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BADANIA KLINICZNE. CO NOWEGO W HIPERTENSJOLOGII?

Ambulatoryjny pomiar ciSnienia a rokowanie
sercowo-naczyniowe w zaleznosci
od postrzeganych zaburzen snu

Ewa Zimer-Satora

Opracowano na podstawie:

Verdecchia P., Angeli F., Borgioni C. i wsp. Ambulatory blood pressure and cardiovascular outcome
in relation to perceived sleep deprivation. Hypertension 2007; 49: 777-783.

Cel badania

Niewielki nocny spadek ci$nienia t¢tniczego (BP,
blood pressure) uwaza si¢ za czynnik ryzyka powiklan
narzagdowych oraz wystgpienia incydentoéw sercowo-
-naczyniowych. W dalszym ciagu pozostaje nicjasne
w jakim stopniu bodZce wywolywane przez powta-
rzalne napelnianie mankietu ci$nieniowego podczas
24-godzinnego monitorowania ci$nienia (ABPM, am-
bulatory blood pressure monitoring) wplywaja na ja-
kos¢ snu 1 na ile odzwierciedlajg rzeczywiste nocne
pomiary. Wyniki dotychczasowych analiz s sprzecz-
ne — cz¢$¢ badaczy wskazuje na brak istotnych zabu-
rzef snu, ktore nie znajduja odzwierciedlenia w po-
staci istotnie wyzszych wartosci ci$nienia w nocy, inni
charakteryzuja si¢ zwigkszona liczbg nocnych prze-
budzef w trakcie nocnego monitorowania cisnienia.

Celem prezentowanego badania, przeprowadzo-
nego przez Verdecchie¢ 1 wsp., byla ocena postrzega-
nych przez pacjentéw zaburzen snu 1 ich potencjal-
ny wplyw na prognostyczne znaczenie warto$ci noc-
nego BP w duzej grupie poczatkowo nieleczonych
pacjentoéw z pierwotnym nadci$nieniem tgtniczym.

Materiat i metody

Sposréd 3254 pacjentéw zarejestrowanych we
wloskim rejestrze PIUMA, w okresie od czerwca

1986 roku do czerwca 2004 roku, do analizy zaklasy-
fikowano 2934 pacjentéw z pierwotnym, nieleczo-
nym nadci$nieniem tetniczym. Schorzenie to rozpo-
znawano, jezeli wartosci ci$nienia t¢tniczego, mie-
rzonego w gabinecie lekarskim, przynajmniej pod-
czas 3 wizyt wynosily 140 mm Hg lub wiccej dla
ci$nienia skurczowego i/lub 90 mm Hg lub wigcej
dla ci$nienia rozkurczowego. CiSnienie mierzono
manometrem rtgciowym, po co najmniej 10-minu-
towym odpoczynku.

Kryteriami wykluczenia byly: wtérne nadci$nie-
nie, wczesniejsza choroba sercowo-naczyniowa
(W tym m.in. migotanie przedsionkéw, przebyty
zawal serca, bloki przewodnictwa, zespol Wolffa Par-
kinsona White’a [WPW]), stany zagrazajace zyciu,
praca zmianowa.

ABPM. U wszystkich oséb wykonano ABPM za
pomocg oscylometrycznych rejestratoréw SpaceLab:
SpaceLab 90 207 zalozono u 1849 badanych, Space-
Lab 90 202 u 772, a SpaceLab 5200 — u 313 osdb.
Pomiaréw dokonywano co 15 minut w ciggu calej
doby. Podzial na okres dzienny 1 nocny ustalono ar-
bitralnie (dzien: 10.00-20.00, noc: 24.00-6.00) z wy-
kluczeniem okreSlonych przedzialéow czasowych
rano 1 wieczorem.

Pacjentéw zakwalifikowano jako non-dippers, je-
zeli stosunek Srednich wartosci ci$nienia: noc/dzief
byt wyzszy lub rowny 10% (stosunek ci$nienia: noc/

Jdzied = 0,9).
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Pod koniec 24-godzinnego monitorowania cis-
nienia badani wypelniali kwestionariusz, w ktérym
zwrbcono szczegblng uwage na jako$¢ snu podczas
rejestracji ci$nienia w godzinach nocnych. W kwe-
stionariuszu pytano o godzing udania si¢ na nocny
odpoczynek, godzine porannego wstania, czas trwa-
nia snu oraz jako$¢ snu w czasie trwania badania
w poréwnaniu ze zwyczajowym dniem, w ktorym nie
poddawano ich badaniu. Pacjentéw podzielono na
4 grupy pod wzgledem nasilenia wystepowania zabu-
rzef snu podczas monitorowania ci$nienia w nocy:
— grupa A: brak réznicy — sen jak zazwyczaj;

— grupa B: do 2 godzin snu mniej niz zazwyczaj;
— grupa C: 24 godzin snu mniej niz zazwyczaj;
— grupa D: powyzej 4 godzin snu mniej niz zazwyczaj.

Okres obserwacji. Pacjenci pozostawali pod
opieka lekarzy rodzinnych, wspétpracujacych z jed-
nostkg koordynujaca badaniem. Wyniki badania
ABPM udost¢pniono lekarzom rodzinnym i to oni
podejmowali dalsze decyzje w zakresie terapii hipoten-
syjnej. Leczenie hipotensyjne obejmowalo zalecenia
modyfikacji stylu zycia 1 interwencj¢ farmakologiczng
(diuretyki tiazydowe, leki f-adrenolityczne, ACE-1, blo-
kery receptora AT}, antagoniSci wapnia oraz leki blo-
kujace receptory a;, w mono- lub politerapii).

Punktami koficowymi byly: catkowita liczba in-
cydentéw sercowo-naczyniowych oraz catkowita
$miertelno§¢. Do incydentéw sercowo-naczyniowych
zaliczano: zaostrzenie choroby niedokrwiennej ser-
ca (zawal serca, b6l w klatce piersiowej ze zmianami
w EKG), udar moézgu, przemijajace niedokrwienie
mozgu (TIA, transient ischaemic attack), objawowa
niedrozno$¢ aortalno-biodrowy zweryfikowang an-
glograficznie, zastoinowg niewydolnos¢ serca wyma-
gajaca hospitalizacji, inne zgony z przyczyn serco-
wo-naczyniowych oraz niewydolno$¢ nerek wyma-
gajaca dializoterapii.

Analiza statystyczna. U pacjentéw, u ktorych
w okresie obserwacji wystapilo kilka zdarzef o cha-
rakterze punktéw koficowych, o klasyfikacji decydo-
wal rodzaj pierwszego incydentu. Analiz¢ przepro-
wadzono przy uzyciu jednoczynnikowej analizy wa-
riangji dla zmiennych mierzalnych (jako test post hoc
zastosowano test Tukeya) i testu ° dla zmiennych
kategorycznych. Krzywe przezycia wyliczono me-
todg Kaplana-Meiera. Wplyw czynnikéw progno-
stycznych na przezycie oceniano za pomocg modelu
regresji Coxa. W analizie statystycznej wzigto pod
uwage: wiek, pleé, obecno$é cukrzycy, stezenie cho-
lesterolu, palenie tytoniu, wskaznik masy ciata (BMI,
body mass index), obecno$¢ przerostu lewej komory
serca w EKG, rodzaj terapii hipotensyjnej, model apa-
ratu ABPM, gabinetowe skurczowe i rozkurczowe BP,
skurczowe 1 rozkurczowe nocne i dzienne BP.

Wyniki

Srednia wicku oséb biorgcych udziat w badaniu
wynosila 50,9 roku, a 45,8% badanych stanowily ko-
biety. Srednia warto$é BMI wynosita 26,8 = 4 kg/m’,
natomiast wyjsciowe warto$ci BP w gabinecie wyno-
sity 157/97 mm Hg *+ 19/10 mm Hg. W ABPM S§red-
nie dzienne BP wynosily 143/93 = 14/10 mm Hg,
a Srednie nocne — 125/76 £ 17/11 mm Hg. Chorzy
na cukrzyce stanowili 8,5%, a palacy tyton — 23,6%.

Rozktad badanych do grup w zaleznosci od jako-
Sci snu ksztaltowal si¢ nastepujaco: w grupie A bylo
1715 osdb (58,7%), w grupie B — 810 osdb (27,7%),
w grupie C — 283 osoby (9,7%), a w grupie D —
116 0s6b (4,0%). Od 10 0s6b nie uzyskano informa-
¢jl na ten temat.

Dzienne wartosci pomiaréw cisnienia w ABPM|
obserwowane w poszczegdlnych grupach, nie réz-
nily si¢ pod wzgledem statystycznym. Istotne réz-
nice odnotowano natomiast w stosunku do warto-
§ci ciSnienia w nocy — najnizsze ci$nienie charak-
teryzowalo grupe A (przebieg snu jak zazwyczaj),
a najwyzsze — grupe D (najwicksze skrdcenie
snu). Srednie ciénienie nocne dla poszczegélnych
grup (A-D) wynosito odpowiednio: 124/75, 126/76,
128/77 1 129/79 mm Hg (znamiennos§¢ trendu:
p <0,01).

Czestose non-dippers w badanej populacji wyno-
sifa 33,2%. W analizie w badanych podgrupach wy-
kazano istotne nasilanie si¢ tego zjawiska: 30,0%,
34,9%, 42,4% 1 45,7% (' = 28,0; p < 0,0001). Wy-
zsze wartoSci zarowno skurczowego, jak 1 rozkur-
czowego nocnego BP stwierdzono w grupie D w po-
réwnaniu z grupami A i B. Pozostale poréwnania
okazaly si¢ nieznamienne statystycznie.

Rozpowszechnienie zaburzen snu wirdd pacjentéw,
u ktorych skrocenie czasu snu wynosito 2 godziny lub
wiecej niz zazwyczaj (grupa C + D) w zaleznosci od
typu aparatu monitorujacego bylo nastgpujgce:
u 12,9% pacjentdéw noszacych rejestrator SpaceLab
90207; 13,5% badanych noszacych SpaceLab 90202
i 18,3% z aparatem SpacelLab 5200 (y* = 6,61;
p = 0,037). Stosunek ci$nienia skurczowego nocnego
do dziennego dla 0s6b noszgcych odpowiednie apara-
ty wynosit: 0,87 + 0,07 mm Hg; 0,87 = 0,08 mm Hg
10,88 £ 0,09 mm Hg (p < 0,01 dla trendu).

Punkty koficowe

Czestos¢ wystepowania punktow kofcowych
przeanalizowano w dwéch podgrupach: wsréd oséb,
u ktérych sen byl niezaburzony lub byt krétszy do
2 godzin niz zazwyczaj (grupy A + B) 1 wérdd osdb
z duzymi zaburzeniami snu — w zakresie 2 godzin
lub wigcej niz zazwyczaj (grupy C + D).
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Tabela I. Zestawienie wynikéw dla oceny prognostycznej zaburzen snu podczas monitorowania ci$nienia w nocy
Table 1. Juxtaposition of results for estimation for sleep disorders prognosis during night pressure monitoring

< 2 h zaburzonego snu

= 2 h zaburzonego snu

Incydenty CV (na 100 pacjento-lat)
dippers
non-dippers

Catkowita $miertelno$¢ (na 100 pacjento-lat)
dippers
non-dippers

Grupy A + B Grupy C + D
Liczba incydentéw CV (n) 300 56
Liczba wszystkich zgonéw (n) 157 217

1,25 (95% ClI: 1,06-1,47)
2,77 (95% Cl: 2,35-3,25)
p < 0,05

0,57 (95% Cl: 0,43-0,70)
1,47 (95% Cl: 1,19-1,81)

p < 0,05 (p=1019)
Ryzyko incydentéw CV, Wzrost ryzyka o 34% Ryzyko wzgledne:
jesli SBP wnocy 1 01SD (o 17 mm Hg) (95% Cl: 9-763%, p = 0,003) 1,14 (95% CI: 0,67-1,95)
p = 0,05* p=061*
Ryzyko zgonu, Wazrost ryzyka o 40% Ryzyko wzgledne = 1,16
jesli SBPwnocy 1 018D (17 mm Hg) (95% Cl: 23-60, p = 0,0001) (95% Cl: 0,66—2.05)
p < 0,05* p = 0,58*

1,88 (95% Cl: 1,26-2,56)
2,01 (95% CI: 1,25-2,96)
(p=0,59)

0,70 (95% Cl: 0,88-1,17)
1,20 (95% CI: 0,67-1,83)

*p < 0,05 — po wystandaryzowaniu do wieku, pici, cukrzycy, palenia tytoniu, stosunku: cafkowitego cholesterolu do cholesterolu frakcji HDL; CV (cardiovascular disease) — incydenty sercowo-naczyniowe;
Cl (confidence interval) — przedziat ufnosci; SBP (systolic blood pressure) — ci$nienie skurczowe; SD (standard deviation) — odchylenie standardowe

Wryniki uzyskane z przeprowadzonych analiz
przedstawiono w tabeli I. Czgsto$¢ wystepowania in-
cydentow sercowo-naczyniowych (CV, cardiovascu-
lar diseases) oraz zgondéw ze wszystkich przyczyn
byla wicksza w grupie z mniej nasilonymi zaburze-
niami snu.

Czgstos¢ wystepowania incydentow CV i zgondw
(w przeliczeniu na 100 pacjento-lat) byla istotnie
wyzsza wérod pacjentdw non-dippers, ale tylko w po-
réwnaniu z grupg badanych bez znaczacych zabu-
rzef snu (grupy A + B).

W analizach wieloczynnikowych przeprowadzo-
nych w obu grupach badanych wykazano, ze u osob
z mniej nasilonymi zaburzeniami snu (maks. do 2 h
niz zazwyczaj), kazde zwigkszenie nocnego ciSnienia
skurczowego (SBP, systolic blood pressure) o 17 mm Hg
(1 SD) powodowato zwickszenie ryzyka incydentow
sercowo-naczyniowych o 34% (p = 0,003), a ryzyka
catkowitej Smiertelnosci 0 40% (p = 0,0001) — takze po
uwzglednieniu istotnych czynnikéw zaklocajacych, ta-
kich jak: wiek, ple¢, cukrzyca, palenie tytoniu i stosunek
catkowitego cholesterolu do cholesterolu frakeji HDL
(dla wszystkich p < 0,05). Podobnej zaleznosci nie od-
notowano wsrdd osob z bardziej nasilonymi zaburze-
niami snu (= 2 h zaburzonego snu, grupy C + D).

W analizie dotyczacej zaréwno catkowitej liczby
incydentow CV, jak i calkowitej liczby zgonow, prze-
prowadzonej w calej badanej populacji, po wystan-
daryzowaniu do istotnych czynnikéw zaki6cajacych
(wiek, ple¢, cukrzyca, palenie tytoniu, stosunek cal-

kowitego cholesterolu do cholesterolu frakeji HDL,
nocny spadek ci$nienia skurczowego) nie stwierdzo-
no istotnej interakeji miedzy kategorig zaburzef snu
a skurczowym 1 rozkurczowym ci$nieniem w godzi-
nach nocnych.

Nie zaobserwowano takze zwigzku migdzy typem
rejestratora do ABPM a wynikami analiz.

Whioski

W prezentowanym badaniu wykazano, ze cisnie-
nie tetnicze w godzinach nocnych, mimo wyzszych
warto$ci w tym okresie u oséb z nieleczonym nad-
ciSnieniem, traci swoje znaczenie rokownicze
w niewielkiej podgrupie tych pacjentow (13,7%),
ktorzy doSwiadczali skrécenia snu powyzej 2 go-
dzin w trakcie nocnej rejestracji ciSnienia. Wyniki
te uzyskano w bardzo duzej populacji pacjentéw,
obserwowanej przez $rednio 7 lat. W tym czasie
odnotowano 356 incydentéw sercowo-naczynio-
wych 1 184 zgonow.

Réwnoczesnie, w podsumowaniu, autorzy pracy
zwrocili uwage, ze grupa z wigkszymi zaburzeniami
snu byla mniejsza niz inne, a wyniki uzyskane w anali-
zie wieloczynnikowej byly statystycznie nieistotne.
Z tego wzgledu obecne badanie moze mie¢ relatywnie
mniejsze znaczenie w ostatecznym udowodnieniu nie-
korzystnego znaczenia prognostycznego profilu non-dip-
pers wirod pacjentéw ze znacznym uposledzeniem snu.
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