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Choroba niedokrwienna serca a wystepowanie
przerostu lewej komory serca, nadcisnienia
tetniczego 1 zahurzen lipidowych

u hemodializowanych chorych

Ischemic heart disease and left ventricular hypertrophy, hypertension
and lipid metaholism disturbances in hemodialysed patients

Summary

Background Coronary heart disease is present in 70% hemo-
dialysed patients and it is the main cause of sudden death.
The aim of the study was the assessement the changes in
coronary arteries and answer if risk factors: left ventricular
hypertrophy, hypertension and lipid disturbances have the
relations with development of CVD.

Material and methods In 37 hemodialysed patients corona-
rography, echocardiography, 24-hour blood pressure monito-
ring, laboratory analysis and serum level of nitric oxide were
assessed. The patients were devided for 3 subgroups: in 7 were
no changes in coronary arteries, in 12 coronary arteries were
occluded, in 17 occluded and calcified.

Results In all patients left ventricular hypertrophy was pre-
sent and its systolic-diastolic dysfunction. Hypertension was
present in 30 patients. It was no differences in blood pressure
in 3 subgroups.

Conclusions The relations between coronary artery changes
and echocardiographic parameters and serum level of nitric
acid, between echoradiographic parameters and serum level
of cholesterol, time of dialysis therapy, patients age, blood
pressure could confirm that this risk factors for cardiovascular
events play also a role for development ischemic heart disease.
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Wstep

Powiklania sercowo-naczyniowe s3 glowng przy-
czyng zgondw wsrdd chorych z przewlekly chorobg
nerek (PChN) leczonych dializami [1]. Czynniki
ryzyka powiklaf sercowo-naczyniowych sa zwigzane
zarbwno z chorobg podstawows, jak 1 z leczeniem
dializacyjnym, a niekorzystny ich wplyw kumuluje
si¢ w miar¢ przedluzania zycia chorych, poprzez
terapi¢ nerkozastepczg. Czynniki predysponujace do
zwickszonej zachorowalno$ci i $miertelnosci w tej
grupie chorych to obecno$¢ nadcisnienia tetniczego,
przerostu lewej komory serca i choroby niedokrwien-
nej serca.

Najwigksze ryzyko zdarzen sercowo-naczynio-
wych u chorych z PChN niosg ze soba nieprawidlo-
woscl naczyniowe, takie jak miazdzyca tetnic (azhe-
rosclerosis) 1 stwardnienie tetnic (arteriosclerosis) [2].
Zmiany o typie arteriosklerozy obejmujg naczynia
tetnicze i polegajg na hipertroficznym, dosrodkowym
przeroscie 1 stwardnieniu Sciany naczynia, co powo-
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duje wzrost obcigzenia nastgpczego lewej komory, jej
przerost i zaburzenia w ukrwieniu wieficowym |[3].
Zmniejszeniu §wiatla naczynia towarzyszy prze-
rost warstwy Srodkowej, zlozonej z miocytéw mie-
$ni gladkich kolagenu 1 fibronektyny [4]. W miarg¢
postepu choroby obserwuje si¢ degeneracj¢ widkien
kolagenowych, widkien elastyny, ich zanikanie i kal-
cyfikacje [4]. Zmiany te skutkujg wzrostem sztyw-
nosci 1 uposledzeniem podatnosci duzych tetnic.
Z wielu przeprowadzonych badaf wynika, ze wzrost
sztywnosci naczyn jest niezaleznym czynnikiem ryzy-
ka $miertelnosci chorych hemodializowanych [4, 5].
Przebudowa $cian naczyn o typie arteriosklerozy ob-
serwowana u chorych w okresie schylkowej niewy-
dolnosci nerek jest procesem nicodwracalnym, czego
dowodem jest brak poprawy podatnosci t¢tnic szyj-
nych po przeszczepie nerki [6].

U chorych z PChN zmiany miazdzycowe roz-
wijajg si¢ stosunkowo wcze$nie, a wrecz uznaje si¢
PChN za stan chorobowy znamiennie przyspiesza-
jacy aterogeneze w naczyniach krwiono$nych [7].
Kluczowg role w powstawaniu i rozwoju miazdzy-
cy u chorych z PChN odgrywaja reakcje zwiaza-
ne ze stanem zapalnym rozwijajacym si¢ w Scianie
naczyf. Przewlekly stan zapalny prowadzi do po-
wstania zwapnien w tkankach migkkich, jak rowniez
do wapnienia blaszki miazdzycowej w naczyniach
tetniczych 1 tworzenia ognisk przypominajacych
tkanke kostna [7]. Kalcyfikacja tetnic typu mig$nio-
wego obejmuje zaréwno blone wewngtrzna, jak i blo-
n¢ Srodkowa. Wapnienie blony wewng¢trznej zachodzi
w obrebie blaszki miazdzycowej i ma postaé rozproszo-
nych punktowych zmian. Wapnienie blony Srodko-
wej, tak zwane stwardnienie Monckeberga, polega na
odkladaniu si¢ amorficznego fosforanu wapniowego
wzdluz widkien elastylowych. U mlodych dializowa-
nych o0sob dominuje stwardnienie blony $rodkowej,
podczas gdy u chorych w wieku podeszlym zmiany
obejmujg zaréwno blon¢ wewngtrzng, jak i Srodkowa.

U o0s6b z PCHN w blaszce miazdzycowej wyka-
zano obecnos¢ bialek charakterystycznych dla tkan-
ki kostnej, jak: osteopontyna, osteokalcyna BMP-2
(bone morphogenetic protein type 2) oraz krysztaly
hydroksyapatytéw. Oprocz kalcyfikacji Scian naczyn
tetniczych u chorych z PChN obserwuje si¢ zwap-

nienie zastawek serca, szczegdlnie czgsto zwapnienia
w obrebie pierscienia zastawki mitralnej. Wyniki wie-
lu badan dowodzg, iz nasilenie kalcyfikacji naczyn
i zastawek u chorych hemodializowanych koreluje
z czestoScia wystgpowania powiklan sercowo-naczy-
niowych oraz jest czynnikiem rokowniczym umieral-
nosci sercowo-naczyniowej [8, 9].

Celem pracy byla proba odpowiedzi na pytanie,
czy obecnos$¢ czynnikéw ryzyka powiklan sercowo-
-naczyniowych, takich jak przerost lewej komory ser-
ca, nadci$nienie tetnicze oraz zaburzenia lipidowe,
majg wplyw na rozwéj choroby niedokrwiennej serca
u hemodializowanych chorych.

Materiat i metody

Badania wykonywano u 37 chorych (27 me¢zczyzn
1 10 kobiet) w pigtym stadium PChN, leczonych po-
wtarzanymi hemodializami. Na wykonywanie ba-
dan uzyskano zgod¢ Terenowej Komisji Bioetycznej.
Sredni wick chorych wynosit 58 + 12,79 roku, §redni
czas leczenia dializacyjnego wynidst 46,21 = 30,74
miesigce (tab. I). Okres badan 1 obserwacji wyno-
sit 24 miesigce. Chorych podzielono na trzy grupy,
w zaleznosci od obecnosci, rodzaju i nasilenia zmian
w badanych tetnicach wienicowych (tab. I). W trakcie
obserwacji dziewigciu chorych zmarlo, 28 jest na-
dal leczonych; dane chorych zamieszczono rowniez
w tabeli L.

U wszystkich chorych wykonano koronarogra-
fig, echokardiografi¢, 24-godzinny pomiar ci$nienia
tetniczego, podstawowe badania laboratoryjne oraz
oznaczano st¢zenie tlenku azotu. Grupe kontrolng
stanowito 30 zdrowych ochotnikéw w §rednim wicku
45,27 = 11,6 roku, u ktérych wykonywano badanie
echokardiograficzne, 24-godzinny pomiar ci$nienia
tetniczego, badania laboratoryjne 1 oznaczono steze-
nie w surowicy tlenku azotu.

Koronarografi¢ wykonywano w Pracowni Kardio-
logii Inwazyjnej Wojewodzkiego Szpitala Zespolo-
nego w Toruniu. Do pomiaru u wszystkich chorych
zastosowano metod¢ Judkinsa, czyli cewnikowanie
prawego 1 lewego serca przez dojscie przez tetnicg
udowg prawa lub lewa, ewentualnie t¢tnicg ramienng

Tabela 1. Dane kliniczne 37 chorych z PChN poddanych hemodializoterapii
Table 1. Clinical data of 37 CKD patients undergoing hemodialysis

Dane Podgrupa | Podgrupa Il Podgrupa lll n=9 n=28 Grupa

n=1 n=12 n=13 Zmarli Zyjacy kontrolna
Wiek (lata) 4583 = 13,27 60,42 =12,10 61,60 = 6,06 56,95 + 13,43 61,25 + 10,78 45,27 = 11,6
Czas dializoterapii (mies.) 315115 41,7 £ 145 76,7 = 15,1 38,79 = 23,91 66,00 = 39,11

+ odchylenie standard, (standard deviation)
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lub promieniowg prawg lub lewa. Ogétem wykonano
40 koronarografii i 16 zabiegdw przezskornej angio-
plastyki wienicowej (PTCA, percutaneous translumi-
nal coronary angioplasty). Do kaniulacji uzywano
cewnikow o Srednicy F-5 lub F-6 (1,67-2,0 mm). Do
oceny lewej tetnicy wieticowej (LCA, left coronary
artery) badanie wykonywano w pigciu podstawowych
projekcjach: prawy przedni skos (RAO, right anterior
oblique) 15-30 z doogonowym 1 doglowowym po-
chyleniem 25-35 oraz lewy przedni skos (LAO, /left
anterior oblique) 40-8 z pochyleniem doglowowym
i doogonowym 25-35 oraz lewo-boczna LAO 90.
Do oceny prawej tetnicy wienicowej (RCA, right
coronary artery) badanie wykonywano w dwéch
projekcjach: LAO 50-60 1 RAO 30, obydwie z
pochyleniem doglowowym 25-35, ewentualnie
dogtowowa LAO 90. Do kazdej projekeji uzyto
srednio 5 ml kontrastu. W zaleznosci od rodzaju
zmian stwierdzonych w naczyniach wieficowych,
zapadala decyzja odnos$nie do sposobu dalszego le-
czenia. Za zwezenia nieistotne (klasa I), niepowo-
dujace istotnego wzrostu oporu t¢tnicy, uznawano
zmniejszenie Srednicy Swiatla naczynia o < 50%
i pola przekroju $wiatla o < 75%. Za zwezenie
istotne (subkrytyczne, klasa II) uznawano zmniej-
szenie §rednicy $wiatla naczynia o 50-80%, a pola
przekroju o 75-90%; za zwezenie krytyczne (klasa
III) uznawano zmniejszenie $rednicy §wiatla o >
80%, a pola przekroju o > 90% [10]. Na podstawie
stopnia zwezenia oraz morfologii 1 umiejscowienia
zmian u 14 chorych podj¢to decyzj¢ o wykonaniu
PTCA ze wszczepieniem stentow. Ogélem zaim-
plantowano pigé stentow BX Sonic, dwa stenty
FlexMaster, dwa stenty Mustang i po jednym Med-
tronic S 670, Chopin, Express, RX Driver, Inva-
stent Volo oraz dwa Endeavor RX i jeden Cypher,
uwalniajace zotarolimus (Endeavor®) i syrolimus
(Cypher®). W trakcie zabiegu kazdy chory otrzy-
mywal od 4000 do 7000 jednostek heparyny dozyl-
nie i 0,2 mg nitrogliceryny bezposrednio do naczyf
wieficowych. Po zabiegu u wszystkich wigczano le-
czenie przeciwkrzepliwe.

Badanie echokardiograficzne wykonywano za
pomoca aparatu Sonos 1000S firmy Helwett Pac-
kard glowica 3,5 MHz zgodnie z obowigzujacymi
standardami Polskiego Towarzystwa Kardiologicz-
nego (PTK) i standardami American Heart Associa-
tion (AHA) z 1997 r. Badanie wykonywal zawsze
ten sam echokardiografista. W ocenie przyjmowane
byly Srednie z trzech cyklow serca. Mas¢ mie$nia
lewej komory wyliczano wedtug formuly Devereux.

Dwudziestoczterogodzinny pomiar ci$nienia tet-
niczego przeprowadzono z uzyciem aparatu Space-
Labs 9022207 z pomiarami co 30 minut. Za okres

dzienny przyjeto czas pomigdzy 6.00 a 22.00, za
okres nocny czas od 22.00 do 6.00. Na podstawie
wynikow rejestracji obliczono §rednie wartosci do-
bowe, dzienne i nocne dla ciSnienia skurczowego
1 rozkurczowego, nocny i dzienny spadek w pro-
centach, a takze zmiennoS¢ ci$nienia t¢tniczego.
Wyliczano takze warto$¢ ciSnienia tetna.

Stezenie tlenku azotu w surowicy (NO/NO75)
oznaczano metoda immunoenzymatyczng EIA (en-
gyme immunoassay) firmy R&D.

Stezenie w surowicy mocznika, kreatyniny, he-
moglobiny (Hb), bialka calkowitego, albumin,
1IPTH, wapnia, fosforanéw, cholesterolu, tréjglice-
rydéw oznaczano rutynowo, stosujac komercyjne
testy diagnostyczne.

Analiza statystyczna dotyczyla poréwnan i zalez-
nosci badanych cech. Poréwnania badanych cech
realizowano w grupach chorych za pomocg analizy
wariancji. Po stwierdzeniu réznic w grupach trak-
towanych tgcznie uzyto testu Newmana-Keulsa, dla
poréwnan w parach oraz dodatkowo uzyto testu
t-Studenta w celu stwierdzenia, gdzie §rednie war-
toSci cech s3 mniejsze. Przyjeto poziom istotnosci
p = 0,05. Wspélzaleznosé cech badana byla za po-
mocg wspélczynnika korelacji Pearsona.

Wyniki

Wyniki badania koronarograficznego prezentu-
ja si¢ nastepujaco: u 7 chorych (podgrupa I) lewa
tetnica wieficowa (LTW), prawa tetnica wiehicowa
(PTW), gléwna okalajagca (GO) 1 gléwna prawa
zstepujgca (GPZ) byly prawidlowe; u 12 chorych
(podgrupa II) wystepowaly tylko istotne hemody-
namicznie zwezenia badanych tetnic wieicowych:
GPZ 62,2 * 33,62%; GO 66,45 = 37,54%; PTW
59,75 % 39,11%; u 18 chorych (podgrupa III) wyste-
powaly istotne hemodynamicznie zw¢zenia i zwap-

nienia badanych tetnic wieficowych: GPZ 20,2 =+
2,8%; CO 62,0 £ 37,68%; PTW 58,0 £ 30,33%.

Stosujac analiz¢ wariancji jednoczynnikowej,
poréwnywano w trzech podgrupach chorych obec-
ne zmiany hemodynamiczne w badanych tetnicach
wieficowych 1 czas leczenia dializacyjnego: GPZ p
< 0,0009; GO p < 0,0009; PTW p < 0,009; czas
HD p < 0,01.

Stosujgc test Newmana-Keulsa wykazano istot-
ne statystycznie roznice mi¢dzy podgrupami: dla
zmian w GPZ pomi¢dzy podgrupa I a podgrupa
III p < 0,006; pomiedzy podgrupg II a podgrupa
III p < 0,01. Dla zmian w GO pomi¢dzy podgrupa
I a podgrupg II p < 0,002; pomi¢dzy podgrupa
I a podgrupg III p < 0,001. Dla zmian w PTW
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Tabela Il. Wyniki badania echokardiograficznego u 37 chorych z PChN poddanych hemodializoterapii
Table Il. Echocardiographic examinations in 37 CKD patients undergoing hemodialysis

Badane wartosci n=17 n=12 n=18 n=9 n=28 Grupa kontrolna
LVM [g] 305,43 + 101,36* 328,48 + 113,20* 355,43 = 101,19* 368,23 + 141,56* 286,30 + 121,82* 196,55 + 58,67
RWT 0,52 = 0,11* 0,53 + 0,09* 0,54 + 0,09* 0,55 + 0,09* 0,51 + 0,09% 0,41 + 0,06
IVS [cm] 1,31 £ 0,37* 1,25 = 0,18* 1,38 = 0,20* 1,38 = 0,15* 1,28 + 0,28* 0,94 £0,13
PW [cm] 1,25 + 0,27* 1,28 + 0,28* 1,35 + 0,30* 1,35 = 0,30* 1,18 = 0,12* 0,99 £ 0,16
LVEDV [cm] 4,83 + 0,66 4,28 £ 0,72 4,37 = 0,51 4,97 + 0,48 4,17 £ 0,41 4,80 = 0,50
LVESV [cm] 3,53 +£0,73 3,45 + 0,43 3,85 + 1,31 3,75 = 1,52 3,63 1,13 3,24 + 0,42
EF (%) 48,42 + 22,35% 47,57 = 9,77* 53,20 = 10,54* 48,82 = 11,1* 56,69 + 13,3* 62,2 +/=6,8
LVES (%) 26,48 = 9,96 23,61 + 9,51* 23,33 = 8,45* 20,24 + 9,13* 24,08 = 11,61* 338+49
LVESV [ml/m?] 59,10 + 31,79* 85,81 + 31,79* 88,98 = 80,21* 78,16 = 65,21* 80,95 = 51,40 26,39 + 11,66
LVEDV [ml/m?] 134,30 + 4391* 124,84 + 53,93* 126,60 + 50,68* 128,67 = 48,18 111,99 = 59,56* 54,03 + 15,68
E [cm/s] 84,72 = 30,96 71,94 = 27,99* 73,28 = 29,94* 75,18 = 19,84* 69,89 + 26,74* 88,5 + 13,9
A cm/s] 82,51 = 25,46* 82,78 = * 82,29 = 27,74 81,35 = 25,74 83,60 = 23,66* 73,4 £10,5
E/A 1,02 + 0,49* 0,86 + 0,54* 0,89 = 0,12* 0,92 = 0,13* 0,83 + 0,62* 1,24 + 0,28
IVRT [ms] 109,03 + 26,59* 116,90 = 27,65* 125,54 + 34,26* 128,23 = 30,12* 125,84 + 34,62* 88,9 £ 13,9

+ odchylenie standardowe (standard deviation)

*p < 0,05

pomig¢dzy podgrupg I a podgrupa II p < 0,01; po-
mig¢dzy podgrupa I a podgrupg III p < 0,009. Dla
czasu leczenia dializacyjnego pomigdzy podgrupa I
a podgrupg III p < 0,008; pomi¢dzy podgrupg II
a podgrupa III p < 0,01.

Poréwnujac zmiany w podgrupie I (9 chorych,
ktorzy zmarli) do zmian w podgrupie IT (28 chorych
zyjacych) wykazano nastgpujace réznice: zmiany
w LTW w podgrupie I wynosily 6,8%, w podgrupie II
zmian nie wykazano. Zmiany w GPZ w podgrupie
I wynosily 49,27 * 39,22%, w podgrupie II 34,44 +
35,03%. Zmiany w GO w podgrupie I wynosity 60,0
+ 58,33 %, w podgrupie I149,95 + 44,98%. Zmiany
w PTW w podgrupie I wynosity 60,0 £ 58,33 %,
w podgrupie 1T 4545 * 42,25 %.

Wykazano istotnie statystycznie roznice (p <
0,05) w zaawansowaniu zmian w t¢tnicach wiefico-
wych: GPZ, GO i PTW pomi¢dzy podgrupa I a II.

Wyniki badania echokardiograficznego w trzech
podgrupach chorych przedstawiono w tabeli II.
W tabeli II przedstawiono réwniez wyniki bada-
nia echokardiograficznego u 9 chorych, ktérzy
zmarli, 1 u 28 zyjacych. W tabeli III przedstawio-
no wyniki 24-godzinnego pomiaru ci$nienia tgt-
niczego. W tabeli IV przedstawiono wyniki badan
laboratoryjnych.

Uzyskano nastgpujace korelacje: pomiedzy zmia-
nami w tetnicy GO a wartoscig EF r = —0,77 (p <
0,05), pomi¢dzy zmianami w PTW a zmianami
w GPZ r=-0,86 (p < 0,05), pomi¢dzy wickiem cho-

Tabela Ill. Wartosci cisnienia tetniczego u 37 chorych z
PChN poddanych hemodializoterapii

Table Ill. Blood pressure values in 37 patients with CKD
udnergoing hemodialysis

Badane wartosci Wartosci u 37 Grupa kontrolna
chorych

SBP $rednie [mm Hg] 148,45 = 10,56 116,5 = 7,7
DBP $rednie [mm Hg] 92,35 + 8,58* 69,2 + 5,2
SBP dzienne [mm Hg] 149,15 + 9,94* 120,3 = 8,0
DBP dzienne [mm Hg] 91,35 = 8,63* 73,8 £ 6,7
SBP nocne [mm Hg] 142,15 + 16,43* 108,1 = 8,3
DBP nocne [mm Hg] 87,00 = 10,59* 61,1 = 6,2
Zmienno$¢ SBP (%) 5,08 + 4,58% 10
Zmienno$¢ DBP (%) 6,08 = 5,74*% 10
Cisnienie tetna [mm Hg] 56,10 + 6,44* 47,3 + 23,45
MAP [mm Hg] 111,05 + 8,78% 84,9 + 11,31

+ odchylenie standardowe (standard deviation)

*p < 0,05

rych a wartoscig EF r = —0,96 (p < 0,05), pomiedzy
stezeniem NO a zmianami w PTW = —0,99 (p <
0,05), pomiedzy stezeniem NO a czasem dializ r =
-0,96 (p < 0,05), pomig¢dzy stezeniem cholesterolu
calkowitego a wartoscig EF r = —0,95 (p < 0,05),
pomiedzy stezeniem cholesterolu catkowitego
a gruboscia PM r = 0,97 (p < 0,05), pomi¢dzy zmia-
nami w GO a wartoscig EF r = -0,79 (p < 0,05).

www.nt.viamedica.pl




Maria Wanic-Kossowska i wsp. Choroba niedokrwienna serca a wystgpowanie przerostu lewej komory serca

Tabela IV. Wyniki badan laboratoryjnych u 37 chorych z PChN poddanych hemodializoterapii
Table IV. Laboratory results in 37 CKD patients undergoing hemodialysis

Badane wartosci n=37 n=1

n=18 n=9 n=28 Grupa
kontrolna

Cholesterol [mg/dI]
Tréjglicerydy [mg/dI]

Tlenek azotu [nmpl/ml] 75,12 + 38,54* 84,68 + 39,50* 70,91 + 39,26*
19352 + 49,72 158,50 + 41,46 202,62 + 49,42
203,60 + 87,92* 199,56 + 81,39* 214,91 + 104,23* 175,57 = 22,55* 177,11 £ 56,74* 213,68 = 96,48* 135,9 + 25,6

4590 + 17,06 78,57 = 40,24* 65,93 = 33,96* 109,1 = 14,4
198,20 + 49,95 182,24 + 63,93 197,93 + 44,22 160,1 + 34,50

Hemoglobina [g/dI] 11,0 £ 2,5* 148 +28
Mocznik [mg/dI] 129,00 = 11,5% 1511 £1,2
Kreatynina [mg/dl] 11,06 = 2,1+ 11+£05

+ odchylenie standardowe (standard deviation)

*p < 0,05

Dyskusija 1 tylko u dwoch chorych byly istotne hemodynamicz-

Choroba niedokrwienna serca, wynikajaca z kal-
cyfikacji naczyn krwiono$nych, wystepuje u okoto
40% chorych z przewleklg chorobg nerek, a u cho-
rych dializowanych $rednio u 83%; jej nasilenie
zmienia si¢ wraz z wiekiem chorych [7]. U mlodych
chorych w wieku 15-30 lat zwapnienia w naczyniach
wieficowych wystepuja u 30%, u chorych w wieku
40-50 lat u 50%, a u pacjentow powyzej 50. roku
zycia az u 80% [10]. Choroba tetnic wienicowych
jest najczestszg przyczyna niewydolnosci serca, po-
przez progresj¢ zaburzen czynnosci lewej komory
1 uposledzenie funkeji Srédblonka naczyniowego.
Obserwuje si¢ zmniejszone uwalnianie tlenku azotu
1 prostacykliny, a zwigkszone uwalnianie czynnikéw
toksycznych dla serca, jak endotelina 1 angiotensyna
II. Zaburzenia funkeji Srédblonka naczyniowego po-
wodujg kurcz naczyn, proliferacj¢ i migracj¢ komoé-
rek mig$ni gladkich naczyn, odkladanie si¢ lipidéw
w Scianie naczyniowej 1 w koncu peknigcie blaszki
miazdzycowej, zakrzepice 1 obturacj¢ naczynia.

W diagnostyce choroby niedokrwiennej uzna-
nym zlotym standardem jest koronarografia, ktorg
w badaniach wlasnych wykonano u 37 chorych [11].
Wykazanie obecnosci zwapniei w $cianie tetnic
wieficowych jest bezposrednim dowodem obecno-
Sci procesu miazdzycowego, a okreSlenie rozleglosei
zmian wnosi poSrednie informacje na temat jego za-
awansowania.

Analizujac wystepujace zmiany w badaniu koro-
narograficznym u czterech chorych, wykazano obec-
no$¢ zmian w czterech naczyniach, u 15 chorych
zmiany w trzech naczyniach, u 6 chorych zmiany
w dwoch naczyniach; istotne hemodynamicznie
zmiany w jednym naczyniu wystgpowaly u pigciu
chorych. Najwigksze zaawansowanie zmian obejmo-
walo GO, zmiany w GPZ 1 PTW byly poréwnywal-
ne. Zmiany w LTW wystepowaly u czterech chorych

nie. Zwezenie pnia LTW wigze si¢ z bardzo zlym
rokowaniem, poniewaz tetnica ta zaopatruje okolto
80% wolnej Sciany lewej komory serca, koniuszka
1 przegrody mi¢dzykomorowe;.

Zabieg koronarografii w siedmiu przypadkach
byt wykonywany planowo przed przeszczepieniem
nerki. Chorzy nie zglaszali dolegliwosci bélowych
w klatce piersiowej, klasa CCS wynosita 1. W trzech
przypadkach wszczepiono stenty do GPZ 1 do PTW.

Koronarografi¢ u 16 chorych wykonano w trybie
przyspieszonym, wskazaniem do zabiegu byly prze-
mijajace bole w klatce piersiowej; klasa CCS u tych
chorych wynosita 2. Wszczepiono 8 stentéw do GO
1 PTW. U 14 chorych wskazaniem do koronarografii
byly silne dolegliwosci bolowe w klatce piersiowe;.
Wykonano dwa zabiegi pomostowania (CABG, co-
ronary artery bypass graft), wszczepiono 7 stentow
do GO, PTW i GPZ, dwdch chorych zakwalifikowa-
no do operacji zastawki aortalnej; klasa CCS u tych
chorych wynosita 2/3.

Wystepujace zmiany w tetnicach wieficowych po-
dzielono umownie, w zaleznosci od rodzaju i nasi-
lenia zmian.

U siedmiu chorych (19%) nie wykazano zmian
w tetnicach wienicowych. Chorzy ci byli istotnie miod-
si 1 krocej dializowani, w poréwnaniu do chorych,
u ktérych wystepowaly istotne zmiany w naczyniach
wiencowych. Wskazaniem do wykonania badania
bylo przygotowanie do przeszczepu nerki. Mimo iz
chorzy nie zglaszali zadnych dolegliwosci bolowych,
to dwoch z nich zmarlo nagle z powodu zatrzyma-
nia krgzenia. U jednego z tych chorych stwierdzano
obecnos¢ mostka mig¢Sniowego w galezi miedzyko-
morowej przedniej, zamykajacego $wiatlo skurczu
do 70%.

U 30 pacjentéw (81%) wykazano obecno$¢ he-
modynamicznie istotnych zmian w badanych tetni-
cach wieficowych. U 12 chorych wystepowaly tylko
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istotne hemodynamicznie zwezenia badanych na-
czyh. U dwéch, sposrod 12 chorych, wystepowala
choroba tréjnaczyniowa, u pozostalych obserwo-
wano krytyczne zwezenia poszczegdlnych naczyi.
Najwigksze zaawansowanie zmian wystgpowalo
w GO i wykazywalo kliniczng zalezno$¢ ze stopniem
nasilenia dolegliwosci dlawicowych. U trzech cho-
rych na cukrzyce stwierdzano catkowita niedroznos¢
GO. W czasie badaf u siedmiu chorych z tej grupy
wystgpil zawal serca, u dwdch udar mézgu, a jeden
chory zmarl z powodu naglego zatrzymania kraze-
nia. Chorzy ci byli istotnie statystycznie starsi i dtuzej
dializowani od pacjentow, u ktérych nie wystepowaly
zmiany w naczyniach wiehcowych.

U pozostatych 18 chorych obserwowano wigksze
zaawansowanie zmian w postaci istotnych hemody-
namicznie Zzw¢zef z towarzyszgcymi zwapnieniami
tetnic wienicowych. W tej grupie chorych najwicksze
zaawansowanie zmian wystepowalo réwniez w GO
i podobnie wykazano kliniczng zalezno$¢ ze stop-
niem nasilenia dolegliwosci wienicowych. Wykazano
takze dodatnig korelacj¢ pomiedzy zmianami wy-
stepujacymi w GPZ a zmianami w PTW. U jednego
chorego dodatkowo wystepowaly zwapnienia tetnic
osierdzia. W czasie prowadzonej obserwacji u oSmiu
chorych z tej grupy wystapil zawal serca, u jednego
udar moézgu, szesciu zmarlo z powodu naglego za-
trzymama quzema Chorzy, u ktorych obserwowano
rownoczesnie zwc;zema i Zwapmema W rzucie tetnic
wieficowych, byli najstarsi i najdiuzej dializowani
wsrod wszystkich badanych.

Poréwnujac grupe chorych zyjacych i grupe
chorych zmartych, w czasie 24-miesi¢cznej obser-
wacji, wykazano, iz chorzy, ktérzy zmarli, byli istot-
nie starsi 1 dluzej dializowani. Wystepowaly u nich
istotne hemodynamicznie zmiany w GO i w PTW.
Analiza wynikow badan koronarograficznych wy-
kazala, ze najwigksze nasilenie zmian u chorych
z PChN wystepowalo w GO. Badania Gziut [12]
oraz Han i wsp. [13] wykazaly natomiast, ze w po-
pulacji chorych bez PChN najwi¢ksze zmiany wy-
stepowaly w LTW, GPZ 1 PTW. Interpretacja wyste-
pujacych réznic jest bardzo trudna. Badaniem nie-
inwazyjnym w diagnostyce choroby niedokrwiennej
serca jest echokardiografia. W chorobie niedokrwien-
nej serca wystepuja zaburzenia naplywu mitralnego
o charakterze uposledzonej relaksacji.

W badaniach wlasnych obserwowano istotne ob-
nizenie frakeji wyrzutowej lewej komory, wydtuzony
czas trwania rozkurczu izowolumetrycznego, pod-
wyzszony stosunek fali E/A; zwickszenie objetosci
koficowo-rozkurczowej 1 koficowo-skurczowej lewej
komory. U 15 chorych wystepowala hipokineza prze-
grody migdzykomorowej, Sciany dolnej i koniuszka,

a w trzech przypadkach akineza przedniej Sciany le-
wej komory i koniuszka serca. Zmlany te w 11 przy-
padkach byty prawdopodobnie zwiazane z wystapie-
niem zawalu serca. Zwapnienia zastawki mitralnej
1aortalnej wystepowaly u oSmiu chorych sposrod grupy
18, u ktérych w badaniu koronarograficznym stwier-
dzano zwezenia 1 zwapnienia naczyn wieicowych.

Wyniki wykonanych badaf echokardiograficznych
potwierdzaja obserwacje wielu autoréw, ktorzy wska-
zujg na istotng rol¢ choroby wieficowej w rozwoju
niewydolnosci serca zwigzanej z przerostem lewej
komory [14]. U wszystkich badanych chorych wy-
stepowal istotny przerost lewej komory serca. Wy-
niki badan wlasnych wykazaly u 10 chorych (27%)
przerost koncentryczny 1 u 27 (73%) przerost eks-
centryczny lewej komory serca. Podobne obserwa-
cje poczynili Tucker 1 wsp. [15], Kunz 1 wsp. [16],
ktorzy spostrzegali zarwno przerost koncentrycz-
ny, jak 1 ekscentryczny lewej komory serca u bada-
nych chorych z przewlekly choroba nerek. Zdaniem
przytoczonych autorow przerost koncentryczny le-
wej komory jest czynnikiem prognostycznie zlym,
co potwierdzily badania prospektywne, wykazujace
wicksza czesto§¢ epizoddow sercowo-naczyniowych
u chorych z przerostem koncentrycznym, niz
w przypadku przerostu ekscentrycznego. Wyniki ba-
dan Framingham dowodza, ze ryzyko naglego zgonu
i innych epizodéw krazeniowych ro$nie proporcjo-
nalnie do masy mi¢$nia lewej komory, przy czym
zalezno$¢ ta wzrasta, kiedy masa migsnia przekra-
cza 140 g/m (indeksowana wedlug wzrostu chorego)
[17]. W badaniu Framingham wzgledne ryzyko na-
glego zgonu wynosito 1,7 dla przyrostu masy mi¢$nia
lewej komory o kazde 50 g/m [17].

W badaniach wlasnych masa lewej komory byta
najwicksza u 18 chorych z réwnoczesnymi zwe-
zeniami 1 zwapnieniami w tetnicach wieficowych.
Poréwnujgc wyniki badania echokardiograficznego
w grupie chorych zmartych i zyjacych, przerost lewe;
komory byt istotnie silnej zaznaczony wsréd chorych
zmarlych. Obserwacja ta potwierdza wyniki badan
innych autordéw, ktérzy przerost lewej komory serca
uznaja za niezalezny czynnik ryzyka $miertelnosci
z przyczyn sercowo-naczyniowych wsréd chorych
z niewydolnoscia nerek [14-16]. Uzyskane w ba-
daniach korelacje migdzy masg lewej komory ser-
ca, frakcja wyrzutowa lewej komory a zmianami
w badanych tetnicach wieicowych w grupie chorych
zmarlych potwierdzaja obserwacje tych autoréw, kto-
rzy wykazuja wplyw choroby niedokrwiennej serca
na progresj¢ przerostu lewej komory.

Analiza wynikéw uzyskana w badaniach potwier-
dza w pelni przytoczone obserwacje dotyczace wy-
sokiego ryzyka powiklan sercowo-naczyniowych
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1 naglych zgonow obserwowanych w przypadkach
zwigkszonej masy lewej komory ijej dysfunkeji skur-
czowo-rozkurczowej. U wszystkich bowiem bada-
nych chorych masa mig$nia lewej komory znacznie
przekraczala wartosci uznane za prawidlowe, a az
24% chorych zmarlo wsréd powiklan sercowo-naczy-
niowych w czasie 2-letniej obserwacji.

Analizujgc badana populacje chorych pod wzgle-
dem czynnikow ryzyka choroby wieficowej, stwier-
dzono obecno$¢ nadci$nienia tetniczego az u 34 cho-
rych (92%). Wartosci ci$nienia tgtniczego nie réznily
si¢ istotnie w trzech badanych grupach. Podobnie
wartosci ci$nienia tetniczego byly poréwnywalne
w grupie chorych zyjacych i u zmartych. Nadci$nienie
tetnicze odgrywa glowng role w patogenezie prze-
rostu lewej komory serca. Az u 70% chorych diali-
zowanych z nadciSnieniem tetniczym stwierdza si¢
przerost mig$nia lewej komory [18]. Dlugotrwaly
wzrost oporu naczyniowego, bedacy konsekwencja
przewleklego nadci$nienia tetniczego, jest procesem
adaptacyjnym, prowadzacym do przerostu 1 do prze-
budowy migénia sercowego. Nadci$nienie tetnicze
jest udokumentowanym, istotnym czynnikiem ryzy-
ka choroby wieficowej serca.

Wezesnym wykladnikiem miazdzycy u chorych
dializowanych jest uposledzenie rozkurczu naczyn,
zaleznego od funkeji Srédblonka [19]. Tlenek azo-
tu jest zwigzkiem o silnych wilasciwosciach prze-
ciwmiazdzycowych. U chorych z przewlekla choro-
bg nerek dimetyloarginina akumuluje si¢, hamujac
syntez¢ tlenku azotu. Uwaza si¢, ze u chorych he-
modializowanych st¢zenie dimetyloargininy wigze
si¢ z zaawansowaniem choroby miazdzycowej, jak
réwniez stanowi czynnik predykcyjny umieralnosci
sercowo-naczyniowej [20].

Tlenek azotu produkowany jest w roznych tkan-
kach organizmu przez komorki Srodblonka 1 pelni
znaczace funkcje w regulacji wielu proceséw bio-
logicznych. Mechanizm dzialania tlenku azotu jest
zroznicowany. Fizjologicznie najwazniejszym dzia-
taniem tego rodnika jest aktywacja cyklazy guanyla-
nowej i wzrost wytwarzania cyklicznego GMP, kt6ry
— syntetyzowany w niewielkich ilosciach — odgry-
wa zasadniczg rol¢ w rozkurczu naczyi krwiono-
$nych, a takze ma wlaSciwosci przeciwzakrzepowe
i antyproliferacyjne. Tlenek azotu jest potencjalnym
modulatorem ukfadu proteolitycznego, moze wply-
waé przeciwstawnie na ekspresje PAI-1 w komor-
kach §rodblonka, w zaleznosci, czy jest generowany
endo- czy egzogennie [21]. Wynika to z lokalizacji
pochodzgcego z roznych Zrodet tlenku azotu na te-
renie komoérki 1 z odmiennego dzialania na kinazy
mitogenne [21]. Egzogenny tlenek azotu aktywuje
szlak zalezny od ¢cGMP, ktéry prowadzi do zaha-

mowania ekspresji PAI-1 w komorkach §rédblonka.
Z kolei stymulowana przez TNF-alfa (zumor necrosis
factor alfa) aktywacja ekspresji PAI-1 zachodzi za
posrednictwem indukowanej syntazy tlenku azotu
1 w ten sposob — generowany endogennie tlenek
azotu — zwigksza ekspresje PAI-1. Wzmozona ak-
tywnos$¢ fibrynolityczna, wywolana wysokim pozio-
mem PAI-1, zaburza homeostaz¢ naczyniowa i moze
przyczyniaé si¢ do rozwoju choréb ukladu sercowo-
-naczyniowego [21].

Wyniki badan wlasnych wykazuja, ze stezenie
tlenku azotu bylo istotnie obnizone u wszystkich
badanych chorych. Najnizsze wartosci wystepowaly
u chorych z réwnoczesnymi zwe¢zeniami 1 zwapnie-
niami tetnic wiedicowych, jak réwniez u chorych,
ktorzy zmarli w czasie obserwacji. Wykazana kore-
lacja pomiedzy stezeniem tlenku azotu a zmianami
w prawej tetnicy wienicowej posrednio potwierdza,
ze zmniejszone wytwarzanie tego zwigzku przyczy-
nia si¢ do rozwoju niekorzystnych zmian w naczy-
niach tetniczych. Uzyskana w badaniach korelacja
pomiedzy stezeniem tlenku azotu a czasem leczenia
hemodializacyjnego sugeruje, ze — w miar¢ wydlu-
zania czasu leczenia dializacyjnego — dochodzi do
uszkodzenia §rodblonka naczyniowego, obnizenia
stezenia tlenku azotu i rozwoju zmian w naczyniach
tetniczych.

Wysokie stezenie cholesterolu we krwi, a zwlasz-
cza cholesterolu frakeji lipoprotein o niskiej gestosci
(LDL, low density lipoproteins) stanowi dobrze po-
znany czynnik ryzyka rozwoju miazdzycy naczyi
krwiono$nych. Wyniki badan przeprowadzonych
w populacji chorych bez choroby nerek dostarczyly
przekonywujacych danych, ktére dowodzg, iz zabu-
rzenia lipidowe stanowig jedng z istotnych przyczyn
rozwoju miazdzycy naczyn wieficowych [22]. W gru-
pie chorych z PChN nie przeprowadzono dotychczas
badania oceniajgcego zalezno$¢ pomiedzy chorobg
naczyf na tle miazdzycowym a zaburzeniami lipi-
dowymi. Badania retrospektywne prowadzone u cho-
rych z PChN wykazywaly zwigzek pomigdzy niskim
stezeniem cholesterolu we krwi a zwigkszong $mier-
telnoscig chorych hemodializowanych [23]. Zwigzek
ten wyja$niany jest obecnoscig niedozywienia i stanu
zapalnego, ktore wtérnie wiodg do zmniejszenia ste-
zenia cholesterolu [24]. Po dokonaniu korekty uzy-
skanych wynikow w stosunku do wartosci albumin
w surowicy zaleznos§¢ pomiedzy stezeniem choleste-
rolu a $Smiertelnoscig byla stabsza [24]. Iskei 1 wsp.
[25] wykazali, ze u chorych bez cech niedozywienia
wysokie stezenie cholesterolu we krwi bylo czynni-
kiem predykcyjnym wyzszej $miertelnoci. Wyniki
badaf wielu autoréw podkreslaja, ze hiperlipidemia,
a szczegdlnie wysokie stezenie cholesterolu frakeji
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LDL, wplywa na progresje kalcyfikacji naczyf wien-
cowych [26-28].

W badaniach wlasnych stezenie w surowicy cho-
lesterolu catkowitego i trojglicerydéw byto podwyz-
szone w stosunku do wartosci uzyskanych w grupie
kontrolnej. Nie wykazano istotnych réznic w ste-
zeniu badanych parametrow w grupie chorych bez
zmian w naczyniach wieficowych, w poréwnaniu
do chorych tylko ze zwezeniami badanych naczyn
i do chorych ze zwezeniami i zwapnieniami naczyf
wieficowych. Uzyskano natomiast ujemng korelacje
pomiedzy stezeniem w surowicy cholesterolu cal-
kowitego a frakcja wyrzutowy lewej komory oraz
dodatnig korelacje pomigdzy stezeniem cholesterolu
a gruboscig przegrody miedzykomorowej w grupie
chorych z réwnoczesnymi zwezeniami i zwapnienia-
mi tetnic wiehcowych. Uzyskane zaleznosci posred-
nio mogg potwierdzal udzial zaburzen gospodarki
lipidowej w patogenezie powiklan sercowo-naczy-
niowych u badanych chorych.

Wsrod chorych z przewlekly chorobg nerek
pierwszym objawem miazdzycy naczyfn wiehicowych
jest w 50% przypadkow nagly zgon sercowy. Dlatego
tez, wezesna diagnostyka jest podstawowym elemen-
tem postepowania majgcego na celu zmniejszenie
Smiertelno$ci wystepujacej w przebiegu choroby na-
czyh wieicowych u chorych z niewydolnoscia nerek.

Streszczenie

Wstep Choroba niedokrwienna serca wystepuje
u okolo 70% chorych dializowanych 1 jest gléwna
przyczyng Smiertelnosci w tej grupie chorych. Celem
pracy byla ocena zmian w naczyniach wieficowych
w oparciu o badanie koronarograficzne oraz pré-
ba odpowiedzi na pytanie, czy czynniki ryzyka po-
wiklaf sercowo-naczyniowych, takich jak przerost
lewej komory serca, nadci$nienie tetnicze i zabu-
rzenia lipidowe maja wplyw na rozwdj choroby nie-
dokrwiennej serca u hemodializowanych chorych.
Material i metody U 37 hemodializowanych chorych
wykonano koronarografie, echokardiografi¢, 24-go-
dzinny pomiar nadci$nienia t¢tniczego, wykonano
podstawowe badania laboratoryjne oraz oznaczano
stezenie tlenku azotu. Chorych podzielono na trzy
podgrupy, w zaleznosci obecnosci i rodzaju wystepo-
wania zmian w tetnicach wieficowych: u 7 chorych
zmian nie wykazano, u 12 wystepowaly zwezenia,
u 18 istotne hemodynamicznie zw¢zenia i zwapnie-
nia tetnic. Wykazano istotne statystycznie roznice
mi¢dzy grupami.

Wyniki W badaniu echokardiograficznym u wszyst-
kich chorych wykazano istotny przerost lewej ko-
mory serca oraz uposledzenie jej funkgeji skurczowo
-rozkurczowej. Nadci$nienie tetnicze wystepowalo
u 30 chorych (81%). Wartosci ci$nienia t¢tniczego
nie r6znily sie¢ w poszczegdlnych podgrupach. Ste-
zenie tlenku azotu bylo najnizsze u chorych ze zwe-
zenlami 1 zwapnieniami tetnic wieicowych. Steze-
nie cholesterolu 1 trojglicerydow bylo podwyzszone
w stosunku do wartosci grupy kontrolnej, nie wykaza-
no réznic w stezeniu badanych parametréow w trzech
podgrupach chorych.

Whioski Uzyskane korelacje pomi¢dzy zmianami
w tetnicach wieficowych a parametrami echokar-
diograficznymi, pomiedzy stezeniem cholesterolu
a parametrami echokardiograficznymi, pomiedzy
stezeniem tlenku azotu a zmianami w t¢tnicach
wieficowych 1 czasem dializ, pomigdzy parametra-
mi echokardiograficznymi a wartoSciami ci$nienia
tetniczego wskazuja posrednio na udzial uznanych
czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego na wyste-
powanie choroby niedokrwiennej serca.

stlowa kluczowe: przewlekla choroba nerek,
hemodializa, choroba niedokrwienna serca
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