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I. Objasnienie skrotow

ABI (ankle-brachial index)- wskaznik kostka-ramig

ABPM (ambulatory blood pressuse monitoring)- 24-godzinny pomiar cis$nienia tetniczego
ABPM DBP-d- rozkurczowe ci$nienie tetnicze w ciggu dnia

ABPM full DBP mean- $rednie rozkurczowe cisnienie tetnicze w ciggu 24 godzin
ABPM DBP-n- rozkurczowe ci$nienie tetnicze w ciggu nocy

ABPM full DBP SD- zmienno$¢ dobowa rozkurczowego cisnienia tetniczego
ABPM SBP-d- skurczowe cis$nienie tetnicze w ciggu dnia

ABPM full SBP mean- srednie skurczowe cisnienie t¢tnicze w ciggu 24 godzin
ABPM SBP-n- skurczowe ci$nienie tetnicze w ciggu nocy

ABPM full SBP SD- zmiennos$¢ dobowa skurczowego cisnienia tetniczego

Ao0- szerokos$¢ aorty na poziomie opuszki

BP (blood pressure)- cisnienie tetnicze

ChNS- choroba niedokrwienna serca

ChNS+NT+: pacjenci z choroba niedokrwienng serca potwierdzong w koronarografii oraz

nadci$nieniem tetniczym

ChNS+NT-: pacjenci z chorobg niedokrwienng serca potwierdzong w koronarografii bez

nadci$nienia tetniczego

ChNS-NT+: pacjenci z nadci$nieniem t¢tniczym bez choroby niedokrwiennej serca
ChNS-NT-: pacjenci bez choroby niedokrwiennej serca oraz bez nadcisnienia tetniczego
CRP (C-reactive protein)- biatko C- reaktywne

ChSN- choroby sercowo-naczyniowe

CVD (cardiovascular death)- zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych

DBP (diastolic blood pressure)- rozkurczowe ci$nienie tetnicze



DPA (dorsalis pedis artery)- tetnica grzbietowa stopy

EF (ejection fraction) - frakcja wyrzutowa

eGFR (estimated glomerular filtration rate)- wspotczynnik przesaczania ktebuszkowego
HALC (glycated hemoglobin)- hemoglobina glikowana

HDL (high density lipoprotein)- stezenie lipoprotein o wysokiej gestosci

IMT (intima-media thickness)- grubo$¢ kompleksu btony wewnetrznej i srodkowej

IVSd (interventricular septum diameter)- grubo$¢ przegrody mig¢dzykomorowe;j

w rozkurczu

LA (left atrium)- wymiar lewego przedsionka

LDL (low density lipoprotein)- stezenie lipoprotein o niskiej gestosci

LK- lewa komora serca

LVDd (left ventricular diastolic diameter)- wymiar lewej komory w rozkurczu
LVH (left ventricular hypertrophy)- przerost lewej komory

LVM (left ventricular mass)- masa lewej komory

LVMI (left ventricular mass index)- wskaznik masy lewej komory

NBPF DBP (nocturnal diastolic blood pressure fall)- wskaznik nocnego spadku

rozkurczowego cis$nienia tetniczego

NBPF SBP (nocturnal systolic blood pressure fall)- wskaznik nocnego spadku

skurczowego cisnienia tetniczego

PAD (peripheral artery disease)- niedokrwienie konczyn dolnych

PTA (posterior tibial artery)- tetnica piszczelowa tylna

PTNT- Polskie Towarzystwo Nadcisnienia T¢tniczego

PWd (posterior wall diameter)- grubo$¢ Sciany tylnej lewej komory w rozkurczu

PWV (pulse wave velocity)- aortalna pr¢dkos¢ fali tetna



RAA- uktad renina-angiotensyna-aldosteron

RVDd (right ventricular diastolic diameter)- wymiar prawej komory w rozkurczu

RWT (relative wall thickness)- wspotczynnik wzglednej grubosci $ciany lewej komory
SBP (systolic blood pressure)- skurczowe cisnienie tetnicze

SCORE (Systemic Coronary Risk Evaluation)- skala oceny ryzyka sercowo-naczyniowego
Tchol (total cholesterol)- stezenie cholesterolu catkowitego we krwi

TG (triglycerides)- stezenie triglicerydow we krwi

WHO (World Health Organization)- Swiatowa Organizacja Zdrowia

WHR (waist-hip ratio)- wskaznik talia/biodra



I1. Wstep

Choroby sercowo-naczyniowe sa gldwna przyczyna zgondow zardwno mezczyzn jak
I kobiet [1]. Wedlug najnowszych wytycznych Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego z 2012 roku, z przyczyn chorob sercowo-naczyniowych w Europie
umiera 42% kobiet i 38% mgzczyzn [2]. Niestety ryzyko tych chordb u kobiet jest wcigz
niedoszacowane. Nadal nierozumiany jest fakt, ze wprawdzie w wieku prokreacyjnym sa
one mniej zagrozone incydentami sercowo-naczyniowymi, ale ochrona ta zanika po
menopauzie. Co istotne objawy kliniczne choroby niedokrwiennej serca u kobiet mogag
r6zni¢ si¢ znamiennie od obserwowanych u mezczyzn. European Society of Cardiology
prowadzi szeroko zakrojony program ,,Women at heart" w celu integrowania prac
badawczych i programéw edukacyjnych na ten temat. Z tego wzgledu w rozprawie

doktorskiej postaratam si¢ o jednakowa reprezentacj¢ obu plci w kazdej z badanych grup.

Na przetomie XX i XXI wieku teorie na temat etiopatogenezy miazdzycy uleglty znacznym
zmianom. W XX wieku najwigksza uwage skupiano na kwestiach cholesterolu
1 lipoprotein, dowodzac, ze redukcja hipercholesterolemii zmniejsza zachorowalno$¢
i $miertelno$¢ w przypadku miazdzycy tetnic wiencowych [3]. Zaktadano takze, ze
miazdzyca rozwija si¢ jako ,,przewlekta odpowiedZz na uraz”, ktory powoduje utrate
komorek $rodbtonka naczyn [4]. W tamtym okresie miazdzyca byta uwazana za chorobg
zwyrodnieniowg [5, 6]. Okoto 20 lat temu rozpoczeto badania nad innym aspektem
patogenetycznym miazdzycy- procesem zapalnym. Aktualnie uwaza si¢, ze miazdzyca jest
przewlekta chorobg zapalng, w wigkszosci przypadkow zapoczatkowang wystepujaca

u pacjenta hipercholesterolemig [7].

Miazdzyca jest przewlekla chorobg tetnic elastycznych oraz duzych tetnic migsniowych.
Miazdzyca aorty oraz tetnic od niej odchodzacych prowadzi do niedokrwienia
poszczegdlnych tkanek i narzadow. Jej rozwodj) promowany jest przez cholesterol
pochodzacy ze zmodyfikowanych lipoprotein o niskiej gestosci (LDL), ktore ulegajac
oksydacji zwigkszaja swoj potencjat prozapalny, aterogenny oraz cytotoksyczny. W okoto
95% przypadkow miazdzyca jest przyczyna przewlektego niedokrwienia konczyn dolnych
(PAD) [8]. Dane epidemiologiczne ewidentnie wskazuja, ze populacja chorych z objawami
chromania przestankowego ma 4-7- krotnie, a chorych bez objawoéw- 2-3- krotnie wyzsze
ryzyko zgonu z przyczyn sercowo-naczyniowych niz osoby, u ktorych nie wystepuja

zmiany miazdzycowe w naczyniach konczyn dolnych [8]. Diagnostyke w kierunku PAD



zawsze nalezy rozwaza¢ u osob z rozpoznang chorobg niedokrwienng serca w przypadku
nieprawidlowego wyniku badania t¢tna na koniczynach dolnych, jak réwniez obecno$ci
zmian miazdzycowych w obrebie tetnic szyjnych lub nerkowych. Obecnie
w miedzynarodowych standardach podkresla si¢, ze chorzy na przewlekte niedokrwienie
konczyn dolnych naleza do grupy wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego, jednoczesnie
zwracajgc uwage na Konieczno$¢ podejmowania wczesnej diagnostyki tego schorzenia
[9, 10]. Ocena wskaznika kostka-rami¢ (ABI) jest badaniem przesiewowym w celu
potwierdzenia diagnozy PAD. Umozliwia on takze ocen¢ zaawansowania, progresji
choroby w czasie oraz odpowiedzi na leczenie. Wynik tego badania zawiera takze

informacje o ogdlnym ryzyku sercowo- naczyniowym.

Nalezy jednak zdawac sobie sprawg z istotnej rozniCy miedzy miazdzycg a Stwardnieniem
naczyh tetniczych. RoOznig si¢ one zarowno mechanizmem powstawania, jak
I umiejscowieniem oraz zakresem zmian w $cianie naczyn. Stwardnienie postrzegane jest
jako proces uogélniony zwigzany ze starzeniem si¢ organizmu, natomiast miazdzyca,
traktowana jest jako zmiany ogniskowe o naturze patologicznej [11]. Oba zjawiska
przyczyniaja si¢ do zwigkszenia ryzyka sercowo-naczyniowego. Wiadomo rowniez, ze
zmiany o charakterze miazdzycowym poprzez zaburzenie struktury Sciany naczynia moga

w pewnym stopniu zwigksza¢ takze jej sztywno$¢ [12].

Stwardnienie naczyn tetniczych jest procesem zwigzanym ze starzeniem si¢ organizmu
[13, 14]. Wptyw wieku na proksymalne, gtownie sprezyste naczynia tetnicze rdzni si¢ od
wplywu na potozone bardziej dystalnie od serca tetnice migsniowe [15]. Tetnice centralne
sztywniejg z wiekiem, natomiast tetnice migSniowe ulegaja w tym zakresie relatywnie
niewielkim zmianom. Sztywnienie naczyn polega na stopniowe] utracie wlasciwos$ci
elastycznych tetnic, co skutkuje spadkiem ich podatnosci [16]. Zjawisko to jest
nastgpstwem zmian zwyrodnieniowych w warstwie $rodkowej tetnic, utratg wiokien
elastycznych oraz zwigkszeniem zawarto$ci wiokien kolagenowych [17]. Dochodzi
réwniez do zmian ilo§ciowych i strukturalnych w zakresie wiokien elastyny i kolagenu
oraz skladu substancji $rodmigzszowej [18]. Podsumowujgc mozna stwierdzi¢, ze
miazdzyca jest schorzeniem naczyn, majagcym charakter miejscowy i dotyczgcym gtéwnie
wewnetrznej warstwy tetnicy. Natomiast proces stwardnienia naczyn jest schorzeniem
dotyczacym catego naczynia, prowadzac do Sztywnienia jego Sciany, obcigzajac nadmierng

pracg serce i prowadzac do jego przerostu. Z tego wzgledu zarowno zwigkszona sztywnosc¢



naczyn, jak i zmienione warunki odbicia fali tetna stanowia bardzo istotny czynnik ryzyka

wystgpienia powiktan sercowo- naczyniowych [19].

W rozprawie doktorskiej skupitam si¢ zarowno na problematyce miazdzycy poprzez ocen¢
przydatnosci wskaznika kostka-rami¢ ABI (Ankle Brachial Index), jak réwniez na
problematyce stwardnienia naczyn t¢tniczych poprzez ocene przydatnosci aortalnej
predkosci fali tetna- PWV (Pulse Wave Velocity) w Kkorelacji z ryzykiem sercowo-
naczyniowym.
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I11. Cel pracy

Ocena przydatnosci wskaznika kostka- ramig- ABI w grupie kobiet i me¢zczyzn z chorobg
niedokrwienng serca lub bez niej oraz nadci$nieniem te¢tniczym lub bez niego

W prognozowaniu ryzyka sercowo-naczyniowego.

Ocena przydatnosci aortalnej predkosci fali tgtna- PWV w grupie kobiet i me¢zczyzn
z chorobg niedokrwienng serca lub bez niej oraz nadci$nieniem tetniczym lub bez niego

W prognozowaniu ryzyka sercowo-naczyniowego.

11



IV. Materialy i metody

W okresie od kwietnia 2009 roku do lutego 2012 roku przebadano 200 pacjentow

zakwalifikowanych do jednej z czterech grup:

e ChNS+NT+: pacjenci z chorobg niedokrwienng serca potwierdzong
w koronarografii (z co najmniej jednym zwg¢zeniem tetnicy wiencowej >50%) oraz
nadci$nieniem tetniczym (25 kobiet oraz 25 m¢zczyzn);

e ChNS+NT-: pacjenci z chorobg niedokrwienng serca potwierdzona
w koronarografii (z co najmniej jednym zwe¢zeniem tetnicy wiencowej >50%) bez
nadcis$nienia tetniczego (25 kobiet oraz 25 mezczyzn);

e ChNS-NT+: pacjenci z nadci$nieniem t¢tniczym bez choroby niedokrwiennej serca
(25 kobiet oraz 25 me¢zczyzn);

e ChNS-NT-: pacjenci bez choroby niedokrwiennej serca oraz bez nadci$nienia

tetniczego (25 kobiet oraz 25 mezczyzn)- grupa kontrolna.

Kryteriami wlaczenia do badania byty:

e wyrazenie przez pacjentow pisemnej Swiadomej zgody na udziat w badaniu

e wiek pacjentow: 40-75 lat

e chorzy z (lub bez) choroby niedokrwiennej serca potwierdzonej w koronarografii
(leczona zachowawczo, jak rowniez PCI lub CABG) i (lub bez) nadci$nienia

tetniczego nieprzekraczajgcego wartosci 2 st. wg ESH.

Kryteriami wylaczenia z badania byty:

¢ niestabilna choroba niedokrwienna serca

e niewydolno$¢ krazenia (frakcja wyrzutowa <40%)

e kardiomiopatie

e zaburzenia rytmu serca (poza pacjentami z wszczepionym stymulatorem)

e wady serca

e wtdrna przyczyna nadci$nienia tgtniczego

e 3 st. nadci$nienia te¢tniczego wg ESH (=180/110 mmHg)

e wspotistnienie innych chordob np. nowotwordw ztosliwych, cukrzycy, choréb
hematologicznych, marskosci watroby, niewydolno$ci nerek, stanéw zapalnych,

znacznych obrzekow konczyn dolnych, zespoléw podkradania, chordb
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reumatycznych, neurologicznych i psychicznych; stan po amputacji konczyny/
konczyn dolnych

e stosowanie przez kobiety hormonalnej terapii zast¢gpczej

e cigza

e wywiad w kierunku uzaleznienia od alkoholu, lekéw, narkotykow
1. Karty ryzyka SCORE

Celem stratyfikacji ryzyka sercowo-naczyniowego u przebadanych pacjentow uzywano
europejskich kart ryzyka SCORE [20]. Oceniano w ten sposéb ryzyko zgonu z powodu
choréb sercowo-naczyniowych w okresie najblizszych 10 lat. Brano pod uwagg: wiek,
pte¢, skurczowe ci$nienie tetnicze, poziom cholesterolu catkowitego oraz fakt palenia
przez pacjenta papierosow. Zastosowano karty SCORE dla panstw 0 wysokim ryzyku

sercowo-naczyniowym, do ktorych nalezy Polska.

Przebadanych pacjentow klasyfikowano wedlug poszczegdlnych pozioméw ryzyka:
niskiego, umiarkowanego, wysokiego lub bardzo wysokiego. W tych grupach 10-letnie
ryzyko wystapienia choréb sercowo-naczyniowych zakonczonych zgonem wynosito

odpowiednio: <1%; >1% i <5%; >5% i <10% oraz >10% [2].
2. Karta ryzyka Framingham

Ryzyko sercowo-naczyniowe oceniano rowniez skalg Framingham, ktora zostata
opracowana na podstawie amerykanskiego badania Framingham Study [21]. Brano pod
uwagg takie czynniki jak: wiek, pte¢, palenie papierosow, warto$¢ ciSnienia tetniczego,
poziom cholesterolu catkowitego i HDL oraz obecno$¢ cukrzycy. Przestrzegano
wytycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego, ktory zaleca ocene globalnego
ryzyka szacujacego prawdopodobienstwo powaznego incydentu Sercowo-naczyniowego

lub zgonu w ciagu najblizszych 10 lat.

Interpretowano poziom ryzyka (niski, umiarkowany, wysoki lub bardzo wysoki), gdy 10-
letnie absolutne ryzyko wystapienia chorob sercowo-naczyniowych wynosito
odpowiednio: <15%, >15% i < 20%, >20% i < 30% oraz >30% [10] .

3. Ocena ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug PTNT

W pracy zastosowano réwniez ten sposob oceny ryzyka sercowo-naczyniowego, biorgc

pod uwage warto$¢ cisnienia te¢tniczego, obecno$¢ innych czynnikow ryzyka,
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subklinicznych uszkodzen narzadowych oraz chorob wspotistniejacych. Pozwolito to na

ocene ryzyka dodanego jako: niskiego, umiarkowanego, wysokiego lub bardzo wysokiego.

Oceng ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug PTNT przedstawiono w tabeli | [22].

naczyniowego

lub nerek

Czynniki BP BP wysokie NT 1 st. NT 2 st. NT 3 st.
ryzyka prawidlowe | prawidlowe 140-159/ 160-179/ > 180/ 110
120-129/ 130-139/ 90-99 100-109
80-84 85-89
Brak Przecigtne Przecigtne Niskie Umiarkow. Wysokie
dodane dodane dodane
1-2 Niskie Niskie Umiarkow. Umiarkow. Bardzo
dodane dodane dodane dodane wysokie
dodane
> 3 (zespol Umiarkow. Wysokie Wysokie Wysokie Bardzo
metaboliczny/ dodane dodane dodane dodane wysokie
cukrzyca/ dodane
subkliniczne
uszkodzenia
narzadowe)
Choroba Wysokie Bardzo Bardzo Bardzo Bardzo
ukladu dodane wysokie wysokie wysokie wysokie
Sercowo- dodane dodane dodane dodane

Tabela 1. Ocena ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug PTNT [22]

4. Wskaznik kostka-ramie (ABI)

Kolejnym wykonywanym badaniem byta ocena wskaznika kostka-rami¢ (ABI). Badanie to

odbywato sie u kazdego pacjenta w pozycji lezacej po 10-minutowym okresie adaptacji.

Interpretowano wzajemne relacje miedzy wartosciami skurczowego cisnienia tetniczego

(SBP) zmierzonymi na konczynach gérnych i dolnych przy uzyciu mankietu o szerokosci

i dlugosci zgodnej z zaleceniami PTNT. Badanie wykonywano przy pomocy aparatu

Doppler Bidop ES-100V3 z sondg ultradzwigkowa o czestotliwosci 8 MHz japonskiej
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firmy Hadeco. Najpierw mierzono u pacjenta ci$nienie na tetnicach ramiennych obu
konczyn goérnych. Rozbiezno$¢ pomiardw nie mogla przekracza¢ akceptowalnych 20
mmHg w ci$nieniu skurczowym oraz 10 mmHg w ci$nieniu rozkurczowym. Do obliczenia
wskaznika przyjmowano wyzsza warto$¢ Wyznaczonego cisnienia skurczowego. Nast¢pnie
dokonywano pomiaru ci$nienia na tetnicach na poziomie kostek (na tetnicach
grzbietowych i tetnicach piszczelowych tylnych obu konczyn dolnych). Do dalszego
wyznaczania wartosci wskaznika przyjmowano wyzsza z wartosci SBP zmierzonych na
konczynach gérnych oraz wyzsza z wartosci ustalonych na te¢tnicach konczyn dolnych-
z osobna dla kazdej z konczyn. Wskaznik kostka—rami¢ definiowano jako iloraz wyzszego
SBP na danej konczynie dolnej do wyzszego SBP z konczyn gornych. Osobno oznaczano
ABI dla strony prawej oraz dla strony lewej badanego. Ostatecznym wynikiem pacjenta

byto wyliczone ABI o nizszej wartosci [10].

W interpretacji wynikdw kierowano si¢ wytycznymi wskazujacymi, ze ABI <0,90
$wiadczy 0 obecnosci przewleklego niedokrwienia konczyn dolnych. ABI jest prostym,
tanim i niecinwazyjnym narzgdziem dobrze korelujgcym ze stopniem przewleklego
niedokrwienia konczyn dolnych (PAD), jego zaawansowaniem angiograficznym oraz
objawami klicznymi choroby. Na rycinie | przedstawiono przyktad oznaczenia ABI

u hipotetycznego pacjenta. W tabeli Il przedstawiono interpretacj¢ wynikow badania ABI.

Prawe rami¢: 150 mmHg Lewe rami¢: 160 mmHg

Rycina I.
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RR 80 mmHg PTA RR 120 mmHg PTA
40 mmHg DPA 80 mmHg DPA

ABI prawy: 80/160= 0,5 ABI lewy: 120/160= 0,75

(ostateczny wynik teqo pacjenta)

Wartos$¢ wskaznika ABI Interpretacja wyniku
>1,30 Nieprawidtowa sztywnos$¢ naczyn
0,91-1,30 Wynik prawidtowy
0,41-0,90 PAD tagodnego/ $redniego stopnia
<0,40 Ciezkie PAD

Tabela Il. Interpretacja wynikéw badania ABI [10]
5. Predkos¢ fali tetna (PWYV)

W badaniach wykorzystano takze pomiar predkosci fali tetna, ktory jest nieinwazyjna,
wartosciowa 1 powtarzalng metodg umozliwiajaca ocen¢ sztywnosci naczyn tetniczych
[23]. Pomiar predkosci fali tetna migdzy tetnica szyjng a udowa pozwolil na oceng
sztywnosci aorty u przebadanych pacjentow. Miara PWV byt stosunek odleglosci, jaka
pokonuje fala tetna pomiedzy punktami rejestracji nad t¢tnicg szyjng 1 udowa, do czasu jej
przejscia miedzy tymi punktami (droga [m]/ czas [S]) [24]. Sygnal rejestrujacy fale tetna
odbierano za pomoca czujnikéw umieszczonych nad prawg tetnicag szyjng i prawg tetnicg
udowag potaczonych z automatycznym procesorem (Complior, Artech Medical, Pantin,
Francja). Badania przeprowadzano na czczo, w cichym pomieszczeniu, po 10-minutowym
odpoczynku pacjenta, w pozycji lezacej na plecach. Jeden z czujnikdw aparatu
przyktadano w miejscu wyczuwalnego tetna na prawej tetnicy szyjnej, drugi za§ w miejscu
wyczuwalnego tetna na prawej tetnicy udowej. Czas (t) miedzy pojawieniem si¢ fali tetna
na tetnicy szyjnej i tetnicy udowej byt mierzony automatycznie. Odlegtos¢ migdzy
punktem przylozenia czujnika na t¢tnicy szyjnej a punktem przylozenia czujnika na tgtnicy
udowej byl mierzony taSma miernicza (d). Po wprowadzeniu wyniku pomiaru odlegtosci,

PWYV byta obliczana przez aparat wedtug rownania PWV = d/t i wyrazana w [m/s].

Zgodnie z wytycznymi ESH/ESC wartos¢ PWV powyzej 12 m/s uznawana jest za

wyktadnik subklinicznego uszkodzenia narzgdowego
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6. Grubos¢ kompleksu blony wewnetrznej i Srodkowej (IMT)

Badanie wykonywano u pacjentdow w pozycji lezacej z gtowa ustawiong W osi ciata, po 15
minutowym okresie spoczynku. Do tego badania uzywano aparatu Esaote My Lab 60
(Wlochy) z glowica liniowg LA 523 0 zmiennej czgstotliwosci w zakresie 4- 13 MHz.
Pierwszym elementem badania byta ocena morfologii te¢tnicy. Brano pod uwage obraz
warstw $ciany tetnicy szyjnej wspolnej noszacy nazwe kompleksu btony wewngtrznej
i $rodkowej (IMT). Poniewaz nie istnieje mozliwos¢ okreslenia granicy mig¢dzy blong
srodkowg a wewngtrzng tetnicy w obrazie USG, oceniano tgcznie grubos¢ obu bton. W ten
sposob uzyskiwano podtuzne obrazy dystalnego odcinka tetnicy szyjnej wspolnej
w odlegtosci od 1 do 3 cm od opuszki tetnicy szyjnej wspolnej mierzonych 2 cm
proksymalnie od rozwidlenia, z pominigciem obszarow widocznych blaszek
miazdzycowych. Za blaszk¢ miazdzycowa przyjmowano warto§¢ IMT przekraczajacy 1,4
mm. Za kompleks btona wewnetrzna- blona $rodkowa przyjmowano warstwe

hipoechogenng w obrebie Sciany tetnicy, ktorej liniami ograniczajacymi byty:
. od strony $wiatta naczynia - granica mi¢dzy krwia a btong wewnetrzna,
. od strony zewngtrznej - granica pomi¢dzy blong srodkowa a przydanka.
7. Echokardiografia

Badanie echokardiograficzne przeprowadzano przy uzyciu aparatu Vivid 6 firmy GE
Medical System, wyposazonego w glowice sektorowa M4S RS o zmiennej czestotliwosci
w zakresie 1,5- 3,6 MHz, w prezentacji dwuwymiarowej (2D) i M-mode oraz
z zastosowaniem dopplera kolorowego. Obrazy uzyskane byty w projekcjach:
przymostkowej w osi diugiej i krotkiej oraz koniuszkowej: cztero-, dwu- i tréjjamowej. Do
oceny wymiarow lewej komory wykorzystano obrazy uzyskane z projekcji przymostkowej
w osi dhugiej. U kazdego chorego oceniano nast¢pujace parametry: wielko$¢ lewego
przedsionka (LA), aorty na poziomie opuszki (Ao), wymiar lewej komory w rozkurczu
(LvDd), wymiar prawej komory w rozkurczu (RVDd), grubos¢ przegrody
mi¢dzykomorowej (IVSd) i $ciany tylnej (PWd) w rozkurczu [25]. Oceniano: frakcje
wyrzutowa (EF [%]) dwuptaszczyznowa metoda Simpsona oraz funkcje rozkurczowa
lewej komory. Masg lewej komory (LVM) oraz wskaznik masy lewej komory (LVMI)
obliczano na podstawie wzoréw zalecanych przez Amerykanskie Towarzystwo

Echokardiograficzne w modyfikacji Devereuxa [26]:

17



LVM [g] =0,8 x (1,04 [(LVdD +IVSd +PWd)? — (LVdD)*]) + 0,6 .
LVM rowniez indeksowano do pola powierzchni ciata celem obliczenia LVMI
Pole powierzchni ciata (S) wyliczono ze wzoru Schlicha [26]:

e dla kobiet S=0,000975482 x L 1% x M %4
e dlamezczyzn S=0,000579479 x L*? x M %38

L- wzrost w cm

M- masa ciata w kg

Wzgledng grubos¢ $ciany migsnia lewej komory (RWT) obliczano ze wzoru [26]:
2 X PWd/LVDd, uznajac za normg¢ warto$¢ <0,43.

Typy geometrii oraz przebudowy lewej komory wsrod badanych chorych klasyfikowane

byty na podstawie wartosci wskaznikow LVMI i RWT wedtug nastgpujacych kryteriow:

e typ prawidlowy: LVMI<I16 g/m2 dla megzczyzn, a <104 g/m2 dla kobiet;
RWT<0,43;

e przebudowa koncentryczna: LVMI<116 g/m2 dla m¢zczyzn, a LVMI <104 g/m2
dla kobiet; RWT>0,43;

e przerost koncentryczny: LVMI>116 g/m2 dla m¢zczyzn, a >104 g/m2 dla kobiet;
RWT>0.43;

e przerost ekscentryczny: LVMI>116 g/m2 dla mezczyzn, a >104 g/m2 dla kobiet;
RWT<0.43.

8. 24-godzinny pomiar ci$nienia tetniczego (ABPM)

ABPM wykonywano metoda oscylometryczng przy uzyciu aparatu Mobil-O-Graph firmy
Margot Medical posiadajgcego walidacje British Hypertension Society. Mankiet dobrany
odpowiednio do wielkosci ramienia zaktadany byl na niedominujagcg konczyne. Aparat
zakltadano w godzinach porannych i zdejmowano po 24 godzinach. Czas trwania
poszczegolnych okreséw (aktywnos$ci dziennej oraz spoczynku nocnego) wyznaczany byt
indywidualnie w zaleznos$ci od aktywnosci pacjenta. Najczesciej spoczynek obejmowat
okres od 22:00 do 6:00. Cisnienie bylo mierzone co 30 min. Chorzy byli instruowani co do

zasad dziatania i uzywania aparatu.
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Analizowano $rednie wartosci SBP i DBP: z catej doby (ABPM full SBP mean i ABPM
full DBP mean) oraz w ciggu dnia (ABPM SBP-d, ABPM DBP-d) i w nocy (ABPM SBP-
n, ABPM DBP-n). Wyznaczano wskaznik nocnego spadku ci$nienia tetniczego (NBPF
SBP i NBPF DBP) wedlug wzoru: (Srednia BP w dzien- srednia BP w nocy)/ $rednia BP
w dzien (%). Jako miar¢ zmiennosci dobowej cisnienia przyjeto odchylenia standardowe

z pomiardw z catej doby (ABPM full SBP SD i ABPM full DBP SD).
9. Kwas moczowy

U badanych pacjentéw oceniano takze na czczo W surowicy poziom kwasu moczowego
metodg biochemiczng firmy Siemens, charakteryzujaca si¢ duzg czuloscig. Metoda
polegata na pomiarze kwasu moczowego przez monitorowanie spadku absorbancji przy
dhugosci fali 293 nm, po potraktowaniu urykaza. Jest to metoda uznana za bardziej swoistg

1 mniej podatna na interferencj¢ niz inne, niebezposrednie metody.
Zakres pomiaru analitycznego: 0- 20 mg/dl (0- 1190 umol/l).
10. Bialko C-reaktywne

U badanych pacjentow oceniano takze we krwii na czczo poziom hs-CRP metoda
immunoturbidymetryczng firmy Siemens, charakteryzujaca si¢ duzg czutos$cig. Brano pod
uwage fakt, ze biatko to laczy si¢ ze zmodyfikowanymi czasteczkami cholesterolu frakcji
LDL, indukujac aktywacje dopetniacza w zmianach miazdzycowych [27, 28] oraz jego
krotki okres pottrwania w osoczu. Zgodnie z wytycznymi Centers for Disease Control and
Prevention oraz American Heart Association (CDC/AHA) przy interpretacji wynikow

stosuje si¢ nastepujace wartosci decyzyjne:

e <1 mg/l —ryzyko niskie
e 1-3 mg/l — ryzyko przecietne
e >3 mg/l — ryzyko wysokie

11. Obliczenia statystyczne

Obliczenia statystyczne wykonywano w programie Statistica 10 firmy StatSoft. Warto$ci
badanych paramentréw mierzone byty w skali nominalnej, porzadkowej lub interwatowe;.
Dla kazdej z badanych cech wyliczono poziom prawdopodobienstwa p. Gdy warto$¢
p wynosita ponizej 0,05 stwierdzano, iz badana cecha jest statystycznie istotna. Dla

poréwnania zmiennych niemajgcych rozktadu zgodnego z normalnym stosowano test

19



Manna-Whitneya. Dla poréwnania zmiennych majacych rozktad zgodny z rozktadem
normalnym 1 majacych rowne wariancje stosowano test t-Studenta dla prob
niepowigzanych. Dla poréwnania zmiennych majacych rozktad zgodny z normalnym, ale
niemajgcych rownych wariancji stosowano test t z niezalezng estymacja wariancji.
W badaniu zaleznosci pomiedzy cechami w tabelach dwudzielczych dotyczacych:
wywiadu rodzinnego, pobierania statyny oraz typu geometrii i przebudowy lewej komory,
istnienia zaburzen relaksacji 1 kurczliwos$ci stosowano testy x2 Pearsona oraz test doktadny
Fishera. W tabelach dwudzielczych dotyczacych ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug

PTNT stosowano test Fishera-Freemana-Haltona.

Do wykonania korelacji dla zmiennych zmierzonych na skali porzadkowej niemajacych
rozktadu zgodnego z normalnym stosowano wspotczynnik korelacji rangowej Rs

Spearmana.
Modele regresji logistycznej

Dla celow estymacji jednoczesnego wptywu ABI i PWV na stopnien ryzyka sercowo-
naczyniowego wedlug PTNT, SCORE i Framingham stosowano modele regresji
logistycznej. W celu oceny dopasowania modelu do danych obliczono poziom
prawdopodobienstwa p. Wyliczano takze iloraz szans dla zmiany jednostkowej
zastosowanych parametrow oraz iloraz szans dla zmiany rownej zakresowi analizowanych
zmiennych z 95% przedziatami ufnosci. W pracy zatozono 5% ryzyko bledu
wnioskowania 1 zwigzany z nim poziom istotnosci p<0,05. Przyjeto, ze wartos$¢ ta
wskazuje na istnienie istotnych statystycznie roznic lub zaleznosci. Celem dalszego

zastosowania tych modeli stworzono wzor:

_  ocenadla ABI x (ABI - ABI ) + ocena dla PWV X (PWV - PWV
OR=¢ (ABI,-ABI) (PWV, Y

OR (odds ratio)- iloraz szans

e- stata matematyczna, granica ciggu [29]:

1 -
i, .. {1 +—} = 2,71828...
(]
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Funkcja logistyczna, przyjmuje wartosci od 0 do 1. Ksztalt funkcji przypomina
rozciagnietg liter¢ S. Pokazuje on, Ze zmiany funkcji sa minimalne, jesli wartosci
zmiennych s3 mniejsze od pewnej wartosci progowej. Natomiast, gdy prég zostanie
przekroczony, wowczas warto$¢ funkcji zaczyna gwattownie rosng¢ osiagajac warto$¢
1 (ryc. 1) [29]. Tlumaczy to tak duze r6znice w poziomie ryzyka sercowo-naczyniowego

migdzy przyktadowymi pacjentami.

Rycina I1. Posta¢ funkcji logistycznej [29]

lloraz szans (odds ratio) jest czesto stosowany w badaniach klinicznych
1 epidemiologicznych, wraz ze wspdtczynnikami regresji 1 ich statystyczng istotnoscia,
odgrywajac wazna role w modelu regresji logistycznej. Aby omowic¢ znaczenie ilorazu
szans nalezy wyjasni¢ pojecie Szansy. Szansa jest to stosunek prawdopodobienstwa, ze
jakie$ zdarzenie wystapi do prawdopodobienstwa, ze to zdarzenie nie wystapi. lloraz szans
dwoch porownywanych grup: A (grupa narazona na czynnik) i B (grupa nienarazona na
czynnik) definiujemy jako stosunek "szansy" wystapienia A do "szansy" wystapienia B,
czyli OR od odds ratio. Iloraz szans réwny 1 oznacza roéwnowazno$¢ szans

poréwnywanych grup. Iloraz szans wiekszy od 1 wskazuje, Ze szansa wystapienia danego
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zdarzenia (np. zachorowania, zgonu itp.) w grupie A jest wieksza niz w grupie B.
Natomiast iloraz szans ponizej jednosci wskazuje, ze w grupie A Szansa wystapienia

badanego zdarzenia zdrowotnego jest mniejsza niz w grupie B [29].
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V. Krytyka metody

1. ABI

Wynik badania moze by¢ niedoktadny, gdy nie jest mozliwe zacCi$nigcie naczynia
konczyny dolnej celem zniesienia SBP Kkrwi poprzez napompowanie mankietu
pneumatycznego. Sytuacja taka moze wystepowa¢ U pewnego odsetka chorych na
cukrzyce, oséb ze schytkowa niewydolnoscig nerek oraz pacjentow w bardzo podesztym
wieku [30]. Prawidlowe ABI w spoczynku stwierdza si¢ takze u pacjentow
z hemodynamicznie istotng okluzja tetnic w odcinku biodrowo- udowym, gdy istnienieje
wydolne krazenie oboczne. Wowczas ABI staje si¢ nieprawidlowy po wysitku. Wsrod
badanych przeze mnie chorych: cukrzyca, niewydolno$¢ nerek oraz podeszlty wiek

pacjenta stanowily kryterium wylaczenia z badania.
2. PWV

Pomiar predkosci fali tgtna oceniany automatycznie przy pomocy aparatu Complior moze
by¢ obarczony btedem wynikajacym z niewtasciwego przylozenia sond przez badacza
odpowiednio nad tetnica szyjna i udowa oraz uzyskaniem znieksztatconej krzywej fali
tetna na monitorze komputera. Z tego wzgledu pomiary wykonywatam samodzielnie
kilkakrotnie u danego pacjenta po jego kilkunastominutowym odpoczynku w cichym
pomieszczeniu, aby zminimalizowa¢ wptyw ewentualnych dystraktorow i niedoskonatosci

pojedynczego pomiaru na wynik badania.
3. Grubosé kompleksu blony wewnetrznej i sSrodkowej (IMT)

Na wynik tego badania wplywa: miejsce pomiaru, metoda odczytu oraz odpowiednie
ustawienie wzmocnienia (gain setting). Jedna z potencjalnych przyczyn blgedow
popetianych w trakcie badania jest btedne okreslenie miejsca podziatu tetnicy szyjnej
wspoélnej. Celem uniknigcia wyzej wymienionego problemu wszystkie pomiary

wykonywane byly przez tag samg wyspecjalizowang w tym zakresie osobeg.
4. 24-godzinny pomiar ci$nienia tetniczego (ABPM)

Zdaniem niektorych autorow interpretacja wynikéw pomiaréw wylacznie z jednej doby
jest niewystarczajgca, poniewaz mogg one roézni¢ si¢ W kolejnych dniach badania [31].
Mochizuki i wsp. [32] potwierdzili w kolejnym pomiarze ABPM zachowanie si¢ profilu

cisnienia z poprzedniej doby tylko w 71%. Celem zminimalizowania czynnikow
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dystrakcyjnych badanie ABPM byto przeze mnie wykonywane u pacjentow w warunkach
szpitalnych. Jednak nalezy zdawac sobie sprawe, iz interpretacja wynikow tego badania

nie jest pozbawiona pewnego stopnia przyblizen.
5. Bialko C-reaktywne

Jego stezenie moze ulec podwyzszeniu w wyniku tlagcego si¢ W organizmie procesu
zapalnego. Stezenie CRP u czlowicka wzrasta szybko w wyniku nieswoistej odpowiedzi na
wszelkie rodzaje uszkodzen tkanek, zakazeh oraz zapalen. Z tego wzgledu w moich
badaniach oceniane bylo biatko C-reaktywne - o wysokiej czutosci- hsSCRP u pacjentow na

czczo, bez obiektywnych cech obecnosci stanu zapalnego.

24



V1. Wyniki

1. Charakterystyka kliniczna badanej populacji

Wiek w poszczeg6dlnych grupach wynosit:

e ChNS+NT+: 62,04 + 7,85 [lat]
e ChNS+NT-: 60,52 + 7,39 [lat]
e ChNS-NT+: 56,06 + 7,93 [lat]
e ChNS-NT-: 53,06 + 8,40 [lat]

Pacjenci z lub bez nadcis$nienia tetniczego niezaleznie od obecno$ci lub braku choroby

niedokrwiennej serca nie roznili si¢ istotnie pod wzgledem wieku.

W tabelach od 1.1 do 1.12 przedstawiono charakterystyke kliniczng poszczegdlnych grup

pacjentow.

Tabele 1.1.-

w poszczegdlnych grupach.

1.4. przedstawiajag porownanie parametrow antropometrycznych

Parametr ChNS+ Istotnos¢
NT+ (n=50) NT- (7=50) statystyczna
Wozrost [cm] 166,50 + 8,83 168,82 + 8,66 NS
Masa ciala [kg] 80,64 + 13,85 77,40 +£ 13,20 NS
BMI [kg/m2] 28,96 + 4,12 27,13+4,13 |NS
Obwéd pasa [cm] 97,06 + 10,38 95,74 £ 9,89 NS
Obwod bioder [cm] 104,90 + 7,96 101,24 £+ 8,09 NS
WHR 0,93 + 0,08 0.95 + 0,08 NS

Tabela 1.1. Parametry antropometryczne badanych grup: ChNS+NT+ oraz ChNS+NT-

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

25




Parametr ChNS- Istotnosé
NT+ (n=50) NT- (n=50) stabystyezna
Wozrost [cm] 168,24 + 8,60 169,62 + 8,64 NS
Masa ciala [kg] 83,10 + 14,70 74,44 + 11,74 p=0,001556 (*)
BMI [kg/m2] 29,04 + 4,61 25,89 £4,01 p=0,000036 (***)
Obwad pasa [cm] 96,88 + 12,64 88,30 £ 9,34 p=0,000213 (**)
Obwéd bioder [cm] 105,52 + 7,86 98,68 = 7,58 p= 0,000025 (***)
WHR 0,92 £ 0,08 0,90 + 0,08 NS

Tabela 1.2. Parametry antropometryczne badanych grup: ChNS-NT+ oraz ChNS-NT-

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Parametr NT+ Istotnos¢
ChNS+ (n=50) ChNS- (n=50) statystyezna
Wozrost [cm] 166,50 + 8,83 168,24 + 8,60 NS
Masa ciala [kg] 80,64 + 13,85 83,10 £ 14,70 NS
BMI [kg/m2] 28,96 + 4,12 29,04 + 4,61 NS
Obwéd pasa [cm] 97,06 = 10,38 96,88 + 12,64 NS
Obwdd bioder [cm] 104,90 + 7,96 105,52 £ 7,86 NS
WHR 0,93 £0,08 0,92 £ 0,08 NS

Tabela 1.3. Parametry antropometryczne badanych grup: ChNS+NT+ oraz ChNS-NT+

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)
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Parametr NT- Istotnos¢
ChNS+ (n=50) ChNS- (n=50) statystyezna

Wzrost [cm] 168,82 + 8,66 169,62 + 8,64 NS

Masa ciala [kg] 77,40 £ 13,20 74,44 + 11,74 NS

BMI [kg/m2] 27,13 + 4,13 25,89 £ 4,01 NS

Obwéd pasa [cm] 95,74 £ 9,89 88,30 £ 9,34 p=0,000197 (**)

Obwod bioder [cm] 101,24 £+ 8,09 98,68 + 7,58 NS

WHR 0,95 + 0,08 0.90 = 0,08 p=0,001415 (*¥)

Tabela 1.4. Parametry antropometryczne badanych grup: ChNS+NT- oraz ChNS-NT-
(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Grupy pacjentdw z chorobg niedokrwienng serca z lub bez towarzyszacego nadcisnienia

tetniczego nie rdznity sie¢ miedzy sobg parametrami antropometrycznymi.

Pacjenci z rozpoznanym nadci$nieniem tgtniczym niemajacy choroby niedokrwiennej
serca cechowali sie istotnie statystycznie wiekszymi: masg ciata, BMI, obwodem pasa
1 bioder niz chorzy bez choroby niedokrwiennej serca i nadci$nienia tgtniczego (grupa

kontrolna).

Osoby z rozpoznaniem choroby niedokrwiennej serca bez towarzyszacego nadci$nienia

tetniczego miaty wickszy obwdd pasa oraz WHR od pacjentow grupy kontrolnej.

Tabele 1.5.- 1.8. przedstawiaja poréwnanie parametréw biochemicznych
W poszczegblnych grupach.
Parametr ChNS+ Istotnos$é
) statystyczna
[jednostka] NT+ (n=50) NT- (n=50)

Tchol [mmol/l] 496+ 1,12 4,71 £1,26 NS
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HDL [mmol/l] 1,30+ 0,34 1,35+0,33 NS
LDL [mmol/I] 2,91+ 0,96 2,78+ 1,13 NS
TG [mmol/l] 1,50 + 0,69 1,29 £ 0,57 NS
Glukoza [mmol/I] 5,41 £ 0,66 5,33+ 0,56 NS
HA1C [%] 5,90 + 0,42 5,86+ 0,34 NS
Mocznik [mmol/l] 5,48 + 1,45 5,27 + 1,45 NS
Kreatynina 85,73 £20,31 85,27 £ 18,49 NS
[pmol/l]

eGFR [ml/min] 79,36 + 23,17 78,87 +20,15 | NS
Kwas moczowy 5,77 £ 1,36 5,25+0,85 p=0,025980 (*)
[mg/dl]

CRP [mg/I] 3,18 £2,08 3,60 3,58 NS

Tabela 1.5. Parametry biochemiczne badanych grup: ChNS+NT+ oraz ChNS+NT-

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Parametr ChNS- Istotnos$é
[jednostka] NT+ (n=50) NT- (n=50) stabystyczna
Tchol [mmol/l] 5,75+ 1,10 5,48 +£1,02 NS

HDL [mmol/l] 1,39+ 0,40 1,55+0,35 NS

LDL [mmol/l] 3,51+ 0,96 3,38 + 0,92 NS

TG [mmol/l] 1,56 + 0,87 1,15+ 0,56 p=0,010646 (*)
Glukoza [mmol/I] 5,39 +£0,74 5,06 + 0,58 p=0,019523 (*)
HALC [%] 5,85+ 0,33 5.56 + 0,34 p=0,000053 (***)
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Mocznik [mmol/l] 5,37+ 1,40 5,21 +1,35 NS

Kreatynina 84,77 + 18,85 79,09 + 12,04 NS

[pmol/l]

eGFR [ml/min] 87,46 £ 25,41 84,26 + 14,14 NS

Kwas moczowy 5,85+ 1,57 4,46 + 1,19 p=0,000002 (***)
[mg/di]

CRP [mg/l] 2,90 + 2,35 2,26 + 1,19 NS

Tabela 1.6. Parametry biochemiczne badanych grup: ChNS-NT+ oraz ChNS-NT-

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

[mg/di]

Parametr NT+ Istotnos¢
[Jednostka] ChNS+ (n=50) ChNS- (n=50) statystyezna
Tchol [mmol/l] 4,96 + 1,12 5,75+ 1,10 p=0,000465 (**)
HDL [mmol/l] 1,30 + 0,34 1,39 + 0,40 NS

LDL [mmol/I] 2,91 +0,96 351096 p=0,001393 (*)
TG [mmol/l] 1,50 £ 0,69 1,56 + 0,87 NS

Glukoza [mmol/I] 5,41 £ 0,66 5,39 +0,74 NS

HALC [%] 5,90 + 0,42 5,85+ 0,33 NS

Mocznik [mmol/l] 5,48 £1,45 5,37+ 1,40 NS

Kreatynina 85,73 £20,31 84,77 + 18,85 NS

[pmol/l]

eGFR [ml/min] 79,36 +£ 23,17 87,46 £ 25,41 NS

Kwas moczowy 5,77+ 1,36 5,85+1,57 NS

29




CRP [mg/I] 3,18 + 2,08 2,90 + 2,35 NS

Tabela 1.7. Parametry biochemiczne badanych grup: ChNS+NT+ oraz ChNS-NT+
(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Parametr NT- Istotno$¢

] statystyczna
[jednostka] ChNS+ (n=50) ChNS- (n=50)
Tchol [mmol/l] 4,71 +1,26 5,48 +£1,02 p=0,000168 (**)
HDL [mmol/l] 1,35+0,33 1,55+0,35 p=0,001464 (*)
LDL [mmol/] 2,78 £ 1,13 3,38 +0,92 p= 0,000440 (**)
TG [mmol/l] 1,29 £ 0,57 1,15+ 0,56 NS
Glukoza [mmol/I] 5,33 £ 0,56 5,06 £ 0,58 p=0,017760 (*)
HA1C [%] 5,86 +0,34 5,56 +£0,34 p=0,000023 (***)
Mocznik [mmol/l] 5,27+1,45 5,21+ 1,35 NS

Kreatynina 85,27 £ 18,49 79,09 + 12,04 NS

[pmol/l]
eGFR [ml/min] 78,87 + 20,15 84,26 + 14,14 NS

Kwas moczowy 5,77+ 1,36 4,46 + 1,19 p=0,000229 (**)
[mg/dl]
CRP [mg/1] 3,60 + 3,58 2,26 +1,19 NS

Tabela 1.8. Parametry biochemiczne badanych grup: ChNS+NT- oraz ChNS-NT-
(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Grupy pacjentdow z choroba niedokrwienng serca oraz towarzyszgcym nadcisnieniem
tetniczym lub bez niego roznity si¢ istotnie poziomem kwasu moczowego. U chorych
z nadci$nieniem t¢tniczym poziom kwasu moczowego byl istotnie statystycznie wyzszy

niz u pacjentdOw bez rozpoznania tej choroby.
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Pacjenci

triglicerydow, glukozy oraz HA1C niz pacjenci grupy kontrolne;.

Zz nadci$nieniem tg¢tniczym mieli

istotnie statystycznie wyzszy poziom

Osoby z nadci$nieniem te¢tniczym i chorobg niedokrwienng serca mialy nizszy poziom

cholesterolu catkowitego i LDL niz pacjenci z samym nadci$nieniem t¢tniczym.

Pacjenci z choroba niedokrwienng serca cechowali si¢ istotnie wyzszym poziomem

glikemii na czczo, HA1C 1 kwasu moczowego oraz nizszym poziomem cholesterolu

catkowitego, HDL 1 LDL niz pacjenci grupy kontrolne;j.

Tabele 1.9.- 1.12. przedstawiaja poréwnanie danych pochodzacych z wywiadu

W poszczegblnych grupach.

Parametr

[jednostka]

ChNS+

NT+ (n=50)

NT- (n=50)

Istotnos¢

statystyczna

Liczba oséb
z dodatnim
wywiadem

rodzinnym

38 (76%)

29 (58%)

NS

Paczkolata

19,08 £ 20,35

26,39 £23,41

NS

Liczba oséb

leczonych statyng

48 (96%)

47 (94%)

NS

Tabela 1.9. Dane pochodzace z wywiadu badanych grup: ChNS+NT+ oraz ChNS+NT-

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Parametr ChNS- Istotnosé

) statystyczna
[jednostka] NT+ (n=50) NT- (n=50)
Liczba osob 25 (50%) 21 (42%) NS

z dodatnim
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wywiadem

rodzinnym
Paczkolata 12,43 +£ 16,58 11,97 £ 14,75 NS
Liczba os6b 28 (56%) 14 (28%) p=0,00456 (*)

leczonych statyna

Tabela 1.10. Dane pochodzace z wywiadu badanych grup: ChNS-NT+ oraz ChNS-NT-

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

leczonych statyng

Parametr NT+ Istotnos$¢
. statystyczna
[Jednostka] ChNS+ (n=50) ChNS- (n=50)
Liczba osob 38 (76%) 25 (50%) p=0,00709 (*)
z dodatnim
wywiadem
rodzinnym
Paczkolata 19,08 + 20,35 12,43 £16,58 NS
Liczba osob 48 (96%) 28 (56%) p=0,000002 (***)

Tabela 1.11. Dane pochodzace z wywiadu badanych grup: ChNS+NT+ oraz ChNS-NT+

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

z dodatnim
wywiadem

rodzinnym

Parametr NT- Istotnos¢

. statystyczna
[Jednostka] ChNS+ (n=50) ChNS- (n=50)
Liczba osé6b 29 (58%) 21 (42%) NS

32




Paczkolata 26,39 £23,41 11,97 £ 14,75 p=0,000609 (**)

Liczba 0s6b 47 (94%) 14 (28%) p= 0,000001 (***)

leczonych statyng

Tabela 1.12. Dane pochodzace z wywiadu badanych grup: ChNS+NT- oraz ChNS-NT-
(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Pacjenci z chorobg niedokrwienng serca i nadci$nieniem te¢tniczym oraz z samg chorobg
niedokrwienng serca nie réznili si¢ istotnie wzgledem danych pochodzacych z wywiadu
(dodatniego wywiadu rodzinnego, liczby paczkolat- w aspekcie palenia tytoniu oraz

leczenia statyna).

Chorzy z nadcisnieniem tetniczym bez choroby niedokrwiennej serca byli istotnie czesciej
leczeni statyng w stosunku do pacjentow bez nadci$nienia tetniczego i choroby

niedokrwiennej serca (grupy kontrolnej).

Pacjenci z choroba niedokrwienng serca i nadci$nieniem tetniczym cechowali si¢ istotnie
wieksza ilo$cig 0sob z dodatnim wywiadem rodzinnym oraz leczonych statyng niz wsrod

0sOb z samym nadci$nieniem tetniczym.

Osoby z choroba niedokrwienng serca charakteryzowaty si¢ istotnie wigksza liczba
paczkolat w wywiadzie oraz wigkszym odsetkiem pacjentéw na terapii hipolipemizujace;j
niz w grupie pacjentow bez choroby niedokrwiennej serca i nadci$nienia t¢tniczego (grupa

kontrolna).

2. Charakterystyka hemodynamiczna i echokardiograficzna badanej populacji

W tabelach od 2.1 do 2.8. przedstawiono charakterystyke parametrow hemodynamicznych

I echokardiograficznych poszczegdlnych grup pacjentow.

Tablele 2.1.- 24. przedstawiaja poréwnanie parametrow hemodynamicznych

w poszczegdlnych grupach.

Parametr ChNS+ Istotnosé

statystyczna

[jednostka] NT+ (n=50) NT- (n=50)
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ABI 0,93+0,15 0,95+0,17 NS

IMT [mm] 0,87+ 0,26 0,85+0,22 NS

PWV [m/s] 11,87 2,71 11,32 +2,08 NS

ABPM full SBP 127,18 £ 14,10 113,04 + 8,02 p=0,0000001 (***)
mean [mmHg]

ABPM full DBP 75,28 + 9,48 70 + 6,93 p=0,002037 (*)
mean [mmHg]

ABPM full SBP SD 16,62 + 4,65 13,43 + 3,00 p=0,000282 (**)
ABPM full DBP 12,54 + 3,44 11,02 +2,42 p=0,033608 (*)
SD

NBPF SBP [%0] 10,02 £+ 7,68 9,81 + 6,84 NS

NBPF DBP [%0] 12,38 9,50 14,05 + 8,08 NS

Tabela 2.1. Parametry hemodynamiczne badanych grup: ChNS+NT+ oraz ChNS+NT-

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Parametr ChNS- Istotnos$é

] statystyczna
[Jednostka] NT+ (n=50) NT- (n=50)
ABI 0,98 £ 0,15 1,08+0,12 p=0,000491 (**)
IMT [mm] 0,77+ 0,16 0,63+£0,14 p=0,000024 (***)
PWV [m/s] 11,61 2,81 11,18 £2.21 NS
ABPM full SBP 128,08 + 13,96 114,28 + 7,60 p=0,0000001 (***)
mean [mmHg]
ABPM full DBP 77,22 +9,99 72,60 + 7,34 p=0,009874 (*)

mean [mmHg]
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ABPM full SBP SD 17,17 + 4,48 12,93+2,72 | p=0,000004 (***)
ABPM full DBP 12,92 + 3,56 10,89+2,26 | p=0,001015 (*)
SD

NBPF SBP [%] 12,55+ 7,16 1029+7,01 | NS

NBPF DBP [%] 15,04 + 7,03 1436+833 |NS

Tabela 2.2. Parametry hemodynamiczne badanych grup: ChNS-NT+ oraz ChNS-NT-

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Parametr Istotnos$¢
) statystyczna

[Jednostka] ChNS+ (n=50) ChNS- (n=50)

ABI 0,93 +0,15 0,98 +£0,15 NS

IMT [mm] 0,87 £0,26 0,77 £ 0,16 NS

PWV [m/s] 11,87 +£2,71 11,61 £2,81 NS

ABPM full SBP 127,18 £ 14,10 128,08 + 13,96 NS

mean [mmHg]

ABPM full DBP 75,28 £ 9,48 77,22 +£9,99 NS

mean [mmHg]

ABPM full SBP SD 16,62 + 4,65 17,17 £4,48 NS

ABPM full DBP 12,54 + 3,44 12,92 + 3,56 NS

SD

NBPF SBP [%] 10,02 + 7,68 12,55+ 7,16 NS

NBPF DBP [%0] 12,38 £ 9,50 15,04 + 7,03 NS

Tabela 2.3. Parametry hemodynamiczne badanych grup: ChNS+NT+ oraz ChNS-NT+

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)
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Parametr NT- Istotnos¢

[jednostka] ChNS+ (n=50) ChNS- (n=50) statystyezna
ABI 0,95+ 0,17 1,08+0,12 p= 0,000030 (***)
IMT [mm] 0,85 + 0,22 0,63+ 0,14 p=0,0000001 (***)
PWV [m/s] 11,32+ 2,08 11,18 £2,21 NS

ABPM full SBP 113,04 + 8,02 114,28 + 7,60 NS

mean [mmHg]

ABPM full DBP 70 £ 6,93 72,60 £ 7,34 NS

mean [mmHg]

ABPM full SBP SD 13,43 £ 3,00 12,93 +2,72 NS
ABPM full DBP 11,02 +£2,42 10,89 £2,26 NS
SD

NBPF SBP [%0] 9,81 £ 6,84 10,29 + 7,01 NS
NBPF DBP [%0] 14,05 + 8,08 14,36 + 8,33 NS

Tabela 2.4. Parametry hemodynamiczne badanych grup: ChNS+NT- oraz ChNS-NT-
(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Pacjenci z chorobg niedokrwienng serca 1 nadcisnieniem tetniczym cechowali si¢ wyzszym
srednim skurczowym i rozkurczowym cisnieniem tetniczym oraz wigkszym odchyleniem
standardowym cisnienia skurczowego i rozkurczowego niz pacjenci z samg chorobg

niedokrwienng serca.

Pacjenci z nadci$nieniem t¢tniczym mieli istotnie nizszy ABI 1 wyzsza IMT, wyzsze
$rednie skurczowe i rozkurczowe ci$nienie tetnicze oraz wigksze odchylenie standardowe

ci$nienia skurczowego i rozkurczowego niz osoby grupy kontrolne;j.

Miedzy pacjentami z choroba niedokrwienng serca i nadci$nieniem tetniczym a pacjentami
z samym nadci$nieniem tetniczym nie bylo istotnych rdéznic w zakresie parametrow

hemodynamicznych.
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Osoby z chorobg niedokrwienng serca cechowaly si¢ istotnie nizszym ABI i wyzsza IMT

niz osoby grupy kontrolne;j.

Tabele 2.5.- 2.8. przedstawiaja poréwnanie parametrow echokardiograficznych

w poszczegdlnych grupach.

z prawidlowym

typem geometrii

Parametr ChNS+ Istotnosé
[Jednostka] NT+ (n=50) NT (7=50) statystyczna
LVDd [cm] 4,76 + 0,63 4,63 + 0,43 NS

LVM [g] 193,58 £ 48,41 159,94 34,22 | p=0,000126 (**)
LVMI [g/m2] 108,20 £ 25,10 90,09 + 14,29 p=0,000325 (**)
RWT 0,46 + 0,08 0,43 £ 0,05 p=0,015038 (*)
LA [cm] 3,63 +0,52 3,52+ 0,60 NS

RVDd [cm] 2,69 + 0,58 2,62 £ 0,45 NS

IVSd [cm] 1,11 +0,15 1,01 +£0,12 p=0,001740 (*)
PWd [cm] 1,09 +0,13 0,98 £ 0,10 p=0,000054 (***)
Ao [cm] 2,16 +0,27 2,20 +0,37 NS

EF [%)] 57,54 + 7,60 57,14+ 7,19 NS

Liczba osob 36 (72%) 20 (40%) p=0,00127 (*)

z zaburzeniami

relaksacji LK

Liczba oséb 22 (44%) 25 (50%) NS

z zaburzeniami

kurczliwosci LK

Liczba oséb 9 (18%) 29 (58%) p=0,00004 (***)
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LK

Liczba osob
z przebudowa

koncentryczng LK

19 (38%)

21 (42%)

NS

Liczba oséb

z przerostem
koncentrycznym
LK

14 (28%)

0 (0%)

p= 0,00005 (***)

Liczba oséb

z przerostem
ekscentrycznym
LK

8 (16%)

0 (0%)

p=0,00319 (*)

Tabela 2.5. Parametry echokardiograficzne badanych grup: ChNS+NT+ oraz ChNS+NT-

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Parametr ChNS- Istotnosé¢

[Jednostka] statystyczna
NT+ (n=50) NT- (n=50)

LVDd [cm] 4,51 +0,54 4,45+ 0,43 NS

LVM [g] 188,62 + 71,13 137,70 £ 32,48 | p=0,000016 (***)

LVMI [g/m2] 102,81 + 37,36 78,33+ 18,00 | p=0,000053 (***)

RWT 0,49 + 0,10 0,41 + 0,06 p=0,000018 (***)

LA [cm] 3,41 £0,55 3,22 +0,43 NS

RVDd [cm] 2,71+0,52 2,72 + 0,47 NS

IVSd [cm] 1,16 £ 0,21 0,94 0,11 p=0,0000001 (***)

PWd [cm] 1,10+ 0,21 0.91+0,12 p=0,0000001 (***)
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Ao [cm] 2,46 + 0,67 2,12+0,28 p=0,018101 (*)
EF [%] 64,34 + 3,30 65,48 £ 2,07 NS
Liczba os6b 27 (54%) 6 (12%) p=0,00001 (***)
z zaburzeniami
relaksacji LK
Liczba osob 2 (4%) 0 (0%) NS
z zaburzeniami
kureczliwosci LK
Liczba osob 11 (22%) 39 (78%) p=0,000001 (***)
z prawidlowym
typem geometrii
LK
Liczba osob 24 (48%) 11 (22%) p=0,00642 (*)
z przebudowa
koncentryczna LK
Liczba osob 13 0 (0%) p=0,00011 (**)
Z przerostem
(26%)
koncentrycznym
LK
Liczba osob 2 (4%) 0 (0%) NS

Z przerostem
ekscentrycznym
LK

Tabela 2.6. Parametry echokardiograficzne badanych grup: ChNS-NT+ oraz ChNS-NT-

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)
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Parametr NT+ Istotnos¢

[Jednostka] statystyczna
ChNS+ (n=50) ChNS- (n=50)

LVvDd [cm] 4,76 £ 0,63 4,51 £0,54 p=0,033070 (*)

LVM [g] 193,58 + 48,41 188,62 £ 71,13 NS

LVMI [g/m2] 108,20 + 25,10 102,81 + 37,36 p=0,046394 (*)

RWT 0,46 £ 0,08 0,49 £0,10 NS

LA [cm] 3,63 £0,52 3,41 +0,55 p=0,014644 (*)

RVvDd [cm] 2,69 £ 0,58 2,71 £0,52 NS

IVSd [cm] 1,11 +£0,15 1,16 £0,21 NS

Pwd [cm] 1,09 +£0,13 1,10 £0,21 NS

Ao [cm] 2,16 £0,27 2,46 £0,67 NS

EF [%0] 57,54 + 7,60 64,34 + 3,30 p=0,0000001 (***)

Liczba osob 36 (72%) 27 (54%) NS

z zaburzeniami

relaksacji LK

Liczba osob 22 (44%) 2 (4%) p=0,000001 (***)

z zaburzeniami

kureczliwosci LK

Liczba osob 9 (18%) 11 (22%) NS

z prawidlowym

typem geometrii

LK

Liczba os6b 19 (38%) 24 (48%) NS

z przebudowa

koncentryczng LK
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Liczba osé6b 14 (28%) 13 (26%) NS
z przerostem

koncentrycznym

LK

Liczba osob 8 (16%) 2 (4%) NS

Z przerostem
ekscentrycznym
LK

Tabela 2.7. Parametry echokardiograficzne badanych grup: ChNS+NT+ oraz ChNS-NT+

(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Parametr Istotnos$¢
[Jednostka] ChNS+ (n=50) ChNS- (n=50) statystyczna
LVDd [cm] 4,63 £0,43 4,45 +0,43 p=0,044687 (*)
LVM [g] 159,94 + 34,22 137,70 £ 32,48 | p=0,001214 (*)
LVMI [g/m2] 90,09 + 14,29 78,33 £ 18,00 | p=0,000121 (**)
RWT 0,43+ 0,05 0,41 £ 0,06 NS

LA [cm] 3,52 +0,60 3,22+0,43 p=0,027674 (*)
RVDd [cm] 2,62+ 0,45 2,72+ 0,47 NS

IVSd [cm] 1,01 £0,12 0,94+ 0,11 p=0,001028 (*)
PWd [cm] 0,98 £ 0,10 0,91 +0,12 p= 0,000478 (**)
Ao [cm] 2,20+ 0,37 2,12+0,28 NS

EF [%] 57,14+7,19 6548 +2,07 | p=0,0000001 (***)
Liczba oséb 20 (40%) 6 (12%) p=0,00141 (*)

Z zaburzeniami
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relaksacji LK

Liczba oséb 25 (50%) 0 (0%) p=0,000001 (***)
Z zaburzeniami

kurczliwosci LK

Liczba os6b 29 (58%) 39 (78%) p=0,03206 (*)
z prawidlowym
typem geometrii
LK

Liczba osob 21 (42%) 11 (22%) p=0,03206 (*)
z przebudowg

koncentryczna LK

Liczba osob 0 (0%) 0 (0%) NS
Z przerostem
koncentrycznym
LK

Liczba osob 0 (0%) 0 (0%) NS
z przerostem
ekscentrycznym
LK

Tabela 2.8. Parametry echokardiograficzne badanych grup: ChNS+NT- oraz ChNS-NT-
(* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001; NS- nieistotne statystycznie)

Pacjenci z chorobg niedokrwienng serca i nadci$nieniem tetniczym w stosunku do oséb
z samg chorobg niedokrwienng serca cechowali si¢ wyzszym: LVM, LVMI, RWT,
wickszym wymiarem [VSd, PWd, wigkszym odsetkiem zaburzen relaksacji, przerostu
koncentrycznego i ekscentrycznego lewej komory oraz rzadszym wystgpowaniem

prawidtowego typu geometrii lewej komory.

Chorzy na nadci$nienie tetnicze mieli istotnie wyzsze LVM, LVMI, RWT, wigkszy
wymiar 1VSd, PWd, aorty, wigkszy odsetek zaburzen relaksacji, przebudowy i przerostu
koncentrycznego oraz rzadziej u nich wystgpowal prawidtowy typ geometrii lewej komory

w stosunku do grupy kontrolnej.
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Osoby z chorobg niedokrwienng serca i nadci$nieniem t¢tniczym mialy istotnie wyzsze
LVMI i wigkszy wymiar LVDd i LA, gorsza frakcje wyrzutowa lewej komory oraz
czestsze u nich byty zaburzenia kurczliwosci lewej komory w stosunku do os6b z samym

nadci$nieniem tetniczym.

Pacjenci z chorobg niedokrwienng serca cechowali si¢ istotnie wyzszym LVM, LVMI,
wigkszym wymiarem LVDd, LA, IVSd, PWd, gorsza frakcja wyrzutows, rzadszym
wystepowaniem prawidlowe] geometrii lewej komory i wigkszym odsetkiem zaburzen

relaksacji, kurczliwosci i przebudowy koncentrycznej niz grupa kontrolna.

3. Charakterystyka badanej populacji pod wzgledem skal ryzyka sercowo-

naczyniowego

U przebadanych pacjentow oceniono ryzyko sercowo-naczyniowe wedtug skal: SCORE,
Framingham oraz PTNT. W tabeli 3.1. przedstawiono porownanie grup wzglgdem ryzyka
SCORE i Framingham.

Parametr ChNS- Istotnosé
statystyczna
NT+ (n=50) NT- (n=50)
SCORE 5,08 £4,42 2,92 +2,15 p=0,007484 (*)
Framingham 9,54 + 6,58 5,26 +3,14 p=0,000098 (***)

Tabela 3.1. Oszacowane ryzyko sercowo-naczyniowe badanych grup: ChNS-NT+ oraz
ChNS-NT- wedtug skal: SCORE i Framingham (* p<0,05; ** p<0,001; *** p <0,0001)

Poziom ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug SCORE i Framingham byl istotnie
statystycznie wyzszy w grupie z nadci$nieniem tetniczym niz u pacjentow bez choroby

niedokrwiennej serca i nadcis$nienia tetniczego (grupy kontrolnej).
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Tabela 3.2 przedstawia oszacowane ryzyko sercowo-naczyniowe badanych grup wedhug
PTNT.

Parametr ChNS+ NT+ | ChNS+ NT- | ChNS-NT+ | ChNS- NT-
(ilos¢ osob) (n=50) (n=50) (n=50) (n=50)
R. przeci¢tne 0 0 1 3
(0%) (0%) (2%) (6%)
R. niskie dodane 0 0 3 22
(0%) (0%) (6%) (44%)
R. umiarkowane dodane 0 0 18 23
(0%) (0%) (36%) (46%)
R. wysokie dodane 23 46 28 2
(46%) (92%) (56%) (4%)
R. bardzo wysokie 27 4 0 0
dodane (54%) (8%) (0%) (0%)

Tabela 3.2. Oszacowane ryzyko sercowo-naczyniowe badanych grup wedtug PTNT

ChNS+NT+ vs ChNS+NT- [p= 0,000001] (***); ChNS+NT+ vs ChNS-NT+
[p=0,00000000000008385] (***); ChNS+NT+ vs ChNS-NT-[p=0,000000000001] (***);
ChNS+NT- vs ChNS-NT+ [p= 0,00000001605] (***); ChNS+NT- vs ChNS-NT-
[p=0,000000000001] (***); ChNS-NT+ vs ChNS-NT- [p= 0,0000000008688] (***).

Najwyzszym ryzykiem sercowo-naczyniowym wedlug PTNT cechowali si¢ pacjenci
w kolejnosci: z rozpoznang choroba niedokrwienng serca i nadci$nieniem tetniczym,
nastgpnie z choroba niedokrwienng serca bez nadcis$nienia tg¢tniczego, nadci$nieniem
tetniczym bez choroby niedokrwiennej serca, natomiast najnizsze ryzyko wystepowato

u pacjentow grupy kontrolne;.
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4. Charakterystyka pacjentow pod wzgledem plci

4.1. Grupa ChNS+NT+ (tabela 4.1.)

Parametr ChNS+NT+ Istotnos$¢

Kobiety (n=25) Mezczyzni (n=25) stabystyezna

BMI [kg/m2] 29,04 + 4,92 28,87 +3,24 NS

Tchol [mmol/l] 5,26+ 1,22 4,65 £ 0,94 NS

HDL [mmol/l] 1,44 + 0,35 1,19+0,27 p=0,003841 (**)

LDL [mmol/l] 3,10+ 1,03 2,71 £ 0,87 NS

TG [mmol/l] 1,45 + 0,59 1,55+ 0,79 NS

Glukoza [mmol/I] 5,50 £ 0,58 531+0,73 NS

Kwas moczowy 5,52+ 1,19 6,01 £1,50 NS

[mg/dl]

CRP [mg/I] 322+2.19 3,14 + 2,00 NS

Paczkolata 9,20 + 16,55 28,96 £ 1920 | p=0,000108 (***)

Liczba osob 24 (96%) 24 (96%) NS

leczonych statyna

ABI 0,94+0,13 0,92+0,18 NS

IMT [mm] 0,85+ 0,27 0,88 + 0,26 NS

PWV [m/s] 12,30 £ 2,50 11,43 +£2,88 NS

Tabela 4.1. Charakterystyka grupy ChNS+NT+ 2z podziatem na ple¢
(* p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001; NS- nieistotne statystycznie)

W grupie z rozpoznang chorobg niedokrwienng serca oraz nadcisnieniem tetniczym
kobiety cechowaly si¢ wyzszym poziomem cholesterolu frakcji HDL oraz nizsza liczba

paczkolat niz mezczyzni.
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4.2. Grupa ChNS+NT- (tabela 4.2.)

Parametr ChNS+NT- Istotnos$¢
Kobiety (n=25) Mezczyzni (n=25) stabystyezna
BMI [kg/m2] 27,79 + 4,44 26,48 + 3,76 NS
Tchol [mmol/l] 4,85+1,39 4,57+1,13 NS
HDL [mmol/l] 1,42 +0,37 1,28 + 0,27 NS
LDL [mmol/I] 2,85+ 1,26 2,70 £ 0,99 NS
TG [mmol/l] 1,25 + 0,40 1,32£0,71 NS
Glukoza [mmol/I] 5,43 +£0,58 5,23 +0,53 NS
Kwas moczowy 5,15+ 0,80 5,35+ 0,91 NS
[mg/dl]
CRP [mg/l] 3,62 + 3,65 3,58 + 3,58 NS
Paczkolata 15,02 £ 15,19 37,76 £24,.87 | p=0,000240 (***)
Liczba osob 24 (96%) 23 (92%) NS
leczonych statyng
ABI 0,99 £0,17 0,91+0,17 NS
IMT [mm] 0,79 + 0,17 091 + 0,24 NS
PWV [m/s] 11,07 + 1,65 11,58 + 2,45 NS
Tabela 4.2. Charakterystyka grupy ChNS+NT- z podzialem na ple¢

(* p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001; NS- nieistotne statystycznie)

W grupie z rozpoznang chorobg niedokrwienng serca bez nadcis$nienia tetniczego kobiety

cechowaty sie nizszg liczba paczkolat niz mezczyzni.
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4.3. Grupa ChNS-NT+ (tabela 4.3.)

Parametr ChNS-NT+ Istotnos¢
Kobiety (n=25) Mezczyzni (n=25) stabystyezna
BMI [kg/m2] 28,41 +4,33 29,68 + 4,88 NS
Tchol [mmol/l] 5,57+1,02 5,93+1,17 NS
HDL [mmol/l] 1,50 £ 0,45 1,28 £0,31 NS
LDL [mmol/I] 3,36+ 0,91 3,66 + 1,01 NS
TG [mmol/I] 1,42+0,77 1,70 + 0,95 NS
Glukoza [mmol/l] 5,26 +£0,86 5,53 +0,58 p=0,042891 (*)
Kwas moczowy 520+ 1,47 6,51 +1,41 p=0,002383 (**)
[mg/di]
CRP [mg/I] 3,17+2,61 2,63 +2,08 NS
Paczkolata 9,64 + 11,23 15,22 + 20,47 NS
Liczba osob 14 (56%) 14 (56%) NS
leczonych statyng
ABI 0,94+ 0,16 1,01 £0,14 NS
IMT [mm] 0,73 +0,15 0,81 £0,17 p= 0,049425 ()
PWV [m/s] 10,68 + 2,29 12,54 £3,01 p=0,007064 (**)
SCORE 3,16 +2,49 7,00 £ 5,10 p=0,000957 (***)
Framingham 6,84 + 5,44 12,24 + 6,59 p=0,000285 (***)
Tabela 4.3. Charakterystyka grupy ChNS-NT+ z podzialem na ple¢

(* p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001; NS- nieistotne statystycznie)

W grupie z rozpoznanym nadci$nieniem t¢tniczym bez choroby niedokrwiennej serca

kobiety cechowaly si¢ nizszym poziomem glukozy, kwasu moczowego oraz nizszymi:

47




IMT oraz PWV. Ryzyko wedlug SCORE i Framingham u me¢zczyzn z nadci$nieniem

tetniczym bylo istotnie statystycznie wyzsze niz u kobiet.

4.4. Grupa ChNS-NT- (tabela 4.4.)

Parametr ChNS-NT- Istotnos¢

Kobiety (n=25) Mezczyzni (n=25) stabystyezna

BMI [kg/m2] 25,84 +5,11 25,94 £ 2,60 NS

Tchol [mmol/l] 5,59+ 1,01 5,37 £ 1,04 NS

HDL [mmol/I] 1,65 + 0,39 1,46 + 0,29 NS

LDL [mmol/I] 3,45+ 0,95 3,32+ 0,90 NS

TG [mmol/I] 1,03 + 0,36 1,28 + 0,69 NS

Glukoza [mmol/l] 497 +0,51 5,14+ 0,64 NS

Kwas moczowy 3,95+ 1,10 497+ 1,07 p=0,001033 (**)

[mg/dl]

CRP [mg/l] 2,36+ 1,10 2,15+£1,29 NS

Paczkolata 10,60 + 15,45 13,34 + 14,21 NS

Liczba osob 7 (28%) 7 (28%) NS

leczonych statyna

ABI 1,09 £0,14 1,07+0,11 NS

IMT 0,64+0,13 0,62 +0,15 NS

PWV 10,78 £ 2,10 11,58 £2,29 NS

SCORE 2,04+ 1,54 3,80 2,33 p= 0,005155 (**)

Framingham 4,12 £3,17 6,40 +2,72 p=0,002148 (**)

Tabela 4.4. Charakterystyka grupy ChNS-NT- z podzialem na pleé

(* p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001; NS- nieistotne statystycznie)
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W grupie kontrolnej- bez choroby niedokrwiennej serca i nadci$nienia tetniczego kobiety
cechowaty si¢ nizszym poziomem kwasu moczowego. Ryzyko wedlug SCORE

1 Framingham u m¢zczyzn bylo istotnie statystycznie wyzsze niz u kobiet.

4.5. Odsetek kobiet w roznych przedzialach wiekowych w badanych grupach (tabela
4.5.)

Grupa <50r.z. 50-59 r.z. >60 r.z.
ChNS+NT+ 4% 16% 80%
ChNS+NT- 4% 36% 60%
ChNS-NT+ 16% 52% 32%
ChNS-NT- 24% 48% 28%

Tabela 4.5. Odsetek kobiet w roéznych przedziatach wiekowych w badanych grupach

W grupie pacjentek z rozpoznang chorobg niedokrwienna serca z lub bez nadci$nienia
tetniczego przewazaly kobiety w wieku lub powyzej 60 lat. Wsrod pacjentek bez choroby
niedokrwiennej serca z lub bez towarzyszacego nadcis$nienia tetniczego przewazaty

kobiety migedzy 50 a 59 rokiem zycia.

5. Wykazane Kkorelacje oraz porownanie zmiennych pomiedzy wybranymi
parametrami  klinicznymi, hemodynamicznymi, echokardiograficznymi oraz

oszacowanym ryzykiem sercowo-naczyniowym
5.1. Grupa ChNS+NT+

W tej grupie wykazano istotng ujemng korelacj¢ miedzy zmiennymi: ABI a IMT
[p=0,001430] (**) [r=-0,438917] (ryc. 1).
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Ujemna korelacja miedzy ABI a IMT (CHNS+NT+)
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Rycina 1. Ujemna korelacja migdzy ABI a IMT w grupie ChNS+NT+
(dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Wykazano takze ujemng korelacje migdzy ABI a liczbg paczkolat [p= 0,044089] (*)
[r=-0,285972] (ryc. 2).
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Ujemna korelacja miedzy ABI a liczbg paczkolat (CHNS+NT+)
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Rycina 2. Ujemna korelacja migdzy ABI a liczba paczkolat w grupie ChNS+NT+
(dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Po podziale grupy ze wzgledu na pte¢ korelacje przedstawiaty si¢ nastepujaco (tab. 5.1.1.)

Parametr ABI
ChNS+NT+
Kobiety (n=25) Mezczyzni (n=25)
IMT [mm] 0,0073 0,0504
*) (NS)
[R=-0,522731] [R=-0,395376]
Liczba paczkolat 0,0661 0,2107
(NS) (NS)
[R=-0,373236] [R=-0,259274]

Tabela 5.1.1. Ujemne korelacje migdzy ABI a IMT oraz migdzy ABI a liczba paczkolat
w grupie ChNS+NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001; NS- nieistotne

statystycznie)
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W grupie pacjentdw z chorobg niedokrwienng serca oraz nadci$nieniem t¢tniczym istotna

byta ujemna korelacja miedzy ABI a IMT w podgrupie kobiet.

Zmiennych z przyczyn obiektywnych nie korelowano wzgledem skal ryzyka: SCORE

i Framingham.

Wszyscy pacjenci tej grupy cechowali si¢ bardzo wysokim ryzykiem wedtug PTNT.

5.2. Grupa ChNS+NT-

W tej grupie wykazano istotng ujemng korelacje migdzy zmiennymi: ABI a IMT [p=
0,011729] (*) [r=-0,353750] (ryc. 3).

Ujemna korelacja miedzy ABI a IMT (CHNS+NT-)
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Rycina 3. Ujemna korelacja miedzy ABI a IMT w grupie ChNS+NT-
(dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Wykazano takze ujemng korelacj¢ migdzy ABI a liczbg paczkolat [p= 0,022765] (*)
[r=-0,321592] (ryc. 4).
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Ujemna korelacja miedzy ABI a liczbag paczkolat (CHNS+NT-)
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Rycina 4. Ujemna korelacja migdzy ABI a liczba paczkolat w grupie ChNS+NT-
(dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Po podziale grupy ze wzgledu na pte¢ korelacje przedstawiaty si¢ nastgpujaco (tab. 5.2.1.)

[R= -0,220170]

Parametr ABI
ChNS+NT-
Kobiety (n=25) Mezczyzni (n=25)

IMT [mm] 0,5061 0,0004

(NS) (**)

[R=-0,139473] [R=-0,655416]

Liczba paczkolat 0,2903 0,272264

(NS) (NS)

[R= -0,228346]

Tabela 5.2.1. Ujemne korelacje migdzy ABI a IMT oraz migdzy ABI a liczbg paczkolat
w grupie ChNS+NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001; NS- nieistotne statystycznie)

W grupie pacjentdow z chorobg niedokrwienng serca bez nadci$nienia tgtniczego istotna

byta ujemna korelacja migdzy ABI a IMT w podgrupie m¢zczyzn.
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Zmiennych z przyczyn obiektywnych nie korelowano wzgledem skal ryzyka: SCORE

I Framingham.

Wszyscy pacjenci tej grupy cechowali si¢ bardzo wysokim ryzykiem wedtug PTNT.

5.3. Grupa ChNS- NT+

W tej grupie wykazano istotng ujemng korelacj¢ migdzy zmiennymi: ABI a IMT
[p=0,009632] (**) [r=-0,362719] (ryc. 5).

Ujemna korelacja miedzy ABI a IMT (CHNS-NT+)
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Rycina 5. Ujemna korelacja miedzy ABI a IMT w grupie ChNS-NT+
(dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Wykazano takze ujemng korelacje miedzy ABI a liczbg paczkolat [p= 0,017320] (*)
[r=-0,335236] (ryc. 6).
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Ujemna korelacja miedzy ABI a liczbg paczkolat (CHNS-NT+)
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Rycina 6. Ujemna korelacja migdzy ABI a liczba paczkolat w grupie ChNS-NT+
(dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Po podziale grupy ze wzgledu na pte¢ korelacje przedstawiaty si¢ nastepujaco (tab. 5.3.1.)

Parametr ABI
ChNS-NT+
Kobiety (n=25) Mezcezyzni (n=25)
IMT [mm] 0,0073 0,677
(**) (NS)
[R=-0,5227] [R=-0,3712]
Liczba paczkolat 0,3987 0,0022
(NS) **)
[R=-0,1765] [R=-0,5840]

Tabela 5.3.1. Ujemne korelacje migdzy ABI a IMT oraz migdzy ABI a liczba paczkolat
w grupie ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001; NS- nieistotne statystycznie)
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W grupie pacjentdéw z nadci$nieniem tetniczym bez choroby niedokrwiennej serca istotne
byty ujemne korelacje migdzy: ABI a IMT w podgrupie kobiet oraz migdzy ABI a liczba

paczkolat w podgrupie mezczyzn.

W tej grupie parametry korelowano takze z poziomem ryzyka wedlug SCORE

i Framingham.

Wykazano korelacje migdzy WHR a poziomem ryzyka wedtlug skali SCORE
[p=0,002107] (**) [r=0,424785] (ryc. 7).

Istotna okazala si¢ rowniez korelacja migdzy WHR a poziomem ryzyka wedtug skali

Framingham [p= 0,000038] (***) [r=0,548257] (ryc. 8).

Korelacja miedzy WHR a SCORE (CHNS-NT+)
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Rycina 7. Korelacja migdzy WHR a poziomem ryzyka wedlug SCORE w grupie
ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Korelacja miedzy WHR a Framingham (CHNS-NT+)
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Rycina 8. Korelacja migdzy WHR a poziomem ryzyka wedlug Framingham w grupie
ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Wykazano réowniez ujemnag korelacje migdzy ABI a poziomem ryzyka wedlug skali
SCORE [p=0,025008] (*) [r=-0,316766] (ryc. 9).

Istotna okazata si¢ rowniez ujemna korelacja migdzy ABI a poziomem ryzyka wedtug skali

Framingham [p=0,039668] (*) [r=-0,291943] (ryc. 10).
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Rycina 9. Ujemna korelacja migdzy ABI a poziomem ryzyka wedlug SCORE w grupie
ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Framingham
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Ujemna korelacja miedzy ABI a Framingham (CHNS-NT+)
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Rycina 10. Ujemna korelacja migdzy ABI a poziomem ryzyka wedlug Framingham
w grupie ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Wykazano korelacj¢ migdzy PWV a poziomem ryzyka wedlug
[p=0,019716] (*) [r= 0,328841] (ryc. 11).

skali

SCORE

Istotna okazala si¢ réwniez korelacja migdzy PWV a poziomem ryzyka wedtug skali

Framingham [p=0,001817] (**) [r= 0,430246] (ryc. 12).
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Rycina 11. Korelacja migdzy PWV a poziomem ryzyka wedlug SCORE w grupie
ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Korelacja miedzy PWV a Framingham (CHNS-NT+)
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Rycina 12. Korelacja migdzy PWV a poziomem ryzyka wedlug Framingham w grupie
ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Wykazano korelacje migdzy IMT a poziomem ryzyka wedtug skali SCORE [p= 0,005444]
(**) [r=0,387400] (ryc. 13).

Istotna okazata si¢ rowniez korelacja miedzy IMT a poziomem ryzyka wedlug skali

Framingham [p= 0,001961] (**) [r= 0,427441] (ryc. 14).
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Korelacja miedzy IMT a SCORE (CHNS-NT+)
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Rycina 13. Korelacja migdzy IMT a poziomem ryzyka wedlug SCORE w grupie ChNS-
NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Korelacja miedzy IMT a Framingham (CHNS-NT+)
35
30 A4
£ 25 . ad
E 20 L 4
£ ¢
£ 15
: $oges ° ¢
L e ¢ — 4 f ¢
2 d : +
° %
0 . 4 !
0 0,2 0,4 OI,G 0,8 I1 1,2 1,4
IMT [mm]

Rycina 14. Korelacja miedzy IMT a poziomem ryzyka wedlug Framingham w grupie
ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

61



Wykazano korelacje miedzy LVMI a poziomem ryzyka wedlug skali SCORE
[p=0,004519] (**) [r=0,395072] (ryc. 15).

Istotna okazata si¢ rowniez korelacja migdzy LVMI a poziomem ryzyka wedlug skali

Framingham [p=0,005291] (**) [r= 0,388591] (ryc. 16).
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Rycina 15. Korelacja migdzy LVMI a poziomem ryzyka wedtug skali SCORE w grupie
ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Framingham

Korelacja miedzy LVMI a Framingham (CHNS-NT+)
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Rycina 16. Korelacja migdzy LVMI a poziomem ryzyka wedlug Framingham w grupie
ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Ponadto wykazano korelacje:

miedzy ABPM full SBP mean a poziomem ryzyka wedtug skali Framingham
[p=0,000900] (***) [r= 0,455034]

migdzy liczba paczkolat a poziomem ryzyka wedlug skali Framingham
[p=0,005435] (**) [r=0,387471]

migdzy liczba paczkolat a poziomem ryzyka wedtug skali SCORE [p= 0,005976]
(**) [r=0,383495]

miedzy poziomem kwasu moczowego a ryzykiem wedlug skali Framingham
[p=0,007383] (**) [r= 0,374456]

miedzy poziomem kreatyniny a ryzykiem wedtug skali Framingham [p= 0,010337]
(*) [r=0,359531]

miedzy ABPM full DBP mean a poziomem ryzyka wedlug skali Framingham
[p=0,010691] (*) [r=0,358001]

mi¢dzy poziomem  kreatyniny a ryzykiem wedlug skali SCORE
[p=0,015998] (*) [r=0,339095]
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* miedzy poziomem kwasu moczowego a ryzykiem wedlug skali SCORE
[p=0,021774] (*) [r= 0,323853]

* migdzy ABPM full SBP mean a poziomem ryzyka wedtlug skali SCORE
[p=0,034678] (*) [r=0,299379]

* miedzy liczba paczkolat a IMT [p= 0,045602] (*) [r= 0,284042]

* miedzy ABPM full SBP SD a poziomem ryzyka wedlug skali Framingham
[p=0,047450] (*) [r= 0,281753]

Po podziale grupy ze wzgledu na pte¢ korelacje przedstawiaty si¢ nastepujaco (tab. 5.3.2.)

Parametr SCORE Framingham
ChNS-NT+ ChNS-NT+
Kobiety Mezczyzni Kobiety Mezczyzni
(n=25) (n=25) (n=25) (n=25)
ABI 0,0034 0,0829 0,0317 0,0097
**) (NS) (*) (**)
[R=-0,5630] [R=-0,3536] [R= -0,4306] [R=-0,5067]
PWV [m/s] 0,1820 0,2368 0,1090 0,1629
(NS) (NS) (NS) (NS)
[R=0,2758] [R=0,2456] [R=0,328348] [R=0,287897]
IMT [mm] 0,0018 0,3263 0,0042 0,3158
**) (NS) *) (NS)
[R=0,5911] [R=0,2047] [R=0,552597] [R=0,209101]
LVMI [g/m2] 0,0661 0,4336 0,0356 0,5877
(NS) (NS) (*) (NS)
[R=0,3724] [R=0,1639] [R=0,4219] [R=0,1139]
WHR 0,2110 0,3027 0,0367 0,0836
(NS) (NS) (*) (NS)
[R=0,2591] [R=0,2147] [R=0,419790] [R=0,352875]
ABPM full SBP 0,1230 0,0572 0,0053 0,1699
mean [mmHg] (NS) (NS) (**) (NS)
[R=0,3167] [R=0,3852] [R= 0,540094] [R=0,283370]
Liczba paczkolat 0,1131 0,0198 0,2354 0,0008
(NS) () (NS) (***)
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[R=0,3249] [R= 0,4630] [R=0,2462] [R=0,6257]
Kwas moczowy 0,0506 0,8819 0,0525 0,0523
[mg/dlI] (NS) (NS) (NS) (NS)

[R=0,3951] [R=0,0313] [R=0,3921] [R=0,1340]
Kreatynina 0,2573 0,8243 0,2935 0,4336
[wmol/1] (NS) (NS) (NS) (NS)

[R=0,2354] [R=0,0467] [R=0,2187] [R=0,1640]

Tabela 5.3.2. Wykazane korelacje w grupie ChNS-NT+ (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p
<0,001; NS- nieistotne statystycznie)

W grupie pacjentéw z nadcis$nieniem tetniczym bez choroby niedokrwiennej serca istotna
byla ujemna korelacja migdzy ABI a Framingham zaréwno w podgrupie mgzczyzn, jak
i kobiet. Wylacznie w podgrupie kobiet istotne okazaly sie korelacje miedzy: ABI
a SCORE, IMT a SCORE, IMT a Framingham, LVMI a Framingham, WHR
a Framingham oraz ABPM full SBP mean a Framingham. Wylacznie w podgrupie
me¢zczyzn istotne okazaly sie korelacje migdzy: liczbg paczkolat a SCORE oraz liczba

paczkolat a Framingham.

Ponadto obie podgrupy pacjentow- z ryzykiem umiarkowanym i wysokim dodanym
wedlug PTNT roznity si¢ istotnie migdzy soba wzgledem wybranych parametrow

hemodynamicznych (tab. 5.3.3.)

Parametr Ryzyko wedlug PTNT Istotno$¢
ChNS-NT+ statystyczna
Umiarkowane Wysokie dodane
dodane (n=18) (n=28)
ABPM full SBP 115,67 £ 9,20 137,26 £ 9,38 p=0,0000001 (***)

mean [mmHg]

ABPM full DBP 71,83+9,16 80,96 + 8,88 p=0,001609 (**)

mean [mmHg]

ABPM full SBP 14,51 + 3,79 19,11 £3,94 p=0,000304 (***)
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SD

ABPM full DBP 11,27 £ 3,60 13,76 + 3,27 p= 0,019449) (*)
SD
PWV [m/s] 9,93 + 1,60 12,64 = 3,02 p=0,001145 (**)

Tabl. 5.3.3. Wybrane parametry hemodynamiczne w zalezno$ci od poziomu ryzyka PTNT
w grupie pacjentéw ChNS-NT+ (* p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

W podgrupie wysokiego dodanego ryzyka wedtug PTNT: ABPM full SBP mean, ABPM
full DBP mean, ABPM full SBP SD, ABPM full DBP SD oraz PWV byly istotnie

statystycznie wyzsze niz w podgrupie ryzyka umiarkowanego dodanego.

5.4. Grupa ChNS-NT-

W tej grupie wykazano istotna ujemng korelacj¢ miedzy zmiennymi: ABI a IMT
[p=0,005904] (**) [r=-0,384008] (ryc. 17).

Ujemna korelacja miedzy ABI a IMT (CHNS-NT-)
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Rycina 17. Ujemna korelacja migdzy ABI a IMT w grupie ChNS-NT-
(dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Wykazano takze ujemng korelacje miedzy ABI a liczbg paczkolat [p= 0,0455] (*)

[r=-0,217684] (ryc. 18).

Ujemna korelacja miedzy ABI a liczbg paczkolat (CHNS-NT-)
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Rycina 18. Ujemna korelacja miedzy ABI a liczba paczkolat w grupie ChNS-NT-

(dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Po podziale grupy ze wzgledu na pte¢ korelacje przedstawiaty si¢ nastepujaco (tab. 5.4.1.)

Parametr ABI
ChNS-NT-
Kobiety (n=25) Mezczyzni (n=25)
IMT [mm] 0,1497 0,0425
(NS) (*)
[R=-0,2968] [R=-0,4088]
Liczba paczkolat 0,2013 0,4250
(NS) (NS)
[R=-0,2645] [R=-0,1670]

Tabela 5.4.1. Ujemne korelacje migdzy ABI a IMT oraz migdzy ABI a liczba paczkolat
w grupie ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001; NS- nieistotne statystycznie)
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W grupie pacjentow bez nadci$nienia te¢tniczego oraz bez choroby niedokrwiennej serca

istotna byta ujemna korelacja migdzy ABI a IMT w podgrupie m¢zczyzn.

W tej grupie parametry korelowano takze z poziomem ryzyka wedlug SCORE

I Framingham.

Wykazano korelacje miedzy WHR a poziomem ryzyka wedlug skali
[p=0,000584] (***) [r=0,469420] (ryc. 19).

SCORE

Istotna okazala si¢ réwniez korelacja migdzy WHR poziomem ryzyka wedlug skali

Framingham [p= 0,000019] (***) [r= 0,564942] (ryc.20).

SCORE

Korelacja miedzy WHR a SCORE (CHNS-NT-)
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Rycina 19. Korelacja migdzy WHR a poziomem ryzyka wedlug SCORE w grupie
ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Rycina 20. Korelacja migdzy WHR a poziomem ryzyka wedtug Framingham w grupie
ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Wykazano ujemng korelacje miedzy ABI a poziomem ryzyka wedlug skali SCORE
[p=0,016189] (*) [r=-0,338520] (ryc. 21).

Istotna okazata si¢ rowniez ujemna korelacja migdzy ABI a poziomem ryzyka wedtug skali

Framingham [p= 0,021965] (*) [r=-0,323412] (ryc. 22).
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Ujemna korelacja miedzy ABI a SCORE (CHNS-NT-)
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Rycina 21. Ujemna korelacja miedzy ABI a poziomem ryzyka wedtug SCORE w grupie
ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Framingham

16

14

12

[y
o

co

Ujemna korelacja miedzy ABI a Framingham (CHNS-NT-)

.
+
.
*
- % »
*
+ 494
* * ¢
e 2
*» L m—
.
I L1
0 0,2 0,4 0,6 0,8 1 1,2

ABI

1,4

Rycina 22. Ujemna korelacja migdzy ABI a poziomem ryzyka wedlug Framingham
w grupie ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Wykazano korelacj¢ migdzy PWV a poziomem ryzyka wedtug skali SCORE [p=0,001026]
(**) [r=0,450538] (ryc. 23).

Istotna okazala sie réwniez korelacja migdzy PWV a poziomem ryzyka wedtug skali

Framingham [p=0,008732] (**) [r= 0,367100] (ryc. 24).
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Rycina 23. Korelacja migdzy PWV a poziomem ryzyka wedlug SCORE w grupie
ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Korelacja miedzy PWV a Framingham (CHNS-NT-)
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Rycina 24. Korelacja migdzy PWV a poziomem ryzyka wedlug Framingham w grupie
ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Wykazano korelacje miedzy IMT a poziomem ryzyka wedlug skali SCORE
[p=0,000739] (***) [r= 0,461662] (ryc. 25).

Istotna okazata si¢ rowniez korelacja migdzy IMT a poziomem ryzyka wedlug skali

Framingham [p= 0,038590] (*) [r= 0,293481] (ryc. 26).
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Korelacja miedzy IMT a SCORE (CHNS-NT-)
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Rycina 25. Korelacja migdzy IMT a poziomem ryzyka wedlug SCORE w grupie
ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Rycina 26. Korelacja miedzy IMT a poziomem ryzyka wedlug Framingham w grupie
ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Wykazano korelacje migdzy LVMI a poziomem ryzyka wedlug skali SCORE

[p= 0,013314] (*) [r= 0,347844] (ryc. 27).

Istotna okazata si¢ rowniez korelacja migdzy LVMI a poziomem ryzyka wedlug skali

Framingham [p= 0,025801] (*) [r=0,315146] (ryc. 28).

SCORE

Korelacja miedzy LVMI a SCORE (CHNS-NT-)

*

*

*
*

*

*

*
¢

L 2

40

60

80

LVMI [g/m2]

100

140

160

Rycina 27. Korelacja migdzy LVMI a poziomem ryzyka wedlug SCORE w grupie
ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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Korelacja miedzy LVMI a Framingham (CHNS-NT-)
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Rycina 28. Korelacja migdzy LVMI a poziomem ryzyka wedlug Framingham w grupie
ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)

Ponadto wykazano korelacje:

* miedzy poziomem kwasu moczowego a ryzykiem wedlug skali SCORE
[p=0,006309] (**) [r=0,381200]

* miedzy liczbg paczkolat a poziomem ryzyka wedlug skali Framingham
[p=0,009234] (**) [r= 0,364610]

* migdzy poziomem kreatyniny a ryzykiem wedlug skali Framingham
[p=0,012655] (*) [r= 0,350222]

* miedzy liczbg paczkolat a poziomem ryzyka wedtug skali SCORE [p= 0,014831]
(*) [r=0,342731]

* migdzy poziomem kwasu moczowego a ryzykiem wedlug skali Framingham
[p=0,017603] (*) [r= 0,334444]

* miedzy poziomem kreatyniny a ryzykiem wedtug skali SCORE [p= 0,026736] (*)
[r=0,313289]
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* migdzy ABPM full SBP mean a poziomem ryzyka wedtug skali SCORE
[p=0,032452] (*) [r= 0,302985]

* migdzy ABPM full SBP mean a poziomem ryzyka wedlug skali Framingham
[p=0,032877] (*) [r= 0,302281]

Po podziale grupy ze wzgledu na pte¢ korelacje przedstawiaty si¢ nastepujaco (tab. 5.4.2.)

Parametr SCORE Framingham
ChNS-NT- ChNS-NT-
Kobiety Mezczyzni Kobiety Mezczyzni
(n=25) (n=25) (n=25) (n=25)
ABI 0,0321 0,1859 0,0044 0,9557
*) (NS) (**) (NS)
[R=-0,4295] [R=-0,2735] [R=-0,5500] [R=-0,0117]
PWV [m/s] 0,5228 0,0007 0,4403 0,0004
(NS) (***) (NS) (***)
[R=0,134095] [R=0,634818] [R=0,1616] [R=0,6491]
IMT [mm] 0,0338 0,0008 0,2249 0,0087
(*) (***) (NS) (**)
[R=0,425837] [R=0,625661] [R=0,2517] [R=0,5131]
LVMI [g/m2] 0,0398 0,4872 0,1079 0,7801
(*) (NS) (NS) (NS)
[R=0,4137] [R=0,1457] [R=0,3294] [R=0,0588]
WHR 0,0067 0,8708 0,0089 0,5759
(**) (NS) (**) (NS)
[R=0,527848] [R=0,034274] [R=0,511591] [R=0,117489]
ABPM full SBP 0,3181 0,2534 0,0938 0,6956
mean [mmHg] (NS) (NS) (NS) (NS)
[R=0,2081] [R=0,2373] [R=0,3424] [R=0,0823]
Liczba paczkolat 0,3872 0,0450 0,4818 0,0038
(NS) () (NS) **)
[R=0,1808] [R=0,4044] [R=0,1475] [R=0,5569]
Kwas moczowy 0,0658 0,6266 0,1354 0,9617
[mg/dI] (NS) (NS) (NS) (NS)
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[R=0,3736] [R=0,1023] [R=0,3071] [R=0,0101]
Kreatynina 0,5873 0,9705 0,9778 0,2845
[pmol/l] (NS) (NS) (NS) (NS)

[R=0,1140] [R=0,0077] [R=0,0058] [R=0,2228]

Tabela 5.4.2. Wykazane korelacje w grupie ChNS-NT- (dla * p<0,05; ** p<0,01; *** p
<0,001; NS- nieistotne statystycznie)

W grupie pacjentow bez nadcis$nienia tetniczego oraz bez choroby niedokrwiennej serca
istotna byla korelacja migdzy IMT a SCORE zarowno w podgrupie me¢zczyzn, jak i kobiet.
Wiytacznie w podgrupie kobiet istotne okazaty sie korelacje miedzy: ABI a SCORE, ABI
a Framingham, LVMI a SCORE, WHR a SCORE oraz WHR a Framingham. Wylacznie
w podgrupie me¢zczyzn istotne okazaty sie korelacje migdzy: PWV a SCORE, PWV
a Framingham, IMT a Framingham, liczba paczkolat a SCORE oraz liczba paczkolat

a Framingham.

Ponadto obie podgrupy pacjentow- z ryzykiem niskim i umiarkowanym dodanym wedlug
ryzyka PTNT roznity si¢ istotnie migdzy sobg wzgledem wybranych parametréw (tabela
5.4.3)

Parametr Ryzyko wedlug PTNT Istotnosé
ChNS-NT- statystyczna
Niskie dodane Umiarkowane
(n=22) dodane (n=23)

WHR 0,87 + 0,09 0,91+ 0,07 p=0,032807 (*)
Liczba paczkolat 4,30 + 8,31 20,74 + 15,60 p=0,000302 (***)
ABI 1,15+0,11 1,04 + 0,10 p=0,001060 (**)
IMT [mm] 0,58 + 0,09 0,69 +0,13 p= 0,005826 (**)

Tab. 5.4.3. Wybrane parametry w zalezno$ci od poziomu ryzyka wedtug PTNT w grupie
pacjentow ChNS-NT- (* p<0,05; ** p<0,01; *** p <0,001)
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W podgrupie umiarkowanego dodanego ryzyka wedtug PTNT: WHR i IMT byly wyzsze,
liczba paczkolat byta wigksza oraz ABI bylo istotnie statystycznie nizsze niz w podgrupie

ryzyka niskiego dodanego.

6. Modele regresji logistycznej

Dla przebadanej grupy pacjentow wykonano modele regresji logistycznej dla
jednoczesnego wpltywu ABI i PWV na ryzyko sercowo-naczyniowe wedlug SCORE,
Framingham oraz PTNT.

6.1. Model regresji logistycznej jednoczesnego wplywu (korelacji) ABI i PWV na
stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug PTNT dla wszystkich przebadanych

pacjentow (N=200).

Dla potrzeb obliczen statystycznych ryzyka: przecigtne, niskie dodane i umiarkowane
dodane uznano za grupe oznaczong cyfrg O, natomiast ryzyka: wysokie dodane i bardzo

wysokie dodane uznano za grupe oznaczong cyfra 1 (tabela 6.1.1.).

Model: regresja logistyczna. N zer: 70 oraz jedynek: 130.
Zmienna zaleZna: ryzyko wedtug PTNT; p= 0.000001.
N=200 Stata B0 | ABI | PWV [m/s]
Ocena b, 222883 -6,37532  0,1602239
Btad standard. 1,666778 1,27122| 0,07707236
t(197) 3,357087 -5,01512 2078876
p 0,0009452732| 0.000001178571| 0.03592389
-95%CL 2,154766 -3,882266 0,008231083
+95%CL 5,291 -3,868374  0,3122167
Chi-kwadrat Walda 11,27004 2515142 4,321725
p 0,0007885588| 0,0000005328355| 0.0376367
lloraz szans z.jedn. 1854681 0.001703075 1,173774
-95%CL 5,625869 0,0001388292 1,008265
+95%CL 3987,821 0,02089232 1,366451
lloraz szans zakr. 0,002062039 11,06026
-95%CL 0,0001812202 1,131412
+95%CL 0,02346319 108,1208

Tab. 6.1.1. Model regresji logistycznej jednoczesnego wptywu (korelacji) ABI i PWV na
stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug PTNT dla wszystkich przebadanych

pacjentow
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Klasyfikacja przypadkow
poprawnych: 73, 00%

Przew. | Przew. |Procent
Obserw. | 0,000000 [1,000000 | Popraw.
0.000000 a0 40[ 42.85714
1.000000 14 116| 859,23077

Tab. 6.1.2. Klasyfikacja przypadkéw poprawnych dla jednoczesnego wptywu (korelacji)

ABI 1 PWV na stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug PTNT dla wszystkich

przebadanych pacjentéw

Model okazat si¢ istotny o czym $wiadczy p= 0,000001.

lloraz szans dla jednostkowej zmiany poszczegdlnych parametrow dla ABI wynidst:

0,001703075, natomiast dla PWV: 1,173774.

Iloraz szans dla zmiany rownej obserwowanemu zakresowi wartosci analizowanych

zmiennych dla ABI wyniost: 0,002062039, natomiast dla PWV: 11,06026.

Prawdopodobienstwo prawidlowego zakwalifikowania danego pacjenta do odpowiedniego

poziomu ryzyka wedtug PTNT przy uzyciu modelu wykorzystujacego jednoczesnie ABI
i PWV wynosito 73% (tabela 6.1.2.).

6.2. Model regresji logistycznej jednoczesnego wplywu (korelacji) ABI i PWV na

stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug skali SCORE dla pacjentow grupy
ChNS-NT+ oraz ChNS-NT- (N=100).

Dla potrzeb obliczen statystycznych ryzyko <5% (niskie i umiarkowane), uznano za grupg

oznaczong cyfrg O, natomiast >5% (wysokie i bardzo wysokie) uznano za grupe

oznaczong cyfra 1 (tabela 6.2.1.).
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Model: regresja logistyczna. M zer: 68 oraz jedynek: 32.
Zmienna zalezna: ryzyko wedlug skali SCORE; p=0.0002.
N=100 Stata B0 | ABI | PWV [mis]
Ocena 0,3116334 -4, 113281 0,2681714
Btad standard. 2,115656 1,740973 01011671
t(97) 0,1472987 -2,362627 2 6507TV
p 0,883202 0,02014219) 0,009379455
-95%CL -3,887357 -7.,06864|  0,0673827
+95%CL 4.510624 -0,667922  0,4689601
Chi-kwadrat VWalda | 0,02169692 5,582006 7.026617
p 0,8828971  0,018151587 0,008034645
lloraz szans z.jedn. 1,365654 001635403 1.307571
-95%CL 0,02049945  0.0005163943 1,069705
+95%CL 50,97858 0,5179265 1,698331
lloraz szans zakr. 0,03429038 55, 84451
-95%CL 0,002016716 2,747635
+85%CL 0,683042 1135, 016

Tab. 6.2.1. Model regres;ji logistycznej jednoczesnego wplywu (korelacji) ABI i PWV na
stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug skali SCORE dla pacjentow grupy ChNS-
NT+ oraz ChNS-NT-

Klasyfikacja przypadkdow
poprawnych: 74, 00%

Przew. | Przew. |Procent
Obserw. |0,000000|1,000000 | Popraw.
0,000000 65 3[| 95,58823
1,000000 23 9| 28,12500

Tab. 6.2.2. Klasyfikacja przypadkéw poprawnych dla jednoczesnego wptywu (korelacji)
ABI 1 PWV na stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug skali SCORE dla
pacjentow grupy ChNS-NT+ oraz ChNS-NT-

Model okazat sig¢ istotny o czym $wiadczy p= 0,0002.

lloraz szans dla jednostkowej zmiany poszczegdlnych parametrow dla ABI wyniost:

0,01635403, natomiast dla PWV: 1,307571.

lloraz szans dla zmiany réwnej obserwowanemu zakresowi wartosci analizowanych

zmiennych dla ABI wyniést: 0,03429038, natomiast dla PWV: 55,84451.
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Prawdopodobienstwo prawidlowego zakwalifikowania danego pacjenta do odpowiedniego

poziomu ryzyka wedtug SCORE przy uzyciu modelu wykorzystujacego jednoczesnie ABI

i PWV wynosito 74% (tabela 6.2.2.).

6.3. Model regresji logistycznej wplywu (korelacji) ABI na stopnien ryzyka sercowo-

naczyniowego wedlug skali Framingham dla pacjentéow grupy ChNS-NT+ oraz

ChNS-NT- (N=100) oraz model regresji logistycznej wplywu (korelacji) PWV na

stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug skali Framingham dla pacjentow

grupy ChNS-NT+ oraz ChNS-NT- (N=100).

Dla potrzeb obliczen statystycznych ryzyko <20% (niskie i umiarkowane) uznano za grupe

oznaczong cyfrg O, natomiast >20% (wysokie i bardzo wysokie) uznano za grupe

oznaczong cyfra 1 (tabela 6.3.1. oraz tabela 6.3.2.).

Model: regresja logistyczna. M zer: 95 oraz jedynek: 5.
Zmienna zalezna: ryzyko wedtug skali Framingham; p= 0,00023.

N=100 Stata B0 | ABI

Ocena 9.811105 -13,914594
Btad standard. 4, 379547 5125273
t(98) 2,24021 -2, 714966
p 0,02733598 0,007833943
-95%CL 1,120037 -24 08558
+95%CL 18,50217 -3,744005

Chi-kwadrat Walda 5018541 7,371041
p 0,02508412 0,00663181

lloraz szans z.jedn. 16235,12 0,000000905351
-95%CL 3,064967 0,00000000003464453
+95%CL 108490400 0,02365916

lloraz szans zakr. 0,00001108125
-95%CL 0,0000000026454565
+95%CL 004641725

Tab. 6.3.1. Model regresji logistycznej wptywu (korelacji) ABI na stopnien ryzyka

sercowo-naczyniowego wedtug skali Framingham dla pacjentow grupy ChNS-NT+ oraz

ChNS-NT-
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Maodel: regresja logistyczna. M zer: 95 oraz jedynek: 5.
Zmienna zalezna: ryzyko wedtug skali Framingham; p=0.035159.
M=100 Stata B0 |PWV [m/s]
Ocena -5, 746183 03054364
Btad standard. 1,955464 | 01398076
t{98) -3,449915] 2 184691
p 0,0008285235 0,03129572
-95%CL -10,62674 | 0,02799276
+95%CL -2 865629 0,58285
Chi-kwadrat VWalda 1190191, 4772874
p 0,0005614859 0,02891874
lloraz szans z.jedn. 0.,001175357)  1,357217
-95%CL 000002425864 1,028353
+95%CL 0,05694725 1,79119
lloraz szans zakr. 9766525
-95%CL 1,621796
+85%CL 6267923

Tab. 6.3.2. Model regresji logistycznej wptywu (korelacji) PWV na stopnien ryzyka
sercowo-naczyniowego wedlug skali Framingham dla pacjentéw grupy ChNS-NT+ oraz
ChNS-NT-

Modele okazaty si¢ istotne o czym $wiadcza wartosci p odpowienio: p= 0,00023 oraz
p= 0,035109.

Iloraz szans dla jednostkowej zmiany poszczegélnych parametréw dla ABI wyniost:

0,000000905351, natomiast dla PWV: 1,357217.

lloraz szans dla zmiany rownej obserwowanemu zakresowi wartosci analizowanych

zmiennych dla ABI wyniost: 0,00001108128, natomiast dla PWV: 97,66525.

Nie mozna w tym przypadku okresci¢ prawdopodobienstwa prawidlowego
zakwalifikowania danego pacjenta do odpowiedniego poziomu ryzyka wedlug

Framingham przy uzyciu modelu wykorzystujacego jednoczesnie ABI i PWV.
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VI1l. Omowienie
1. Ocena ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych

Choroby sercowo-naczyniowe sg bardzo czeste zarowno w Europie, jak i w Stanach
Zjednoczonych. Od 2003 roku w wytycznych ESC do oceny ryzyka sercowo-
naczyniowego wykorzystuje si¢ karty SCORE [20], natomiast wytyczne ACC i AHA
polegaja na danych z badania Framingham [33, 34]. Zastosowanie kart SCORE
w Europie jest zindywidualizowane dla kazdego kraju w zaleznosci od aktualnego
rozpowszechnienia choréb sercowo-naczyniowych. System SCORE stuzy do oceny 10-
letniego ryzyka pierwszego $miertelnego zdarzenia na podtozu miazdzycowym: zawalu
serca, udaru mozgu, czy tetniaka aorty. Najwiekszy wkiad w tabele wysokiego ryzyka
systemu SCORE, ktore stosujemy réwniez w Polsce, wniosto badanie FINRISK [35].
Z drugiej strony Greenland i 0'Malley [36] podkreslaja wartos¢ punktacji Framingham
Risk Score w przewidywaniu wystgpienia choroby niedokrwiennej serca i udaru mézgu
w zdrowej populacji. Punktacje te znacznie lepiej szacuja ryzyko indywidualne niz ocena
na podstawie wskaznikow czgstosci wystgpowania choroby w populacji, czy ocena na

podstawie tylko jednego czynnika ryzyka [37].

Wytyczne ESC, ACC 1 AHA przyznaja, ze doktadna 1 uniwersalna ocena ryzyka przy
pomocy tych skal jest dos¢ trudna. Rzeczywisty poziom ryzyka moze by¢ wyzszy, niz
wskazujg tabele u: osob prowadzacych siedzacy tryb zycia lub otytych, chorych na
cukrzyce, 0sob z niskim poziomem cholesterolu HDL i wysokim poziomem triglicerydow.
Wedhug niektorych autorow skala ryzyka Framingham zdaje si¢ zawyza¢ ryzyko sercowo-
naczyniowe w populacjach niskiego ryzyka i zaniza¢ je w populacjach wysokiego ryzyka
[38]. Natomiast system SCORE uwzglgdnia mniejszg liczbe czynnikow rokowniczych
i umozliwia oceng ryzyka jedynie w odniesieniu do umieralnosci [33]. Powinno zwracac to
nasza uwage na potrzebe wiaczenia w t¢ ocene réwniez innych markerow. Nalezy
pamigtaé, ze ryzyko chordb sercowo-naczyniowych wzrasta takze wraz z dodatnim
wywiadem rodzinnym. W moich badaniach cukrzyca typu 2 stanowita kryterium
wylaczenia z badania. W interpretacji wynikdw brane byty pod uwage dodatkowe markery
wplywajace na poziom ryzyka oraz dodatni wywiad rodzinny w Kierunku choréb sercowo-
naczyniowych. Nalezy zdawa¢ sobie spraw¢ z faktu, ze niezaleznie od tego, ktoérym
modelem si¢ postuzymy, zawsze pozostanie pewna grupa chorych, u ktorych moga

wystapi¢ w przysztosci powiktania sercowo-naczyniowe, mimo wstgpnie oszacowanego
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niskiego ryzyka. Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne zaleca w swoich wytycznych,
aby osoby z wykazanymi subklinicznymi uszkodzeniami narzagdowymi byty przydzielane
do wyzszej kategorii ryzyka niz wedlug wyliczen kart SCORE. W przebadanej przeze
mnie populacji poziom ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug SCORE i Framingham byt
istotnie statystycznie wyzszy w grupie z nadci$nieniem tetniczym niz u pacjentéw bez

choroby niedokrwiennej serca i nadci$nienia tetniczego (grupa kontrolna).

Nalezy zwroci¢ uwage na fakt, ze u kobiet w poréwnaniu z mezczyznami, ryzyko wydaje
si¢ nizsze w kazdej kategorii wiekowej. Jest to mylace, gdyz ostatecznie wigcej kobiet niz
mezczyzn umiera z powodu ChSN [39]. Pod wzgledem pfci, ryzyko sercowo-naczyniowe
wedlug SCORE i Framingham u przebadanych kobiet bylo istotnie statystycznie nizsze niz
ryzyko w grupie mezczyzn. Co ciekawe w grupie pacjentek z rozpoznang chorobg
niedokrwienng serca z lub bez nadci$nienia tetniczego, przewazaly kobiety co najmniej 60
letnie (w okresie co najmniej 10 lat od rozpoczecia menopauzy). Wsrdd pacjentek bez
choroby niedokrwiennej serca z lub bez towarzyszacego nadci$nienia tgtniczego
przewazaly kobiety miedzy 50 a 59 rokiem zycia (w okresie do 10 lat od rozpoczgcia
menopauzy). Jest to istotna informacja dla lekarzy praktykow w zakresie oceny grup
docelowych dla zintensyfikowanych dziatan niefarmakologicznych i farmakologicznych.
W badaniu Euro Heart Survey of Stable Angina przeprowadzonym w latach 2002-2003
wsrdd ponad 3 tysiecy chorych ze stabilng dlawicag trafiajacych po raz pierwszy do
kardiologéw, kobiety stanowity 42% [40]. Pacjentki rzadziej kierowano na badania
czynno$ciowe oceniajace niedokrwienie migs$nia sercowego, rzadziej wykonywano u nich
koronarografie oraz kierowano na rewaskularyzacje¢. Istnieja mocne dowody na to, ze we
wspotczesne] praktyce kobiety ze stabilng dlawica piersiowa s3 niewystarczajaco

diagnozowane i leczone [40].

Thomas Sehestedt i wsp. przebadali 1968 o0sob populacji dunskiej celem oceny czy
wyktadniki subklinicznych powiklan narzadowych lepiej przektadaja si¢ na ryzyko zgonu
z powodu chorob sercowo-naczyniowych osobno, czy w powigzaniu z oceng wedlug karty
SCORE [41]. W badaniu tym brano pod uwage powiktania: przerost lewej komory
oceniany w echokardiografii, obecno$¢ istotnych blaszek miazdzycowych w USG tetnic
szyjnych, stosunek albuminy do kreatyniny w porannej prébce moczu oraz PWV.
Potaczenie modelu ryzyka SCORE 1 subklinicznych powiktan narzagdowych miato
znaczacy wplyw na poprawe stratyfikacji ryzyka i1 zalecenia dotyczace prewencji
pierwotnej. Ponadto, autorzy zauwazyli, ze poziom ryzyka ro$nie proporcjolanie do sumy
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subklinicznych powiktan narzagdowych [41]. Isotne jest to, ze docenili oni rowniez tansze
badania- ocene: ABI, przerostu lewej komory na podstawie EKG oraz fakt wystepowania
w rodzinie chordb sercowo-naczyniowych. Nalezy pami¢taé, iz Europejskie Towarzystwo
Kardiologiczne oraz Europejskie Towarzystwo Nadci$nienia Tetniczego zaleca w swoich
rekomendacjach, aby pacjenci z istniejacymi subklinicznymi powiklaniami narzagdowymi:
przerostem lewej komory serca, obecnoscig blaszek miazdzycowych w tetnicach szyjnych,
PWV >12 m/s, przydzielani byli do wyzszej kategorii ryzyka niz wyliczona wstepnie
wedtug SCORE.

W pracy Penciny i wsp. z 2009 roku godny podkreslenia wydaje si¢ postulowany fakt
konieczno$ci predykcji ryzyka sercowo-naczyniowego na okres diluzszy niz 10 lat.
Skupiono si¢ na 4506 pacjentach (w tym 2333 kobietach) w wieku od 20 do 59 lat bez
rozpoznania choréb sercowo-naczyniowych z kohorty Framingham Offspring.
Stworzono do tego celu algorytm stuzacy oszacowaniu ryzyka wystgpienia chorob
sercowo-naczyniowych ($mier¢ z powodu choroby niedokrwiennej serca, wystapienie
zawatu serca oraz udaru moézgu zakonczonego i niezakonczonego zgonem). Klasyczne
czynniki ryzyka: pte¢ meska, skurczowe cisnienie tetnicze, poziom cholesterolu
catkowitego 1 HDL, palenie papierosoOw oraz obecno$¢ cukrzycy istotnie statystycznie
korelowaty z wystgpowaniem punktéw koncowych [42]. Autor uwaza 10-letni okres
predykcji ryzyka sercowo-naczyniowego za niewystarczajacy i mogacy niedoszacowywac
istniejagcego ryzyka. Proponuje on model okreslajacy 30-letnig predykcje, biorgc pod
uwagge istniejace u pacjenta czynniki ryzyka. Przyktadowo, oszacowane 10-letnie ryzyko
sercowo-naczyniowe wedlug skali Framingham u palacej 25-letniej kobiety
z nieprawidlowymi wynikami gosporadki lipidowej wynositlo 1,4%, natomiast po
zastosowaniu proponowanego modelu ryzyko 30-letnie wynosito 12%. Wspodtpraca
z pacjentem pod wzgledem redukcji modyfikowalnych czynnikoéw ryzyka bylaby
efektywniejsza, gdyby ustyszat on, ze jego 30-letnie ryzyko sercowo-naczyniowe wynosi
1 na 8 (75 percentyl 30-letniego ryzyka dla m¢zczyzny <40 roku zycia), niz otrzymatby
informacje, ze jego ryzyko 10-letnie wynosi 1 na 50 (75 percentyl 10-letniego ryzyka dla
mezczyzny <40 roku zycia) [42].

W przypadku przebadanych przeze mnie pacjentow, najwyzszym ryzykiem sercowo-
naczyniowym wedlug PTNT cechowali si¢ w kolejnosci: pacjenci z rozpoznang chorobg
niedokrwienng serca i nadci$nieniem tg¢tniczym, nast¢pnie z chorobg niedokrwienng serca,

nadci$nieniem te¢tniczym, natomiast najnizszym ryzykiem cechowali si¢ pacjenci grupy
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kontrolnej. Wedtug wielu lekarzy ilosciowa ocena ryzyka sercowo-naczyniowego, takze
poprzez model zgodny z zaleceniami PTNT, moze istotnie usprawni¢ proces motywowania
pacjenta do przestrzegania zalecen oraz modyfikacji stylu zycia. Ocena ryzyka jest
podstawg wyboru najlepszej strategii terapii. Nalezy pami¢taé, ze u miodszych oséb
decyzje dotyczace leczenia powinno si¢ opiera¢ na okresleniu ryzyka wzglednego, czyli
podwyzszenia ryzyka w stosunku do przecigtnego ryzyka w  populacji.
W przebadanych przeze grupach pacjentow pomiedzy poszczegdlnymi podgrupami ryzyka
wedtug PTNT istniaty istotne statystycznie réznice w wynikach badan: ABPM, PWV,
ABI, IMT, WHR oraz kwestii palenia tytoniu.

2. Modele regresji logistycznej w ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego

Istotnym aspektem moich badan sa modele regresji logistycznej jednoczesnego wptywu
(korelacji) ABI i PWV na stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug PTNT, skali
SCORE oraz modele regresji logistycznej wptywu (korelacji) ABI na stopnien ryzyka
sercowo-naczyniowego wedtug skali Framingham 1 wplywu (korelacji) PWV na stopnien
ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug skali Framingham. Daja one ogromne mozliwosci
doktadnego oszacowania ryzyka sercowo-naczyniowego u danego pacjenta, a takze biorgc

pod uwage przyktadowych pacjentéw, gradacji tego ryzyka.

Celem statystycznych modeli regresji logistycznych jest badanie zwigzkéw pomiedzy
wieloma zmiennymi niezaleznymi a zmienng zalezng. Problem obliczeniowy jaki nalezy
rozwigzaé, polega na dopasowaniu odpowiedniego modelu regresji do zbioru punktow
poprzez estymacj¢ parametrow wybranego modelu. Nalezy pamigtaé, ze regresja

logistyczna jest przyktadem nieliniowego modelu regresyjnego.

W przypadku modelu regresji logistycznej jednoczesnego wptywu (korelacji) ABI i PWV
na stopien ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug PTNT, godny podkreslenia jest fakt
wysokiego- 73% prawdopodobienstwa prawidlowego zakwalifikowania danego
pacjenta do odpowiedniego poziomu ryzyka. Na podstawie tego modelu mozna
stworzy¢ wzor na wyliczenie ilorazu szans dla pacjentow rézniacych si¢ wartosciami

ABI i PWV.

_ 4 ocenadla ABI x (ABI - ABI ) + ocena dla PWV x (PWV -PWV
OR=¢e (ABI-ABL) (PWV,PWV,)
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. -6,37532 X (ABI - ABI ) +0,1602239 X (PWV - PWV/ )
OR=¢ 2T 2 1

OR- iloraz szans (odds ratio)

e- stata matematyczna, granica ciggu:

1 T
lim, .. (1 +;) = 2,71828..,

Biorac pod uwage dwoch przyktadowych pacjentow:
Pacjent 1: ABI=1,19 i PWV= 10,6 m/s
Pacjent 2: ABI=0,8 i PWV=215 m/s

Wyliczono za pomocg tego modelu, ze iloraz szans (OR)- znalezienia si¢ w grupie ryzyka
wysokiego/bardzo wysokiego (grupa 1) wedlug PTNT u drugiego pacjenta jest blisko 70

razy (68,91) wieksze niz u pacjenta pierwszego.

W przypadku modelu regresji logistycznej jednoczesnego wptywu (korelacji) ABI i PWV
na stopien ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug SCORE, godny podkreslenia jest fakt
wysokiego- 74% prawdopodobienstwa prawidlowego zakwalifikowania danego
pacjenta do odpowiedniego poziomu ryzyka. Na podstawie tego modelu mozna

stworzy¢ wzor na wyliczenie ilorazu szans dla pacjentow rozniacych si¢ wartosciami

ABI i PWV.

Mozna na tej podstawie stworzy¢ dla tego modelu wzoér na wyliczenie ilorazu szans dla

pacjentow roznigcych si¢ wartosciami ABI i PWV.

_ 4 ocenadla ABI x (ABI - ABI ) + ocena dla PWV x (PWV - PWV
OR=¢ (ABI,ABI) (PWY, Y

_-4113281 x (ABI - ABI ) + 0.2681714 x (PWV - PWV
OR=¢e (ABI,- ABL)) PWY, ?

OR- iloraz szans

e- stata matematyczna, granica ciggu:

1 T
lim, .. (1 +;) = 2,71826...
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Biorac pod uwage dwoch przyktadowych pacjentow:
Pacjent 1: ABI=1,19 i PWV= 10,6 m/s
Pacjent 2: ABI=0,8 i PWV=215m/s

Wyliczono za pomoca tego modelu, ze iloraz szans (OR)- znalezienia si¢ w grupie ryzyka
wysokiego/bardzo wysokiego (grupa 1) wedlug SCORE u drugiego pacjenta jest blisko 90

razy (92,5) wigksze niz u pacjenta pierwszego.

Intrygujacy jest fakt braku mozliwosci okreslenia prawdopodobienstwa prawidtowego
zakwalifikowania danego pacjenta do odpowiedniego poziomu ryzyka wedtug skali
Framingham przy uzyciu modelu wykorzystujacego jednoczesnie ABI i PWV. Jest to
spowodowane zbyt duzg dysproporcja migdzy liczba pacjentow w grupie ryzyka niskiego/
umiarkowanego (0): 95 oraz wysokiego/ bardzo wysokiego (1): 5, co uniemozliwa takie
wyliczenie przy uzyciu statystycznego modelu regresji logistycznej. Moze to $wiadczy¢
o mozliwosci niedoszacowania ryzyka sercowo-naczyniowego przy uzyciu skali
oceniajagcej tylko 10-letnie ryzyko sercowo-naczyniowe wedtug Framingham, o czym
wspomniatam powyzej odnoszac si¢ do wynikow Penciny i wsp. wskazujac stabe punkty

tejze skali.

3. Charakterystyka hemodynamiczna i echokardiograficzna badanej populacji

W ostatnim czasie duzo uwagi w literaturze przedmiotu poswigca si¢ wskaznikowi

kostka-ramie (ABI). Wiadomo, ze pacjent z przewleklym niedokrwieniem konczyn

dolnych wymaga wnikliwej diagnostyki, poniewaz u 40-60% 0sob tej grupy wspoétistnieje
choroba niedokrwienna serca, natomiast u 25-50% pacjentow z chromaniem
przestankowym obecne sg zmiany w naczyniach domoézgowych, a u 60% - choroba
niedokrwienna serca, choroba naczyn mézgowych lub obie [43]. Z drugiej strony sposrod
pacjentdow z chorobg niedokrwienng serca lub chorobg naczyn moézgowych, 40% cierpi
takze na PAD [27]. Wsréd przebadanych przeze mnie grup, chorzy z nadci$nieniem
tetniczym oraz pacjenci z chorobg niedokrwienng serca cechowali si¢ istotnie nizszym ABI
niz osoby grupy kontrolnej. Mozna powiedzieé¢, ze nieobecnos¢ choroby niedokrwiennej
serca w grupach pacjentoéw z lub bez rozpoznanego nadcisnienia tg¢tniczego réznicuje
chorych pod wzgledem wyniku ABI, podobnie jak nieobecno$¢ nadcis$nienia te¢tniczego

w grupach pacjentoéw z lub bez rozpoznanej choroby niedokrwiennej serca. W kazdej
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z przebadanych grup wykazano istotne ujemne korelacje migdzy ABI a IMT, ktora po
podziale grup ze wzgledu na pte¢ w grupie z choroba niedokrwienng serca i nadci$nieniem
tetniczym oraz z samym nadcisnieniem tetniczym dotyczyla kobiet, natomiast w grupie
z samg chorobg niedokrwienng serca oraz W grupie kontrolnej dotyczyta mezczyzn.
Pami¢tajmy, ze oznaczenie ABI pozwala potwierdzi¢ rozpoznanie istotnego
hemodynamicznie zw¢zenia tetnicy z czuto$cig wynoszaca okoto 90% 1 swoistoscig bliskg

100% [9].

Co wigcej wynik tego badania, jak wspomniatam wczes$niej, zawiera informacje
o ogbélnym ryzyku sercowo-naczyniowym [9]. Potwierdza si¢ to w przypadku
przebadanych przeze mnie grup, gdzie wykazatam silne korelacje migdzy wartoscig ABI
a poziomem ryzyka wedlug skal: SCORE i Framingham. W przypadku skali SCORE
korelacja ta dotyczyla tylko kobiet, natomiast w przypadku skali Framingham obu ptci
(w grupie z nadci$nieniem te¢tniczym) lub tylko kobiet (w grupie kontrolnej). McKenna
ocenit zwigzek miedzy stopniem nasilenia PAD a $miertelnoscia u 744 pacjentow.
Pigcioletnie przezycie u osob, u ktorych ABI mialo wartos¢ ponizej 0,4- wynosito 44%,
w przeciwienstwie do 90%- u os6b z ABI przekraczajacym 0,85. Wzgledne ryzyko zgonu
bylo istotnie wieksze w badanych podgrupach pacjentéw z wartosciami ABI ponizej 0,4
niz u pacjentow z wynikami miedzy 0,4-0,85 [43]. Rowniez w innych badaniach- Systolic
Hypertension in the Elderly Program (SHEP) oraz Edinburgh Artery Study stwierdzono,
ze niska warto$¢ ABI jest wskaZznikiem $miertelno$ci catkowitej, jak rowniez §miertelno$ci
Z przyczyn sercowo-naczyniowych. Wykazano, ze nizsza warto§¢ ABI istotnie korelowata
z podwyzszonym ryzykiem sercowo-naczyniowym niezaleznie od obecnosci u pacjentow

zespotu metabolicznego, czy innych czynnikow ryzyka [44].

Co réwniez istotne, wsrod przebadanych przeze mnie pacjentow w kazdej z grup
wykazano istotne ujemne korelacje miedzy ABI a liczba paczkolat. W grupie pacjentow
z nadci$nieniem tetniczym korelacja ta dotyczyta mezczyzn. Wedtug danych naukowych
palenie tytoniu wydaje si¢ odgrywac istotniejszg role w patogenezie PAD niz ChNS [45].
Obnizenie ryzyka sercowo-naczyniowego w tym przypadku mozna osiggna¢ poprzez

modyfikacje stylu zycia- aktywno$¢ fizyczng oraz zaprzestanie palenia tytoniu [38].

Rozwo6j nieinwazyjnych metod obrazowych umozliwit uwidocznienie naczyn, ocen¢ ich
struktury oraz wizualizacj¢ wystepujacych zmian miazdzycowych. Do metod tych zalicza

si¢ m.in.: badanie ultrasonograficzne t¢tnic doglowowych metoda dopler duplex [46]. Do
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zalet tego badania zalicza si¢ jego nieinwazyjnos$¢, powtarzalnos$¢, brak negatywnego
wplywu na tkanki i narzady pacjenta oraz wiarygodng ocen¢ stopnia zwezenia tetnic [47].

Z tego wzgledu istotnym aspektem tej pracy jest ocena grubosci _kompleksu blony

wewnetrznej i Srodkowej (IMT). Wérdéd przebadanych przeze mnie grup, pacjenci
z nadcisnieniem tetniczym mieli istotnie wyzsza IMT niz osoby grupy kontrolnej. Takze
osoby z chorobg niedokrwienng serca cechowaty sie¢ istotnie wyzsza IMT niz osoby grupy
kontrolnej. Z drugiej strony mozna powiedzie¢, ze nieobecnos¢ choroby niedokrwienne;j
serca w grupach pacjentow z lub bez rozpoznanego nadcisnienia t¢tniczego rdéznicowata
chorych pod wzgledem wyniku IMT, podobnie jak nieobecno$¢ nadcis$nienia tetniczego
w grupach pacjentow z lub bez rozpoznanej choroby niedokrwiennej serca. Co wigcej
w grupie z nadci$nieniem t¢tniczym bez towarzyszacej choroby niedokrwiennej serca IMT

byta istotnie wyzsza u m¢zczyzn niz u kobiet.

Pomiar IMT jest parametrem obiektywizujacym ryzyko zdarzen sercowo-naczyniowych.
Wsrod moich pacjentow IMT istotnie statystycznie korelowata z ryzykiem sercowo-
naczyniowym oszacowanym wzgledem skal: SCORE i Framingham. Po uwzglednieniu
plci pacjentow, w grupie z nadcis$nieniem tetniczym bez towarzyszacej choroby
niedokrwiennej serca korelacje te okazywaty si¢ istotne tylko w grupie kobiet. Inaczej
sytuacja wygladata w grupie kontrolnej- korelacja wzgledem skali SCORE istotna byta
u obojga ptci, natomiast w przypadku skali Framingham tylko w grupie me¢zczyzn. IMT
odzwierciedla rzeczywisty wiek naczyniowy chorych, ktory niejednokrotnie ro6zni si¢ od

wieku metrykalnego, przez co doktadniej precyzuje ryzyko sercowo-naczyniowe [48, 49].

Wsréd przebadanych przeze mnie pacjentow zwracaja takze uwage istotne ujemne
korelacje migdzy ABI a IMT, o ktérych mowa byta juz wczesniej. Uwaza sie¢, ze IMT jest
markerem zaawansowania miazdzycy, w tym miazdzycy wystgpujacej w tetnicach
wiencowych, nerkowych oraz konczyn dolnych [50, 51]. Wynika to z koncepcji tzw.
réwnoleglego rozwoju miazdzycy w wielu obszarach tetniczych [52]. Takze wiele badan
wskazuje na wyrazng korelacje pomiedzy jej grubo$cig, a angiograficznie
udokumentowang obecnosciag choroby wienicowej. Badania Sakaguchi i wsp. wskazuja, ze
ze wzrostem $redniej grubosci IMT powyzej jednego odchylenia standardowego, ryzyko
choroby wiencowej zwigksza si¢ prawie 5-krotnie [53]. Zmiany miazdzycowe w t¢tnicach
szyjnych lub w tetnicach konczyn dolnych sa bardziej dostepne badaniu niz podobne

zmiany w obrgbie naczyn wewnatrzczaszkowych lub wiencowych. Z tego wzgledu
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wczesne rozpoznawanie miazdzycy tetnic powinno skupiaé si¢ na badaniu tetnic

obwodowych oraz tetnic szyjnych.

W jednym z badan Chembless i wsp. stwierdzili, ze u kobiet wartosci IMT przekraczajace
1 mm byly zwigzane z 5-krotnie wyzszym ryzykiem zdarzen sercowo-naczyniowych
w 3-letniej obserwacji, podczas gdy u mezczyzn IMT >1 mm wigzala si¢ z 1,85- krotnym
wzrostem tego ryzyka [54]. Podobne relacje zaobserwowatam wsréd badanych przeze
mnie grup pacjentdw, co rzuca nieco odmienne $wiatlo na przydatno$¢ oceny tego
kompleksu w aspekcie subklinicznych uszkodzen narzadowych u kobiet i me¢zczyzn.
Zgodnie z wynikami kilku badan klinicznych, IMT zapewnia dodatkowa oceng ryzyka
Sercowo-naczyniowego u osob tzw. posredniego ryzyka [55]. W tej grupie chorych ocena
wieku naczyniowego powoduje, ze okolo polowa z nich zostaje ,,przesuni¢ta” do grupy
niskiego lub wysokiego ryzyka [55]. Opublikowana przez Lorenza i wsp. metaanaliza
badan klinicznych, obejmujaca tacznie ponad 37 tys. chorych bez wezesniejszego wywiadu
choréb sercowo-naczyniowych, wykazata w $rednim okresie 5,5 roku, ze kazdy kolejny
wzrost grubosci IMT o 0,1 mm powyzej 1 mm, wiagze si¢ ze zwickszeniem ryzyka zawatu
serca 0 10-15% oraz udaru mézgu o 13-18% [49]. Takze w badaniu SMART
obserwowano zalezno$¢ pomiedzy wartoscia IMT a czgsto$cig zdarzen sercowo-
naczyniowych dla chorych: z objawowa chorobg wiencowa, miazdzyca zarostowg tetnic
konczyn dolnych i miazdzyca tetnic szyjnych [56]. Wiele innych prospektywnych
obserwacji dowodzi znaczenia IMT jako wskaznika ryzyka zdarzen sercowo-
naczyniowych. Badania, takie jak KIHD (Kuopio Ischemic Heart Disease) [57], ARIC
(Atherosclerosis Risk in Communities) [58] oraz CHS (Cardiovascular Health Study) [59],
ktére objely osoby bez objawdw klinicznych miazdzycy, wykazaty, ze warto§¢ IMT
wynoszaca 1 mm wiaze si¢ z co najmniej dwukrotnie wigkszym ryzykiem zawatu serca i/
lub udaru mozgu. Kazdy przyrost IMT 0 0,16 mm zwigkszat ryzyko zawatu serca lub
udaru moézgu o 1,4 raza w ciggu 3 lat [60]. Badania dotyczace prewencji wtornej wykazaty
wzrost ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych wraz z kazdym zwigkszeniem IMT o 0,03
mm [61]. Coraz czgSciej zwraca si¢ uwage na fakt, ze ,naczyniowy" wiek chorych
powinien modyfikowaé ryzyko sercowo-naczyniowe ustalone na podstawie wieku
metrykalnego i czynnikoéw ryzyka miazdzycy, czyli wedtug skal Framingham lub SCORE
[62].

Pomiar_aortalnej predkosci fali tetna PWV jest nieinwazyjnym sposobem oceny

sztywnosci tetnic [63, 64]. W celu opisania wlasciwosci elastycznych aorty i duzych tetnic,
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najczesciej stosuje sie szyjno-udowa predkos¢ fali tetna, nazywanag takze aortalng
predkoscia fali tetna (AoPWV, w skrocie PWV). Istotnymi byly badania Willum-Hansen
i wsp. [65] oraz Laurenta i wsp. [11], w ktorych odleglosé¢ dla obliczenia PWV mierzona
byla miedzy punktami przylozenia czujnika na tetnicy szyjnej i na t¢tnicy udowej.
W zwiazku z tym, wykonujac badanie PWV przyjelam taka wlasnie metode pomiaru
odlegtosci miedzy przytozonymi czujnikami. Z dostepnej literatury na ten temat wiemy, ze
szybko$¢ propagacji fali tetna moze by¢ uwazana za zintegrowany indeks sztywnos$ci
$ciany naczyniowej. Jak wynika ze wzoru Moensa-Kortwega (PWV = Eh/2dR, gdzie E -
modul Younga $ciany tetnicy, h - grubos¢ $ciany, R - koncoworozkurczowy promien
tetnicy, d - gesto$¢ krwi), PWV narasta proporcjonalnie do wzrostu sztywnos$ci §ciany

tetnicy [23, 24].

Ksztalt fali ci$nienia tetniczego nalezy analizowa¢ na poziomie centralnym, w okolicach
aorty zstepujacej, gdyz przedstawia on rzeczywiste obcigzenie lewej komory serca. Jej
ksztalt powstaje z polaczenia biezacego cisnienia fali powstatego na skutek skurczu
komory serca oraz fali odbitej. Prawidlowo fala powracajaca znajduje si¢ w aorcie
w momencie rozkurczu lewej komory, dzigki czemu doprowadza do wzrostu ci$nienia
rozkurczowego, bardzo istotnego dla prawidtowej perfuzji naczyn wiencowych [66].
W przypadku sztywnych tetnic PWV wrzrasta, a fala odbita wczesniej przybywa do
centralnych tetnic, dotaczajac si¢ do fali biezacej, a przez to wzmacniajac ci$nienie
skurczowe [67]. Wywoluje to wzrost obcigzenia lewej komory serca, zwigkszajac
zapotrzebowanie mig$nia sercowego na tlen. Dodatkowo sztywnos$¢ tetnic wigze si¢
z istotnym przerostem lewej komory serca, zar6wno u pacjentow z prawidlowymi
warto$ciami ci$nienia tetniczego, jak i z nadci$nieniem tetniczym [67]. Co wiecej, spadek
ci$nienia rozkurczowego moze by¢ przyczyng podwsierdziowego niedokrwienia mig¢snia

sercowego [68].

Uwaza si¢, ze sztywno$¢ naczyn jest niezaleznym czynnikiem ryzyka choréb sercowo-
naczyniowych u zdrowych osob, jak i u pacjentow z nadcisnieniem tetniczym [68]. Takze
wsrod moich pacjentow, PWV istotnie korelowato z ryzykiem sercowo-naczyniowym
oszacowanym wedtug skal: SCORE i Framingham. Po podziale grupy kontrolnej ze
wzgledu na ple¢ korelacje te wykazano tylko w grupie mezczyzn. Co ciekawe w grupie
z nadci$nieniem tetniczym bez towarzyszacej choroby niedokrwiennej serca PWV bylto

istotnie statystycznie wyzsze u mezczyzn w poroOwnaniu do kobiet, Czynigc oceng tego
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rodzaju subklinicznego uszkodzenia narzadowego W tym przypadku, bardziej przydatna
dla mezczyzn. Sztywno$¢ aorty ma niezalezng warto$¢ prognostyczng w przewidywaniu
calkowitej $miertelnoSci oraz  $miertelnosci  sercowo-naczyniowej, wystgpienia
smiertelnych i niezakonczonych zgonem zdarzen wiencowych oraz §miertelnych udarow
u pacjentow z niepowikltanym nadci$nieniem pierwotnym [11, 19, 69], cukrzyca typu 2
[70] oraz schylkowa niewydolnoscig nerek [71, 72], podobnie jak u oséb w starszym
wieku [73, 74] i w populacji ogoélnej [75, 76]. Wyniki badan CAFE i Preterax in
Regression of Arterial Stiffness in a Controlled Double-Blind (REASON) dowodza
znaczenia sztywnoS$ci tetnic oraz zjawiska odbicia fali w przewidywaniu incydentow
sercowo-naczyniowych [77, 78]. Pomiar PWV pozwala na wyodrebnienie pacjentow
zakwalifikowanych wstepnie do grupy niskiego lub $redniego ryzyka, natomiast
w rzeczywistosci nieprawidtowo duza sztywno$¢ aorty przeklada si¢ u nich na wysokie
ryzyko sercowo-naczyniowe. Takze w badaniu Rotterdam Study wykazano, ze aortalna
PWYV jest niezaleznym czynnikiem ryzyka wystapienia choroby niedokrwiennej serca oraz
udaru moézgu u pacjentdow zdrowej populacji. Badanie to dotyczylo ponad 7 tysiecy
mezczyzn i kobiet w wieku > 55 lat [79]. W innym badaniu The Framingham Heart
Study wykazano, ze zwigkszona sztywno$¢ aorty, istotnie koreluje z podwyzszonym
ryzykiem pierwszego incydentu sercowo-naczyniowego [80]. Wartos¢ rokownicza
pomiaru aortalnej PWV znalazta odzwierciedlenie w wytycznych European Society of
Cardiology (ESC) i European Society of Hypertension (ESH), w ktorych to wartos¢
aortalnej PWV powyzej 12 m/s zostata dotagczona do listy wyktadnikow subklinicznego
uszkodzenia narzagdowego [81]. Co ciekawe w przebadanych przeze mnie grupach
pacjentow choroba niedokrwienna serca lub jej brak oraz obecno$¢ lub brak nadci$nienia
tetniczego nie wigzaly si¢ z réznicami w wyniku PWV. Mozna pokusi¢ si¢ o probe
interpretacji tego zjawiska w aspekcie stosowanej juz terapii choroby wiencowej lub

samego nadci$nienia tetniczego, ktorej zatozeniem jest regresja powiktan tej choroby.

Badanie echokardiograficzne w aspekcie moich badan to gtéwnie kwestia powiktania

sercowo-naczyniowego jakim jest przerost lewej komory serca (LVH, left ventricular
hypertrophy). Etiopatogeneza przerostu lewej komory jest zlozona i1 zalezy od typu
przerostu [82]. W badaniu Framingham Heart Study czesto$¢ LVH wynosita 6% u 0s6b
ponizej 30 roku zycia 1 43% w grupie oséb > 70 lat [83]. Niezaleznie od wieku, LVH
czegsciej stwierdza si¢ u mezczyzn [84]. Rzadsze wystepowanie LVH u kobiet, szczegodlnie

w wieku przedmenopauzalnym, moze wskazywaé¢ na ochronne dziatanie estrogenow [82].
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Przerost lewej komory stwierdza si¢ u 22—60% chorych na nadcis$nienie tetnicze [83], ktore
jest najwazniejszym czynnikiem ryzyka LVH w populacji ogdlnej [82]. Dane z badania
Framingham wskazuja, ze ryzyko LVH u oséb z prawidlowymi wartosciami ci$nienia
wynosi 1,3-1,6% i zwigksza si¢ do 2,7-5,6% u 0s6b z nadci$nieniem t¢tniczym 1 stopnia
wedhug kryteriow ESH/ESC oraz do 11,8-18,8% u chorych z nadci$nieniem tetniczym
3 stopnia [81]. Wytyczne ESH/ESC klasyfikuja LVH jako tzw. subkliniczne uszkodzenie
narzagdowe [81]. LVH jest takze silnym i niezaleznym predyktorem $miertelnosci
catkowitej, zgondw z przyczyn sercowo-naczyniowych oraz naglej Smierci sercowej
[85, 86, 87]. Istotnie wigze si¢ ze zwickszong chorobowoscig z powodu zawatu serca, jego
niewydolnosci i udaru moézgu [82]. LVH zwigksza 3-4- krotnie ryzyko udaru moézgu, 2-3-
krotnie ryzyko choroby niedokrwiennej serca i 3- krotnie ryzyko choroby tetnic
obwodowych [82]. Ponadto, jak wykazano w badaniu LIFE, redukcja LVM u chorych
z nadcis$nieniem tetniczym prowadzi do zmniejszenia czgstosci naglych zgonoéw sercowych

[88].

Wsrod przebadanych przeze mnie osob niezaleznie od obecno$ci lub braku choroby
niedokrwiennej serca u pacjentow z rozpoznanym nadci$nieniem tgtniczym LVM, LVMI,
RWT, IVSd oraz PWd byly istotnie statystycznie wyzsze niz u pacjentdéw bez tej choroby.
U tych pacjentow rowniez czesciej wystepowaly zaburzenia relaksacji oraz przerost
koncentryczny. Natomiast niezaleznie od obecno$ci lub braku nadci$nienia tg¢tniczego
u pacjentéw z rozpoznang chorobg niedokrwienng serca lewa komora serca byla istotnie
statystycznie wigksza niz u pacjentow bez tej choroby. Co istotne wsréd przebadanych
przeze mnie grup pacjentéw istotnymi statystycznie okazaty si¢ korelacje miedzy LVMI
a ryzykiem sercowo-naczyniowym oszacowanym wedtug skal SCORE i Framingham. Po
podziale pacjentow ze wzgledu na ple¢ w grupie z nadci$nieniem tetniczym bez
towarzyszacej choroby niedokrwiennej serca istotna okazata si¢ korelacja miedzy LVMI
a Framingham w grupie kobiet. W grupie kontrolnej istotna okazala si¢ korelacja migdzy
LVMI a SCORE rowniez u kobiet. Znajduje to odzwierciedlenie w aktualnych zaleceniach
ESH/ESC. U wszystkich chorych z nadci$nieniem tetniczym nalezy poszukiwac
subklinicznych uszkodzen narzadowych, w tym LVH, w celu precyzyjnego okreslenia
catkowitego ryzyka sercowo-naczyniowego [81]. Stwierdzenie cech LVH w zapisie EKG,
badaniu echokardiograficznym i/lub MRI §wiadczy o co najmniej umiarkowanym ryzyku
sercowo-naczyniowym, natomiast u chorych z nadci$nieniem tgtniczym - 0 ryzyku

wysokim lub bardzo wysokim [81].
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4. Charakterystyka kliniczna badanej populacji

U chorych z nadcisnieniem tetniczym poziom Kkwasu moczowego byt istotnie

statystycznie wyzszy niz u pacjentdow bez rozpoznania tej choroby (niezaleznie od
obecno$ci lub braku choroby niedokrwiennej serca). Takze pacjenci z chorobg
niedokrwienng serca cechowali si¢ istotnie wyzszym poziomem kwasu moczowego niz
pacjenci grupy kontrolnej. Cieckawa kwestig jest to, ze W grupach z nadci$nieniem
tetniczym 1 chorobg niedokrwienng serca oraz z samym nadci$nieniem tetniczym jego
poziom byt poréwnywalny. W grupie z nadcisnieniem tetniczym oraz grupie kontrolnej
poziom kwasu moczowego byt istotnie statystycznie wyzszy u mezczyzn niz u Kobiet.
Poziom kwasu moczowego istotnie korelowat z poziomem ryzyka sercowo-naczyniowego
wedlug SCORE i Framingham w przebadanych grupach pacjentow. Ten fakt znajduje
odzwierciedlenie w wynikach wieloletnich badan klinicznych i epidemiologicznych
jednoznacznie potwierdzajacych zwigzek hiperurykemii z wystgpowaniem zawatu serca,
udaru moézgu oraz wszystkich zdarzen sercowo-naczyniowych w populacji ogdlnej

[89, 90], a w szczegbInosci z wystgpowaniem nadci$nienia tetniczego [91, 92].

Bickel i wsp. [93] przebadali 1017 chorych z chorobg wiehcowsg potwierdzong
w koronarografii i stwierdzili, ze w grupie chorych bez otylosci, niepalgcych, bez
nadci$nienia 1 zaburzen lipidowych w wywiadzie, hiperurykemia okazata si¢ niezaleznym
czynnikiem ryzyka zgonu z przyczyn sercowo- naczyniowych, zwickszac ponadto
$miertelnos¢ catkowitg. W badaniach Shorta i wsp. [94] stezenie kwasu moczowego
przekraczajace 5,2 mg/dl zwiekszato 3,5- krotnie ryzyko zgonu z przyczyn sercowo-
naczyniowych (zawat serca, udar mozgu, amputacja konczyny dolnej). W badaniu
NHANES | oceniano $miertelno$¢ z powodu choroby niedokrwiennej serca, $miertelnos¢
Z przyczyn sercowo-naczyniowych oraz $miertelno$¢ catkowita w zaleznosci od stezenia
kwasu moczowego. Jak stwierdzono, wzrastajace jego stezenie mialo istotny zwigzek
z $miertelno$cig z przyczyn sercowo-naczyniowych niezaleznie od pici i rasy [95].
Zarowno u kobiet, jak 1 u mezczyzn $Smiertelnos¢ z powodu choroby wiencowej istotnie
wzrastala wraz ze wzrostem stezenia kwasu moczowego. Wyniki tego badania sugeruja, ze
wysokie stezenie kwasu moczowego jest istotnym czynnikiem ryzyka $miertelno$ci
sercowo-naczyniowej [95]. W The PIUMA study, badaniem objeto 1720 pacjentow
z pierwotnym nadci$nieniem tetniczym, u ktorych wykluczono wystgpowanie chorob

sercowo-naczyniowych, choréb nerek, nowotworéw oraz innych powaznych chordb
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ogo6lnoustrojowych. Jego punktami koncowymi byly incydenty sercowo-naczyniowe,
incydenty sercowo-naczyniowe zakonczone zgonem oraz zgony ogotem. Podczas badania
zanotowano 184 incydenty sercowo-naczyniowe, w tym 42 $miertelne [96].
Podsumowaniem pracy bylo stwierdzenie, iz w przypadku nieleczonych pacjentéw
z pierwotnym nadci$nieniem te¢tniczym podwyzszony poziom kwasu moczowego jest

silnym czynnikiem ryzyka smiertelnosci sercowo-naczyniowej i ogolnej [96].

W moim badaniu ocenialam takze stezenie bialka C-reaktywnego (CRP) w surowicy

badanych pacjentow. W wielu pracach wykazano, ze zwigkszone jego warto$ci wigzg sie
ze wzrostem ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych nie tylko w grupach pacjentow
z chorobg niedokrwienng serca, ale takze w populacji ogolnej. Natomiast przebadane
przeze mnie grupy nie rdznity si¢ istotnie pod wzgledem stezenia CRP. Nie korelowatl on
roOwniez z poziomem ryzyka sercowo-naczyniowego wzgledem zastosowanych skal:
SCORE i Framingham. Odnajduje to potwierdzenie w wynikach ostatnich badan, ktore
wykazuja, ze zwigzek CRP ze zdarzeniami sercowo-naczyniowymi jest slabszy niz
poczatkowo uwazano. Jego stwierdzenie we wczesniejszych pracach najprawdopodobniej
wynikato z wptywu innych znanych czynnikow ryzyka. W zwiazku z tym CRP nie jest
prawdopodobnie tak bardzo przydatnym klinicznie parametrem do prognozowania ryzyka

sercowo-naczyniowego jak dotychczas uwazano.

W metaanalizie prospektywnych badan dotyczacych CRP w relacji z ryzykiem sercowo-
naczyniowym, w ktorej uwzgledniono ponad 7 tysiecy pacjentdw z choroba niedokrwienng
serca, Danesh i wsp. zauwazyli, ze wptyw stgzenia CRP na wystepowanie tej choroby byt
tylko w polowie tak silny jak w metaanalizach badan opublikowanych przed 2000 r [97].
Rowniez w badaniu Reykjavik, ktore uwzgledniato ponad 2 tysigce epizodow choroby
niedokrwiennej serca wykazano stabszy zwigzek niz w pracach publikowanych przed 2000
r. lub w mniejszych probach klinicznych [98]. Nadal jednak podnoszona jest kwestia
aktualnej wartosci pomiaréw stezenia CRP w Swiezym zawale serca u o0sob bez
towarzyszacych ognisk zapalnych, gdyz duze wartosci CRP korelujg z ryzykiem sercowo-
naczyniowym w tym przypadku [97]. Jednak i w tej dziedzinie warto zachowaé
ostrozno$¢, gdyz obecnie kazdy pacjent z ostrym zespolem wiencowym otrzymuje
w pierwszej dobie leczenia statyne. Wiele osob takze stosuje te leki w prewencji
pierwotnej. Szerokie stosowanie lekow o dzialaniu przeciwzapalnym, ktore wykazuja

rébwniez statyny, przelozylo si¢ na zmniejszenie wartosci predykcyjnej osoczowych
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markeréow zapalnych. Reasumujac zauwazalny fakt relatywnie lepszych pod wzgledem
predykcyjnym badan nad CRP w prewencji zdarzen sercowo-naczyniowych
publikowanych przed laty w poréwnaniu z badaniami obecnymi, mozna tlumaczy¢ coraz
szerszym, prewencyjnym stosowaniem lekow redukujacych odczyn zapalny: kwasu
acetylosalicylowego, inhibitoréw konwertazy angiotensyny oraz przede wszystkim statyn.
Nalezy jednak pamigtac, ze rola procesow zapalnych w patogenezie miazdzycy jednak nie
budzi obecnie watpliwosci [99, 100]. Moze warto w przysztosci skupi¢ si¢ na badaniach
innych markerow stanu zapalnego: fibrynogenie, interleukinie 1 (IL-1), interleukinie 6 (IL-
6), czynniku martwicy nowotworow alfa (TNF-a), molekutach adhezyjnych ICAM-1 oraz
VCAM-1, ligandzie CD40, apolipoproteinach A i B, amyloidzie osoczowym (SAA) oraz
metaloproteinazach [101, 102].

Bioragc pod uwage zagadnienie leczenia hipolipemizujacego, w moim badaniu chorzy

z nadci$nieniem t¢tniczym bez choroby niedokrwiennej serca byli istotnie cze$ciej leczeni
statyng w stosunku do pacjentow grupy kontrolnej. Pomimo tego nie zanotowano
w tych grupach istotnych réznic w podwyzszonych poziomach cholesterolu catkowitego
1 frakcji LDL. Wida¢ wyraznie, ze skuteczno$¢ prowadzonej terapii hipolipemizujacej
u pacjentow z nadci$nieniem tetniczym jest wcigz niezadowalajaca. Lepsze efekty wyzej
wymienionej terapii zauwazalne sg u pacjentow dopiero po rozwinigciu powiklan

w postaci choroby niedokrwiennej serca.

Wsréd badanych pacjentdéw oceniano takze wplyw palenia papieroséw na ryzyko

sercowo-naczyniowe. W porownywanych grupach liczba paczkolat istotnie statystycznie
korelowata z poziomem ryzyka sercowo-naczyniowego wzgledem zastosowanych skal:
SCORE i Framingham. Po podziale poszczegélnych grup ze wzgledu na pte¢ korelacja ta
dotyczyta mezczyzn. U pacjentdow z choroba niedokrwienng serca i nadci$nieniem
tetniczym oraz z samg chorobg niedokrwienng serca istotnie wyzszg liczbg paczkolat
charakteryzowali si¢ me¢zczyzni. Ciekawy okazat si¢ fakt, iz nie bylo istotnych réznic
dotyczacych plci w przypadku palenia papieroséw w grupach z nadci$nieniem tetniczym

bez choroby niedokrwiennej serca oraz w grupie kontrolnej
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VI1IIl. Podsumowanie

Klinicznie zaawansowana miazdzyca moze przejawia¢ si¢ poprzez wystepowanie
dolegliwosci dtawicowych, zawatu serca, zaburzen neurologicznych z przedniego i tylnego
Kregu unaczynienia moézgu, demencji, chromania wysitkowego lub spoczynkowego
konczyn dolnych oraz niewydolnosci nerek [103, 104]. Rocznie ostry zespol wiencowy
rozpoznaje si¢ u okoto 100-150 tysigcy oséb w Polsce [105]. Dzigki wprowadzonym na
szeroka skale programom prewencji w naszym kraju zapadalno$¢ na choroby sercowo-
naczyniowe zmniejsza si¢ wsrod mezczyzn, natomiast u kobiet dynamika tego procesu jest
wolniejsza, stad zachorowalno$¢ i $miertelnos¢ wcigz pozostaje u nich wysoka [105].
Drugg przyczyng¢ umieralnosci z powodu chordb uktadu krazenia stanowi udar mézgu
[106]. Wsrod osob powyzej 65 roku zycia czgstos¢ zwezenia tetnicy szyjnej powyzej 50%
wynosi 2-4%, jednak wyraznie zwigksza si¢ ona w populacji obcigzonej licznymi
czynnikami ryzyka miazdzycy lub z miazdzyca w innych obszarach tgtniczych [107].
Kolejna kwestig jest miazdzyca tetnic konczyn dolnych. Gtowna przyczyng umieralnosci
tych chorych sa: zawat serca i udar mozgu, ktorych ryzyko jest 2-4-krotnie wyzsze niz
u chorych bez PAD [108]. Wartosci ABI ponizej 0,4 wskazuja na cigzkie niedokrwienie
konczyny dolnej, a 10-letnie przezycie tych chorych nie przekracza 30%. Jest to
spowodowane gtownie incydentami wiencowymi i udarowymi [108]. U znacznego odsetka
chorych zaawansowane zmiany miazdzycowe nie ograniczaja si¢ do jednego obszaru lecz
wystepuja jednoczesnie w Kilku obszarach tetniczych. Ocenia si¢, ze co trzeci chory
z objawowg chorobg wiencowg ma wspotistniejgce zwezenia przekraczajace 50% S$wiatta
w innej pozawiencowej lokalizacji [109]. W badaniu Reduction of Atherotrombosis for
Continued Health (REACH Registry) w obserwacji rocznej incydenty sercowo-
naczyniowe wystapity u 5,3% chorych z czynnikami ryzyka bez istotnych zwezen,
u 12,6% chorych ze zwezeniami w 1 obszarze, u 21,1% chorych z miazdzycg w 2 oraz
u 26,3% chorych z miazdzyca w 3 obszarach tetniczych [110]. Nalezy pamietad
0 nadci$nieniu tetniczym, prowadzacym do powstawania zmian strukturalnych
w naczyniach poprzez uposledzenie czynnosci srodbtonka, przerost i przebudowe Sciany
naczyniowej. Konsekwencjami tych zjawisk sg: zwiekszenie zachorowalnosci na chorobg
niedokrwienng serca, niewydolnos¢ serca i nerek oraz udar mozgu [111]. Wsrdd osob
przed 35 rokiem zycia najczestsza lokalizacjag miazdzycy sg tetnice wiencowe [112].
Natomiast objawowa miazdzyca w innych lokalizacjach jest typowa dla ludzi starszych

[112]. Z drugiej strony w praktyce klinicznej nierzadko spotyka si¢ chorych w 4 - 5
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dekadzie zycia z zaawansowang wielopoziomowg miazdzyca. Badania dowodza, ze wsrod
ludzi mtodych obserwuje si¢ duzg dynamike zmian miazdzycowych, podczas gdy u ludzi
starszych procesy te zachodza wolniej, prawdopodobnie W wyniku spowolnienia proceséw
zapalno-immunologicznych [113]. Znane s3 tez sytuacje przeciwne, gdy chorzy o znacznej
kumulacji czynnikéw ryzyka wykazujg jedynie niewielkie zmiany miazdzycowe. Obecnie
optymalizuje si¢ ocen¢ ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych, poprzez uwzglednienie
tzw. nieklasycznych czynnikow ryzyka [113]. Istotna jest takze kwestia plei pacjenta.
Zasady oceny ryzyka sercowo-naczyniowego oraz postepowania sg jak dotychczas takie
same u obu plci, ze szczegdlnym naciskiem na ocen¢ palenia, nadwagi, stosowania
doustnych lekow antykoncepcyjnych oraz tolerancji glukozy u kobiet [114]. Nalezy
pamig¢tac, ze niski poziom ryzyka bezwzglednego u mlodej kobiety moze maskowaé duze
ryzyko wzgledne, ktore bedzie skutkowato wzrostem ryzyka wraz z wiekiem. Ogolne cele
prewencji  sercowo-naczyniowej nadal  obejmuja  redukcje  S$miertelnosci
i zachorowalno$ci wsrod oséb wysokiego ryzyka oraz wspieranie 0sob niskiego ryzyka

W utrzymaniu tego stanu poprzez podejmowanie dziatan niefarmakologicznych.
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IX. Wnioski

1) Analiza poréwnawcza tacznej oceny subklinicznych uszkodzen sercowo-naczyniowych:
ABI i PWV w prognozowaniu ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug uznanych skal
(PTNT, SCORE i Framingham) z zastosowaniem modelu regresji logistycznej wskazuje,
ze skala Framingham jest mniej precyzyjna niz skale PTNT 1 SCORE, niedoszacowujac

rzeczywistego- wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego.

2) Prawdopodobienstwo prawidlowego zakwalifikowania danego pacjenta do
odpowiedniego  poziomu ryzyka przy uzyciu modelu regresji  logistycznej
wykorzystujacego jednocze$nie ABI i PWV byto wysokie, wynosito odpowiednio dla
ryzyka wedtug PTNT: 73% i SCORE: 74%.

3) Pacjenci z chorobg niedokrwienng serca niezaleznie od obecnosci lub braku
nadci$nienia tetniczego mieli zblizone subkliniczne uszkodzenia narzadowe oceniane za
pomocg pomiaréw: ABI, IMT i PWV. Obecno$¢ niepowiklanego nadcisnienia tetniczego

réznicowala chorych pod wzgledem oceny ABI i IMT, lecz nie miala wptywu na PWV.

4) Nie zaobserwowano przewagi pici meskiej jako czynnika ryzyka sercowo-
naczyniowego wobec subklnicznych uszkodzen narzadowych w grupie pacjentéw
z chorobg niedokrwienng serca ocenianych za pomocg: ABI, IMT i PWV, pomimo

nizszych stezen cholesterolu HDL 1 wigkszej ilo§ci wypalanych papierosow w tej grupie.

5) Ryzyko sercowo-naczyniowego wedtug skali SCORE i Framingham byto r6zne dla obu
ptci. Parametrami najistotniej je odzwierciedlajgcymi dla kobiet z nadci$nieniem tetniczym
byty: ABI i IMT, dla kobiet zdrowych: ABI i WHR, natomiast dla zdrowych mgzczyzn:
PWYV oraz IMT.

6) ABI i IMT u kobiet z nadci$nieniem t¢tniczym (z lub bez towarzyszacej choroby
niedokrwiennej serca) wykazywaty istotng ujemng korelacj¢. Natomiast, zalezno$¢ ta
W grupie pacjentdéw z choroba niedokrwienng serca (bez towarzyszacego nadci$nienia

tetniczego) byla istotna tylko w grupie mezczyzn.

7) Wskaznik ABI nie roznil si¢ istotnie w grupie kobiet 1 mezczyzn niezaleznie od

obecnos$ci choroby niedokrwiennej, czy nadci$nienia tetniczego.
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8) Kobiety z nadcis$nieniem te¢tniczym (bez towarzyszacej choroby niedokrwiennej serca)
mialy istotnie nizsze st¢zenia kwasu moczowego w surowicy niz mezczyzni oraz istotnie
mniejsze subkliniczne uszkodzenia narzadowe oceniane za pomocg pomiarow IMT

i PWV.
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X. Streszczenie

Tytul: Przydatno$¢ tacznej oceny zmian wskaznika kostka-rami¢ (ABI) oraz predkosci fali
tetna (PWV) w grupie kobiet i mezczyzn z chorobg niedokrwienng serca i nadci$nieniem

tetniczym w prognozowaniu ryzyka chordb sercowo-naczyniowych.

Wstep: Choroby sercowo-naczyniowe sa glowna przyczyng zgondow zaréwno kobiet jak
i mezczyzn. Wedlug najnowszych  wytycznych  Europejskiego  Towarzystwa
Kardiologicznego z 2012 roku, z przyczyn chorob sercowo-naczyniowych w Europie
umiera 42% kobiet i 38% me¢zczyzn. Niestety ryzyko chorob serca u kobiet jest wcigz
niedoszacowane. Z tego wzgledu w rozprawie doktorskiej wystepuje jednakowa
reprezentacja obu pici w kazdej z badanych grup. Skupiono si¢ na problematyce
miazdzycy poprzez ocen¢ przydatnosci wskaznika kostka-rami¢ ABI (Ankle Brachial
Index), jak réwniez problematyce stwardnienia naczyn tetniczych poprzez ocene
przydatnosci aortalnej predkosci fali tgtna- PWV (Pulse Wave Velocity) w korelacji
z ryzykiem sercowo-naczyniowym. Wiadomo, ze zmiany o charakterze miazdzycowym
poprzez zaburzenie struktury $ciany naczynia moga w pewnym stopniu zwigkszac takze jej
sztywnos¢. Stad tez badano jednoczesny wpltyw tych zmiennych na poziom ryzyka

Sercowo-naczyniowego.

Cel pracy: Ocena przydatnosci wskaznika kostka- ramie- ABI w grupie kobiet
1 mezczyzn z chorobg niedokrwienng serca lub bez niej oraz nadci$nieniem tetniczym lub

bez niego w prognozowaniu ryzyka sercowo-naczyniowego.

Ocena przydatnosci aortalnej predkosci fali tetna- PWV w grupie kobiet i me¢zczyzn
z chorobg niedokrwienng serca lub bez niej oraz nadci$nieniem tg¢tniczym lub bez niego

W prognozowaniu ryzyka sercowo-naczyniowego.

Materialy i metody: W okresie od kwietnia 2009 roku do lutego 2012 roku przebadano

200 pacjentow zakwalifikowanych do jednej z czterech grup:

e ChNS+NT+: pacjenci z choroba niedokrwienng serca potwierdzona
w koronarografii (z co najmniej jednym zwezeniem tetnicy wiencowej >50%) oraz
nadci$nieniem tetniczym (25 kobiet oraz 25 mezczyzn);

e ChNS+NT-: pacjenci z chorobg niedokrwienng serca potwierdzong
w koronarografii (z co najmniej jednym zwezeniem tetnicy wiencowej >50%) bez

nadci$nienia tetniczego (25 kobiet oraz 25 m¢zczyzn);,
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e ChNS-NT+: pacjenci z nadci$nieniem tetniczym bez choroby niedokrwiennej serca
(25 kobiet oraz 25 mezczyzn);
e ChNS-NT-: pacjenci bez choroby niedokrwiennej serca i nadcis$nienia tetniczego

(25 kobiet oraz 25 megzczyzn)- grupa kontrolna.

Kryteriami wlaczenia do badania byly: wyrazenie przez pacjentow pisemnej $wiadomej
zgody na udzial w badaniu, wiek pacjentow: 40- 75 lat, chorzy z (lub bez) choroby
niedokrwiennej serca potwierdzonej w koronarografii (leczona zachowawczo, jak réwniez
PCI lub CABG) i (lub bez) nadcisnienia tetniczego nieprzekraczajacego wartosci 2 st. wg
ESH.

Kryteriami wylaczenia z badania byly: niestabilna choroba niedokrwienna serca,
niewydolnos¢ krazenia (frakcja wyrzutowa <40%), kardiomiopatie, zaburzenia rytmu serca
(poza pacjentami z wszczepionym stymulatorem), wady serca, wtorna przyczyna
nadci$nienia te¢tniczego, 3 st. nadcisnienia tetniczego wg ESH (>180/110 mmHg),
wspotistnienie  innych  choréb: nowotworéow  zlosliwych, cukrzycy, chorob
hematologicznych, marsko$ci watroby, niewydolnosci nerek, stanéw zapalnych, znacznych
obrzekow  konczyn dolnych, zespotdéw podkradania, choréb reumatycznych,
neurologicznych i psychicznych, stan po amputacji konczyny/ konczyn dolnych, ciaza,
wywiad w kierunku uzaleznienia od alkoholu, lekéw, narkotykow, stosowanie przez

kobiety hormonalnej terapii zastgpcze;j.

W charakterystyce klinicznej badanej populacji oceniano: wiek pacjentow, parametry
antropometryczne (wzrost, mase ciata, BMI, obwod pasa i bioder, WHR); parametry
biochemiczne (cholesterol catkowity, HDL 1 LDL, triglicerydy, glikemi¢ na czczo, HAIC,
mocznik, kreatyning, eGFR, kwas moczowy, hs-CRP); dane pochodzace z wywiadu
(dodatni wywiad rodzinny, liczb¢ paczkolat oraz oso6b leczonych statyng).
W charakterystyce hemodynamicznej oceniano: ABI, IMT, PWV, ABPM full SBP mean,
ABPM full DBP mean, ABPM full SBP SD, ABPM full DBP SD, NBPF SBP, NBPF
DBP. Pod wzgledem echokardiograficznym oceniano: LVDd, LVM, LVMI, RWT, LA,
RVDd, IVSd, PWd, Ao, EF, obecnos¢ zaburzen relaksacji i kurczliwosci LK, typ geometrii
LK. U pacjentéw okreslano réwniez stopien ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug skal:
SCORE, Framingham oraz PTNT. Obliczenia statystyczne wykonywano w programie
Statistica 10 firmy StatSoft. Stosowano nastgpujace testy: test Manna-Whitneya, test t-

Studenta dla prob niepowigzanych, test t z niezalezng estymacja wariancji, testy y2
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Pearsona, test doktadny Fishera, test Fishera-Freemana-Haltona, wspotczynnik korelacji
rangowej RS Spearmana, wspoétczynnik korelacji liniowej Pearsona. Dla celéow estymacji
jednoczesnego wptywu ABI i PWV na stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego stosowano

modele regresji logistycznej.

Wyniki: Wykazano istotne réznice w poszczegdlnych parametrach: antropometrycznych,
biochemicznych, hemodynamicznych, echokardiograficznych, ryzyku sercowo-
naczyniowym wzgledem zastosowanych skal oraz danych pochodzacych z wywiadu
zarowno miedzy badanymi grupami, jak i pomiedzy kobietami a mezczyznami. W kazdej
z przebadanych grup wykazano istotne korelacje miedzy: ABI a IMT oraz ABI a liczbg
paczkolat. W grupach: ChNS-NT+ oraz ChNS-NT- wykazano istotne korelacje miedzy:
WHR a SCORE, WHR a Framingham, ABI a SCORE, ABI a Framingham, PWV
a SCORE, PWV a Framingham, IMT a SCORE, IMT a Framingham, LVMI a SCORE,
LVMI a Framingham. Najbardziej interesujacym aspektem tego badania sg modele regres;ji
logistycznej jednoczesnego wplywu (korelacji) ABI i PWV na stopnien ryzyka sercowo-
naczyniowego wedlug PTNT oraz skali SCORE, a takze modele regresji logistycznej
wptywu (korelacji) ABI na stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego wedlug skali
Framingham i wplywu (korelacji) PWV na stopnien ryzyka sercowo-naczyniowego
wedtug skali Framingham. Wykazaly one mozliwos¢ (PTNT, SCORE) doktadniejszego
niz dotychczas 0szacowania ryzyka sercowo-naczyniowego u danego pacjenta, a takze
biorac pod uwage dwoch przyktadowych pacjentow, gradacji tego ryzyka, uzupetniajac
szacowanie ryzyka o taczne zastosowanie oceny subklinicznych uszkodzen sercowo-

naczyniowych.

Whioski: Analiza poréwnawcza tacznej oceny subklinicznych uszkodzen sercowo-
naczyniowych: ABI i PWV w prognozowaniu ryzyka sercowo-naczyniowego wedtug
uznanych skal (PTNT, SCORE i Framingham) z zastosowaniem modelu regresji
logistycznej wskazuje, ze skala Framingham jest mniej precyzyjna niz skale PTNT

i SCORE, niedoszacowujac rzeczywistego- Wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego.

Prawdopodobienstwo prawidtowego zakwalifikowania danego pacjenta do odpowiedniego
poziomu ryzyka przy uzyciu modelu regresji logistycznej wykorzystujacego jednoczesnie
ABI i PWV bylo wysokie, wynosito odpowiednio dla ryzyka wedlug PTNT: 73%
i SCORE: 74%.
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Pacjenci z chorobg niedokrwienng serca niezaleznie od obecnos$ci lub braku nadci$nienia
tetniczego mieli zblizone subkliniczne uszkodzenia narzadowe oceniane za pomoca
pomiarow: ABI, IMT 1 PWV. Obecno$¢ niepowiklanego nadcisnienia tetniczego

roznicowala chorych pod wzgledem oceny ABI i IMT lecz nie miata wptywu na PWV.

Nie zaobserwowano przewagi pici meskiej jako czynnika ryzyka sercowo-naczyniowego
wobec subklnicznych uszkodzen narzadowych w grupie pacjentow z chorobg
niedokrwienng serca ocenianych za pomocga: ABIL, IMT i PWV, pomimo nizszych stezen

cholesterolu HDL i wigkszej ilo$ci wypalanych papierosow w tej grupie.

Ryzyko sercowo-naczyniowe wedtug skali SCORE i Framingham byto rézne dla obu pici.
Parametrami najistotniej je odzwierciedlajacymi dla kobiet z nadci$nieniem tetniczym
byty: ABI i IMT, dla kobiet zdrowych: ABI i WHR, natomiast dla zdrowych me¢zczyzn:
PWV oraz IMT.

ABI i IMT u kobiet z nadci$nieniem t¢tniczym (z lub bez towarzyszacej choroby
niedokrwiennej serca) wykazywaly istotng ujemng korelacje. Natomiast, zalezno$¢ ta
W grupie pacjentow z chorobg niedokrwienng serca (bez towarzyszacego nadcis$nienia

tetniczego) byta istotna tylko w grupie mezczyzn.

Wskaznik ABI nie r6znit si¢ istotnie w grupie kobiet i m¢zczyzn niezaleznie od obecno$ci

choroby niedokrwiennej czy nadci$nienia t¢tniczego.

Kobiety z nadcis$nieniem tetniczym (bez towarzyszacej choroby niedokrwiennej serca)
mialy istotnie nizsze st¢zenia kwasu moczowego w surowicy niz me¢zczyzni oraz istotnie
mniejsze subkliniczne uszkodzenia narzadowe oceniane za pomocg pomiarow IMT

I PWV.
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XI1. Summary

Title: Usefulness of jointly assessment of changes in ankle-brachial index (ABI) and pulse
wave velocity (PWV) in women and men with coronary artery disease and hypertension in

cardiovascular risk prediction.

Introduction: Cardiovascular diseases are the leading cause of death for both women and
men. According to the latest guidelines of the European Society of Cardiology from 2012,
cardiovascular diseases are the cause of die in Europe in 42% of women and 38% of men.
Unfortunately, the risk of heart disease in women is still underestimated. Therefore, in
dissertation is equal representation of both genders in each of the examined groups.
| focused on the problem of atherosclerosis by evaluating the usefulness of ABI (Ankle
Brachial Index), and arterial stiffness by assessing the usefulness of PWV (Pulse Wave
Velocity) in correlation with cardiovascular risk. It is known that atherosclerosis lesions by
disruption of the vessel wall structure can also increase its stiffness. Hence, it was studied

the cumulative impact of these factors on cardiovascular risk.

Aim: The usefulness of ankle-brachial index- ABI in women and men with coronary artery
disease or without it and with hypertension or without it, in predicting of cardiovascular

risk.

The usefulness of aortic pulse wave velocity- PWV in women and men with coronary
artery disease or without it and with hypertension or without it, in predicting of

cardiovascular risk.

Materials and Methods: From April 2009 to February 2012, 200 patients were examined.

They were classified into one of four groups:

e CAD+HTN+: patients with ischemic heart disease confirmed by coronary
angiography (with at least one coronary artery stenosis > 50%) and hypertension
(25 women and 25 men);

e CHD+HTN-: patients with ischemic heart disease confirmed by coronary
angiography (with at least one coronary artery stenosis > 50%) without arterial
hypertension (25 women and 25 men);

e CAD-HTN+: patients with hypertension but without coronary heart disease (25

women and 25 men);
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e CAD-NT-: patients without coronary artery disease and without hypertension (25

women and 25 men).

Inclusion criteria for the study were: written patients' consent to participate in the study,
patients' age: 40-75 years, patients with (or without) coronary artery disease confirmed by
coronary angiography (treated conservatively, as well as PCI or CABG), and (or without)

high blood pressure not exceeding the 2 degree by ESH.

Exclusion criteria were: unstable ischemic heart disease, congestive heart failure (ejection
fraction <40%), cardiomyopathy, arrhythmia (except for patients with an implanted
pacemaker), heart defects, secondary causes of hypertension, 3 degree of hypertension by
ESH (> 180/110 mmHg), the coexistence of: cancer, diabetes mellitus, liver cirrhosis, renal
failure, inflammation, significant edema of the lower limbs, rheumatic, hematological and
neurological diseases, mental illness, status after lower extremity amputation, pregnancy,

a history of alcohol or drugs addiction, women's use of hormone replacement therapy.

The clinical characteristics of the population were evaluated: patient age, anthropometric
parameters (height, weight, BMI, waist and hip circumference, WHR), biochemical
parameters (total cholesterol, HDL and LDL cholesterol, triglycerides, fasting plasma
glucose, HALC, urea, creatinine, eGFR, uric acid, hs-CRP), data from the medical history
(positive family history, the number of pack-years and number of patients treated with
a statin. The hemodynamic characteristics were evaluated: ABI, IMT, PWV, ABPM full
SBP mean, ABPM full DBP mean, ABPM full SBP SD, ABPM full DBP SD, NBPF SBP,
NBPF DBP. In echocardiography were evaluated: LVDd, LVM, LVMI, RWT, LA, RvDd,
IVSd, PWD, Ao, EF, the presence of relaxation and contractile dysfunction of LV and type
of LV geometry. The cardiovascular risk according to the scales: SCORE, Framingham
and PTNT were assessed. Statistical calculations were performed in the StatSoft Statistica
10. The following tests were used: Mann-Whitney test, Student's t-test for unrelated
samples, independent t- test estimation variance, Pearson's y2 test, Fisher's exact test,
Fisher-Freeman-Halton test, Spearman's rank RS and Pearson's correlations. For the
estimating the impact of jointly evaluation of ABI and PWV on cardiovascular risk,

logistic regression models were used.

Results: There were significant differences in the parameters: anthropometric,
biochemical, hemodynamic, echocardiographic, level of cardiovascular risk and data from

the medical history between groups and between men and women. Correlation between
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ABI and IMT; ABI and the number of pack-years were significant in each of the studied
groups. In groups: CHD-HTN+ and CAD-HTN- correlations between: WHR and SCORE,
WHR and Framingham, ABI and SCORE, ABI and Framingham, PWV and SCORE,
PWV and Framingham, IMT and SCORE, IMT and Framingham, LVMI and SCORE,
LVMI and Framingham were significant. The most interesting aspects of this study are
logistic regression models evaluated the simultaneously influence (correlation) of ABI and
PWV on cardiovascular risk by SCORE and PTNT scales and logistic regression models
evaluated the influence (correlation) of ABI on cardiovascular risk according to the
Framingham scale and the influence (correlation) of PWV on cardiovascular risk according
to the Framingham scale. They showed the possibility (PTNT, SCORE) of a more accurate
estimation of cardiovascular risk in an individual patient. Moreover, taking into account
exemplary patients, graduation of this risk for improving risk assessment of subclinical

cardiovascular damage.

Conclusions: Comparative analysis of the jointly assessment of subclinical cardiovascular
damage: ABI and PWV in predicting of cardiovascular risk according to scales: PTNT,
SCORE and Framingham using logistic regression, indicates that the Framingham scale is
less precise than PTNT and SCORE scales and it underestimates real high cardiovascular

risk.

Possibility of correct classification the patient to the appropriate risk level by using
a logistic regression models using jointly the ABI and PWV was high, for the risk by the
scales PTNT: 73% and SCORE: 74%.

Patients with coronary heart disease regardless of the presence or absence of hypertension
had similar subclinical organ damage assessed by measuring the ABI, IMT and PWV. The
presence of uncomplicated hypertension differentiated patients in ABI and IMT but had no
effect on PWV.

There was no male superiority as a risk factor for cardiovascular target organ damage in
patients with ischemic heart disease assessed by: ABI, IMT and PWV, despite lower levels
of HDL cholesterol and a larger number of cigarettes smoked in this group.

The risk of cardiovascular diseases by SCORE and Framingham scales was different for
the two genders. The most significant parameters for women with hypertension were: ABI
and IMT; for healthy women: ABI, WHR and healthy men: PWV and IMT.
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Between ABI and IMT in women with hypertension (with or without coexisting coronary
artery disease) was a significant negative correlation. However, in patients with coronary
artery disease (without coexisting hypertension) this correlation was significant only in

men.

ABI index wasn't significantly different between women and men, regardless of the

presence of coronary artery disease or hypertension.

Women with hypertension without coexisting coronary artery disease had significantly
lower uric acid levels than men, and significantly less severe subclinical organ damages
assessed by IMT and PWV.
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