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Czy nadciSnienie tetnicze pierwotne
jest w wigkszosci przypadkow zwigzane
2 wrodzong zmniejszong liczha nefronow?

Is Primary Hypertension Associated With Inborn Reduced Number of

Nephrons In The Majority of Cases?

Summary

One of the numerous hypotheses, which can explain the
etiopathogenesis of primary arterial hypertension, sug-
gested that reduced number of nephrons, which was deter-
mined during fetal development is an important factor in-
fluencing blood pressure level in adult life. The results
confirming this hypothesis were published recently.

It was demonstrated, that the member of nephrons in the
kidneys of hypertensive persons (without kidney disease)
was significantly lower than in matched normotensive per-
sons. The mean glomerular volume in hypertensive per-
sons was markedly greater than in normotensives. On the
strength of these data, in this review the indirect evidence
suggesting that inherited reduced nephron number may
depend not only on environmental factors during fetal
development (malnutrition) but also on the genetic factors
is presented. A hypothesis was proposed that adaptative
hypertrophy of less numerous nephrons is associated with
the trait of sodium sensitivity of blood pressure. The re-
sults of the described studies may be of significant impor-
tance for clarification of the pathogenesis of primary arte-
rial hypertension.
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Rozpoznanie: ,nadci$nienie t¢tnicze pierwotne lub
samoistne” zawiera informacjg, ze przyczyna podwyz-
szonego ciSnienia nie jest znana. Ocenia si¢, ze nadcis-
nienie tetnicze pierwotne rozpoznaje si¢ U ogromnej
wiekszosci, bo az u 90-95% osob spelniajacych aktual-
nie obowigzujgce, przyjete arbitralnie kryteria nadcis-
nienia [1]. U pozostatych 5-10% osob z nadcisnie-
niem tgtniczym przyczyng utrzymujgcego si¢ podwyz-
szonego ciSnienia s3 choroby nerek lub naczyf ner-
kowych, zaburzenia hormonalne badZ neurologiczne
oraz, w bardzo niewielkim odsetku przypadkéw, zi-
dentyfikowane ostatnio uwarunkowania genetyczne.

Mnogo$¢ 1 réznorodno$é mechanizméw uczestni-
czacych w regulacji ci$nienia tetniczego oraz ich wza-
jemne interakcje utrudniajg okreSlenie pierwotnego
zaburzenia odpowiedzialnego za rozwdj nadci$nienia
tetniczego w indywidualnym przypadku [2]. Zgroma-
dzono jednak liczne dowody wskazujace, ze warun-
kiem trwalego podwyzszenia ciSnienia tetniczego jest
wystgpienie zaburzenia nerkowego mechanizmu
natriurezy ci$nieniowej. Mechanizm ten, wykazany
po raz pierwszy przez Selkurta [3], polega na tym, ze
wzrost ci$nienia ukladowego wywoluje podwyzszenie
ci$nienia perfuzyjnego w nerkach 1 zmniejszenie
reabsorpcji sodu w cewce blizszej 1 petli Henlego,
powodujac zwigkszenie wydalania sodu i wody, co
zmniejsza objetos¢ plynu wewnatrznaczyniowego
1 powoduje powrdt ci$nienia tetniczego do wartosci
wyjsciowych. Skuteczno$¢ dzialania tego mechani-
zmu wykazano w licznych badaniach do$wiadczal-
nych i klinicznych [4-8].

Niezaburzony mechanizm natriurezy ci$nieniowej
powoduje, ze nawet kilkakrotne zwigkszenie spozy-
cia sodu nie prowadzi do trwalego podwyzszenia
wartoscl ci$nienia tetniczego, dzigki proporcjonalnemu

www.nt.viamedica.pl



nadcisnienie tetnicze rok 2003, tom 7, nr 1

nasileniu wydalania sodu w moczu. W takich wypad-
kach zalezno$¢ miedzy Srednim ciSnieniem tgtni-
czym (MAP, mean arterial pressure), wyrazonym jako
suma 1/3 ciSnienia t¢tna i ciSnienia rozkurczowego,
a podazg sodu lub jego wydalaniem w moczu cha-
rakteryzuje prosta przebiegajgca prawie pionowo.
Natomiast u chorych na nadci$nienie tetnicze zalez-
no$¢ ta ulega dwém podstawowym typom zaburzei
— albo réwnoleglemu przesunigciu niezmienionej
jakoSciowo zaleznosci ku wyzszym wartoSciom ci§-
nienia, albo zmianie kata nachylenia krzywej zalez-
nosci powodujacego jej pochylenie w kierunku wy-
zszych wartoSci MAP [9]. Pierwszy typ zaburzenia
oznacza, ze do wydalenia kazdej iloSci dostarczone-
go sodu niezbedne s3 wyzsze warto$ci Sredniego cis-
nienia t¢tniczego, ale zwigkszenie ilosci dostarcza-
nego sodu nie wywoluje dalszego podwyzszenia cis-
nienia (nadci$nienie te¢tnicze sodoniewrazliwe).
W drugim typie zaburzenia zwigkszenie podazy sodu
powoduje podwyzszenie ci$nienia tetniczego, nato-
miast zmniejszenie podazy sodu wigze si¢ z obnize-
niem ci$nienia (nadci$nienie sodowrazliwe). Nieza-
leznie od wielu czynnikéw moggcych zaburzaé
w rdzny sposob mechanizm natriurezy ci$nieniowe;j,
ktore scharakteryzowano w licznych pracach, a tak-
ze podsumowano w podrecznikach [2, 10], stuszna
jest teza, ze glowng przyczyng powstawania nadcis-
nienia samoistnego jest zmniejszenie wydalania sodu
przez nerki [11].

Podstawowe znaczenie nerek w regulacji ci$nie-
nia tetniczego udokumentowaly wyniki badan do-
$wiadczalnych 1 klinicznych, w ktérych wykazano,
ze przeszczepienie nerki od osobnika z nadci$nie-
niem tetniczym osobnikowi z prawidlowymi warto-
Sciami ci$nienia powoduje rozwo6j nadci$nienia tet-
niczego, natomiast przeszczepienie nerki od osobni-
ka bez nadci$nienia normalizuje ci$nienie tetnicze
u osobnika z nadci$nieniem tetniczym [12-16]. Wy-
niki tych badan wskazywaly na istotne znaczenie
jakiego$ czynnika wewngtrznerkowego, ktdry spel-
nia wazng role w regulacji ci$nienia tetniczego, nie-
zaleznie od wszystkich wplywéw pozanerkowych.

Juz w 1988 roku Brenner 1 wsp. [17] zasugerowali,
ze u podioza nadci$nienia tetniczego moze lezeé wro-
dzona zmniejszona liczba nefrondéw w nerkach lub
zmniejszona powierzchnia filtracyjna klgbuszkéw ner-
kowych. U o0s6b z tymi cechami zdolno$¢ do wydala-
nia sodu jest ograniczona, co prowadzi do podwyzsze-
nia ukladowego ci$nienia tetniczego, podwyzszenia
wartoSci ci$nienia wewnatrzklebuszkowego 1 rozwoju
procesu stwardnienia kigbuszkéw nerkowych, ktory
zmniejsza dalej powierzchnig filtracyjng kiebuszkow,
prowadzi do powstania blednego kola, powodujac
wystgpienie nadciSnienia, a w dalszej konsekwencji

— postepujgce uposledzenie czynnosci nerek [18].
Przyczyng wrodzonej zmniejszonej liczby nefronow
moze by¢ mala masa urodzeniowa spowodowana dys-
trofig wewngtrzmaciczng lub wezeSniactwem [19].
Udowodniono, ze znaczna cz¢$¢ procesu nefrogenezy
zachodzi w ostatnich 6-8 tygodniach zycia plodowe-
go, a uposledzenie rozwoju plodu w tym okresie ha-
muje prawidiowe powstawanie nefronéw [20, 21].
Mimo wlasciwej diety po porodzie nie mozna juz
zwigkszy¢ zmniejszonej liczby nefronéw powstalej
w czasie zycia plodowego [22]. W licznych badaniach
przeprowadzonych na duzych populacjach wykazano
odwrotng zalezno$¢ pomig¢dzy urodzeniowa masg cia-
fa a wysokoscig ci$nienia t¢tniczego u doroslych.
Zalezno$¢ t¢ potwierdzila metaanaliza wynikéw 21
badaf obejmujacych przedstawicieli roznych ras [23].

Jednak dopiero na poczatku 2003 roku przedstawio-
no bezposrednie dowody, ze liczba nefronéw jest istot-
nie mniejsza u osob rasy bialej z pierwotnym nadcis-
nieniem tetniczym [24]. Autorzy wykorzystali trojwy-
miarowy stereologiczng metode do poréwnania liczby
1 objetosci kiebuszkow nerkowych u 10 osdb w wieku
35-50 lat z dodatnim wywiadem w kierunku nadcis-
nienia tetniczego i/lub z przerostem lewej komory ser-
ca z liczba 1 objetoscig klebuszkow nerkowych u 10
os6b z prawidlowymi wartoSciami ci$nienia dobrany-
mi pod wzgledem plci, wieku, wzrostu 1 masy ciala.
Material do niezwykle dokladnie przeprowadzonych
badan uzyskano od o0sob, ktore zginely w wypadkach.
Wykazano, ze u 0s6b z nadci$nieniem tetniczym licz-
ba klgbuszkéw nerkowych przypadajacych na nerke
byta istotnie mniejsza (mediana 702 379) niz u osdb
bez nadci$nienia (mediana 1429 200). W przedsta-
wionych wynikach zwraca uwage, ze, z wyjatkiem
jednej, wszystkie osoby z nadci$nieniem t¢tniczym
mialy mniej kigbuszkéw nerkowych niz odpowiada-
jace im osoby z prawidlowymi warto$ciami ci$nienia.
Ponadto u o0s6b z nadci$nieniem t¢tniczym wyka-
zywano istotnie wicksza objetos¢ klebuszkow ner-
kowych niz u 0s6b bez nadci$nienia (p < 0,001),
a w porownywanych grupach indywidualnych war-
toSci nie nakladaly si¢. W nerkach os6b z nadci$nie-
niem tetniczym znaleziono tylko pojedyncze obumar-
te klebuszki nerkowe i dowiedziono, ze za zmniej-
szong liczbe kiebuszkow nerkowych w tych przypad-
kach nie jest odpowiedzialny zanik klebuszkéw wy-
wolany choroba. Wyniki tego badania potwierdzaja
omdwiong tez¢ Brennera [18], ze liczba nefrondw,
okreslona w czasie rozwoju plodowego, staje si¢ wazng
determinantg rozwoju nie tylko nadcisnienia, ale takze
zaburzen ukladu sercowo-naczyniowego w dorostym
wieku [24, 25]. Autorzy cytowanej wezesniej pracy [24]
zwracajg uwage, ze nie wyjasniono dotychczas, czy
zmniejszona liczba nefronéw u 0séb z nadci$nieniem
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tetniczym jest spowodowana przez czynniki genetycz-
ne, czy tez przez czynniki Srodowiskowe. Otwiera to
droge do dalszych badan, nawet przy uwzglednieniu
przytoczonych weze$niej dowodéw na istniejaca od-
wrotng zalezno$¢ miedzy masa urodzeniowy osoby
a wysokoScia ci$nienia tetniczego w dorostym wieku.

W bardzo ostroznym 1 krytycznym komentarzu
do ostatnio opublikowanej pracy [24], zamieszczo-
nym w tym samym numerze czasopisma [26], stwier-
dzono, ze przedstawione wyniki sg prowokacyjne,
lecz nie definitywne.

Szczegdlnie prowokacyjne jest wykazanie, ze
w 9 przypadkach na 10 osoby z nadci$nieniem tetni-
czym mialy mniej nefronéw niz odpowiadajace im
osoby z prawidlowymi warto$ciami ci$nienia oraz
ze u wszystkich oséb z nadci$nieniem tetniczym
Srednia objetos¢ kiebuszkéw byla znacznie wigksza
niz u os6b bez nadci$nienia [24].

Zalozenia badania i dob6r materiatu wykluczaja
jakakolwiek preselekeje przypadkéw 1, mimo ich nie-
wielkiej liczby, poréwnanie grup wykazalo wysoce
istotne statystycznie roznice w zakresie ocenianych
parametrow. Wyniki badan Keller i wsp. [24] sugerujg
wyraznie, ze odpowiedZ na pytanie zawarte w tytule
niniejszej pracy powinna by¢ twierdzgca: nadcisnie-
nie tetnicze pierwotne wigze si¢ w wickszosci przy-
padkéw z wrodzong zmniejszona liczbg nefronéow
w nerkach, zdeterminowang w zyciu plodowym,
prawdopodobnie pod wplywem czynnikéw zaréwno
srodowiskowych, jak 1 genetycznych. Sugestywne sg
dowody, ze r6znica w liczbie nefronéw migdzy oso-
bami z nadci$nieniem t¢tniczym i osobami bez tego
schorzenia ma charakter wrodzony.

Material wykorzystany w pracy Keller 1 wsp. [24]
pochodzit od oséb rasy bialej. Z oczywistych wzgle-
déw masa urodzeniowa os6b, od ktérych uzyskano
badany material, pozostala nieznana. Wydaje si¢ jed-
nak bardzo malo prawdopodobne, ze wszystkie osoby
z nadci$nieniem tetniczym, ktorych nerki wykorzy-
stano w badaniach, mialy mala mas¢ urodzeniows
spowodowang niedozywieniem matek w okresie cigzy
lub wezesniactwem, za$ osoby bez nadci$nienia mialy
prawidlowa mas¢ urodzeniowa. Mozna z duzym praw-
dopodobiefistwem zalozy¢, ze wrodzona zmniejszona
liczba nefronéw wykazana u o0sob z nadci$nieniem
tetniczym zalezala w znacznej mierze od innych
czynnikow. Bardzo prawdopodobny wydaje si¢ udziat
czynnikéw genetycznych, na co zwrécono uwage
w komentarzu Ingelfinger [26]. Wymieniono w nim
kilka genéw o kluczowym znaczeniu w plodowym
rozwoju nerek, takich jak geny PAX; WNT, geny
ukladu renina-angiotensyna i inne, ktérych mutacje
wigzg si¢ ze znacznymi zaburzeniami rozwojowymi
nerek. Podkreslono takze, iz narazenie na substancje

toksyczne w okresie cigzy, w tym na przyklad leki
blokujace uklad renina-angiotensyna, moze wplywaé
na ekspresje genéw uczestniczacych w procesie roz-
woju nerek. W konsekwencji, wrodzona liczba ne-
fronéw zalezy najprawdopodobniej od wplywu czyn-
nikéw zardéwno genetycznych, jak i srodowiskowych
oraz ich wzajemnych interakcji w rozwoju plodo-
wym. Wplywowi czynnikéw genetycznych przypi-
suje sie zwigkszong podatno$¢ na wystepowanie nad-
ci$nienia tetniczego obserwowang w badaniach ro-
dzinnych [27]. Ocenia si¢, ze dziedziczenie wplywa
na zmiang rozpigtosci wartosci ci$nienia tetniczego
w 30-60% [28]. Zgodnie z aktualnymi pogladami,
nadci$nienie tetnicze stanowi fenotyp zalezny od zlo-
zonych wplywow Srodowiska na ekspresje mnogich
gendw. Do ekspresji poszczegblnych gendow dochodzi
na poziomie molekularnym i jest ona stopniowo mo-
dyfikowana przez inne czynniki genetyczne i $rodo-
wiskowe, dzialajace na poziomie komérkowym, tkan-
kowym, narzagdowym i calego organizmu [29], co de-
terminuje w rezultacie wysokoS¢ ci$nienia tetniczego.

W $wietle poznanych dotychczas powigzan wie-
lu genéw z nadciSnieniem t¢tniczym uzasadniona
wydaje si¢ celowos¢ weryfikacji, czy i w jakim stop-
niu te uwarunkowania genetyczne moga by¢ przy-
czyng wrodzonej mniejszej liczby nefronéw lub
wspoélistniejg z nig, skoro wyniki badania Keller
1 wsp. [24] wskazuja, ze jest to zjawisko powszech-
ne u oso6b z nadci$nieniem t¢tniczym. Dalsze bada-
nia s3 niezb¢dne, aby potwierdzié t¢ cickawg
1 prowokujacy tezg.

Drugim problemem, kt6ry wylania si¢ na podsta-
wie wynikéw pracy Keller 1 wsp. [24], jest wyjasnie-
nie mechanizmu, za poSrednictwem ktbrego wro-
dzona zmniejszona liczba nefronéw wplywa na roz-
woj nadci$nienia tgtniczego. Autorzy cytowanej pra-
cy catkowicie pomineli ten temat. Najprostsze wyda-
je si¢ zalozenie, ze wszystkie mechanizmy uczestni-
czace w rozwoju nadci$nienia tetniczego powodujg
jego wezesniejsze ujawnienie si¢ u osoby z wrodzong
zmniejszona liczba nefrondéw. Istotne jest jednak, ze
wyniki pracy Keller i wsp. [24] udokumentowaly,
iz mniej liczne ki¢buszki u oséb z nadci$nieniem
tetniczym roznig si¢ morfologicznie od kigbuszkow
os6b z prawidlowymi wartoSciami ci$nienia. Kle-
buszki 0sob z nadciSnieniem te¢tniczym charaktery-
zowaly si¢ objetoscia zwigkszong o 133% w porow-
naniu z osobami bez nadci$nienia, co dowodzi, ze
ulegly one adaptacyjnej hipertrofii, podobnie jak to
ma miejsce w przypadku liczby nefronéw zmniej-
szonej z innych przyczyn [30]. W takich warunkach
reabsorpcja sodu w cewce blizszej pozostaje w zasa-
dzie niezmieniona, natomiast dostosowanie wydala-
nia sodu do jego podazy zachodzi gléwnie w petli
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Henlego 1 w dystalnych odcinkach nefronéw [31],
a ci$nienie t¢tnicze staje si¢ sodowrazliwe [32, 33].
W obecnej chwili brakuje bezposrednich dowodow,
ze wrodzona zmniejszona liczba nefronéw wigze si¢
z cecha sodowrazliwosci ci$nienia tetniczego. Udo-
kumentowanie, ze tak jest, powinno dostarczy¢ no-
wych elementéw o wyjasnieniu podloza zjawiska so-
dowrazliwosci ci$nienia tgtniczego.

Punktem wyjscia dla tej hipotezy moze by¢ duze
zrdznicowanie liczby nefronéw w nerkach ludzkich.
Podawane w pismiennictwie zakresy wynosza 210 332—
—1 825380 [34] lub 331 000-1 424 000 nefronéw |35]
u 0s6b, u ktorych nie stwierdzono choroby nerek. Na
podstawie wynikéw pracy Keller i wsp. [24] mozna
zakladad, ze proporcjonalnie do zmniejszajacej si¢ licz-
by nefronéw w nerkach zwigksza si¢ ich przerost i row-
nolegle nasila si¢ zjawisko sodowrazliwosci ciSnienia
tetniczego. U ludzi rozklad zmiennosci cisnienia tet-
niczego pod wplywem obcigzenia tadunkiem sodu
jest normalny (odpowiada krzywej Gaussa) zardwno
u oséb z prawidlowymi wartoSciami ci$nienia, jak
1u 0s6b z nadci$nieniem t¢tniczym, przy czym te ostat-
nie wykazuja istotnie wigkszg sodowrazliwo$¢ niz oso-
by bez nadci$nienia [36]. Na podstawie tych danych
mozna sformutowa¢ hipoteze, ze wystepowanie 1 nasi-
lenie zjawiska sodowrazliwosci ciSnienia tetniczego od-
zwierciedla liczbe czynnych nefronéw. Hipoteza ta wy-
maga udowodnienia. Za jej stusznoscig mogg przema-
wiaé wyniki badan przeprowadzonych ponad 20 lat
temu przez Lufta i wsp. [37]. Autorzy ci u 16 mlodych
ludzi z prawidlowymi wartoSciami ci$nienia zwigkszali
w kolejnych 3-dniowych odstgpach czasu podaz sodu
od 10 mmol/d. do 300, 600, 800, 1200 i 1500 mmol/d.
1 stwierdzili progresywny wzrost ciSnienia tgtniczego.
Przy najwickszej podazy sodu wzrost ci$nienia wysta-
pit u wszystkich badanych, ale wahal si¢ w zakresie
1,5-34%. Na podstawie wynikéw tego badania mozna
stwierdzié, ze wszyscy ludzie reagujg podwyzszeniem
ci$nienia tetniczego na zwigkszong podaz sodu, ale sto-
pien sodowrazliwosci ciSnienia zalezy od zdolnosci ne-
rek do wydalenia okreslonej ilosci sodu, co wigze si¢
prawdopodobnie z liczbg posiadanych nefronéw. W tym
kontekscie podzial populacji na osoby sodowrazliwe
1 sodoniewrazliwe, oparty na arbitralnych i nie zawsze
jednolitych kryteriach [38], mdglby jedynie stuzyé
— zwlaszcza w przypadku o0sob z prawidiowymi war-
to$ciami ci$nienia — wyodrebnieniu okreslonego feno-
typu posredniego [39]. Fenotyp ten méglby zalezeé
w glownej mierze od wrodzonej znacznie zmniejszonej
liczby nefronéw, a w mniejszym stopniu — od innych
sugerowanych predyspozycji genetycznych, determinu-
jacych rozwdj nadci$nienia sodowrazliwego, rozpozna-
wanego na podstawie aktualnych kryteriow [40, 41].
Wickszo$¢ postaci nadci$nienia tetniczego spowodowa-

nego mutacjami pojedynczych genéw (z wyjatkiem
bardzo rzadkiego zespolu nadci$nienia tetniczego i bra-
chydaktylii, dziedzicznego autosomalnie dominujgco)
wykazuje ceche sodowrazliwosci cisnienia tetniczego
[42], ale przypadki te s3 niezwykle rzadkie i nie wyka-
zano znaczacego zwigzku mutagji lezacych u ich pod-
loza z nadci$nieniem t¢tniczym pierwotnym. Nie okres-
lono takze, czy mutacje te nie Iaczg si¢ z uposledze-
niem rozwoju nerek w okresie plodowym i czy wply-
waja one na liczbe¢ nefronéw. Podobne uwagi mozna
odnies¢ do wykazanego zwigzku cechy sodowrazliwo-
Sci ciSnienia tetniczego z fenotypem 1,1 haptoglobiny
u 0sdb rasy bialej [43], u Japoficzykow z genotypem II
zaleznym od polimorfizmu I/D genu konwertazy an-
giotensyny [44], za$ u przedstawicieli rasy czarnej
z nadci$nieniem t¢tniczym — z locus dla receptora
B,-adrenergicznego [45] oraz do innych sugerowanych
genéw kandydatéw [46]. Postulowane predyspozycje
genetyczne nie tlumaczg wystgpowania cechy sodo-
wrazliwosci, rozpoznawanej na podstawie aktualnych
kryteriow u 26% os6b z prawidlowymi wartosciami cis-
nienia i u 51% chorych na nadci$nienie tetnicze [47],
chociaz wykazano, ze cecha ta jest dziedziczna [48].
Mozna zatem przypuszczal, ze u znacznego odsetka
0s6b bez nadci$nienia i u znacznie wigkszego odsetka
os6b z nadciSnieniem t¢tniczym pierwotnym rozpo-
znawana aktualnie cecha sodowrazliwosci ci$nienia
tetniczego wigze si¢ z wrodzona zmniejszona liczbg
nefronéw. Hipoteza ta wymaga udowodnienia w dal-
szych badaniach.

Rozwdj nadci$nienia tetniczego u osoby z wrodzong
zmniejszong liczbg nefronéw nastepuje powoli. Wy-
kazano, ze zmniejszenie masy czynnego migzszu ner-
kowego (zmniejszona czynna masa nerek mimo prze-
rostu mniej licznych klebuszkéw) powoduje uposle-
dzenie wydalania sodu przez nerki [49], a w bada-
niach do$wiadczalnych udokumentowano, ze poczat-
kowo dochodzi do zwigkszenia objgtosci przestrzeni
wodnych organizmu i rzutu serca, a dopiero pézZniej
stopniowo nastepuje wzrost naczyniowego oporu ob-
wodowego i ci$nienia t¢tniczego [50]. Proces ten moze
trwac latami, a szybko$¢ jego postepowania moga mo-
dyfikowac liczne dodatkowe czynniki genetyczne i §ro-
dowiskowe, kt6rych udzial postuluje si¢ w etiopato-
genezie nadci$nienia tetniczego. Jezeli wyniki badan
Keller i wsp. [24] zostang potwierdzone 1 hipotezy opar-
te na tych wynikach okazg si¢ sluszne, to cecha sodo-
wrazliwosci ci$nienia t¢tniczego u osob z prawidlowy-
mi warto$ciami ci$nienia, szczegdlnie obarczonych do-
datnim wywiadem rodzinnym w kierunku nadcisnie-
nia, moze okaza¢ si¢ przydatnym w praktyce wskazni-
kiem zmniejszonej liczby nefronéw, ktéra predysponu-
je do wystgpienia nadci$nienia tetniczego, zwlaszcza
przy spozywaniu nadmiernych ilosci soli kuchenne;.
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Podsumowujac, w opinii autordw niniejszej pracy
wyniki badaf Keller i wsp. [24] moga mieé przelomowe
znaczenie dla wyjasnienia etiopatogenezy pierwotnego
nadci$nienia tetniczego. Wyniki te wskazujg wyraZnie,
ze wrodzona zmniejszona liczba nefronéw, zalezna od
wplywu czynnikéw genetycznych i Srodowiskowych na
rozwoj plodowy, moze by¢ zasadnicza przyczyng po-
datnoSci na rozwdj pierwotnego nadcis$nienia t¢tnicze-
gow zyciu dorostlym. Ujawnienie si¢ nadci$nienia tetni-
czego w okreSlonym wieku bedzie réwniez zwigzane
z dzialaniem licznych, ciagle niedostatecznie pozna-
nych wplywéw genetycznych i Srodowiskowych.

Streszczenie

Jedna z licznych hipotez mogacych wyjasnié etiopa-
togenezg¢ pierwotnego nadci$nienia tetniczego zakla-
dala, ze zmniejszona liczba nefronéw, zdetermino-
wana podczas rozwoju plodowego, jest istotnym
czynnikiem wplywajacym na wysoko$¢ ciSnienia
u osoby doroslej. Ostatnio opublikowano wyniki po-
twierdzajace t¢ hipotez¢. Wykazano, ze liczba nefro-
néw w nerkach oséb z nadci$nieniem tetniczym (bez
choroby nerek) jest istotnie mniejsza niz u odpo-
wiednio dobranych 0séb z prawidlowymi wartoscia-
mi ciénienia. Srednia objetosé kiebuszkéw u osdb
z nadci$nieniem t¢tniczym byla natomiast istotnie
wigksza niz u os6b bez tego schorzenia. Na podsta-
wie tych danych w niniejszej pracy przedstawiono
posrednie dowody, ze wrodzona zmniejszona liczba
nefronéw moze zaleze¢ nie tylko od wplywow $ro-
dowiskowych w rozwoju plodowym (niedozywie-
nie), ale rowniez od wplywdéw genetycznych. Sfor-
mulowano hipotezg, ze adaptacyjny przerost mniej
licznych nefronéw wigze si¢ z cechg sodowrazliwo-
§ci ci$nienia tetniczego. Wyniki oméwionych badan
moga mie¢ duze znaczenie dla wyja$nienia patoge-
nezy pierwotnego nadci$nienia t¢tniczego.

stowa kluczowe: nadci$nienie tetnicze, etiopatogeneza,
liczba nefronéw, sodowrazliwo$é
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