Minimalny wiek badanych3 lata a maksymalny 65 lafrednia
wieku w badanej grupie wynosita 53,9 lat, SD *+ §&t.17)

Podstawowe dane opigaog badanych z grupy kontrolnej (ich wddb srednie,
odchylenie standardowe, wajtomaksymala i minimalm) zawarto w tabeli 2. Wszystkie
wypunktowane zmienne z wagkiem BMI charakteryzowaly sirozkladem normalnym. W
tabeli przedstawiono tak wartgci statystyki W testu Shapiro-Wilka oraz pozionoistici

p dla opisywanych zmiennych.
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Ryc.17 Histogram rozktadu wieku w grupie kontrolnej

Histogram wieku grupy kontrolnej
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.

30 35 40 45 50 55 60 65 70

wiek

Tabela 2 Podstawowa charakterystyka grupy kontrolne

Test Shapiro-Wilka
Srednia | Odch.St. | Mediana | Minimum | Maksimum W P
Wiek 53,9 6,2 54,5 34 65 0,929| 0,06
BMI 27,5 51 26,9 15,8 44,2 0,891 0,007
Chol. cat. 231,8 36,9 226 159 346 0,944/ 0,140

Poréwnano grup 28 zdrowych ochotnikéw z grap28 pacjentéw z rozpoznanym
OBS. Na podstawie analizy statystycznej z wykoaysm testu U Mana Whitneya (dla grup
niezalenych) wykazanoze grupy nie rénia si¢ istotnie pod wzgidem wieku. Stwierdzono

rowniez, ze dwie oceniane grupy nie aia sSie takze istotnie pod wzghem wartdci
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catkowitego sizenia cholesterolu i BMI. Ponadto analiza statystgcptci badanych nie
wykazata istotnych tic migdzy grupami pod tym wzegtlem. Przyjty poziom istotnéci p
to p<0,05. (Ryc 18, 19, 20)

Ryc.18 Poréwnanie wieku w grupie badanej i w grigaietrolnej

75

Poréwnanie wieku w grupie badanej i w grupie kontro Inej

70 |
65 | —_
60 |

557 -

50 |

wiek

45 r

40 t

351

p=0,434

30 |

| | Ro6znice nieistotne statystycznie

5 o Mediana

M 25%-75%
zdrowy OoBS T Min-Maks
Status

Ryc. 19 Poréwnanie wardo BMI w grupie badanej i w grupie kontrolnej

°0 Poréwnanie warto s$ci BMI w grupie badanej i grupie kontrolnej
45
40
351
30 1

25 1 _

20 |

BMI

Roznice nieistotne statystycznie
p=0,737

15 ¢

10 o Mediana

W 25%-75%
zdrowy OBS T Min-Maks
Status
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Ryc. 20 Poréwnanie gtenia cholesterolu catkowitego w grupie badanejgrupie kontrolnej

360

Poréwnanie warto $ci st @zenia cholesterolu w grupie badanej i w grupie kontr olnej

340
320
300
280
260
240

220

200

cholesterol

180

R6znice nieistotne statystycznie

160 [ T p=0,384

140

120 E Mediana
25%-75%
zdrowy OBS T Min-Maks

Status

4.2.3 Charakterystyka badanych zmiennych
Poniej przedstawiono szczego6towo zmienne badane w gnpgtjentow z OBS bez
schorzé towarzyszcych. Rozkiad normalny uzyskanych wadioweryfikowano za pomac

testu Shapiro-Wilka.

4.2.3.1 Pedkos¢ fali tgtna (PWV)

Predkos¢ fali tethna (PWV) postdyla ocenie podatrsgi naczyr tetniczych.
Przeprowadzona analiza rozktadu zmiennej wykazatanalny rozktad wartei (W=0,929
p=0,06) Uzyskana w badanej grugirednia warté¢ PWV wynosita 10,34+1,58, natomiast
wartasci minimalna i maksymalna odpowiednio 7,65 i 14l czterech badanych waéto
PWV przekroczyta 12 m/s. Podstawowe parametry stgtyne opisuce PWV w badanej

grupie zebrano w tabeli 3.
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Tabela 3 Podstawowe parametry statystyczne apsi\WV w badanej grupie.

‘Zmiena Srednia Odch.Std. | Minimum Maksimum | Test S-W.
PWV 10,34 ‘1,58 ‘ 7,65 ‘ 14,1 ‘ W=0,929 p=0,06

Przeprowadzono rownieanaliz wartasci wspotczynnika korelacji porailzy PWV a
takimi zmiennymi antropometrycznymi jak BMI, wiekobwdd pasa. Nie wykazano istotnej
korelacg miedzy PWV a ww. zmiennymi. Nie wykazano &k korelacji ponydzy

wartasciami AHI a PWV.

4.2.3.2 Wartdci cisnienia tetniczego

Pomiaru dinienia ttniczego dokonywano metgdkonwencjonala jak rownie
wykorzystupc 24-godzinne monitorowania. Dlaidego badanego zostata wyliczona w&irto
srednia skurczowego i rozkurczoweg@rtenia ttniczego, akcji serca a tak cknienia ttna.
Wszystkie wartéci, za wyptkiem wart@gci uzyskanych za pomac pomiaru
konwencjonalnego, charakteryzowaty sbzkladem normalnym. Dane te wraz z wéctami
minimalm i maksymalg jak rowniez odchyleniami standardowymi przedstawiono w tabeli

Przeprowadzono réwnieanaliz korelacji powyszych wartéci z wybranymi danymi
antropometrycznymi takimi jak wiek , obwdd pasaMIB Nie wykazano istnienia istotnej
korelacji pomédzy ww. zmiennymi a warkgiami uzyskanymi z profilu dobowegosnienia

tetniczego. (Tabela 5)
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Tabela 4 Wartéci skurczowego €nienia ttniczego (SBP), rozkurczowego swcienia
tetniczego (DBP), agstasci akcji serca (HR), énienia ttna (PP) dla poszczegdlnych

okreséw doby pomiaru 24-godzinnego i wykonanegmudagtonwencjonala.

Srednia  Odch.Std.| Mediana  Minimum = Maximum Test S-W
Pomiar konwencjonalny
SBP 120,9 ‘ 8,86 ‘ 120 ‘ 100 ‘ 140 ‘ W=0,921 p=0,037

DBP 78,4 ‘ 9,02 ‘ 80 ‘ 70 ‘ 90 ‘ W=0,858 p=0,001

24-godzinne monitorowaniestiienia ttniczego — okres catej doby

SBP24 | 121,1 15,1 121 101 152 W=0,958 p=0,341
DBP24 | 77,4 8,6 77 61 99 W=0,966 p=0,519
PP24 | 92,8 9,6 92 75 116 W=0,964 p=0,471
HR24 72,9 8,2 74 56 87 W=0,973 p=0,683
24-godzinne monitorowaniesciienia ttniczego — okres dnia
SBPd | 1274 12,1 127,5 104 158 W=0,98 p=0,866
DBPd | 81,4 8,8 81,5 65 101 W=0,973 p=0,7
PPd 96,7 9,9 96 79 121 W=0,976 p=0,767
HRd 76,9 8,7 79 60 92 W=0,960 p=0,387
24-godzinne monitorowaniestgiienia ttniczego — okres nocy
SBPn | 1145 14,1 111 91 154 W=0,959 p=0,35
DBPn | 69,3 9,8 69,5 50 95 W=0,963 p=0,449
PPN 84,5 10,8 82 66 112 W=0,955 p=0,285
HRn 63,9 7.8 63 46 77 W=0,964 p=0,46
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Tabela 5 Wartgci wspotczynnikow korelacji r i odpowiadgych im poziomdw istotriei p
pomidzy wybranymi danymi antropometrycznymi a waciami uzyskanymi podczas 24-

godzinnego monitorowaniasciienia ttniczego.

Wiek Obwadd pasa BMI
r p r p r P
Pomiar konwencjonalny
SBP | 0,291 0,133 0,112 0,570 -0,126 0,521
DBP 0,098 0,619 -0,030 0,877 -0,141 0,474
24-godzinne monitorowaniesciienia ttniczego — okres catej doby
SBP24 | 0,062 0,757 0,059 0,767 0,248 0,212
DBP24 | 0,163 0,416 0,003 0,968 0,115 0,568
PP24 | 0,156 0,434 0,022 0,910 0,175 0,383
HR24 | -0,173 0,387 0,002 0,992 0,119 0,953
24-godzinne monitorowaniesciienia ttniczego — okres dnia
SBPd | 0,055 0,782 0,112 0,576 0,329 0,094
DBPd | 0,156 0,434 0,068 0,735 0,184 0,358
PPd 0,147 0,462 0,077 0,700 0,249 0,209
HRd -0,254 0,200 0,006 0,975 0,0002 0,999
24-godzinne monitorowaniesgiienia ttniczego — okres nocy
SBPn | 0,042 0,832 -0,007 0,971 0,081 0,687
DBPn | 0,155 0,438 -0,057 0,770 0,141 0,941
PPn 0,165 0,409 -0,027 0,991 0,059 0,768
HRn 0,030 0,879 0,115 0,567 0,086 0.668
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4.2.3.3 Funkcja skurczowa i rozkurczowa oraz strutura lewej komory serca

Funkckg skurczow i rozkurczows a take struktue lewej komory serca oceniano na
podstawie analizy wybranych zmiennych opisanyclozdriale3.3.8

Tabela 6 przedstawia charakterystyniennych opisuagych struktug lewej komory
serca. W tabeli tej uwzginiono wymiary:$ciany tylnej (PWD), przegrody (IVSD), wymiary
rozkurczowy i skurczowy lewej komory (LVDD i LVDS)raz mas (LVM) i wskaznik masy
lewej komory (LVM/BSA). Tabela zawiera waftm srednie wraz z odchyleniem
standardowym lub mediany, zakres wéetooraz wynik analizy testem Shapiro-Wilka.
Przeprowadzona analiza rozktadu wskazata na PWBDIWraz LVM i LVM/BSA jako

wartasci, ktore nie miaty rozkladu normalnego.

Tabela 6 Charakterystyka zmiennych opisy¢h struktug lewej komory serca.

Zmiena Srednia | Odch.St. | Mediana | Minimum  Maksimum | Test S-W.

LVDD [cm] 46,55 3,88 45 37,9 53,8 W=0,964 p=0,429
LVDS [cm] 29,5 4,59 30 20 43 W=0,943 p=0,173
PWD [cm] 10,29 2,07 10,6 1,05 13,0 W=0,653 p=0,00
IVSD [cm] 11,30 1,11 111 9,3 15,0 W=0,909 p=0,019
LVM [g] 218,29 | 775 | 197 108 506 W=0,848 p=0,01
LVM/BSA 111,2 36,3 108,5 50 256 W=0,772 p=0,00005
[g/m2]

Tabela 7 przedstawia natomiast charakterystykbranych zmiennych opisigych
funkcje skurczowy (frakcjg wyrzutows- EF, frakcg skracania- FS) i rozkurczew(predkosé¢
fali wczesnego naptywu do lewej komory- Eegkos¢ fali przedsionkowej- A, wspotczynnik

E/A oraz deceleragjfali E- Dec E, i czas deceleracji fali E- DecT IEyvej komory serca.
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Spardod zmiennych opisagych funkcg skurczows rozktad normalny wykazywaty EF, FS,

A, E/A oraz DecTE.

Tabela 7 Charakterystyka wybranych zmiennych o@isgh funkcg skurczovs i

rozkurczovy lewej komory serca.

Zmiena Srednia | Odch.St.  Mediana = Minimum = Maksimum  Test S-W.
Funkcja skurczowa lewej komory serca

EF [%)] 65,6 7,61 66 49,1 78,1 W=0,963 p=0,42
FS [%] 35,8 7,0 36 17,6 48,6 W=0,977 p=0,79
Funkcja rozkurczowa lewej komory serca

Erms | O 018 | 06 0,4 1,2 W=0,912 p=0,02
A X7 017 | 07 0,4 1.2 W=0,896 p=0,09
= 1,0 0,32 0,9 0,5 2,0 W=0,903 p=0,13
Dec E 3,1 1,21 3,0 1,6 7,2 W=0,861 p=0,01
[m/s?]

DecTE 222,3 1,21 216 131 339 W=0,971 p=0,63
[ms]

Analiza zalenosci pomidzy zmiennymi charakteryzigymi funkcg i struktue lewej
komory serca a danymi antropometrycznymi i AHI wadda istotl statystycznie korelagj
dla zwhzku EF z wiekiem, FS z wiekiem, E z AHI i E/A z Aldtaz PWD z wiekiem, IVSD
z AHI, LVM z AHI i LVM 2z talia. llustracp tych zalenosci sa ryciny 21, 22, 22, 23, 24,

25,26,27 a tate tabela 8.
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Tabela 8 Wspotczynniki korelacji poatizy zmiennymi antropometrycznymi takimi jak wiek,
obwdd pasa, BMI oraz AHI a wybranymi zmiennymi agasymi funkci i struktue lewej

komory serca.

Wiek Obwadd pasa BMI AHI
r p r p r Y r Y

Struktura lewej komory serca

LvDD |-0.358[0,061 [0,283 [0,145 [-0,012 [ 0,951 [0,203 [0,229
[cm]
LvDS |-0,353|0,098 0,105 0,633 |-0,119 [0,557 [0,087 |0,692
[cm]
PWD 0,470 |0,0012]0,253 [ 0,193 | 0,126 |0,524 |-0,088 | 0,657
[cm]
IVSD 0,128 | 0,517 | 0,339 [ 0,077 | 0,280 |0,148 |0,601 |0,001
[cm]
LVM 0,211 | 0,281 | 0,382 [ 0,45 |0,257 |0,186 |0,375 |0,049
[d]
LvM/B | 0,318 [ 0,99 [0,222 [ 0,256 |0,164 |0,404 [0,305 |0,114

SA
[9/m2]

Funkcja skurczowa lewej komory serca

EF [%] 0,542 | 0,003 (0,107 {0,588 [0,181 |0,356 |[-0,0005| 0,998

FS [%] 0,375 | 0,049 (-0,095 0,629 (0,028 |0,885 |-0,338 | 0,084

Funkcja rozkurczowa lewej komory serca

-0,161 | 0,413 | -0,106 | 0,590 | 0,066 |0,736 |[0,507 | 0,006

E [m/s]
0,124 0,529 |-0,189 (0,334 | 0,049 |0,805 |0,081 | 0,682

A [m/s]

— A -0,235 | 0,228 [ 0,028 [ 0,885 | 0,015 |0,939 [0,375 [0,049

DecE |-0.306 0,120 |-0,295 0,135 [ 0,133 |0,507 0,236 |0,235

[m/s?]

DecTE [0,320 |0,103 |-0,287 [ 0,146 {0,020 |0,920 |[-0,064 |0,748
[ms]
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Ryc. 21 Zalenos¢ pomidzy frakch wyrzutows EF a wiekiem badanych.

Wykr. rozrzutu: wiek vs. EF
EF = 42,284 + ,43365 * wiek
Korelacja: r = ,54205

EF

25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75
wiek [ “o_95% p.ufnosci

Ryc. 22 Zalenos¢ pomkdzy frakcp skracania FS a wiekiem badanych

Wykr. rozrzutu: wiek vs. FS
FS = 20,953 +,27632 * wiek
Korelacja: r = ,37561

FS

15

25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75

wiek [ ~o._95% p.umosci
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Ryc. 23 Zalenos¢ pomidzy prdkoscia fali wczesnego naptywu do lewej komory- E a AHI

Wykr. rozrzutu: AHI vs. E
E =,47816 +,00765 * AHI
Korelacja: r = ,50738

1,3

0 10 20 30 40 50 60
AHI | o 95% p.ufnosci

Ryc. 24 Zalenos¢ pomigdzy wspotczynnikiem E/A a AHI

Wykr. rozrzutu: AHI vs. E/A
E/A  =,78894 + ,01029 * AHI
Korelacja: r = ,37556
2,2 .

207

E/A

0 10 20 30 40 50 60
AHI | o 95% p.ufnosci
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Ryc. 25 Zalenaos¢ pomigdzy wymiaremgciany tylnej serca (PWD) a wiekiem badanych

Wykr. rozrzutu: wiek vs. PWD
PWD  =4,7693 +,10200 * wiek
Korelacja: r = ,47009

PWD

25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75
wiek | 0. 95% p.ufnosci

Ryc. 26 Zalenos¢ pomigdzy wartgcia masy lewej komory (LVM) a AHI

Wykr. rozrzutu: AHI vs. LVM
LVM  =165,30 + 2,4840 * AHI
Korelacja: r = ,37521

550
500 | °
450 t
400 t
350 f

300

LVM

250

200 |

150

100 f

50 . . . . .
0 10 20 30 40 50 60
AHI | o 95% p.ufnosci
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Ryc. 27 Zalenos¢ pomkdzy wartgcia masy lewej komory (LVM) a tadi

Wykr. rozrzutu: talia vs. LVM
LVM =-69,84 + 3,0877 * talia
Korelacja: r = ,38180
550 T T

500 | ©
450 t
400 |
350 |

300 |

LVM

250 1

200 |

150

100

75 80 85 90 95 100 105 110 115 120 125
talia | o 95% p.ufnosci

4.2.3.4 Parametry biochemiczne

Ocenie poddawano waém cholesterolu catkowitego, tréjglicerydow i chsierolu
frakcji HDL i LDL oraz glikemii na czczo w badangjupie. Sp&rdd powyszych wartéci
jedynie trojglicerydy i wart& glikemii nie posiadaty cech rozktadu normalnego.

W tabeli 9 przedstawiono waktm srednie z odchyleniami standardowymi, zakres

tych wart@gci oraz wyniki uzyskane z przeprowadzonego testpBb-Wilka.
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Tabela 9 Wartéri cholesterolu catkowitego (Chol C.), trojgliced (TG), cholesterolu

frakcji HDL i LDL oraz glikemii na czczo w badangjupie.

Zmiena Srednia | Odch.St. | Mediana | Minimum | Maksimum | Test S-W.

Chol C. 222,2 47,71 222 137 310 W=0,951 p=0,209
HDL 55,6 11,49 55 37 85 W=0,953 p=0,230
LDL 140,3 38,0 134 83 217 W=0,947 p=0,171
TG 136,8 80,64 114,5 41 333 W=0,854 p=0,001
Glikemia | 93,0 9,26 94 59 104 W=0,833 p=0,004

4.2.3.5 Ocenagtnic szyjnych za pomoag ultrasonografii dopplerowskiej

W grupie 28 o0s6b poddanych badaniu dopplerowski¢gimic szyjnych u ponad

potowy 0sb6b (16-tu badanych co stanowi 57,2%) hidesdzono istotnych zmian. U 3-ch

0s6b (10,7%) uwidoczniono nierowdud przyscienne, natomiast u 9-ciu badanych (32,1%)

wykryto blaszki miadzycowe. We wszystkich przypadkach zmiany miaty ckima

przyscienny i nie powodowaly istotnego hemodynamiczmvezenia naczynia. (Ryc.28)
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Ryc. 28 Podziat badanych na grupy pod wdgm obecngi zmian miadzycowych w

naczyniach wykrywanych badaniem Dopplerowskim.

Podziat badanych na grupy pod wzgledem obecno  sci zmian
miazdzycowych w naczyniach wykrywanych badaniem
Dopplerowskim

57%

11%

O Prawidtowy obraz naczynia B Nieréwno $ci przy scienne

W Blaszki mia zdzycowe

4.2.3.6 Grubdé¢ kompleksu IMT

4.2.3.6.1 Ocena grubsci kompleksu IMT u pacjentow z OBS w zalenosci od

zastosowanej projekcji oraz strony ciata

Pomiaru kompleksu IMT dokonywano w oletinicach szyjnych wspolinych w dwdch
projekcjach- przedniej i bocznej. Podczas analiepranych danych wyliczono waéto
sredni grubcci kompleksusrédbtonek-btonasrodkowa dla kadego naczynia a nagiie
wartas¢ sredni dla kadego badanego. Dla potrzeb analizy przeliczonoos@rtzyskane za
pomoa aparatu Siemens wykorzystaj rOwnanie regresji przedstawione w rozdziale

"Materiat i Metody".
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W tabeli 10 przedstawiono podstawowe dane statysty opisujce kompleks
IMT uwzgledniajpc zastosowane projekcje. IMT we wszystkich projae&hj zaréwno po

stronie lewej jak i prawej wykazywata cechy rozkiatbrmalnego.

Tabela 10 Podstawowe dane statystyczne qusujkompleks [IMT uwzgldniajac

zastosowane projekcje

IMT Srednia ‘ Odch.St ‘ Mediana ‘ Minimum Maksimum | Test S-W.
Lewa tetnica szyjna

N . 0,410 0,129 0,378 0,196 0,695 | W=0,970 p=0,624
Projekcja przednia

o 0,435 0,127 | 0,417 0,232 0,658 W=0,943 p=0,164
Projekcja boczna
o 0,429 0,113 | 0,431 0,214 0,664 W=0,974 p=0,691
Srednia
Prawa tetnica szyjna

o . 0,372 0,094 | 0,353 0,226 0,520 W=0,926 p=0,081
Projekcja przednia

o 0,408 0,118 | 0,400 0,242 0,681 W=0,952 p=0,243
Projekcja boczna

0,387 0,097 | 0,386 0,242 0,600 W=0,954 p=0,259

Srednia
Warto ¢ $rednia 0,406 |0,092 |0,418 | 0,226 0,577 W=0,975 p=0,741
wszystkich

pomiaréw

Poréwnano réwniesrednie wartéci IMT w prawej i lewej gtnicy szyjnej wspolnej z
uwzgkdnieniem projekcji. Wykorzystano test Wilcoxona vellc okrélenia poziomu
istotnaici  statystycznej dla poréwhnaw ocenianych parach zmiennych. Nie wykazano

istnienia istotnych statystycznie zric dla wartéci IMT w zaleznosci od strony ciala i
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zastosowanej projekcji z watkiem dla poréwnania warfoi uzyskanych po stronie prawej
Najwigkszy wartas¢ wykazywata IMT w pomiarach uzyskanych z lewefnicy szyjnej w

projekcji bocznej. (Ryc.29)

Ryc. 29 Porownaniérednich wartéci IMT uzyskanych w grupie badanej z uwadhieniem
projekcji strony ciata (LP- lewatnica szyjna wspolna, projekcja przednia, LB- lewtaica
szyjna wspolna, projekcja boczna, PP- pragtaida szyjna wspolna, projekcja przednia, PB-

prawa ttnica szyjna wspolna, projekcja boczna, NS- breknych statystycznie #dic.

0,8

NS

0,7 | —_

p< 0,05
0,6 1
0,57
IMT PB IMT PP
0,4

IMTLB  IMTLP
0,37

0,2 r NS |
l

NS o Mediana

B 25%-75%

1 Min-Maks

IMT (mm)

0,1
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4.2.3.6.2 Ocena rinic pomigdzy IMT zarejestrowana u pacjentéw z OBS i u zdrowgh

ochotnikéw

Za pomog testu U Mana Whitneya dla grup niezalgch poddano réwnieocenie
uzyskane w grupie chorych na OBS i grupie zdrowgchotnikbw wartéci IMT i nie
wykazano istotnych eic pomedzy grupami. Do rozwan przyjeto poziom istotnéci

p<0,05. (Ryc. 30)

Ryc.30 Poréwnanie waroi IMT w grupie badanej i kontrolnej

0,70

0,65

Réznice nieistotne statystycznie
p=0,087

0,60

0,55

0,50

0,45

IMT

0,40

0,35

0,30

0,25

0.20 ‘ o Mediana

‘ B 25%-75%
zdio o= T Min-Maks
Status
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4.2.3.6.3 Ocena korelacji pongdzy wartoscia IMT a innymi badanymi zmiennymi

Oceniono korelagj pomidzy sredni uzyskana wartezia IMT w grupie pacjentéw z
OBS a wartécia AHI, danymi antropometrycznymi, wynikami badaaboratoryjnych i
PWYV. Stwierdzono istotndodatni korelacg pomkdzy wartgcia IMT a wiekiem badanych
a takke pomegdzy IMT i skzeniem cholesterolu catkowitego keseniem cholesterolu frakciji

LDL. (Ryc. 31,32,33)

Ryc. 31 Zalenos¢ pomidzy IMT a wiekiem badanych

Wykr. rozrzutu: wiek vs. IMT
IMT_av =,17455 +,00432 * wiek
Korelacja: r = ,44666
0,60 T .

055+

0,50

0,45

0,40

IMT

0,35t

0,30 1

0,25

0,20 . . . : . . . ; ;
25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75
wiek | "o 95% p.ufnosci
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Ryc. 32 Zalenos¢ pomkdzy IMT a stzeniem cholesterolu catkowitego

Wykr. rozrzutu: cholesterol vs. IMT
IMT_av =,18468 + ,10E-2 * cholesterol
Korelacja: r = ,51823

0,60
0,55 o
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0,45

0,40

IMT_av

0,35

0,30 1
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0,20 : : : ' ' : : : :
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cholesterol cat. ~o_95% p.ufnosci

Ryc. 33 Zalenaos¢ pomidzy IMT a stzeniem cholesterolu frakcji LDL

Wykr. rozrzutu: ch.LDL vs. IMT
IMT_av =,18919 +,00155 * ch.LDL
Korelacja: r= ,64071

0,60

0,55
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0,40
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Analizie poddano réwnie potencjalny zwizek pomedzy IMT a parametrami
charakteryzujcymi struktug oraz funkcg skurczow i rozkurczows serca a tate
wartasciami uzyskanymi z dobowego profilusnienia ttniczego krwi. Wykazano istoin
statystycznie korelagjdla zwhazku IMT z PP (z okresu catej doby), z PP i SBP Keesu

dnia) (Ryc.34, 35, 36) a ta ze wspoétczynnikiem E/A i PWD. (Ryc. 37, 38)

Ryc. 34 Zalenos¢ pomidzy IMT a PP z okresu catej doby

Wykr. rozrzutu: PP24 vs. IMT
IMT_av =,03444 + ,00395 * PP24
Korelacja: r = ,42432
0,60 - T

0,55

0,50

0,45

0,40 ¢

IMT

0,35 r

0,30 |

0,25

0,20
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PP24 o 95% p.ufnosci
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Ryc. 35 Zalenos¢ pomidzy IMT a PP (w okresie dnia)

IMT

0,60

Wykr. rozrzutu: PPd vs. IMT
IMT_av =,00833 +,00407 * PPd

Korelacja: r =

,44900

0,55 r
0,50
0,45 r
0,40
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Ryc. 36 Zalenos¢ pomkdzy IMT a SBP z okresu dnia

IMT

Wykr. rozrzutu: SBPd vs. IMT
IMT_av =-,0024 +,00321 * SBPd

Korelacja: r =

42172
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Ryc. 37 Zalenos¢ pomigdzy IMT a wspoétczynnikiem E/A

IMT

0,60

0,55 f-

0,50

0,45

0,40

0,35 1

0,30

0,25

0,20

Wykr. rozrzutu: E/A vs. IMT
IMT_av =,53234 -,1230 *E/A
Korelacja: r= -,4292

04 0,6 0,8 1,0 1,2 14

E/A

Ryc.38 Zalenos¢ pomkdzy IMT a PWD

IMT
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0,55}
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Wykr. rozrzutu: PWDvs. | MT
IMT_av =,21594 +,01862 * PWD
Korelacja: r= ,41759
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Do analizy korelacji pomgdzy zmiennymi wykazacymi rozkiad normalny
wykorzystano test korelacji Pearsona natomiastykieehienne nie wykazywaty rozkiadu
normalnego postugiwanocgsiestem korelacji porszlku rang Spearmana. W obu przypadkach
przyjeto poziom p<0,05 jako istotny. Wspoiczynniki komiglar oraz odpowiadage im

poziomy istotnéci p dla wybranych istotnych korelacji przedstavaam tabeli 11.

Tabela 11 Warti wspotczynnikow korelacji r i odpowiadgych im poziomow istotriei p
pomkdzy IMT a wybranymi wartgciami uzyskanymi podczas 24-godzinnego monitoroavani
cisnienia ttniczego, danymi antropometrycznymi oraz wsetami opisugcymi struktug i

funkcje skurczowy i rozkurczow serca.

IMT
r p

Wiek 0,446 0,17

Chol. cat. | 9218 0,005

™ 0,641 0,001

opoan | 0424 0,027

o dgias | 0449 0,019

SBP doia | 0422 0,025

I -0,429 0,023

WD 0,417 0,270
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5. Dyskusja

5.1 Charakterystyka badanej grupy (wiek, pt€, BMI, schorzenia wspotistniegce)

Obturacyjny bezdech senny jest schorzeniem, kdétgka szacunkowo od 2 do 4%
populacji w tzw. wieku produkcyjnym (30-60 lat)asbwi wic wazny problem zdrowotny.
Czestasé wystkepowania wzrasta stopniowo wraz z wiekiem ngaifaz plateau dla badanych
powyzej 65 rokuzycia. (4%

W prezentowanej prac§rednia wieku wszystkich pacjentéw, u ktérych rozpenzo
OBS (119 os6b) wyniosta w przybdiniu 55 lat. Najliczniej reprezentowane byly praatiz
wiekowe pomgdzy 45 a 60 rokienvycia. Mezczyzni stanowili zdecydowan wigksza¢

przebadane] grupy boza82%. Uzyskane wyniki rysaj sic podobnie jak w innych

cytowanych badaniach populacyjny&t

Poza wiekiem, jednym z najwiejszych czynnikow ryzyka wygtowania OBS jest
otytos¢. W prezentowanej pracyzau 62% o0s6b, oprdcz rozpoznania podstawowego
zdiagnozowano réwnieotytos¢, a u 88%- BMI wynosito>25 kg/fm

W 2002 roku przeprowadzone zostatlo ogoélnopolskéelabie NATPOL PLUS
(nadcknienie ttnicze w Polsce plus zaburzenia lipidowe i cukrayobejmujce populag
3052 mezczyzn i kobiet.%® Przedziat wiekowy badanej grupy to 18-94 lata. Nagilub
otytos¢ stwierdzono u 52,7% badanych, osoby otyte staiyae 19%. W kolejnych latach
opublikowano wyniki wieloérodkowego ogdlnopolskiego badania stanu zdrowiandém
WOBASZ (2003-2005)'°”Badanie to okjto zastgiem reprezentacyjngrupe 13.545 0s6b (

w tym 6.792 mzczyzn i 7.153 kobiety) z przedziatu wiekowego 2Didta. Nadwag lub

otytos¢ rozpoznano u 61,6%¢giczyzn i 50,3% kobiet.
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W poréwnaniu do populacji polskiej badana grupggradéw z OBS charakteryzowata
sie zatem zdecydowanie gkiszym odsetkiem oséb z nadwiap otytoscia. Potwierdza to
prawidtowa¢, konsekwentnie wskazywamv duzych badaniach epidemiologicznych z catego

Swiata, iz wysokie BMI jest najsilniejszym czynnikiem ryzyk OBS.1%®)

OBS zwazany jest ze zwkszory zachorowalngcia i SmiertelnGcia z powodu choréb
ukladu sercowo-naczyniowego. sWfd wspottowarzysgych rozpozna na pierwszym
miejscu wymienia si nadcénienie ttnicze. W niektorych grupach etnicznychestnsé
wystepowania nadénienia ttniczego wrod osob z rozpoznanym OBS zngmz przewysza
odsetek tego rozpoznania stawianego w generalnpulagi. Sasanabe R. w Japonii
przebadat grup 819 pacjentow z OBS (w tym 719-tueiezyzn i 100 kobiet). Nadaiienie
tetnicze zostatlo zdiagnozowane u 67,6%gzozyzn i 56% kobiet w poréwnaniu z
odpowiednio 40,7% i 26,7% rozpoznstawianych réd oséb z grupy kontrolnéjf®®

W populacji polskiej w 2001 roku na podstawie ddnyeyskanych podczas realizacji
programu Pol-Monika Bis nadgiienie ttnicze rozpoznano u 30%cttzyzn i 25% kobiet (w
reprezentatywnej probie 852catzyzn i 890 kobiet- mieszkadw Warszawyf**? Podobne
wyniki uzyskano w cytowanym uprzednio badaniu NATP®LUS- u 29% badanych
postawiono rozpoznanie nagitienia ttniczego. Z kolei wartei procentowe wygpowania
tej diagnozy w badaniu WOBASZ snieco wy:sze- odpowiednio 42,1% dlaegatzyzn i
32,9% dla kobiet***%710)

W badanej przeze mnie grupie pacjentébw z OBS u @2%b miato postawione
rozpoznanie nadgmienia ttniczego. Jest to liczba znaco wyzsza nk srednia zanotowana
w dostpnych publikacjach dotyazych ludndci Polski, jednak nie odbiega od waitd
uzyskiwanych w badaniach epidemiologicznych prowagzh w grupie chorych z

rozpoznanym OBS.
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Poza nadénieniem ttniczym, diagnozie OBS e¢gto towarzysz rozpoznania
choroby niedokrwiennej serca, zaburzgospodarki wglowodanowej i hiperlipidemii.
Rozklad ww. schorzew prezentowanej grupie chorych z OBS przedstasiahastpujaco:

u 32% badanych stwierdzono chogaliedokrwienig serca, u 20% cukrzycza zaburzenia
gospodarki lipidowej u 6% badanych. Szczego6towdekig rozpoznania zawarto w rozdziale
materiat i metody.

Uzyskane wyniki cgciowo zgodne & z doniesieniami publikowanymi przez
Sasanabe R | ktéry cazstos¢ wyskpowania cukrzycy wyliczyt na 23,6%. Natomiast
znaczne rénice dotyca odsetka chorych na OBS z towarzysz choroly niedokrwienm
serca i dyslipidemar odpowiednio 2,5% i 66%. Pewnym ograniczeniem zlmmsci
wnioskowania na temat uzyskanychzmgch wynikow jest fakt nie zawarcia w ww. pracy
kryteriow wedtug, ktérych rozpoznawano chogohiedokrwienm serca. Natomiast da
dysproporcja dotyeza odsetka 0sdb z towarzgsgmi zaburzeniami lipidowymi wynika z
innej metodologii. Sasanabe R. do ww. grupy kwkidifiat pacjentdw na podstawie badania
poziomu lipidbw we krwi, natomiast w prezentowan@pcy kryterium wiczenia byty
zazywane leki lub te deklarowane przez chorego rozpoznanie postawionsedp
hospitalizagj.

Uzyskane wyniki rénia sie tez w poréwnaniu z danymi zawartymi w polskich
badaniach epidemiologicznych. §&1s¢ wyskepowania cukrzycy autorzy badania NATPOL
PLUS wyliczyli na 5,6%. Podobny wynik- 5,3% uzyskama podstawie danych zebranych z
8-miu a&srodkéw na terenie calego kraju prowadych polskie wieloérodkowe badania nad
epidemiologa cukrzycy. Czstas¢ wystepowania redu 20% (w prezentowanej pracy jak i w
dostpnych doniesieniach)swiadczy o istnieniu silnego ze#ku pomedzy OBS a

zaburzeniami gospodarki eglowodanowej. Okresowa hipoksja podczas epizodow
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bezdechow narusza homeostaglukozy, powodujc zwickszenie insulinooporrici bez
kompensacji w postaci zekszenia aktywnsci komoérek beta trzustki. Ponadto, deprywacja
snu waze sk z dysregulag neuroendokrynni zmniejszeniem poziomu leptyny, co z kolei
zaburza regulagjapetytu 'V

Podobnie di#a dysproporcja zwraca uwag@rzy analizie odsetka oséb chorych OBS z
towarzysaca hiperlipidema (6,7% w prezentowanej pracy) a wynikami uzyskanymi
polskich badaniach populacyjnych (70%xtzyzn i 67% kobiet w badaniu Pol-Monika BIS
dla mieszkacow Warszawy i 60,7% w badaniu NATPOL PLUS). Wgglie niskie wartéci
uzyskane w prezentowanej pracy wynikag braku swiadomdaci swojej choroby i

niedostatecznych informacji na temat koniedzngorzeprowadzania okresowych bada

kontrolnych.

5.2 OBS a choroby ukfadu sercowo-naczyniowego, nevazyjne metody diagnostyczne

Liczne publikacje wskazajiz OBS whze sk z zwigkszory zachorowalnécia i
smiertelnacia z powodu chordb uktadu sercowo-naczyniowego. Depidemiologiczne nie
pozostawigg watpliwosci co do roli jak OBS odgrywa w powstawaniu nagiuienia
tetniczego, ponadto u pacjentow z OBS notuje @iickszone ryzyko rozwoju miazycy
tetnic. Chocia OBS i choroby uktadu sercowo-naczyniowegoawegpolne czynniki ryzyka
to jednak badania dowodglziz samo rozpoznanie OBS jest niezagn czynnikiem ryzyka
rozwoju chorob ukfadu sercowo-naczyniowego. | tgneekiem, ktérego wpltyw nie jest
zwigzany z charakterystgkdemograficza badanych (wiek, pte rasa) jak i te szeroko
opisywanymi innymi markerami takimi jak oty@§ cukrzyca, nadénienie ttnicze,
dyslipidemia, migotanie przedsionkéw czy tspazywanie alkoholu i palenie papierosow.

Mechanizm, ktory legy u podstaw tego zwiku nie jest do kaca wyjg&niony. Czsciowo,
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wplyw ten tlumaczy si ciagla aktywacja uktadu wspéiczulnego, zmianamin@nia
wewmatrz klatki piersiowej i stresem oksydacyjnym. Alkie inne mechanizmy, takie jak
zaburzenia uktadu krzepmia, aktywacja ptytek, uszkodzerigdbtonka jak réwnie wzrost
wartasci mediatorow stanu zapalnego iekodgrywag role w patogenezie chordb uktadu
sercowo-naczynioweg§> 112

Na pocatku lat 60-tych w Polsce zaobserwowano wzroscilmowych zachorowai
zgonéw z powodu choréb uktadu akenia. Z kolei lata 90-te przyniosty stopniowe
zahamowanie, a obecnie nawet spadek umiefalno powodu chordb uktadu dienia.
Tendeng} t¢ tlumaczy st rozwojem metod prewencyjnych. Mogly one zéstedrazone,
kiedy przeanalizowano korelacje pagozy zachorowalniia i naturalnym przebiegiem
chordb uktadu kgzenia a take poznanasrodowiskowe i ogolnoustrojowe czynniki ryzyka
rozwoju miadzycy (nadwaga, palenie tytoniu, nadgenie ttnicze, hipercholesterolemia,
cukrzyca, wiek, pte meska). Badania epidemiologiczne dowediz choroby te nadal
zajmup pierwsz pozycg jesli chodzi o przyczya zgonéw w krajach rozwintych. Niestety
w Polsce wskeniki umieralngci wciaz pozostai wyzsze nk w wigkszasci krajow
europejskich. Poza obserwowanym gpsim w profilaktyce pierwotnej w agu ubiegtych
kilkunastu lat doszto do olbrzymiego rozwoju diagty&i i leczenia. Obecnie degine
metody pozwalaj na wczess i nieinwazyjra diagnostyk zaburzé uktadu kazenia. Nadal
poszukuje s kolejnych wskanikow, ktore pozwolityby na jeszcze skuteczniejsze
przewidywanie maiwosci pojawienia s chor6b uktadu kizenia, jeszcze przed
wystapieniem ewentualnych objawéw klinicznyc¢h?

Wczesne stadia zmian mdzycowych w naczyniach magzosté zobrazowane na
dilugo przed pojawieniem siw nich blaszki miadzycowej. Narzdziem, ktore umdiwia
taka szybly detekcg jest badanie ultrasonograficzne. ktiayca jest dynamicznym procesem,

w ktdrego inicjacji bierze udziat szereg czynnikd@owng role przypisuje si przewlekiemu
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zapaleniu ( z wysokim poziomem biatek ostrej fazgytokin) a take podwyszonemu
poziomowi molekut adhezji, czynnikow krzepaia i czynnikdw wzrostu dlarédbtonka i
migsni gtadkich.®?

Zanim dojdzie do uformowania blaszki miaycowej i zwezenia swiatta naczynia
mozna, dokonujc pomiaru grubgci kompleksu btona wewttrzna-btonasrodkowa naczynia
(IMT) ocenic wczesne anatomiczne zmiany. WaétdMT, ktéra przekracza 0,9 mm jest
traktowana jako objaw uszkodzenia rgawego przy wspotistniggym naddinieniu
tetniczym. Dlatego te Europejskie Towarzystwo Nadoienia Tetniczego i Towarzystwo
Kardiologiczne zaleca pomiar IMT. Tak zgodnie z zaleceniami Polskiego Towarzystwa
Ultrasonograficznego grubé IMT przekraczajca norng (przy bezpérednim odczycie na
ekranie monitora) powinna zostajcta w opisie badania. Prezentowana w niniejszejyprac
metoda pomiaru pozwala na ogegrubaci kompleksu IMT z dokladnigia do tysicznych
czesci milimetra. Wykrycie zmian na tym etapie rozwojppzwala na monitorowanie
dalszego przebiegu nhdzycy i ewentualn wczesm interwencg zanim choroba

zamanifestuje siklinicznie podczas ostrego incydentu niedokrwienia

5.3 Pacjenci z OBS bez schoraenspéttowarzyszacych

Nadcknienie ttnicze, cukrzyca i hiperlipidemiaa g0 czynniki, ktére maj ogromny
wplyw na rozwdéj zmian aterosklerotycznych. Schorade nalea réwniez do najczsciej
rozpoznawanych vod pacjentéw z OBS. Wielokrotnie, w licznych pldltja potwierdzono
zwiazek pomgdzy wzrostem grubmi kompleksu IMT u pacjentdow z ww. jednostkami
chorobowymi. Gtéwnym celem prezentowanego projél@dawczego byta préba odpowiedzi
na pytanie, czy u chorych z OBS, u ktérych nie stdzono nadénienia ttniczego,

cukrzycy i choroby niedokrwiennej réwiiglochodzi do wzrostu wado IMT. Zwazywszy
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na opisywany naturalny przebieg OBS, znaleziengep#édw spetniajcych rygorystyczne
kryteria selekcji byto trudnym zadaniem. W ostateggaversji projektu zdecydowancg siie
wyklucza® pacjentdw z nieznacznie podisgonymi wartéciami parametrow lipidowych;
natomiast oznaczenia te zostaty gteipod uwag przy dobieraniu oséb z grupy kontrolne;j.
Ostatecznie wyselekcjonowano podgr@8 osob z rozpoznanym OB&ednia wieku
wyliczona w podgrupie- 53,8 lat odpowiadatadniej wyliczonej dla catej badanej populaciji
pacjentow z OBS (54,9). Rowniestosunek iléci wiaczonych mezczyzn do kobiet byt
zblizony w obu grupach. Analizag wartgci BMI badanej grupy wykazanae u 25%0s6b
miescity sie one w granicach normy. Nadwagzpoznano w przybieniu u 61% pacjentow,
z& otytos¢ w 14%. Badanie sondawe przeprowadzone w Sopockim Programie Profilaktyk
Kardiologicznej SOPKARD'® na grupie zdrowych 40-sto i 50-ciolatkéw ujawnilgdwag
lub otytaé¢ u 61% i 65% badanych w odpowiagtajch przedziatach wiekowych. Z kolei
wyniki ogolnopolskiego badania WOBASZ wykazaly nadw lub otylgs¢ u 62%
ankietowanych. Kryteria opracowane przez Il Pdndfilaktyki Cholesterolowej (National
Cholesterol Education Program Adult Treatment PaheNCEP ATP Il ) otytas¢ brzuszm
pozwalaj rozpozndé przy obwodzie pasa przekracggim 102cm u rgzczyzn i 88cm u
kobiet. 6 0s6b z badanej grupy (co stanowi 21%Mn#pepowyzsze kryteria. Obwaod talii jest
uznarm metody, przesiewow przy rozpoznawaniu otysci wisceralnej, jednak
doktadniejszym kryterium stanowi wyliczany stosumdivodu talii do obwodu bioder (W/H,
WHR- waist to hip circumference ratio). Przy zasteaniu tego kryterium réwnieu 6 0séb
rozpoznano otykE centralm. Otytos¢ brzuszna odgrywa znagz role w powstawaniu
dysfunkcji metabolicznych i dobrze oddaje stépigzyka sercowo-naczyniowegd* *®
Prezentowane powgj wyniki pozwalaj na przygcie zataenia, ze charakterystyka

prezentowanej grupy przedstawia godobnie jak w cytowanych badaniach.
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5.4 Ocena wartdci IMT

Na przestrzeni ostatnich lat kilkakrotnie badacm@bpwali odpowiedzi€ na pytanie
czy obturacyjny bezdech senny jest niezayen czynnikiem ryzyka rozwoju zmian
miazdzycowych. Pojawienie gizmian aterosklerotycznych swietle naczynia wskazuje na
znaczne zaawansowanie procesu i niejednokrotnigewst ze znacznym uszkodzeniem
wielonaradowym. Zwykle OBS nie jest wéwczas izolowanym razpaniem klinicznym, a
u takiego pacjenta niemy wskazé szereg choréb wspéttowarzysych. Ten fakt z kolei
budzi watpliwos¢ czy rzeczywdcie obserwowane anomalie svynikiem wplywu samej
nawracajcej hipoksji i towarzysgrych jej patomechanizmow; czyztea geneg powstania
blaszki miadzycowej wptywa jednoczmie kilka schorze. Warto probowé ocent zmiany
aterosklerotyczne zanim dojdzie do manifestacpikinej choroby, a wt na tak wczesnym
poziomie, kiedy nie widoczneageszcze zwzeniaswiatla naczynia ani nawet nierOWTH
przyscienne. Pomiar kompleksu IMT wydajeg sby¢ idealnym nargdziem badawczym.
Pomiar IMT nie wymagaaycia wysokospecjalistycznej aparatury. Wykorzystye/dbadanie
ultrasonograficzne jest diagnostyligélnie dostpna, tanih i przede wszystkim nieinwazyjn
Stwarza to maiwosé¢ szerokiego rozpowszechnienia tej metody.

Publikowane dotychczas prace oceqiaj kompleks IMT u pacjentow z OBSzrog
si¢ pod wzgkdem zastosowanej metodologii badRionierem w tej dziedzinie okazat &1y¢
Silvestrini i wsp., ktéry rozpoat badania w 2000 roku. Pomiaru IMT dokonat on u 23
pacjentdw z rozpoznan nie leczon ciezka postaci OBS ( RDI>3O).(84) Srednie BMI
badanych wyniosto w przyt#niu 31 kg/mh, az 65% grupy to osoby z rozpoznanym
nadcinieniem gtniczym, u 35% stwierdzono hiperlipidegniu 17% cukrzye a 5 oséb (22%)
deklarowato aktywny natdg palenia. KEemu pacjentowi przyposdkowana zostata jedna

osoba z grupy kontrolnej, dobrana pod wdgm wieku (x3 lata) i ww. czynnikdéw ryzyka
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(wysokiego BMI, palenia tytoniu, nadaienia ttniczego, cukrzycy i hiperlipidemii).
Wymiar IMT w grupie pacjentéw z OBS byt znacp wyzszy niz w grupie kontrolnej
(p<0,0001; 1,429+0,34 versus 0,976x0,17).

Rok p&niej ukazata s praca pod redakejD.Kaynak ®® oparta na nieco innym
protokole badania. Autor przebadat wszystkich haspbwanych z powodu podejrzenia
OBS na przestrzeni 12 miesy (114 oséb). Nie dobierat grupy kontrolnej a jeigypodzielit
pacjentow na trzy podgrupy. Do pierwszejagdyt 37 oséb z prawidtowym AHK5, za&
pacjenci z rozpoznanym OBS rozdzieleni zostali h@gobowi grupe z AHI>5 1 <30 oraz 36
osobowy grupe z AHI>30. Nie wykazano znageych r&nic pomedzy trzema grupami §é
chodzi o wiek, wysipowanie nadénienia ttniczego, cukrzycy, palenia papieroséw azéak
poziomu cholesterolu catkowitego i tréjglicerydowswrowicy krwi. Kaynak wykazatziw
grupie chorych na OBS wakid kompleksu IMT byta znagzo wyzsza nk w grupie z
prawidtowa wartascia AHI (1,37+46). Stwierdzit on ponadto, ze istotriatgstycznie rénice
wystepuja takze pomedzy podgrupami z tagodn umiarkowan postaci choroby a osobami
Z ciezkim OBS (IMT odpowiednio 1,78+0,57 i 1,91+0,39; pe01). Pewnym ograniczeniem
wartasci tego badania jest faktz igrupa pacjentéw z gtka postack OBS (AHI>30)
charakteryzowata siznacaco wyzszym BMI niz pozostate grupy. BMI natomiast dodatnio
koreluje ze wzrostem gruba kompleksu IMT."® Takze czas trwania objawéw, a aui
naraenia na potencjalny czynnik ryzyka wzrostu ggdddMT réznit sie znacaco pomedzy
grupami. Najdtaszy, bo srednio 8,5 roku tosredni czas okres trwania objawéw OBS
deklarowany przez osoby z AHI >30, w poréwnaniu,2 Fbku w grupie oséb zdrowych i 7
lat w grupie z AHI pomydzy 5 a 30.

Schulz R.®® podobnie jak Silvestrini poréwnywat grugokompleksu IMT w 35
osobowej grupie 0s6b z rozpoznanym OBS i w grupmietiolnej o tej samej liczebia i

AHI<5. Protokdt badania take zaktadat dobér osdb z grupy kontrolnej pod wdem
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wystepowania uznanych czynnikéw ryzyka wzrostu graddkompleksu IMT. Obie grupy
byty homogenne pod wzglem wieku, ildci paczkolat, wysfpowania nadénienia
tetniczego i hipercholesterolemii (w przybdiniu 2/3 oséb w kalej grupie), a tate choroby
wiencowej (20% pacjentdw). Natomiast cukrzyca bylasciej stawianym rozpoznaniem w
grupie kontrolnej, chociaréznice pomédzy grupami nie byly istotne statystycznie. Schulz,
podobnie jak cytowani Kaynak i Silvestrini wykaziagtwartas¢ IMT w grupie chorych z OBS
byla wyzsza nk w grupie kontrolnej (1,04+0,004 versus 0,79+0,0&)znica ta byta istotna
statystycznie przy p<0,01. Ograniczeniem tego bad@st fakt przeprowadzenia testow
tylko grupie ngzczyzn co uniemdiwia wnioskowanie co do catej populacji oséb z OBS

Shultz ponadto zauvigt, ze stopi@ nocnej desaturacji dodatnio korelowat z
wartcscia IMT; podobne relacje wzglem IMT wykazywata wart@ AHI chociaz tendencja
ta nie zostata uznana za istptw testach statystycznych. Do podobnych wnioskowztio
Suzuki T ® Protogerou™®. Suzuki udowodnit na 167 osobowej grupie badangch
podejrzeniem OBSze czas trwania nocnej desaturacji peni90% a take wartéé AHI
korelup dodatnio z wartecia kompleksu IMT, ponadto obie te korelacje byly miezne od
siebie. Take Protogerou w opublikowanej w 2008 roku pracy tgama analizie warkei
IMT wsrdd 74 oséb z OBS wykazat podobne zatici.

Autorzy prezentowanych pousj prac udowodnilize u pacjentéw OBS dochodzi do
wzrostu wartéci kompleksu IMT. Jednale powanym ograniczeniem byt brak grupy
kontrolnej (Kaynak) lub tenie wykluczenie wptywu na grubé kompleksu btondarodkowa-
btona wewrtrzna istotnych wspotistniggych schorzé Wprawdzie Shultz i Silvestrini
starali st aby poziom cholesterolu, procent oséb z towarmysn nadainieniem gtniczym,
cukrzya a take wartgci BMI byly zblizone w grupie badanej i kontrolnej. Jednak niet@st
postpowanie wystarczage do wysnuwania wnioskow co do niezalkego wptywu OBS na

pojawienie s} wczesnych zmian aterosklerotycznych w naczyniefdy z wymienionych a
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niewykluczonych czynnikbw ryzyka me mi&€ rézny przebieg i czas trwania u
poszczegdlnych pacjentow. Przyktadowo ainwartags¢ IMT (nawet przy identycznych
pozostatych, wielokrotnie wymienianych czynnikaghyka) kzdzie miata osoba kilkaseie
lat chorugca na cukrzye poréwnaniu z osabh u ktorej nieprawidtiowy poziom glikemii
obserwowany jest od kilkunastu migsy. Udowodniono bowiem zwkek pomedzy IMT a
czasem trwania cukrzycy.

W prezentowanej pracy dy nacisk potaono na jak najlepsze dobranie do
pacjentow z OBS 0s0b z grupy kontrolnej. Zaréwnddpeé pacjenci jak i ochotnicy z grupy
kontrolnej byly to osoby subiektywnie zdrowe. Szpdea uwag w trakcie zbierania
wywiadu zwracano na wielokrotnie podkiane, gtdwne czynniki ryzyka wzrostu gruco
kompleksu IMT. Osoby, u ktérych naphie przeprowadzono badanie ultrasonograficzne
nigdy nie chorowaty na nadciienie ttnicze, cukrzye, chorole wiencows i hiperlipideme.
Nigdy réwniez nie przyjmowaty lekdéw hipotensyjnych, olaajacych poziom cholesterolu i
hipoglikemizujacych. Jedynym dopuszczalnym rozpozem klinicznym byto rozpoznanie
obturacyjnego bezdechu sennego w grupie badaneyzgiedu na fakt, z osoby badane
rekrutowane byly wod pacjentéw hospitalizowanych w Klinice Pneumaogil z
podejrzeniem OBS — grupa ta miata diagnpatwierdzoml badaniem polisomnograficznym.
Natomiast wrod osob z grupy kontrolnej- subiektywnie zdrowyafie hospitalizowanych-
oparto st na deklaracji zdrowia i braku charakterystycznptipwodéw zaburze oddychania
podczas snu. Analiza statystyczna (opisana w ralaiyniki) nie wykazata istotnych zic
pomiedzy grupami pod wzgtlem wieku (53,8 u pacjentéw OBS i 53,9 w grupietkalne)) i
BMI ( odpowiednio 27,1 i 27,54) a tak catkowitego stenia cholesterolu (222mg% i
232mg%). Rowniz podziat badanych ze wzglu na pté w obu podgrupach byt identyczny.

Co ciekawe, nie wykazano tak istotnych statystycznie mic jesli chodzi o grubécé
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kompleksu btonasrodkowa-btona wewgtrzna naczynia. Zmierzong&ednia warté¢ IMT
wyniosta 0,41 mm w grupie chorych z OBS i 0,46 mrgrapie zdrowych ochotnikdw.

W dostpnym, aktualnym gmiennictwie jedynie trzech badaczy zajtw podobny
protok6t badania, stosig wykluczenia oso6b z nadoieniem ¢tniczym, cukrzyg i
hiperlipidema. Wszystkie prace ukazatyesdrukiem w 2005 i 2006 roku. Drager L.
poréwnat grubé¢ IMT uzyskarn, podstawie pomiaréw w 30-sto osobowej grupie pdojere
OBS ( 15 o0s06b z postactagodry i umiarkowan chorobysrednie AHI=16,2 oraz 15 z
postaci cigzka<$rednie AHI=55,7) i w grupie 12 zdrowych ochotnikO@rupy zostaty
dobrane pod wzgtlem wieku §rednio 43 lata) pici, BMI gednia warté¢ to 29kg/nf), a
takze stzenia cholesterolu. W poréwnaniu do prezentowanagymDrager L.F. rozszerzyt
kryteria doboru grupy kontrolnej o wagtocisnienia ttniczego krwi, akcji serca, gtenia
glukozy i réwnie parametrow gospodarki lipidowej (LDL, HDL). Jedaek pomimo
dobrego dopasowania grup pod vertm pici, proporcje iléci reprezentantéw kaej z pici
zostaty zachwiane (poréwragj do danych epidemiologicznych), poniema kazdej grupie
znalazta si jedynie jedna kobieta. Zmierzony przez cytowanegtora wymiar IMT w
grupie chorych z eika postaca OBS (0,722mm) byt znagzo wyzszy (przy p<0,05) w
poréwnaniu z grup pacjentow z lekk i umiarkowam postaci choroby (IMT=0,580) i
rowniez w poréwnaniu z grup osob zdrowych (IMT=0,604). Natomiast, nie znalenio
istotnych statystycznie #6ic pomidzy grup kontrolm a osobami z AHI z przedziatu >5 i
<30.

Zblizone rezultaty badeopublikowat Altin R.**". Podobnie jak Drager, poréwnat
on wartgci IMT uzyskane w grupie 30-stugitzyzn z c¢zka postaca OBS (IMT=0,81mm i
0,97mm- wyniki uzyskane odpowiednio z prawej i Ilgwetnicy szyjnej wspolnej) z
wartcsciami IMT w 20-stoosobowej grupie z tagedn umiarkowan postaci choroby (

0,63mm po stronie prawej i 0,78mm po stronie levadiake w 20-sto osobowej grupie 0séb

82



zdrowych (IMT= 0,58 i 0,67mm- strona prawa i lewAutor wykazat, ¥ zmierzone rénice
pomiedzy wartgciami IMT s istotne statystycznie porowngj grug z ciezkim OBS
(Srednia zanotowana wakoAHI to 42,3) z grup os6b zdrowych (p<0,01). Natomiast przy
poroéwnaniu wartéci IMT pacjentow z tagodnym i umiarkowanym OBS (Abfiednio 12,9)
uzyskat analogiczny wynik jak cytowany uprzedni@a@er. Warto zauwgc¢, ze Altin i wsp.
przyjeli inny niz obownzujacy podziat pacjentéw, pod wzglem stopnia eizkosci choroby;
postd& ciezka OBS rozpoznawali przy AHI>20. Ta& fakt, & w tej grupie znaldi sie jedynie
mezczyzni utrudnia maliwosci wnioskowania co do catej populacji pacjentéw OBXolei
ciekawym spostrz&niem poczynionym przez autorOw byto zwrécenie uwegwyranie
wyzsze wartéci IMT notowane po stronie lewej i to we wszystkibladanych grupach.
Podobny wniosek wysnuto na podstawie analizy wynikirezentowanej pracy. Wagto
IMT uzyskane po stronie lewej ( w obu projekcjacheulniej i bocznej) byty wisze w
poréwnaniu z analogicznymi wagtwami IMT zmierzonymi po stronie prawej. Nie wykapa
jednak aby zal:os¢ ta byfa istotna statystycznie. W dgstym pémiennictwie nie
znaleziono przekonywagych dowoddéw potwierdzgych powysze spostrzeenie ché
cze$¢ autorow wysnuto podobne wnioski. Nagéziej spotykan w publikacjach hipotegjest
ttumaczenie wikszej grubéci IMT po stronie lewej odmiennymi uwarunkowaniami
anatomicznymi co z kolei wie sk z wickszym obcizeniem cénieniowym.

Z kolei kolejny autor Tanriverdi H*'® zaprezentowat w swojej publikacji wyniki
oparte na 40-sto osobowej grupie pacjentdw z OB&ednia wieku 51,3 latasrednie
AHI=25,3) i 24 osobowej grupie kontrolnejr¢dnia wieku 51,9 lat). Tanriverdi zastosowat
podobne kryteria wykluczenia jak Drager, wykaguprzy tym take brak istotnych rinic
pomiedzy grupami jéli chodzi o wiek, pté, BMI (29,8kg/nf w grupie pacjentéw z OBS) i

wartasci cisnienia ttniczego krwi. W grupie pacjentow z OBS uzyskanategd IMT
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wyniosta 0,85mm i przy poziomie istotst p=0,0001 byta istotnie wksza nz wartas¢ IMT
uzyskana grupie kontrolnej tj. 0,63mm.

Altin wsp. dokonywali pomiaru IMT nie tylko w zalg® ttnicy szyjnej wspolnej
(CCA- common carotid artery) ale réwniew pocatkowym odcinku gtnicy szyjnej
wewretrznej (ICA- internal carotid artery) i opuszce r@i#d bulb). Natomiast wartgi IMT
w prezentowanej pracy a tak uzyskane przez cytowanych autorow (Tanriverdirader)
wyliczono na podstawie pomiaréw jedynie CCA. W 200Ku ukazat s konsensus, ktory
ujednolica zasady dokonywania pomiary INH® . Autorzy, ch@é dopuszczaj mazliwosé
dokonywania pomiaru w oélie opuszki i ICA to jednak dowodz iz jedynie pomiar
przeprowadzony w CCA pozwala na wiarygaedicerg IMT. Tetnica szyjna wspolna jest
naczyniem potgonym réwnolegle pod skér Fakt ten, a tale zdecydowana tatwoé jej
uwidocznienia w obrazach ultrasonograficznych pdawaa rejestragj obrazow w

dowolnych, planowanych projekcjach.

5.5 Ocena wybranych parametrow ukfadu sercowo-nacmyowego

5.5.1 IMT a zmienne antropometryczne

Prezentowany protokot badania zaktadat agakizajemnych korelacji porailzy IMT
a innymi badanymi zmiennymi. Istetrdodatna korelacg stwierdzono pomidzy wartGcia
IMT a wiekiem badanych oséb. Podabrzalenos¢ wielokrotnie ju wykazywano w
publikacjach’""®. Interesujice % wyniki bad@ opartych na analizie wagci IMT wsrod
0os6b subiektywnie zdrowych i bez uznanych czynnikdayka sercowo-naczyniowego
(120.121) '\w pracach tych dodatnia korelacja pedaly wiekiem a wartia IMT zostata

uznana za jedynistotra.
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Silniejsz, dodatna korelacg (r=0,52 i 0,64) wykazano poruzy wartécia IMT a
stezeniem cholesterolu catkowitego i cholesterolu fjakcDL. Takze ten zwizek
wielokrotnie byt opisywany w literaturz&€°%2

W niniejszej rozprawie nie wykazano istotnych zat®ci pomkedzy IMT a BMI ch@
dane odngnie takiej korelacji msna odnalé¢ w pismiennictwie . Jednak podketenia
wymaga fakt, 4 osoby whczane do grupy badanej to pacjenci poza rozpozmai@&S
subiektywnie zdrowi. Srednie BMI grupy to 27,1 i nie odbiega ono od wasio
publikowanych w opisywanych 3u duzych badaniach populacyjnych (WOBASZ,
SOPKARD). Take w porownaniu do trzech cytowanych autorow (AltiDrager i
Tanriverdi), ktérzy zatgyli podobny protokdt badania waki BMI w prezentowanej pracy
sa hizsze. Altin wyliczytsredni wartas¢ BMI na 30 (dla oséb z etka postaci OBS) i 27,8
(dla 0s6b z postagilekka). Zas Dragersrednie BMI w ocenianej populacji okité na 29,
natomiast Tanriverdi na 29,8. Pomimo braku wykapateystycznej korelacji, wydajecsiz
wiasnie wart@dcia BMI mozna tlumaczy znaczne rgnice w uzyskanych wymiarach
kompleksu IMT (najnisze w prezentowanej pracy). Nie bez znaczenia n@® pozostaje
fakt, ze prezentowana w rozprawie grupa wykazywaladakisza wartaé¢ AHI (22,4) w
poréwnaniu do ww. autoréw ( odpowiednio: 42,3 VLR, Altina; 55,7v. 16.2 u Dragera i
25,3 w badaniu Tanriverdiego) ghepostrzeenie to take nie znalazto odzwierciedlenia w
wyliczonych statystycznych korelacjach.

Chocia w prezentowanej pracy nie wykazano istotnego waregartagci IMT w
grupie os6b z OBS to jednak zastanaye@in wydaje si fakt iz u 1/3 badanych wykryto
blaszki miadzycowe w kontrolowanych naczyniach szyjnych. Stantaviw przyblizeniu
32% -niemal dwukrotnie wce] niz 12,5% w badaniu Tanriverdiego i 14% w pracy
prezentowanej przez Altina. Altin sugerowag czstas¢ wyskpowania i stopig nasilenia

zmian stenotycznych w naczyniach jestksizy u pacjentow ¢irka postaci OBS. Postawit
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nawet hipoteg, ze wysokie AHI jest silniejszym predyktorem pojaweensk blaszek
miazdzycowych ni wiek badanych. Tanriverdi i wspétautorzy nie wydidzpodobnych
zaleznosci. Takze prezentowanej pracy wygpbwanie i wielkd¢ zmian w naczyniach nie
korelowaty z AHI pacjentow. Nie uwidoczniono blakz&tore upéledzatyby przeptyw w

naczyniach, wszystkie znaleziska miaty charakteyyoienny.

5.5.2 Prdkosé fali tetna

Miazdzyca jest dynamicznym procesem, ktéryzmdy¢ wykrywany poprzez zaréwno
ocerg parametrow strukturalnych ( takich jak wa&olMT) jak i funkcjonalnych. Na
przestrzeni ostatnich kilkudziesiu lat pedkos¢ fali tetna (PWV) wielokrotnie
wykorzystywana byta przez badaczy jako parametniaggy stopié elastycznéci naczy
krwionasnych. Podobnie jak pomiar IMT ocena PWYV jest baglannieinwazyjnym i nie
wymaga zastosowania specjalistycznej aparaturyviea.

Wzrastagca wartd¢ PWV wigzana jest ze zwkszonym nasileniem zmian
aterosklerotycznych w naczyniach. W badaniu Ro#ierdvykazano,z pacjenci, u ktorych
ujawniono znaczne zaawansowanie zdigcy charakteryzowali gitakze wysoly wartcicia
predkosci fali tetna. 12 Czynnikiem, ktéry najsilniej wptywa na podatiémaczy tetniczych
jest wiek badanych. Wraz z uptywem ldtiana naczynia ulega przebudowie- widkna
elastyny staj sic ciensze, potamane i wystpione; zmniejsza sitakze ich ilas¢. W scianie
srodkowej naczynia dochodzi tak do odktadania soli wapnia i wzrastasdowtokien
kolagenowych. Dowiedziono ta&, ze wzrastajca warté¢ PWV jest nie tylko markerem
wczesnych zmian aterosklerotycznych w naczyniaehréniez maze poprzedza rozwoj

nadcinienia ttniczego*®>?)
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Analizujac zalenosci pomiedzy PWV a podstawowymi danymi antropometrycznymi
w prezentowanej pracy nie wykazano istotnych statysie powazan. Ponadtosrednia
wartas¢ predkosci fali tetna wyznaczona $véd badanych z OBS znajdowata 8i granicach
normy §rednia warté¢ 10,34) . Jedynie u czterech 0sGb zanotowano poskoyy wartasé
PWV. Uzyskane wyniki wydajsi¢ by¢ nieomal identyczne jak wada PWV mierzone w
grupie oséb zdrowych. W pracy prezentowanej przete#e Nadcknienia Tetniczego i
Diabetologii Akademii Medycznej w Gdsku ®*¥ autorzy oceniali podatsé naczy
tetniczych w grupie 26 zdrowych giaczyzn. Srednia uzyskana przez badaczy wartBWV
to 10,35.

Zaledwie w kilku pracach autorzy probowali ocgemvartas¢ PWV u pacjentéw z
bezdechem sennym. Drager L®) w cytowanej ja uprzednio pracy, wykazatz wartas¢
PWV koreluje dodatnio warfcia AHI (r=0,61, p<0,0001). PWV mierzone u pacjentéw z
ciezka postaci OBS (AHI>30) byto znacro wyzsze ni wartas¢ PWV uzyskana w grupie
pacjentow z tagodni umiarkowam postaci choroby (30>AHI>5) i w grupie kontrolnej
(AHI<5). Autor nie wykazat natomiast statystyczngotnej ré&nicy pomkedzy wartécia
PWV oznaczasm w grupie kontrolnej i wréd oséb z tagodnym i umiarkowanym OBS. W
prezentowanej pracy nie wykazano istotnej statgsiyc korelacji ponddzy PWV a AHI.
Mozna wytlumaczy ten fakt specyficznym doborem grupy pacjentéw zSOBrednia,
uzyskana wréd badanych, waréé AHI odpowiada, wedlug zastosowanego przez Dragera
kryterium podziatu, grupie z postadagodry i umiarkowarn OBS.

Na podstawie przeprowadzonej analizy nie wykaz#amage istotnego z punktu
widzenia statystyki zwizku pomedzy wartgciami PWV a IMT. Do podobnych wnioskéw
doszli autorzy opublikowanej w 2004 roku pracy pamn@jacej metody oceniage struktug

naczyi i ich funkcg *. Z kolei rok wczéniej, japaiscy badaczé™® | odwrotnie nt w
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niniejszej pracy wykazali,ziistnieje korelacja poradzy IMT a PWV. Sprzeczne wyniki

analiz dowodz potrzeby przeprowadzenia kolejnych bada

Protoko6t badania w prezentowanej pracy zakladaegezwszystkim ocenIMT i
PWV jako parametrow strukturalnych i czydomwych najtrafniej obrazagych wczesne
zmiany aterosklerotyczne w grupie pacjentow z OBBeniano osoby, u ktorych poza
rozpoznaniem bezdechu sennego nie diagnozowanehrsghorzé zwickszapcych ryzyko
wystapienia w przysziéci incydentu sercowo-naczyniowego. Ciekawa zaterdajeys¢ byc¢

analiza innych ocenianych w pracy parametréw ukigheowo naczyniowego.

5.5.3 Dobowy profil cénienia tetniczego krwi

Na podstawie przeprowadzonych metodonwencjonala pomiaréw wartéci
cisnienia ttniczego u wszystkich 28 badanych zanotowano Weirfwonzej 140/90 mmHg.
Natomiast pomiar metad24-godzinnego monitorowania u dwdoch o0sob ujawodwyzszone
wartasci cisnienia ttniczego krwi. Nie wykazano istotnych statystyczraaleznosci
pomigdzy zmiennymi antropometrycznymi takimi jak wiek,MB i obwod pasa a
wyliczonymi srednimi wartgciami cinienia dla poszczegoélnych okresow doby. Wymienione
parametry antropometryczne nie zostalty dobranepadiyowo. Badania epidemiologiczne
dowodz 2", iz wartai¢ cisnienia ttniczego zwéksza st wraz z wiekiem badanych. Na
podstawie analizy warfoi cisnienia przeszio dwoch tysly uczestnikbw diego
populacyjnego badaniu (Framingham Study) wykazamodo 60 roku zycia, zaréwno
komponenta skurczowa jak i rozkurczowgnenia wykazuj tendengi rosraca. Natomiast w
kolejnych latachzycia cgnienie skurczowe nadal fimie a wartéci cisnienia rozkurczowego

zmniejszaj si. Takze zalenos¢ pomkdzy mag ciata a wartéciami cgnienia ttniczego
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zostata udowodniona w literaturZ€®. Osoby z nadwag a wiec z wysokim BMI i cgsto
rowniez duzym obwodem pasa charakteryzugic takze wysokim cénieniem gtniczym.
Badanie Intersalt (ocenigjego zalenosci pomkdzy BMI, elektrolitami i cénieniem
tetniczym) przeprowadzono na grupie ponad 10.000 o0s062 krajow. Na podstawie
uzyskanych wynikow oszacowanze kazde 10 kg ponad prawidiawmag ciata powoduje
takze wzrost dinienia skurczowego @ednio 3 mmHg.

Przeprowadzono tak analiz wartgci cisnienia ttniczego i IMT. Istota
statystycznie, dodatqnikorelacg wykazano jedynie dla IMT i takich waa uzyskanych z
dobowego profilu @nienia ttniczego jak PP (z okresu catej doby i dnia) orBP $z okresu
dnia). Zalenosci te zostaly zobrazowane rycinami 34,35 i 36 wdmale wyniki. Podobne
doniesienia mana znale¢ w literaturze. Autorzy licznych publikacji udowadn ze wsréd
0s6b z nadéhieniem ¢tniczym, czynnikami najsilniej determirgiymi IMT sa wartcsci
cisnienia skurczowego i @iienia ttna oraz wiek pacjentow. Do wnioskéw takich doszli
réwniez badacze w poatkowej fazie badania ELSA), ktérzy analizowali wielké: IMT w
2259-o0sobowej populacji 0s6b chorych na nadenie ttnicze. Wykazanie w prezentowane;j
pracy podobnych zataosci wsréd oséb normotensyjnych e stanowd ciekawy przestank

do dalszych bada

5.5.4 Struktura miesnia lewej komory serca a take funkcja skurczowa i rozkurczowa
Zmiany, ktore zachodz w scianie naczynia krwiorimego pozostaj w

nierozerwalnym zwizku ze zmianami zachoglzymi w migsniu sercowym. Podstawowym,

wielokrotnie opisywanym w literaturze odchyleniendazym znaczeniu rokowniczym §i

chodzi o wystpowanie incydentow sercowo-naczyniowych jest prziglewvej komory serca.
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Podczas analizy badanych parametréw opisgh struktug lewej komory postzono
sig wytycznymi ESH/ESC (European Society of Hypertendturopean Society of
Cardiology- Europejskie Towarzystwo Nagtgenia Tetniczego/Europejskie Towarzystwo
Kardiologiczne) z 2007 rokt*?, ktére jako kryterium przerostu wyznaczajartaié LVMI
(left ventricule mass index- index masy lewej kom@rzekraczajca 125 g/nf dla nezczyzn
i 110 g/nf dla kobiet. Sz&ioro spéréd badanych 28 oséb (co stanowi 21%) spetnito ww.
kryteria. Ponadto, u dwdch oséb dodatkowo stwiendzakze zwigkszony (>12mm) wymiar
sciany tylnej (PWD) a u czterech- przegrodydzaykomorowej (IVSD).

Szacuje s ,iz czestas¢ wyskpowania przerostu lewej komory serca wakeosi 12 do
30% w grupie chorych na nadgienie ttnicze. Przerost serca doprowadza do jego
niewydolngci, predysponuic do czstszego wyspowania incydentéw wigowych i
groznych zaburzé rytmu a tym samym zwksza ryzyko nagtego zgonu z przyczyn
sercowych ©7) " Przerost lewej komory serca jestestym znaleziskiem w badaniu
echokardiograficznym $wéd pacjentéw z bezdechem sennym. Cloward T. (Bfrapc sk
na badaniach w grupie chorych zakia postaci bezdechu sennego (wedtug kryteriow
wiaczenia do grupy badanej AHI>40) rozpoznat przelmsej komory serca u 92% badanych
i bylo to najczsciej stwierdzane odchylenie. Jedynie potowa z op#@e] grupy miata
rowniez jako rozpoznanie wspéttowarzyge- naddnienie ttnicze. Natomiast Dursunoglu
D. “Y\wykazat,  statystycznie ac#ciej mazna rozpozné&przerost serca w grupie pacjentéw
Z ciezka postaci OBS w poréwnaniu z grupami z fagadnumiarkowan postaci choroby.
W prezentowanej pracy rowrigvykazano istnienie istotnej statystycznie dodatkieelacii
pomigdzy wartgcia masy lewej komory serca (LVM) a AHI a tak pomedzy grubdcia
przegrody mgdzykomorowej (IVSD) a AHI co potwierdza dotychczasodoniesienia na ten
temat. Ponadto stwierdzono dodatrkorelacg pomkdzy wymiaremsciany tylnej lewej

komory a wiekiem badanych jak réwni@omigdzy mag lewej komory a obwodem talii.
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Czynniki takie jak wiek badanych i oty naleza do najczsciej wymienianych érod
czynnikéw bioscych udziat w patogenezie rozwoju przerostu séfta

W badanej grupie do oceny funkcji skurczowej sewegkorzystano klasyczne
parametry takie jak frakcja skracania i frakcja muatu lewej komory. U dwéch oséb
stwierdzono zmniejszenie wath EF ponkej 55% (co stanowi 7% grupy), natomiast u
pigciorga badanych (17%) odchylenia w zakresie wartBS ( za norm przyjeto zakres 28-
44%).® Do podobnych wnioskéw doszedt Laaban $B.ktéry oceniat funkej skurczovy
serca W grupie 169 pacjentow z bezdechem sennyml3Uoséb, co stanowi 7,7%
zdiagnozowano obmong frakcje wyrzutows. Duze populacyjne badanie oparte na analizie
wynikéw badania echokardiograficznego w popula2®@b oséb (The Cardiovascular Health
Study)**Y wykazato, ¥ zaburzenia funkcji skurczowej serca veystia u 1,8% kobiet i 6,3%
mezczyzn. Natomiast w populacji oséb z wspétistigmi chorobami uktadu sercowo-
naczyniowego odsetek ten wzrasta i wynosi 10,5% @tbjga ptci) w poréwnaniu z 0,5% dla
populacji wolnej od choréb serca i naahtenia. Uzyskana w prezentowanej pracy W&rto
7% jest tylko nieznacznie wgza nk srednia populacyjna.

Stwierdzono take istnienie zwjzku statystycznego poruzy wiekiem badanych a
zarowno frakcj skracania jak i frakgjwyrzutows. Autorzy cytowanego juCardiovascular
Heath Study réwniewykazali istnienie korelacji porgilzy wiekiem badanych a EF. Odsetek
0s6b z zaburzeniami frakcji wyrzutowej serca ¢kszat s¢ od 2,3% w grupie 0s6b z
przedziatu wiekowego 65-69 lat do 5,5% w grupiebogéwyzej 80-go rokuzycia.

Ocena funkcji rozkurczowej serca w ostatnich lathctzi spore zainteresowanie
badaczy, gdiy sa to parametry &daca wczesnym markerem uszkodzenigsma sercowego.
W oparciu o przyjte wartgci prawidtowe®® (tj. E/A: 1,0-2,0 i DecTE: 150-240ms} a 16
0s6b (co stanowi 57% grupy badanej) stwierdzonazeime stosunku E/A <1. Natomiast 6

os6b spéréd wymienionych 16-tu charakteryzowatoe sponadto wydtaeniem czasu
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deceleracji fali E >240ms. Wszystkie zaburzenia puastawie Kklasyfikacji dysfunkcji
rozkurczowej wedtug Canadian Cardiovascular Socfty mazna zalicz¢ do postaci
tagodnej, zwykle odpowiadgej stadium odwracalnemu dysfunkcji rozkurczowe.

Tanriverdi i wspétautorzy w opublikowanej w 2006kuopracy oceniacej mas i
funkcje lewej komory serca $v6d pacjentdw z OB$=>? zaobserwowali zaburzenia funkcji
rozkurczowej u 52,5% os6b, co stanowi zbiiy rezultat do uzyskanego w prezentowanej
pracy. Grupa chorych z OBS w cytowanej publikagetsita rownie podobne warunki
wykluczenia- take byly to osoby bez wspdtlistnigej choroby niedokrwiennej serca,
nadcénienia ttniczego, cukrzycy i dyslipidemii.

Podczas analizy statystycznej ujawniono ist@tadatni korelacg zaréwno pomidzy
predkoscia fali wczesnego naptywu do lewej komory-E a AHI jalkspotczynnikiem E/A a
AHI. Do podobnych wnioskéw doszli autorzy cytowapejvyzej pracy™? .

Zgodnie z zatgeniami pracy przeprowadzono rowhianaliz wzajemnych korelacji
pomigdzy wartgcia IMT a parametrami ocen@gymi struktue oraz funkcg skurczow i
rozkurczove lewej komory serca. Nie stwierdzono istotnego azkir IMT a wybranymi
zmiennymi reprezentatywnymi dla funkcji skurczowlewej komory serca. Natomiast
wartas¢ IMT korelowata ujemnie z warfgia wspoétczynnika E/A, i dodatnie z wastig
PWD. W pracy opublikowanej w 2004 roku Parinellovspétautorzy'**® zanotowali, ze
wyzsza warté¢ IMT wiaze sk z czsciej obserwowas dysfunkcp rozkurczovy i
wystepowaniem przerostu serca. Jako w&rtgraniczr wielkosci IMT badacze przyi
1mm. Pewnym ograniczeniem wlivosci porownania wynikéw jest fakt,zi cytowani
autorzy badali grup 142 pacjentdbw z rozpoznanym ndgwégéniem ttniczym, ktora to
jednostka chorobowa byta kryterium wykluczenia wzantowanej pracy. Natomiast Kunicka
K. @) w pracy oceniagcej zalenosci IMT z wybranymi czynnikami ryzyka sercowo-

naczyniowego w grupie zdrowych eitzyzn uzyskata wyniki zbtone do opisanych w
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prezentowanej pracy. Wykazata rownistnienie ujemnej korelacji pogdzy ilorazem E/A a
IMT a ponadto ponedzy IMT a prdkaoscia fali A i IMT a czasem deceleracji E (korelacje
dodatnie).

Autorzy dotychczas publikowanych prac wykazati,ui oséb z OBS dochodzi do istotnego
wzrostu wymiaréw IMT. Nie uwzgbniono natomiast w tych doniesieniach wpltywu na
gruba¢ kompleksu btonarodkowej-btona wewgtrzna innych czynnikow takich jak masa
ciala, czy te wspdlistnieggcych schorzeé metabolicznych np. cukrzycy lub
hipercholesterolemii. Optymalne wydaje przebadanie pacjentéw z OBS bez jakiejkolwiek
choroby towarzyskej z kegu czynnikbw ryzyka rozwoju chordb ukladu sercowo

naczyniowego).
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6. Podsumowanie wynikow

1. Prawie dwie trzecie pacjentow (62%) z obturagyjn bezdechem sennym
hospitalizowanych w Klinice Pneumonologii w lata2®04/2005 to osoby otyte, natomiast u
Y4 grupy (26%) rozpoznawano nadwag

2. Cztery schorzenia wspotistnieg najczsciej rozpoznawane u pacjentéw z obturacyjnym
bezdechem sennym to nadtenie ttnicze (62% badanych), choroba niedokrwienna serca,
cukrzyca i hiperlipidemia.

3. Podgrupa pacjentow z OBS bez ww. schormespétistniejcych charakteryzuje i
wiekszym odsetkiem o0séb z nadwd@1%) a mniejszym z otyécia (14%) w poréwnaniu do
wszystkich pacjentow z OBS.

4. Nie stwierdzono istotnych statystyczniezmig¢ (p<0,05) pomidzy wartgcia IMT
zarejestrowamu pacjentéw z OBS bez schofiagspétistniejcych a wartécia IMT w grupie
zdrowych ochotnikdw.

5. Wéréd pacjentéw z OBS bez schatiagspotistniejcych w badaniu echokardiograficznym
u 21% oso6b stwierdzono cechy przerostwsma lewej komory serca, u niecatych 8%
zaburzenia funkcji skurczowej, ¢a 57% zaburzenia funkcji rozkurczowej serca.

6. W badanej grupie os6b z OBS bez schomspdtistniejcych wartéé¢ IMT korelowata z
wiekiem badanych, steniem cholesterolu catkowitego i cholesterolu fiak®L. Istotna
korelac stwierdzono take pomedzy IMT a PP( z okresu catej doby i dnia), SBP Kresu

dnia) a take wspotczynnikiem E/A i PWD.
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Zaprezentowana powgj analiza uzyskanych wynikbw pomiarbw pozwala na
sformutowanie istotnych wnioskow podsumowayjch ocem wartagci IMT w grupie

pacjentow z OBS.

7. Wnioski

1. Pacjenci z rozpoznanym OBS bez scharmavarzyszacych takich jak nadénienie
tetnicze, choroba niedokrwienna serca i cukrzycavm&azup wickszej wartdci
IMT w poréwnaniu z osobami zdrowymi, dobranymi pezgledem wieku, pici, BMI
I wartasci cholesterolu catkowitego.

2. Wartasci IMT i PWV pozwalaj na wczessy nieinwazyjna ocepn zaburzé
strukturalnych i funkcjonalnych pojawigych s¢ w miazdzycy, jeszcze przed
klinicznym ujawnieniem giprocesu.

3. Z uwagi na szybkie pojawianiegsizaburzé struktury oraz funkcji skurczowej i
rozkurczowej serca niezmiernie ive jest wczesna diagnostyka oséb z podejrzeniem

OBS.
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8. Streszczenie

Zespot obturacyjnego bezdechu sennego jest schieraedotykajcym okoto 4%
mezczyzn i 2% kobiet pomdzy 30 a 60 rokiemrycia. Rozpoznanie OBS wie sk ze
zwiekszonym ryzykiem rozwoju choréb ukfadu sercowo-yagawego, a co za tym idzie
réwniez ze zwiekszorn $miertelndgcia tej grupy pacjentow.

Okresowa hipoksja poprzez swoj wptyw wazokonstrykgy prozapalny i
protrombotyczny na naczynia krwioitee powoduje przyspieszony rozwdéj zmian
aterosklerotycznych. Anatomiczne zmiany w naczymiaog by¢ wizualizowane za pomac
badania ultrasonograficznego. Badanie to dostanfeamacji o zmianach jakie zachadw
scianie naczynia na diugo przed pojawienier@ schwytnych patologii w jegawietle.
Parametrem, ktory pozwala océmczesne stadia zmian aterosklerotycznych jestagéub
kompleksu btona wewtrzna- btonasrodkowa naczynia- tzw. kompleks ,intima-media
thickness” (IMT).

Dotychczas udowodniondcisty zwiazek pomé¢dzy grubdcia kompleksu IMT a
innymi znanymi czynnikami ryzyka rozwoju choréb a#ttt sercowo naczyniowego takimi
jak nadcénienie ttnicze, cukrzyca i zaburzenia lipidowe. Ponadtwjestdzono réwnie, ze
istnieje zwizek pomedzy IMT a wiekiem badanych, pkci mag, ciata.

Celem pracy jest proba odpowiedzi na pytanie cpacjentéw z OBS, u ktérych nie
wykazano obecrigi innych schorzé (takich jak nadaénienie ttnicze, cukrzyca, choroba
niedokrwienna) réwnie dochodzi do wzrostu IMT. Dodatkowo ocenie zostptyddane
rowniez inne parametry uktadu sercowo naczyniowego takie funkcja skurczowa i
rozkurczowa lewej komory, podatito naczyr tetniczych a take wyniki catlodobowego
pomiaru cénienia ttniczego krwi. § to parametry, ktére m@j wysoky wartasé

prognostycza jesli chodzi o wysgpowanie incydentéw sercowo-naczyniowych
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Badaniem oljto 138 o0soOb hospitalizowanych w Klinice PneumonilodM w
Gdaisku z podejrzeniem obturacyjnego bezdechu senrimmenci rekrutowani byli przez
okres 14 miescy — od 16.02.2004 do 23.04.2005. Z grupy osGindavktérych postawiono
rozpoznanie obturacyjnego bezdechu sennego (11®) osdkluczono pacjentébw ze
schorzeniami wspottowarzygzymi takimi jak naddgnienie ttnicze (62%), choroba
niedokrwienna mesnia sercowego (32%), cukrzyca (20%) i hiperlipiderti%). Ostatecznie
28 0sO6b w wieku 29-69 latrednio 53,8) spetnito kryteria wézenia do grupy badanej. U
kazdego pacjenta podczas hospitalizacji w Klinice Pn@oologii poza badaniem
polisomnograficznym przeprowadzono réwnigadanie przedmiotowe (obejmog rownie
wypetnienie skali senoi Epworth) i podmiotowe, a tak badania laboratoryjne z surowicy
krwi. W pracowni Fizjologii Klinicznej przy KliniceNadcgnienia Tetniczego i Diabetologii
AM w Gdaisku wykonano zgodnie =z zaplanowanym protokotem: abed
echokardiograficzne, badanieggkasci fali tetna (PWV), dobowy profil énienia ttniczego
krwi, i ocerg ultrasonograficza tetnic szyjnych z pomiarem gruba kompleksu btona
wewrgtrzna-btona srodkowa naczynia (IMT). Grup kontrolm stanowito 28 zdrowych
ochotnikow rekrutowanych &od pracownikow Stray Miejskiej w Gdasku i cztonkow ich
rodzin, dobranych do grupy badanej pod wdghm wieku, ptci, BMI i s{zenia cholesterolu
catkowitego.

Na podstawie testu U Mana Whitneya dla grup niergieh nie wykazano istotnych
réznic pomedzy wartdgcia IMT w grupie pacjentéw z OBS (0,41mm) i w grugientrolnej
(0,46mm). W badanej grupie os6b z OBS bez schowmspdtistniejcych wartéé IMT
korelowata z wiekiem badanych.gs&tniem cholesterolu catkowitego i cholesterolu frakc
LDL. Istotng korelacg stwierdzono take pomedzy IMT a PP ( z okresu catej doby i dnia),

SBP (z okresu dnia) a ta& wspotczynnikiem E/A i PWD.
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Wsréd  pacjentow z  OBS bez schafize wspdtistniegcych  w  badaniu
echokardiograficznym u 21% o0s06b stwierdzono ceatagnostu mgsnia lewej komory serca,
u niecatych 8% zaburzenia funkcji skurczowejs Ba57% zaburzenia funkcji rozkurczowej
serca.

Dla profilaktyki pierwotnej chordb uktadu &tenia due znaczenie majanalizy
przeprowadzone w grupie 0oséb potencjalnie zdrowBdadania te magprzyczyné sic do
szybszej selekcji pacjentow o podwgyonym ryzyku rozwoju incydentéw sercowo-
naczyniowych, jeszcze przed wygieniem ewentualnych objawdw klinicznych. Z uwagi n
szybkie pojawianie gi zaburzé struktury oraz funkcji skurczowej i rozkurczowegrea
niezmiernie wana jest wczesna diagnostyka oséb z podejrzeniem. ®B8iiar IMT jest
parametrem pozwakgym na wczesni nieinwazyjry diagnostyk zaburzé strukturalnych

pojawiapcych sé w miazdzycy.

98



8.1 Summary

The Obstructive Sleep Apnoea syndrome is a disgffseting approximately 4% men
and 2% women aging 30 to 60 years. Identificatib®8A is connected with the increased
risk of cardiovascular diseases and ,what is altrethe increased fatality in this group of
patients.

Intermittent hypoxia which has a vasoconstrictiv@roinflammatory, and
prothrombotic influence on blood vessels causesy edevelopment of atherosclerosis.
Anatomical changes in vessels can be visualisetl thé help of ultrasonography. This
examination provides information about the changbg&h appear in a vascular wall long
before any pathologic alterations in a vasculardorbecome visible. The parameter which
makes it possible to assess early stages of atherosc changes is so called the Intima-
Media Thickness complex (IMT).

So far a firm connection has been found betweeriMfiecomplex and other known
risk factors of cardiovascular diseases such a®rsmsion, diabetes and lipid disorders.
Additionally, a relationship between IMT and thdigat's age, sex and body mass has been
discovered as well.

The aim of this work is to try and answer the guestvhether the patients with OSA,
in whom no other diseases such as hypertensiobgetéis or lipid disorders have been
diagnosed, also show the IMT increase. Furthernuiresr parameters of the cardiovascular
system have been evaluated, i.e. systolic anddli@$tinctions of the left ventricle, arterial
vessels compliance, and the results of circadiigggpomanometry. These parameters seem
to be of great prognostic value as far as cardmyas incidence is concerned.

A group of 138 patients hospitalised in the ClinicPneumonology of the Medical

University of Gdask were examined. In these patients the OSA synelraias suspected.
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The patients had been chosen for 14 months, oe &6.02 2004 to 23.04.2005. From the
group of subjects in whom the OSA syndrome wasraiagd (119 patients) we excluded
those who suffered from the coexisting disease$ ssc hypertension (62%), myocardial
ischaemia (32%), diabetes (20%) and hyperlipidagima). Eventually, 28 subjects aging
29-69 years (mean age 53,8) fulfilled the criterideing included in the study group. Apart
from having a polysomnographic examination, eactiept hospitalised in the Clinic of
Pneumonology also had an objective examination gcisng the Epworth scale of
sleepiness as well), a subjective one and a lalmyratvestigation of blood serum. According
to the planned protocol the following examinatiomsre carried out in the laboratory of the
Clinical Physiology at the Clinic of Hypertensiomda Diabetes of Gdsk Medical
University:  echocardiography, pulse wave velocityestt (PWV), circadian
sphygmomanometry, ultrasonographic evaluation @btwh arteries together with intima-
media thickness measurement of the vessels. Theotaroup consisted of 28 healthy
volunteers recruited from staff members of éslaCity Guards and their families, who were
chosen considering the age, sex, BMI and the tbialesterol concentration.

No statistically significant differences were foubdtween the IMT values in the
group of OSA patients (0.41 mm) and the controlugrg0.46 mm) on the basis of U Man
Whitney test. In the examined group of OSA subjedthout coexisting diseases, the IMT
value correlated with the patient's age, total ebtdrol concentration and LDL fraction
cholesterol. A significant correlation was alsocdigered between IMT and PP (circadian and
daily measurements), SBP (daily measurement) aAd&gfficients and PWD.

Echocardiography showed that 21% OSA patients witlvoexisting diseases had a
hypertrophied left ventricle myocardium, less th&% suffered from systolic function

disturbances, and 57% - diastolic function distodass.
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Careful analyses carried out in a group of potdwptihealthy people seem of
undoubted importance for the primary prevention a#rdiovascular diseases. Such
examinations can contribute to a quicker selectbmpatients who show a higher risk of
cardiovascular incidence, yet before clinical syonpé appear. Considering the rapid
occurrence of structural disturbances as well asdisturbances of systolic and diastolic
functions of the heart, early diagnostics of pasr®SA patients seems really crucial. IMT
measurement is a parameter which allows of earlyraim-invasive diagnostics of structural

disturbances appearing in atherosclerosis.
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10. Wykaz skrotow

A maksymalna mdkos¢ naptywu mitralnego w fazie paej (Atrial mitral flow)

AHI apnoe- hipopnoe index

ASDA American Sleep Disorders Association

BMI wskaznik masy ciata ( body mass index)

BSA powierzchni ciata

CAD choroba wiéacowa (coronary artery disease)

CCA ftetnica szyjna wspdlna (common carotid artery)

CHF zastoinowa niewydoldé serca (congestive hart failure)

DBP rozkurczowe énienie ttnicze

Dec E deceleracja fali E

Dec TE czas deceleracji fali E

E maksymalna rpdkos¢ naptywu mitralnego w fazie wczesnej (Eary mittaln)

E/A stosunek maksymalnejqatkosci naptywu mitralnego w fazie wczesnej dazpéj
EEG elektroencefalogram

EF frakcja wyrzucania lewej komory (ejection fract)

EKG elektrokardiogram

EMG elektromiogram

EOG elektrookulogram

ESH/ESC Europejskie Towarzystwo Nageenia Tetniczego/Europejskie Towarzystwo
Kardiologiczne (European Society of Hypertensiomépean Society of Cardiology)
FS Frakcja skracania lewej komory (fractional sing)

HgA1C hemoglobina glikowana

HR czstai¢ akeji serca

ICA tetnica szyjna wewgtrzna (internal carotid artery)

IMT kompleks btona wewgtrzna-btonasrodkowa naczynia (intima-media thickness)
IVSD gruba¢ przegrody nmgdzykomorowej (intraventricular septum diameter)
LVDD poznorozkurczowy lewej komory (left ventricle diametkastoli)

LVDS wymiar skurczowy lewej komory (left ventrictkameter systoli)

LVM masa lewej komory (left ventricle mass)

LVMI wskaznik masy lewej komory serca (left ventricle masieix)

NCEP ATP llI-1lIl Panel Profilaktyki Cholesterolow@jational Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel Ill)

NS brak istotnych statystyczniezric

OBS obturacyjny bezdech senny

PP cénienie ttna

PWD grubdgc¢ tylnej sciany serca (posterior wall diameter)

PWV predkosc¢ fali tetna ( Pulse Wale Velocity)

RDI-respiratory disturbance index

REM faza szybkiego ruchu gatek ocznych (rapid epgement)

SBP skurczowe &nienie ttniczego

SD odchylenie standardowe

WI/H wskaznik talia/biodra (waist to hip circumference ratio)
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11. Akronimy cytowanych badai klinicznych

ARIC Arteriosclerosis Risc in Communities

ELSA STUDY English Longitudinal Study of Ageing

FRAMINGHAM STUDY epidemiological study-major cardiovascular diseageome
INTERSALT STUDY association between dietary salt and RSC of ceadirular disease
NATPOL PLUS nadcgnienie ttnicze w Polsce plus zaburzenia lipidowe i cukrzyca
Pol-Monika BIS czstas¢ wyskepowania czynnikow ryzyka chorob uktadukenia
ROTTERDAM STUDY Prospective population based kohort study, ingasti factors that
determine the occurence of cardiovascular, neutcaggophthalmological, endocrinological
and psychiatric disease In eldery people

SOPKARD Sopockim Programie Profilaktyki Kardiologicznej

WOBASZ wielocsrodkowego ogélnopolskiego badania stanu zdrowiadti
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