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Laburzenia mikrokrazenia wiencowego

w nadciSnieniu tetniczym

Dysfunction of coronary microcirculation in hypertension

Summary

Arterial hypertension and its complications seem to be one
of the most important current health problems. The heart
is particularly exposed for the harmful influence of the
chronically elevated blood pressure. Coronary atheroscle-
rosis leading to ischaemic heart disease and myocardial
infarction as well as left ventricular hypertrophy and heart
failure are frequent consequences of arterial hypertension.
However, in 15-20% of patients with hypertension and
diagnosed ischaemic heart disease coronary angiography
does not show any changes in coronary vessels. It is postu-
lated that in this group of patients, myocardial perfusion
defects resulted from coronary microcirculation distur-
bances are responsible for ischaemia. Vascular remodeling
increases coronary resistance since it is associated with de-
crease in arteriolar lumen and eventually leads to the re-
duction of the density of arterioles and capillaries in the
vascular bed (structural rarefaction) A second mechanism
of hypertension causing myocardial ischaemia is related to
left ventricular hypertrophy. Hypertrophied cardio-
myocytes compressing coronary vessels decrease their
vasodilating capacity. Increased left ventricular wall strain
in arterial hypertension may also be involved in the process
of impaired coronary reserve.

There are several methods for coronary microcirculation
assessment. Coronary flow reserve measurement during an-
giography is the invasive one. Among non invasive methods
of coronary flow measurements echocardiographic tech-
niques (both transesophageal and transthoracic), nuclear
medicine techniques, positron emission tomography and
cardiac magnetic resonance imaging should be mentioned.
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This article is a review of currently available methods for
coronary microcirculation assessment. In the paper the re-
sults of different studies on myocardial perfusion in arterial
hypertension are discussed. The article also brings up the
problem of clinical meaning of disturbances in coronary mi-
crocirculation and possible therapeutic interventions by an-
tihypertensive therapy improving coronary reserve.
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Wstep

Nadci$nienie tetnicze 1 jego powiklania to jeden
z najwazniejszych probleméw zdrowotnych naszej
populacji. Serce jest narzadem szczegélnie narazo-
nym na dzialanie przewlekle podwyzszonego ci$nie-
nia tetniczego krwi. Zwiazek miedzy ryzykiem roz-
woju choroby niedokrwiennej serca a nadci$nieniem
tetniczym jest nie tylko jakosciowy, ale takze iloScio-
wy. W kazdej dekadzie obserwuje si¢ liniowg zalez-
no$¢ miedzy warto$ciami ci$nienia tetniczego krwi
a $Smiertelnoscig z powodu choroby niedokrwiennej
serca. Ta zaleznoS¢ rysuje si¢ juz od wartoci ciSnienia
120-130/70-80 mm Hg [1]. Zwigzek patogenetyczny
miedzy nadci$nieniem tetniczym a rozwojem choroby
niedokrwiennej serca polega na zaburzeniu réwno-
wagl migdzy iloScig dostarczanego do kardiomiocy-
tow tlenu a aktualnym zapotrzebowaniem migsnia
sercowego na tlen. Nadci$nienie tetnicze zwigksza za-
potrzebowanie mi¢$nia sercowego na tlen (wzrost ob-
cigzenia nastepczego zwicksza sile skurczu, prowadzi
do przerostu lewej komory) i jednoczesnie obniza moz-
liwosci dostarczania tlenu poprzez przyspieszenie roz-
woju miazdzycy tetnic nasierdziowych oraz zaburze-
nia na poziomie mikrokrazenia wieficowego.
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Doskonale udokumentowano, ze nadcisnienie jest
jednym z gléwnych czynnikow ryzyka miazdzycy
tetnic wieicowych, ktéra prowadzi do réznych po-
staci choroby niedokrwiennej serca. Dobrze pozna-
ny jest takze mechanizm powstawania nadci$nienio-
wego przerostu lewej komory serca (LVH, left ven-
tricular hypertophy), ktory jako substrat groznych dla
zycia arytmii, jest uznawany za niezalezny czynnik
zgonu z przyczyn sercowych [2]. W dalszym etapie
nieleczonej choroby nadci$nieniowej przerost moze
prowadzi¢ do rozwoju niewydolnosci serca [3].

U okolo 15-20% chorych z nadci$nieniem tetniczym
1 rozpoznawang chorobg wieficows (typowa symptoma-
tologia, pozytywne wyniki elektrokardiografii wysitko-
wej, scyntygrafii radioizotopowej) angiografia tetnic
wienicowych nie wykazuje jednak istotnych zmian
miazdzycowych w duzych tetnicach nasierdziowych [4].

Do jednostek chorobowych, ktorych istotg jest opi-
sane zjawisko naleza kardiologiczny zesp6l X oraz
choroba malych naczyh.

Termin kardiologiczny zespdt X zostal uzyty po
raz pierwszy przez Kempa w 1973 roku. Wowczas
zwrbcono uwage na brak organicznych zmian w tet-
nicach wieicowych u pacjentéw z typowymi bdlami
w klatce piersiowej 1 zmianami charakterystycznymi
dla niedokrwienia w elektrokardiograficznym  tescie
wysitkowym [4]. Pomimo wcze$niejszych réznic w po-
gladach, obecnie przyjmuje si¢, ze do rozpoznania
kardiologicznego zespotu X konieczne jest wyklu-
czenie chordb prowadzacych do dysfunkeji w zakre-
sie mikrokrazenia wieficowego, takich jak: nadcis-
nienie tetnicze, przerost lewej komory, cukrzyca czy
choroby uktadowe tkanki tacznej [5]. Uwaza sig, ze
przyczyna niedokrwienia mogg byé naczynia nie
uwidocznione w angiografii, stad termin ,.choroba
malych naczyf” zaproponowany juz w latach 80.
XX wicku przez Cannona i Epsteina [6]. Dotyczy
on chorych z dolegliwosciami b6élowymi w klatce
piersiowej, bez zmian w nasierdziowych tetnicach
wieficowych, a rézni si¢ od kardiologicznego zespo-
tu X tym, ze odzwierciedla zmiany na poziomie mi-
krokrazenia wieficowego, powstajace w wyniku dzia-
tania réznych czynnikéw chorobowych.

Czy dysfunkcja na poziomie mikrokrazenia jest
rzeczywiScie problemem klinicznym?

Wydaje si¢ ze tak, chociaz ciagle mata dostep-
no$¢ badan dokumentujacych niedokrwienie na po-
ziomie mikrokrgzenia oraz ich koszty z pewnoscig
utrudniajg wiarygodng oceng skali tego zjawiska.
Pewnym posrednim wykladnikiem jest fakt, ze na-
dal 1/5 pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym z ob-
jawami dusznicowymi, kierowanych do koronaro-
grafii nie ma zmian w nasierdziowych tetnicach
wieficowych [7].

Regulacja mikrokrazenia wieficowego
w nadcisnieniu tetniczym

Prawidlowa funkcja naczyn mikrokrazenia za-
pewnia wymian¢ dyfuzyjng gazéw i metabolitow
miedzy krwig a przestrzenig pozanaczyniowg oraz
sprawna regulacje humoralna [8]. Migsien sercowy
odzyskuje z przeplywajacej krwi praktycznie cala za-
warta w niej ilo$¢ tlenu (ekstrakcja O, w sercu wyno-
si okolo 65-75%), co oznacza, ze zwigkszone zapo-
trzebowanie serca na tlen moze byé pokryte jedynie
poprzez zwigkszenie przeplywu wiencowego.

Nadal dyskusyjny jest fakt, ktore naczynia nalezy
zaliczy¢ do mikrokrgzenia. Kryterium wymiaru
(naczynia o Srednicy < 150 wm) nie zawsze jest wla-
Sciwe, gdyz istniejg tetniczki spelniajace kryteria ana-
tomiczne budowy malych tetnic, ktérych wymiar
przekracza 150 um. Lepsze wydajg si¢ kryteria fizjo-
logiczne oparte na zalozeniu, ze kazde naczynie tet-
nicze, odpowiadajace na wzrost ciSnienia miogenng
redukejg $wiatla powinno by¢ zaliczone do mikro-
krazenia [9, 10].

Przeplyw w lozysku wieficowym, podobnie jak
w kazdym obszarze naczyniowym, jest zalezny od
oporu naczyniowego oraz ci$nienia perfuzyjnego,
ktore w tym przypadku jest praktycznie rowne ze
srednim ci$nieniem aortalnym. Opor krazenia wiefr-
cowego jest z kolei ksztaltowany przez napigcie Scian
naczyn wiehcowych, ucisk z zewngtrz generowany
przez kurczgcy si¢ migsiefi sercowy oraz Srednice na-
czyf. Nadci$nienie tetnicze oddzialuje negatywnie
na wszystkie wymienione skladowe [11].

Przy braku istotnych zmian miazdzycowych w du-
zych tetnicach nasierdziowych, male naczynia t. tet-
niczki i naczynia wlosowate majg decydujacy wplyw
na ksztaltowanie przeplywu wieficowego. Nalezy
przy tym pamigtal, ze naczynia mikrokrazenia sta-
nowig az 65-90% lozyska wieficowego, a naczynia
o $rednicy ponizej 100 um — 50% [12]. Regulacja
przeplywu krwi w mikrokrgzeniu jest natomiast rz-
na w zalezno$ci od §rednicy naczyn i ich funkeji.
W naczyniach nasierdziowych (Srednica > 1000 wm)
1 arteriolach (Srednica 80-150 wm) zasadniczym
czynnikiem regulujgcym przeplyw jest §rédblonek
naczyniowy i produkowane lub wydzielane przezen
substancje naczynioaktywne: tlenek azotu, prosta-
glandyny, bradykinina, czynnik hiperpolaryzujacy
(EDHEF, endothelium derived hyperpolarizing factor)
oraz silnie naczynioskurczowa endotelina. W arte-
riolach o mniejszej Srednicy 25-100 wm najsilniej-
szym czynnikiem regulujacym jest czynnik metabo-
liczny. Adenozyna, ktora jest glownym metabolitem
adenozynotrifosforanu (ATP, adenosine triphosphate)
w warunkach niedokrwienia, jest pot¢znym czynnikiem
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naczyniorozszerzajagcym. Wykorzystywana jest tak-
ze w diagnostyce zaburzen perfuzji, gdyz jej podanie
umozliwia oceng funkeji mikrokrazenia w badaniu re-
zonansu magnetycznego serca z kontrastem. Nalezy
takze pamieta o tym, ze mig$nie gladkie naczyn, glow-
nie w naczyniach oporowych (arteriolach o Srednicy
50-100 wm), majg zdolnos¢ do autoregulacji. Zdolnosé
do spontanicznej relaksacji 1 konstrykeji — ktora jest
zalezna gléwnie od wyplywu jonéw potasu przez ka-
naly zalezne od ATP — ma takze znaczenie w regula-
¢ji oporu w krazeniu wieicowym. Przeplyw wieficowy
ksztaltuja takze czynniki neurohumoralne, ktore mogg
by¢ wydzielane przez $rddblonek [13-15] i maja zna-
czenie na kazdym poziomie mikrokrgzenia.

Nadci$nienie tetnicze powoduje istotne zmiany
strukturalne w krazeniu wieficowym. Sciany tetni-
czek oporowych 1 naczyn wlosowatych narazone na
wysokie ci$nienie ulegajg uszkodzeniu, co wigze si¢
z ich nadmierng przepuszczalnoscig dla bialek oso-
cza, ktore przedostajac si¢ do przestrzeni okolonaczy-
niowej, uszkadzajg miocyty i fibroblasty. Ponadto,
Sciany naczyn ulegajg przebudowie, ktora jest wyni-
kiem wysokich naprezefi powodowanych przewlekle
podwyzszonym ci$nieniem, dysfunkcjg $rédblonka
oraz zmienionej w nadci$nieniu stymulacji neurohor-
monalnej. Istotg procesu remodelingu jest pogrubie-
nie Scian, zmniejszenie przekroju $wiatla naczynia,
a wynikiem zmniejszenie elastycznosci i wzrost opo-
ru naczyniowego. W p6znym stadium tego procesu
moze dochodzi¢ do calkowitego zaniku matych naczyn
krwionosnych. Przerostowi ulegaja takze same miocy-
ty. Zmiany te prowadza do zmniejszenia gestosci sieci
naczyf krwiono$nych, co powoduje gorsze zaopatrze-
nie komorek migSniowych w tlen i skladniki ener-
getyczne. Przyczyng wzrostu oporu naczyniowego
w lozysku wieficowym jest takze ucisk na naczynia po-
wodowany z jednej strony przez kurczace si¢ przeroste
wldkna mig¢Sniowe, a z drugiej przez naprezenie.

W procesie dalszej przebudowy dochodzi do
wfunkcjonalnego rozszerzenia” tetniczek, a ostatnim
etapem jest rozwdj zmian strukturalnych, polegajacych
na rzeczywistym rozrzedzeniu sieci naczyh kapilar-
nych i to zaréwno arterioli, jak i kapilar. Opisane zmia-
ny udokumentowano takze w badaniach autopsyjnych
pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym [16]. W prepara-
tach histopatologicznych widoczne jest pogrubienie
medii, w konsekwencji zwickszenie grubosci Sciany na-
czynia w stosunku do jego Swiatla oraz okotonaczynio-
wa proliferacja kolagenu. Na poziomie kapilar docho-
dzi do zmniejszenia gestosci ich sieci oraz okluzji nie-
ktorych naczyf kapilarnych przy jednoczesnym kom-
pensacyjnym poszerzeniu $wiatla innych.

Przedstawione zmiany czynnoS$ciowe i struktural-
ne w zakresie mikrokrgzenia wieficowego mogg pro-

wadzi¢ u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym do
obnizenia rezerwy wienicowej (CFR; coronary flow rese-
rve). Definiuje si¢ jg jako stosunek wielkosci przeptywu
wieficowego maksymalnego, po zadzialaniu bodZca wa-
zodylatacyjnego do przeplywu wieficowego spoczynko-
wego [17, 18, 19]. Z morfologicznego punktu widzenia
na ograniczenie CFR wplywa zwezenie naczynia nasier-
dziowego oraz uposledzenie funkeji mikrokrazenia
wienicowego. Biorgc pod uwage patofizjologiczne pod-
stawy hemodynamiki krgzenia wieicowego opisane po-
wyzej, do zmniejszenia CFR moze doj$¢ pod wplywem:
zwezenia tetnicy nasiedziowej, zwigkszenia grubosci
Sciany tetniczek, zmniejszenia gestoscl tetniczek, przero-
stu kardiomiocytéw, widknienia okolonaczyniowego,
dysfunkgji §rddblonka naczyniowego, wzrostu ciSnienia
koficoworozkurczowego w komorze. Do ograniczenia
rezerwy wieficowej prowadzg takze sytuacje zwigzane
ze wzrostem spoczynkowego przeplywu wiencowego,
takie jak: zwickszenie czestosei akgji serca, zwigkszenie
kurczliwosci lewej komory oraz przerost migsnia lewej
komory serca. Prawidlowa CFR odpowiada 3-5-krotne-
mu zwigkszeniu przeplywu pod wplywem czynnika na-
czyniorozszerzajgcego. Mimo dlugich badan, nadal ist-
nieja rozbieznosci dotyczace dolnej granicy CFR. Obec-
nie za jednoznacznie nieprawidlows warto$¢ uznaje si¢

CFR ponizej 2, za§ za prawidlowa powyzej 3 (20, 21].

Metody oceny mikrokrazenia
wiencowego

Zasadniczg metodg oceny mikrokrgzenia wieico-
wego jest analiza rezerwy wieficowej. Jej pomiar jest
jednak badaniem inwazyjnym i wymaga koronaro-
grafii 1 wewnatrzwieficowej oceny przeplywu krwi
metodg Dopplera [22]. W ciggu ostatnich kilku lat
postep w dziedzinie obrazowania w kardiologii
umozliwil takze nieinwazyjng ocen¢ perfuzji migsnia
lewej komory, ktéra pozwala wnioskowaé o przeply-
wie na poziomie mikrokrgzenia. Do metod pétinwa-
zyjnych oceny CFR zalicza si¢ metod¢ doplerow-
skiej echokardiografii przezprzelykowej, a nieinwa-
zyjnych — echokardiografii przezklatkowej [23].
Takze w dziedzinie medycyny nuklearnej pojawily
si¢ mozliwosci oznaczenia perfuzji i CFR z wyko-
rzystaniem scyntygrafii perfuzyjnej [24]. Aktualnie
jednak metoda referencyjng w ocenie perfuzji mig$nia
sercowego jest pozytronowa tomografia emisyjna
(PET, positron emission tomography) [25, 26], jednak-
ze w szerszym zastosowaniu klinicznym znacznym
utrudnieniem jest jej wysoki koszt i ograniczona
dostepnosé. Coraz czgsciej do tego celu wykorzysty-
wana jest rowniez metoda rezonansu magnetyczne-

go (MRI, magnetic resonance imaging) (27, 28], ktora
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daje unikalng mozliwo$¢ jednoczesnej oceny perfu-
zji 1 funkeji migénia sercowego, zaréwno globalnej,
jak 1 segmentarnej (,one-stop-shop”) [29]. Ponadto
MRI umozliwia, w przeciwiefistwie do scyntygrafii
i echokardiografii, uzyskanie ilosciowych danych
opisujacych parametry przeplywu miokardialnego.

Dotychczas MRI (tzw. perfuzje pierwszego przej-
Scia) stosowano gléwnie w celu wykrycia istotnych
zwezeh tetnic wiencowych. Uzyskiwana czulo§é
1 specyficzno$¢ w stosunku do angiografii (metoda
referencyjna) wahala si¢ w granicach odpowiednio
44-93% 1 60-100% [30]. Na uwage zastuguja prace
Pantinga 1 wsp. [31] oraz Rossettiego 1 wsp. [32],
w ktorych perfuzje MRI oceniano u chorych z ze-
spolem X. W badaniach wykazano znacznie obni-
zony wskaznik przeplywu miokardialnego w war-
stwie podwsierdziowej u pacjentéw z klinicznym ob-
razem zespotu X. Z kolei Rajappan i wsp. wykorzy-
stywali t¢ metodg¢ do identyfikacji zaburzefi mikro-
krazenia w przeroscie mig$nia sercowego spowodo-
wanym zwezeniem zastawki aortalnej [33].

W badaniach przeprowadzonych w grupie zdro-
wych ochotnikéw wykazano, ze czulo§¢ MRI w oce-
nie rezerwy wieficowej jest podobna do czulosci PET
— uznawanej za zfoty standard w ocenie mikrokrgze-
nia [27, 34, 28].

Metoda rezonansu magnetycznego jest powszech-
nie wykorzystywana do oceny perfuzji u chorych
z chorobg wieficowg 1 zmianami miazdzycowymi
[35, 36], a takze do oceny zaburzen perfuzji i oceny
CFR u chorych bez zmian miazdzycowych w bada-
niu koronarograficznym [37, 31]. Panting 1 wsp.
zwrdcili uwage, ze w grupie 20 chorych z kardiolo-
gicznym zespolem X (wykluczono nadci$nienie tet-
nicze 1 cukrzycg oraz na podstawie EKG przerost
lewej komory serca), pomimo braku réznic we
wskazniku rezerwy perfuzji obliczonym dla calej
grubosci miokardium, w poréwnaniu z grupg kon-
trolng 10 zdrowych ochotnikéw, obecne s3 zaburze-
nia stosunku przeplywu miedzy warstwa podwsier-
dziowg a podnasierdziowa miokardium [31].

W badaniach perfuzji serca metodg MRI nie ana-
lizowano jednak osobno grupy pacjentéw z nadcis-
nieniem tetniczym. Zagadnienie to jednak bylo
przedmiotem oceny z wykorzystaniem innych me-
tod oceny rezerwy wieficowej — zaréwno inwazyj-
nych, jak i nieinwazyjnych, a uzyskane wyniki oka-
zaly si¢ niejednoznaczne.

W badaniach Schafera [38] analizowano CFR
w grupie 49 chorych z nadci$nieniem t¢tniczym. Po
wykonaniu planowej koronarografii z powodu ste-
nokardii i wykluczeniu zmian miazdzycowych w tet-
nicach wieficowych, wykonano pomiar przeplywu
w lozysku wieicowym metodg chromatografii gazo-

wej z uzyciem argonu w warunkach podstawowych
oraz maksymalnej hyperemii po podaniu dipiryda-
molu i obliczono rezerwe wieficowa. Warto zazna-
czy¢, ze badanie wykonywano u leczonych hipoten-
syjnie, po odstawieniu na 24-72 godziny lekoéw na-
czyniorozszerzajgcych. W grupie osob z nadci$nie-
niem tgtniczym w poréwnaniu z grupa kontrolng
6 0s6b z prawidlowym ci$nieniem stwierdzono istotne
obnizenie CFR (2,5 £ 0,6 vs. 4,2 = 0,5, p < 0,001).
Nie stwierdzono natomiast korelacji masy lewe;j ko-
mory serca (LVM, left ventricular mass) z rezerwa
wieficowa ani istotnych réznic warto$ci CFR migdzy
grupa z przerostem a bez przerostu lewej komory.
Autorzy wykazali natomiast korelacje CFR ze
wzgledna gruboscia LVM oraz w obrebie grupy
z nadci$nieniem tetniczym — istotne uposledzenie
rezerwy wieficowej wsrdd chorych z koncentrycznym
przerostem 1 remodelingiem lewej komory serca.

Brak zwigzku LVM z parametrami opisujgcymi
CFR stwierdzono takze we wcze$niej przeprowadzo-
nych badaniach. W analizie Vogta 1 wsp. [39] w ocenie
rezerwy wieficowej metodg chromatografii argono-
wej wykonywanej w trakcie koronarografii, w grupie
54 pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym stwierdzono
38-procentowg redukcje CFR w poréwnaniu z grupa
kontrolna. Réznice w CFR odniesiono do wzrostu mi-
nimalnego oporu wieficowego w grupie chorych
z nadci$nieniem, przy braku réznic perfuzji miokar-
dium w warunkach podstawowych. Istotna jest obser-
wacja braku zwigzku LVM ze wskaznikami CFR.

Kozakova 1 wsp. oceniali CFR w badaniu echo-
kardiograficznym przezprzelykowym z analizg prze-
plywu w poczatkowym odcinku galezi migdzykomo-
rowej przedniej wyjsciowo 1 po stymulacji dipiryda-
molem. W grupie 33 0s6b z nadci$nieniem tetniczym,
zarbwno z LVH, jak i bez LVH, w poréwnaniu
z grupg kontrolng stwierdzono istotne obnizenie CFR,
ktore bylo wynikiem zaréwno wzrostu przeplywu
w warunkach spoczynkowych w grupie z nadci$nie-
niem, jak 1 uposledzenia wazodylatacji po podaniu
dipirydamolu. W badanej grupie nie stwierdzono na-
tomiast zwigzku miedzy wskaznikiem masy lewej ko-
mory a parametrami rezerwy wieficowej [40].

Brak zaleznos$ci miedzy LVM a CFR (w ocenie
inwazyjnej w czasie angiografii) wykazano takze
w grupie 48 chorych z nadci$nieniem tetniczym lub
cukrzycy, z objawami stenokardialnymi, ale bez
zmian w nasierdziowych tetnicach wieficowych [41].
Podobne wyniki uzyskal Palmieri i wsp. [42]. W ba-
daniu 21 pacjentéw z nowo wykrytym nadci$nieniem
(dotychczas nieleczonych), oceniono CFR z wykorzy-
staniem metody SPECT w tescie z dipirydamolem;
LVM oceniono w badaniu echokardiograficznym.
Obecnos¢ choroby wieficowej wykluczono jedynie na
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podstawie wywiadu oraz testu wysitkowego na cy-
kloergometrze rowerowym. W tak dobranej grupie
chorych z nadci$nieniem t¢tniczym takze nie stwier-
dzono korelacji LVM serca z CFR. Wykazano nato-
miast istotng, ujemng korelacj¢ rezerwy wieicowej
z frakcja skracania widkien warstwy Srodkowej mio-
kardium — parametrem stuzgcym do oceny funkeji
skurczowej lewej komory serca. W badaniach Gi-
melli i wsp. do oznaczenia perfuzji u pacjentéw
z nadci$nieniem tetniczym wykorzystywano takze
PET [43]. U 50 pacjentdéw z nieleczonym nadci$nie-
niem, ujemnym wynikiem angiografii tetnic wiefico-
wych wykonano PET z wazodylatacja dipirydamo-
lem oraz badanie echokardiograficzne z oceng masy
lewej komory serca. O ile nie stwierdzono zaleznosci
miedzy globalng perfuzjg wieficowg a masg lewej
komory serca, to interesujgca okazala si¢ obserwacja
wystepowania regionalnych zaburzen perfuzji, bar-
dziej nasilonych u chorych z LVH. Odcinkowe za-
burzenia perfuzji u kobiet ze stenokardig, bez zmian
w naczyniach wieficowych w koronarografii, opisuje
takze Marroquin 1 wsp. [44]. W ocenie PET stwier-
dzono nizsze wartoci CFR w obszarze unaczynienia
galezi okalajgcej lewej tetnicy wienicowej w poréwna-
niu z regionami zaopatrywanymi przez galaz mie-
dzykomorowg przednig i prawg tetnice wieicowa.

W pi§miennictwie zwraca uwage fakt, ze wzrost
parametréw przeplywu w obrebie miokardium
(szczegdlnie w warunkach spoczynkowych) w gru-
pie chorych z nadciSnieniem tetniczym moze byé
mechanizmem adaptacyjnym, kompensujacym
zwigkszone zapotrzebowanie migsnia sercowego na
tlen w sytuacji zwigkszonego obcigzenia nastgpcze-
go. Te spostrzezenia potwierdza praca Kjaera i wsp.
[45]. W badaniu oceniajgcym regulacje przeplywu
wieficowego w nadci$nieniowym 1 fizjologicznym
przeroscie lewej komory w poréwnaniu z grupg kon-
trolna wykazano, ze réznice dotyczgce chorych
z nadci$nieniem polegaja na zwigkszonym wskazni-
ku perfuzji w warunkach podstawowych. Nie stwier-
dzono natomiast istotnych réznic wskaznika perfu-
zji po wazodylatacji dipirydamolem. W konsekwen-
¢ji, za obnizong CFR w grupie pacjentéw z nadcis-
nieniem tetniczym 1 LVH odpowiedzialny byl
wzrost wskaznika perfuzji w warunkach podstawo-
wych. Zgodne z tym dane uzyskano w ocenie rezer-
wy wieficowej metodg inwazyjng, podczas angiogra-
fii z wazodylatacjg adenozyna [46]. Badaniu podda-
no 13 pacjentéw z nadci$nieniem t¢tniczym powi-
ktanym LVH, 30 — z nadci$nieniem bez LVH 1 68
0s6b z prawidlowym ci$nieniem. Chorym z nadcis-
nieniem utrzymano leczenie przeciwnadci$nieniowe
z wyjatkiem odstawionych na co najmniej 48 godzin
inhibitoréw ACE oraz antagonistéw wapnia i nitra-

tow. W grupie z LVH obserwowano istotnie wyzsze
warto§ci wskaznikow perfuzji w warunkach wyjscio-
wych w poréwnaniu z grupa oséb z prawidlowym
ci$nieniem, a takze osob z nadci$nieniem niepowi-
klanym LVH. Obnizenie rezerwy wieficowej bylo
istotne tylko dla 0s6b z nadci$nieniem 1 LVH.

Wzrost parametréw przeplywu spoczynkowego
w lozysku wieficowym u pacjentéw z wywiadem do-
legliwosci bolowych w klatce piersiowej, bez zmian
w koronarografii stwierdzono takze w badaniu
z uzyciem PET [47]. Podwyzszenie wskaznikow
perfuzji miokardium w spoczynku u oséb z nadcis-
nieniem tetniczym obserwowano takze w badaniu
Di Bello [48], w ktérym rezerwe wieficowa oceniano
za pomocg echokardiografii kontrastowej w tescie
z dipirydamolem. Do oceny CFR u 40 pacjentéw
z nadci$nieniem tetniczym, bez choroby wieficowej
postuzylo Galderisi 1 wsp. badanie przeptywu w dy-
stalnym odcinku galezi migdzykomorowej przedniej
metoda echokardiografii doplerowskiej [49]. Zasadni-
czym czynnikiem determinujgcym warto$¢ CFR byt
wskaznik LVM. Takze w badaniu Nemesa [50]
stwierdzono obnizenie CFR ocenianej metodg echo-
kardiografii przezprzetykowej u chorych z przerostem
lewej komory oraz istotng korelacje LVM z CFR.

Réznice w doborze badanej grupy (chorzy z le-
czonym 1 nowo rozpoznanym nadci$nieniem tetni-
czym, z wykluczong angiograficznie lub niewyklu-
czong chorobg wieficows, z przerostem lewej komo-
ry lub bez LVH), odmienna metodyka oceny prze-
plywu w mikrokrgzeniu wieficowym (PET, MRI,
badanie echokardiograficzne, pomiar w trakcie angio-
grafii) oraz r6zne metody wazodylatacji (adenozyna,
acetylocholina, dipirydamol), wymagaja ostroznej in-
terpretacji wynikéw 1 uniemozliwiaja dokonywanie
bezposrednich porownan wynikow.

Obserwowany takze w badaniach wiasnych [51]
1 opisywany w piSmiennictwie brak zaleznosci zabu-
rzef perfuzji w czasie hiperemii z uzyciem adenozy-
ny od LVM moze $wiadczy¢ o obecnosci u pacjen-
tow z nadciSnieniem te¢tniczym zaburzen wazodyla-
tacji, niezaleznych od LVH.

Adenozyna powoduje zaréwno bezposrednia
relaksacje mig$nidwki gladkiej w arteriolach, jak
1 rozszerzenie naczyh zalezne od uwalniania tlenku
azotu przez komorki $rédblonka [52]. Opisane
we wlasnym doniesieniu [51] nizsze warto$ci wskaz-
nika rezerwy perfuzji miokardium w grupie chorych
z  nadciSnieniem  t¢tniczym — mozna  Wigc
odnie§¢ przede wszystkim do zaburzefi zdolnosci
do rozszerzenia naczyh na drodze zaleznej i/lub
niezaleznej od funkeji $rédblonka. Uposledzenie
funkeji §rodblonka i jego znaczenie prognostyczne
jest dobrze znanym zjawiskiem w patogenezie nad-
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ci$nienia tetniczego [53]. Obserwowane u osdb
z nadciSnieniem tgtniczym w ocenie przeplywu
w tetnicy ramiennej koreluje z zaburzeniami perfu-
zji w zakresie naczyfi mikrokrazenia wieficowego
[42, 54]. Ciekawa obserwacja dotyczy chorych z kar-
diologicznym zespolem X, u ktérych stwierdzono
prawidlowa, zachowang funkcj¢ Srodblonka naczy-
niowego, zanotowano natomiast zaburzenia perfu-
zji w tescie z adenozyng. Pozwolilo to na wyciagnie-
cie wniosku o zaburzeniu niezaleznej od §rodblonka
wazodylatacji w tej szczegolnej grupie chorych [55].
Bez wzgledu na mechanizm, ktory prowadzi do za-
burzef funkeji mikrokrazenia wieficowego wykazano,
ze stwierdzenie zaburzef perfuzji miokardium u pa-
¢jentdéw bez istotnych hemodynamicznie zmian w na-
sierdziowych tetnicach wieicowych ma niekorzystyny
wplyw na rokowanie (cze¢sto$¢ hospitalizacji 1 ponow-
nych angiografii) oraz koszty leczenia [7, 56, 57].
Zaburzenia w zakresie mikrokrgzenia wieficowe-
go w przebiegu nadcis$nienia tetniczego wydajg si¢
wigc byé dobrze udokumentowane. W piSmiennic-
twie istnieja jednak doniesienia o uposledzeniu re-
zerwy wieficowej juz u oséb bezobjawowych z gra-
nicznym nadci$nieniem t¢tniczym oraz stanem
przednaci$nieniowym” [58, 59].

Podsumowanie

Zaburzenia funkcji mikrokrgzenia wieficowego
staja si¢ obecnie nowym celem terapii przeciwnadcis-
nieniowej [13]. Ze wzgledu na ograniczenia meto-
dyczne brak jest prospektywnych, duzych, randomi-
zowanych badan klinicznych oceniajacych wplyw le-
czenia hipotensyjnego na mikrokrazenie wieficowe.
W pracy Schwarzkopfta 1 wsp. [60], obejmujacej
14 pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym, u ktorych
wykonano koronarografi¢ z oceng rezerwy wienico-
wej oraz biopsj¢ endomiokardialng, wykazano ze te-
rapia perindoprylem wigze si¢ z istotng poprawg re-
zerwy wieficowej, a takze istotng regresja widknie-
nia okolonaczyniowego w badaniu histologicznym.

W $wietle powyzszych danych nalezy zaznaczy¢,
powinny mie¢ takze na wzgledzie mozliwy efekt po-
prawiajacy funkcje mikrokrazenia wieficowego.

Streszczenie

Nadci$nienie tetnicze 1 jego powiklania to jeden
z najwazniejszych probleméw zdrowotnych naszej
populacji. Narzadem szczegélnie narazonym na

przewlekle dzialanie podwyzszonego ciSnienia t¢tnicze-
go jest serce. Miazdzyca nasierdziowych tetnic wienico-
wych prowadzaca do choroby wieficowej 1 zawalu ser-
ca, a takze przerost lewej komory oraz niewydolno$¢
serca naleza do najbardziej rozpowszechnionych skut-
kéw nadcisnienia tetniczego. U okoto 15-20% chorych
z nadci$nieniem i rozpoznawang chorobg wieficows
koronarografia nie wykazuje istotnych zmian miazdzy-
cowych w tetnicach nasierdziowych. Przypuszceza sig,
ze przyczyng niedokrwienia u tych chorych moga by¢
zaburzenia perfuzji miokardium, wywolane zmianami
w mikrokrazeniu wieficowym. Male tetniczki 1 naczy-
nia wlosowate ulegaja przebudowie, ktorej istota jest
pogrubienie ich $cian, zmniejszenie Swiatla, prowadza-
ce do spadku elastycznosci 1 wzrostu oporu. W péZnym
stadium moze dochodzi¢ do zaniku malych naczyn
krwionos$nych i zmniejszenia gestosci sieci naczyn mi-
krokrazenia. Przyczyna wzrostu oporu naczyniowego
w tozysku wieficowym jest takze ucisk na male naczy-
nia wywolany przez przeroste wiékna mig§niowe oraz
przez wzmozone naprezenie Scian serca. Zmiany te po-
woduja, ze w nadci$nieniu tetniczym rezerwa wienco-
wa ulega zmniejszeniu.

Do oceny mikrokrazenia wiehicowego stosuje si¢ wiele
metod. Do inwazyjnych nalezy pomiar rezerwy wieni-
cowej podczas koronarografii, a wirdd nieinwazyjnych
nalezy wymienié: echokardiografi¢ przezprzelykowa
1 przezklatkows, badania radioizotopowe, pozytro-
nowg tomografi¢ emisyjng oraz kardiologiczny rezo-
nans magnetyczny. Niniejszy artykul stanowi prze-
glad aktualnych metod oceny mikrokrazenia wiefico-
wego oraz wynikow uzyskiwanych z ich
wykorzystaniem w grupie pacjentéw z nadciSnieniem
tetniczym. Poruszono w nim takze kwesti¢ znaczenia
klinicznego zaburzen perfuzji wieficowej u pacjentow
z nadci$nieniem tetniczym oraz mozliwosci farmako-
logicznej interwencji skierowanej na przywrocenie
prawidiowej funkeji mikrokrazenia wieficowego.
stowa kluczowe: mikrokrgzenie wieficowe, nadci$nienie,
choroba malych naczyf, rezerwa wieficowa
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