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STRESZCZENIE

Nadcisnienie tetnicze jest przewlektg chorobg zapal-
ng. W surowicy krwi chorych z nadcisnieniem czesciej
stwierdza sie leukocytoze, podwyzszone stezenia biat-
ka ostrej fazy, interleukiny 6, fibrynogenu, czynnika
martwicy nowotwordw alfa. Wykazano, ze naprezenie
styczne w przebiegu nadcisnienia prowadzi do wzrostu
stezenia markeréw stanu zapalnego. Zaobserwowano
takze, ze wzrost stezenia biatka ostrej fazy w surowicy
krwi moze przyspieszy¢ rozwéj nadcisnienia. W obtu-
racyjnym bezdechu srédsennym liczne mechanizmy,
takie jak czesto wystepujgca otytosé, aktywacja uktadu
sympatycznego i hipoksja, takze powodujg rozwaj sta-
nu zapalnego. U ponad potowy chorych z obturacyjnym
bezdechem $srédsennym stwierdza si¢ nadcisnienie
tetnicze, a wsrod chorych z opornym na terapie nad-
cisnieniem bardzo znaczny odsetek stanowig chorzy
z bezdechem srédsennym. Przewlekiy stan zapalny
w obturacyjnym bezdechu sré6dsennym moze pogar-
szaé przebieg nadcisnienia tetniczego. U chorych
z obturacyjnym bezdechem srédsennym i znacznym
nadcisnieniem wydaje sie zatem usprawiedliwiony wy-
bér takich lekéw hipotensyjnych, ktére jednoczesnie
wykazuja dziatanie przeciwzapalne.
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ABSTRACT

Hypertension is low grade inflammation diseases. In
the serum of patients with hypertension often found
leukocytosis, elevated level of acute phase proteins,
interleukin 6, fibrinogen, tumor necrosis factor alpha.
It was shown that shear stress in hypertension leads
to increased levels of inflammatory markers. It was
also observed that the increase in concentration of
acute phase proteins in serum may accelerate the de-
velopment of hypertension. In obstructive sleep apnea
frequently occurring obesity, sympathetic activation
and hypoxia also cause the development of inflamma-
tion. More than half of patients with obstructive sleep
apnea suffer from hypertension, and among patients
with treatment-resistant hypertension are very signifi-
cant proportion of patients with sleep apnea. Chronic
inflammation in obstructive sleep apnea may worsen
hypertension. In patients with obstructive sleep apnea
and severe hypertension seems to be so justified the
choice of antihypertensive drugs, which also exhibit

anti-inflammatory activity.
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Nadci$nienie tetnicze czesto to-
warzyszy obturacyjnemu bezdecho-
wi §rédsennemu. Czesto przyjmuje
ono posta¢ nadci$nienia opornegona
terapie hipotensyjna [1, 2]. Wyniki
badan epidemiologicznych wskazu-
ja, ze wérdd chorych znadci$nieniem
opornym na leczenie hipotensyjne
bardzo znaczny odsetek stanowia pa-
cjenci zbezdechem §rédsennym. Do-
tychczas, tlumaczac rozwéj nadcis-
nienia tetniczego u chorych zbezde-
chem §rédsennym, zwracano uwage
na pobudzenie ukladu sympatyczne-
go, ktére na pewno jest wspdlnym
elementem patogenetycznym obu
schorzen [2]. Ostatnio pojawia sie
coraz wiecej prac wskazujacych na
istotne znaczenie stanu zapalnego
rozwijajacego sie u chorych z obtu-
racyjnym bezdechem $rédsennym,
nasilajgcego przebieg nadcisnienia
tetniczego.

W przeciwienstwie do nadci$nie-
nia wyodrebnienie obturacyjnego
bezdechu §rédsennego jako nieza-
leznej jednostki chorobowej nasta-
pito stosunkowo niedawno. W 1956
roku wprowadzono termin ,zesp6t
Pickwicka”, ktéry mial wiele cech
wspdlnych z obecnie rozpoznawa-
nym obturacyjnym bezdechem $r6d-
sennym. JungiKuhlo [3] wlatach 60.
ubiegtego stulecia wykazali typowe
dla tego schorzenia zaburzenia snu.
Poczatkowo jedynym postepowa-
niem terapeutycznym w zaawanso-
wanej postaci obturacyjnego bezde-
chu $rédsennego bylo wykonanie
tracheotomii. Przelom stanowito
wprowadzenie w 1981 roku techni-
ki pozwalajacej na utrzymywanie
stalego dodatniego ci$nienia w dro-
gach oddechowych (CPAP continous
positive airway pressure). Pozwolito to
na istotne zlagodzenie dolegliwosci
chorych i zmniejszenie liczby powi-
ktan zwigzanych z tym schorzeniem.

W badaniach epidemiologicznych
i klinicznych wykazano, ze obtura-
cyjny bezdech srodsenny jest bar-
dzo czestym schorzeniem w krajach
wysoko uprzemystowionych. Wy-
stepuje on u 9-15% o0s6b w srednim
wieku [4]. Punjabiiwsp. [5] zaobser-
wowali wystepowanie obturacyjne-
go bezdechu srédsennego u 40-60%
0s6b w $rednim wieku z nadwaga.
W zwiazku z coraz czestszym wy-
stepowaniem otylosci wéréd dzieci
i mlodziezy ryzyko obturacyjnego
bezdechu $rédsennego znacznie
wzrasta takze w tym przedziale
wiekowym [6]. W Arabii Saudyjskiej
u ponad polowy chorych przyjmo-
wanych na oddzialy kardiologiczne
z powodu ostrych zespoléw wienico-
wych stwierdza sie objawy obtura-
cyjnego zespotu sennego z czestoscig
wystepowania bezdechéw (AHI, ap-
nea hypopnea index) wynoszaca ponad
10 na godzine [7].

U chorych z obturacyjnymbezde-
chem §rédsennym czesciej stwierdza
sie zaburzenia rytmuiniewydolnos¢
serca, udary mézgu, nadci$nienie
tetnicze i zwiekszong $miertelnosé
[8]. Patogeneza powiklan kardiolo-
gicznych w przebiegu obturacyjnego
zespolu sennego nie zostala jeszcze
w pelni poznana. Bardzo wiele da-
nych wskazuje na zwigzek powta-
rzajacych sie incydentéw hipoksji
i powikian sercowo-naczyniowych.
Obturacyjny bezdech $rédsenny
zwieksza aktywnos¢ ukladu wspot-
czulnego, co moze nasila¢ ryzyko
powiklan sercowo-naczyniowych
[9]. Powiklania kardiologiczne oraz
nadci$nienie tetnicze w przebie-
gu tego zespolu moga by¢ takze
wywolane pobudzeniem ukladu
renina-angiotensyna-aldosteron,
stresem oksydacyjnym, zmianami
prozakrzepowymi, towarzysza-
cymi zaburzeniami w gospodarce

lipidowej i weglowodanowej oraz
stanem zapalnym nasilajacym pro-
cesy miazdzycowe [9]. Przewlekly
stan zapalny w przebiegu obtura-
cyjnego zespotu sennego ma zlozo-
na patogeneze. Wiekszoé¢ chorych
z obturacyjnym bezdechem §rédsen-
nym charakteryzuje sie nadwagg lub
otyloscia. W przebiegu tych dwoch
stanéw wykazano zwiekszone steze-
nie markeréw zapalnych w surowi-
cy krwi. Zwlaszcza u chorych z ze-
spotem metabolicznym notowano
podwyzszone stezenie bialka ostrej
fazy oraz korelacje miedzy steze-
niem biatka C-reaktywnego (CRE,
C-reactive protein) w surowicy krwi
a zaawansowaniem otytosci [10, 11].

Duza wage przywiazuje sie do
proceséw zapalnych zachodzacych
w tkance ttuszczowej chorych z ze-
spolem metabolicznym. Aktywowa-
ne makrofagi produkuja prozapalne
adipokiny. Wzrasta stezenie proza-
palnych interleukin, miedzy inny-
mi interleukiny 6, interleukiny 17,
interleukiny 1beta, a takze czynnika
martwicy nowotworéw alfa (TNF-«,
tumor necrosis factor alpha) oraz lep-
tyny [12].

Powtarzajaca sie hipoksja i na-
stepcza wyréwnawcza hiperwen-
tylacja z ponownym utlenowaniem
prowadza do tworzenia licznych
wolnych rodnikéw i zwiekszonej
syntezy prozapalnych cytokin oraz
molekutadhezyjnych, ktére zaburza-
ja funkcje srédblonkai przyspieszaja
procesy miazdzycy naczyn krwio-
nos$nych. Od dawna juz wiadomo,
ze hipoksja wywoluje stan zapalny,
a obecnie wiadomo réwniez, ze stan
zapalny nasila hipoksje [13]. Ekspo-
zycja organizmu na niskie stezenie
tlenu, na przyklad pobyt na duzych
wysokosciach, u 0séb niezaaklima-
tyzowanych powoduje obrzek ptuc
i mézgu oraz uogdélniony stan za-
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palny [14]. U do$wiadczalnych my-
szy umieszczonych na kilka godzin
w atmosferze zawierajacej tylko 8%
tlenu znacznie wzrasta stezenie cyto-
kin prozapalnychirozwija si¢ obrzek
pluc[15]. Przedluzajaca sie hipoksja
narzadéw przeznaczonych do trans-
plantacji prowadzi do rozwoju stanu
zapalnego w przeszczepianym na-
rzadzie i uposledzenia jego funkcji
[16]. Z kolei stan zapalny danego
narzadu zwieksza jego niedotle-
nienie. W ostrym uszkodzeniu ptuc
(acute lung injury) liczne komorki
zapalne zuzywaja wiecej tlenu,
zwiekszaja hipoksje tego narzadu
i nasilaja $miertelno$¢ w przebiegu
tej groznej jednostki chorobowej
[13]. Ostatnie lata przyniosty wiele
obiecujacych informacji dotycza-
cych patogenezy stanu zapalnego
w przebiegu niedotlenienia, ktére
prawdopodobnie zostang wyko-
rzystane do syntezy nowych lekéw.
Stan zapalny w przebiegu niedotle-
nienia jest modyfikowany przez dwa
wazne czynniki, a mianowicie przez
czynnik indukowany hipoksja typu 1
(HIF-1, hypoxia-inducible factor-1) oraz
czynnik jadrowy kB (NF-«B, nucle-
ar factor-kappaB) [13, 17]. Czynnik
indukowany hipoksja typu 1 silnie
stymuluje transkrypcje genow dla
czynnika wzrostu srédblonka naczy-
niowego (VEGE vascular endothelial
growth factor) i erytropoetyny. Przy-
spieszone procesy angiogenezyiery-
tropoezy zwiekszaja efektywnos¢
wymiany gazowej oraz transportu
tlenu do niedotlenionych tkanek
obwodowych. Czynnik indukowa-
ny hipoksja typu 1 jest rozkladany
przez prolylohydroksylaze (PHD,
prolohydroxylase) w warunkach do-
brego utlenowania [18]. Colgan
i Taylor [19] wykazali, ze podawanie
inhibitora PHD o symbolu FG-4497
zmniejsza objawy zapalenia (m.in.

obniza stezenie TNF-a) i kliniczne
objawy zapalenia jelita w doswiad-
czalnie wywolanym zapaleniu jelita
grubego. Podobne wyniki badacze ci
[20] otrzymali, stosujac inny inhibi-
tor PHD. Zachecajace byly rowniez
rezultaty dotyczace stosowania in-
hibitoréw PHD w redukcji wielkosci
zawalu serca [21,22]. Wzrost stezenia
HIF-1 nasila synteze pozakomoérko-
wej adenozyny. Wplyw adenozy-
ny na stan zapalny odbywa sie za
posrednictwem kilku receptoréw,
zktérych poznane to: AIAR, A2AAR,
A2BAR, A3AR. Wykazano, ze u my-
szy genetycznie pozbawionych dzia-
tania receptora A1AR nasila si¢ stan
zapalny i wzrasta uszkodzenie na-
rzadow, prowadzac do zwiekszonej
$miertelnosci. W innych doswiadcze-
niach obserwowano, Ze antagonista
receptora A2BAR zwieksza nacieki
zapalne w ptucach, natomiast agoni-
sta tego receptoraistotnie zmniejsza
stan zapalny [23]. Powyzsze obser-
wacje stwarzaja mozliwos$¢ wyko-
rzystania w przyszlosci inhibitoréw
receptordw adenozyny do ograni-
czania stanu zapalnego.

W licznych pracach stwierdzono
zwiekszone stezenie prozapalnych
cytokin w surowicy krwi u chorych
zobturacyjnym bezdechem é§rédsen-
nym [24-28]. W kilku pracach obser-
wowano nie tylko zwiekszone steze-
nie TNF-q, ale takze spadek stezenia
tej cytokiny w surowicy krwi po
wdrozeniu leczenia za pomoca CPAP,
Uwaza sig, ze limfocyty T i monocy-
ty s zrédlem zwiekszonego stezenia
TNF-a. W odniesieniu do obturacyj-
nego bezdechu Srédsennego Ryan
i wsp. [26] stwierdzili istotny zwia-
zek miedzy wskaznikiem hipoksji
awzrostem stezenia TNF-a.. Czynnik
ten jest znanym markerem progno-
stycznym choroby niedokrwiennej
iniewydolnosci serca [29, 30]. Utrzy-

mujace sie wysokie stezenie TNF-a
u chorych po zawale serca jest takze
prognostycznym czynnikiem przy-
szlych zaostrzen niedokrwienia serca
[31]. Interleukina 8, pozostajaca pod
kontrolg NF-xB, ulatwia adhezje
neutrofiléw i monocytéw od endo-
telium naczyniowego, wzmaga stres
oksydacyjny i odgrywa istotna role
w destabilizacji blaszki miazdzyco-
wej. Istotnie wyzsze stezenie tej in-
terleukiny u chorych z obturacyjnym
bezdechem $r6dsennym wykazato
wielu autoréw [32, 33]. State dodat-
nie ci$nienie w drogach oddecho-
wych prowadzi do spadku stezenia
interleukiny 8. Rozbiezne sa wyniki
dotyczace stezenia interleukiny 6
u chorych z obturacyjnym bezde-
chem $rédsennym. W malych gru-
pach pacjentéw z tym schorzeniem
poczatkowo obserwowano wzrost
stezenia interleukiny 6, natomiast
w pézniejszych pracach, obejmuja-
cych liczniejsze grupy chorych, nie
wykazano zwiekszonego stezenia
tej interleukiny [34]. Zauwazono za$
istotna korelacje miedzy rozpusz-
czalnym receptorem interleukiny 6
a zaawansowaniem obturacyjnego
bezdechu $rédsennego [35]. Zwiek-
szone stezenie rozpuszczalnego re-
ceptorainterleukiny 6 obserwowano
takze u chorych z ostrym zawalem
serca [35]. Interleukina 6 zwieksza
synteze CRP w watrobie. Mozna wiec
sie bylo spodziewac, Ze stezenie bial-
ka ostrej fazy nie bedzie zwiekszone
w obturacyjnym bezdechu srédsen-
nym. W wielu ostatnio przeprowa-
dzonych badaniach nie wykazano
wzrostu stezenia CRP w tym scho-
rzeniu, natomiast byto ono zwiekszo-
ne tylko u chorych z towarzyszaca
nadwagg i otyloscig [36]. Poniewaz
bardzo wielu pacjentéw z obtura-
cyjnym bezdechem $rodsennym
charakteryzuje sie otytoscig, tym wia-
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$nie mozna ttumaczy¢ wczesniejsze
prace opisujace wyzsze stezenie tego
biatka u tych chorych. Rozbiezne sg
réwniez wyniki prac, w ktérych oce-
niano zachowanie sie stezenia CRP
poleczeniu za pomocg CPAP, Podczas
gdy Steiropoulos i wsp. oraz Yokoe
i wsp. obserwowali spadek steze-
nia CRP po omawianej terapii, inni
autorzy nie dowiedli wpltywu tego
leczenia na stezenia CRP [37-39].
W kilku kontrolowanych badaniach
klinicznych wykazano istotny zwia-
zek miedzy stopniem zaawansowa-
nia obturacyjnego bezdechu $réd-
sennego a stezeniami czasteczek
adhezji miedzykomoérkowej typu 1
(ICAM-1, intercellular adhesion mole-
cule 1) i L-selektyny [40]. Co wiecej,
trwajaca miesigc terapia CPAP znacz-
nie zmniejszala stezenie ICAM-1 [41].

Réwniez nadci$nienie tetnicze
od dawna jest uwazane za choro-
be zapalng o stosunkowo matej ak-
tywnoéci. Uwaza sie, ze zaroOwno
nadci$nienie — poprzez naprezenie
styczne — sprzyja syntezie czynni-
kéw zapalnych, jak i istniejace juz
czynniki zapalne zwigkszaja wyso-
kos¢ ci$nienia tetniczego. Wazna rola
w rozwoju stanu zapalnego u cho-
rych z nadci$nieniem tetniczym
przypada ukladowi renina-angio-
tensyna-aldosteron. Wykazano, ze
angiotensyna II zwieksza synteze
interleukiny 6, ktéra z kolei pobu-
dza wytwarzanie CRP w watrobie
[42]. Ponadto angiotensyna Il zwiek-
sza aktywno$¢ NF-«B i przyspiesza
powstanie naciekéw makrofagéw.
Wiele obserwacji wskazuje, ze NF-
-kB jest gléwnym mediatorem, po-
przezktéry angiotensyna Il zwieksza
stres oksydacyjny i adhezje cytokin
do $rédblonka. Jednakze CRP obni-
za ekspresje syntazy tlenku azotu
(eNOS, endothelial nitric oxide syntha-
se), co prowadzi do zmniejszonego

uwalniania tlenku azotuiuposledze-
nia funkgji rédbtonka, zwiekszone-
go napiecia miesni gtadkich naczyn
krwionoénych i wzrostu wartosci ci-
$nienia tetniczego [43]. Zwiekszone
stezenie CRP poteguje takze dziala-
nie receptora AT1 w $cianie naczyn
krwionosnych, a to prowadzi do
wzrostu ci$nienia. Udowodniono,
ze dodanie rekombinowanego CRP
do komoérek srédbtonka cztowieka
zwigksza aktywnoé¢ endoteliny 1
(ET1) — bardzo silnego zwigzku
zZwezajacego naczynia krwionosne
[44]. Nadci$nienie tetnicze charak-
teryzuje sie zwiekszonym stopniem
insulinoopornosci. W tym kontek-
Scie interesujace jest, ze wykladniki
stanu zapalnego koreluja takze ze
stopniem insulinoopornosci, a nie-
ktore leki przeciwzapalne zwiekszaja
insulinowrazliwos$¢ [45, 46]. Stan za-
palny zwieksza réwniez sztywnosé
naczyn krwionoénych uwazang za
wczesny marker zmian miazdzyco-
wych. Bezpo$rednia zalezno$¢ mie-
dzy sztywnoscig naczyn a stezeniem
interleukiny 18 u 0séb z zespolem
metabolicznym wykazali miedzy
innymi Troseid i wsp. [47]. Pojawily
sie rowniez prace sugerujace zapal-
na etiologie nadcis$nienia tetniczego.
Wsroéd nich nalezy wymieni¢ obser-
wacje Sesso i wsp. [48] obejmujaca
20 525 kobiet, u ktérych oznaczono
stezenie CRP w surowicy krwi [48].
W ciggu 7 lat u 5365 kobiet rozwine-
to sie nadcis$nienie tetnicze. Mimo
uwzglednienia czynnikéw zakl6ca-
jacych, takich jak: wiek, wskaznik
masy ciala, stosowanie hormonalne;
terapii zastepczej, wspolistniejace
schorzenia w wywiadzie rodzinnym,
nalég palenia tytoniu, utrzymywata
sie istotna zalezno$¢ miedzy wyj-
$ciowym stezeniem CRP w surowicy
krwia pézniejszym rozwojem nadci-
$nienia tetniczego. U kobiet z grupy

zpodwyzszonym stezeniem CRP ry-
zyko wystapienia nadci$nienia bylo
0 52% wyzsze niz u kobiet z niskim
stezeniem tego bialka. Zatem prze-
wlekly stan zapalny w przebiegu ob-
turacyjnego bezdechu srédsennego
moze nasilaé istniejgce nadci$nienie
tetnicze, a nie mozna wykluczyé¢,
ze nawet inicjuje wzrost ciSnienia.
Zaréwno nadci$nienie tetnicze, jak
i stan zapalny przyspieszaja powi-
klania sercowo-naczyniowe zwia-
zane z obturacyjnym bezdechem
$rédsennym. Stan zapalny nasila
bowiem rozwéj procesu miazdzy-
cowego i, jak wiadomo, jest obecnie
istotnym elementem wszystkich
jego etapéw. Wykazano miedzy in-
nymi, ze zwiekszone stezenie CRP
aktywuje komplement, czynnik
aktywujacy plytki i cytokininy oraz
stymuluje leukocyty do uwalniania
wolnych rodnikéw. Biatko ostrej
fazy zwieksza ekspresje molekut ad-
hezyjnych. Obecnoé¢ CRP jest me-
diatorem zwiekszonego wychwytu
lipoprotein o niskiej gestosci (LDL,
low-density lipoprotein) do komorek
piankowych. Zaobserwowano takze,
ze CRP sprzyja destabilizacji ptytek
miazdzycowych [49]. Ostatnie me-
taanalizy z 2010 roku wskazuja, ze
zwiekszone stezenie CRP w surowi-
cy krwi jest niezaleznym istotnym
czynnikiem ryzyka choroby niedo-
krwiennej serca, pierwszego zawa-
tu, jak rowniez kolejnych zawaléw
serca [50]. Trzy lata temu ukazala sie
praca dokumentujgca czestsza reste-
noze naczyn wieficowych u chorych
z podwyzszonym stezeniem CRP
w surowicy krwi [51]. W wielu pra-
cach wykazano takze, ze przewlekly
stan zapalny (dokumentowany m.in.
obecnodciag wyzszego stezenia CRP
w surowicy krwi) jest waznym czyn-
nikiem ryzyka zaréwno pierwszego,
jak i ponownego udaru mézgu [52].
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Terapia obturacyjnego bezdechu
§rédsennego powinna wiec obejmo-
wac nie tylko zapewnienie droznosci
gornych drég oddechowych, ograni-
czenie wspolistniejacej czesto otylo-
§ci, nadci$nienia tetniczego i hiper-
lipidemii, lecz takze niwelowanie
stanu zapalnego. Wzmozona aktyw-
no$¢ fizyczna zmniejsza natezenie
stanu zapalnego, prawdopodobnie
wywolujac obnizenie stezenia lep-
tyny i wzrost stezenia adiponekty-
ny [53]. Korzystna jest dieta wyso-
kobtonnikowa z duza zawartoscia
witany E, natomiast 2-tygodniowa
dieta wzbogacona o duza zawarto$é
witaminy C nie wplywala na stezenie
bialtka ostrej fazy [54]. Wiele lekow
stosowanych zaréwno w nadci$nie-
niu tetniczym, jakiw hiperlipidemii
istotnie ogranicza natezenie stanu
zapalnego. Sugeruje sie, ze beta-ad-
renolityki obnizaja stezenie inter-
leukiny 6, a wiec takze CRP. Stopient
dziatania przeciwzapalnego beta-
-adrenolitykow jest jednak zrézni-
cowany. Propranolol w dawce 60 mg/
/dobe obniza stezenie CRP w suro-
wicy krwi tylko o 12%, natomiast
karwedilol w dawce 20 mg/dobe po
6 miesigcach powodowat spadek ste-
zenia CRP az 0 73% [55, 56]. Zrdzni-
cowane jest rowniez przeciwzapalne
dzialanie inhibitoréw konwertazy
angiotensyny. Enalapril i trandola-
pril nie zmniejszaja natezenia stanu
zapalnego, natomiast ramipril, lisi-
nopril i fosinopril istotnie obnizaja
stezenie CRP [55]. Sposrdd sartanéw
tylko losartan jest pozbawiony dzia-
tania przeciwzapalnego [55, 57]. Sto-
sunkowo silny wplyw przeciwzapal-
ny wywieraja telmisartan i walsar-
tan. Hydrochlorotiazyd nasila stan
zapalny i z tego powodu powinien
by¢ zastapiony spironolaktonami,
ktore istotnie zmniejszaja natezenie
stanu zapalnego [55, 58]. Ostatnio

wykazano, ze stosowanie spirono-
laktondw w obturacyjnym zespole
§rédsennym jest szczegdlnie wska-
zane, a korzystny mechanizm dzia-
tania tych lekéw wykracza poza efekt
przeciwzapalny. Pratt-Ubuanama
i wsp. zaobserwowali istotng kore-
lacje miedzy stezeniem aldosteronu
w surowicy krwia zaawansowaniem
obturacyjnego bezdechu srédsenne-
go [59]. Hiperaldosteronizm powo-
duje retencje wody w organizmie
i obrzek sluzéwek gornych drég od-
dechowych utrudniajacych pasaz
powietrza. Gaddamiwsp. [58], poda-
jac przez 8 tygodni 50 mg spironolak-
tonu/dobe chorym z obturacyjnym
bezdechem $rédsennyminadci$nie-
niem tetniczym, juz leczonym inhi-
bitorem konwertazy angiotensyny
itiazydami, zaobserwowali nie tylko
istotny spadek ci$nienia tetniczego,
lecz takze prawie 50-procentowe
zmniejszenie liczby przypadkow
bezdechéw i znaczne zmniejszenie
hipoksji. Niedihydropirydynowe
leki z grupy antagonistow wapnia
(diltiazem, werapamil) obnizaja ste-
zenie CRP 010-20%. Z kolei amlodi-
pina nie wykazuje zadnego dzialania
przeciwzapalnego [55]. Korzystnie
na przewlekly stan zapalny wplywa-
ja statyny i fenofibraty. Simwastaty-
na i prawastatyna obnizaja stezenie
biatka ostrej fazy o okolo 20%, za$
duze dawki atorwastatyny — o okolo
45% [55]. Polaczenie statyn i ezetimi-
bu nasila dzialanie przeciwzapalne.
Jeszcze silniejszy wplyw przeciwza-
palny wywieraja fenofibraty. Coban
i Sari [60] wykazali bardzo duzy, bo
80-procentowy, spadek stezenia CRP
po trwajacej 3 miesigce terapii feno-
fibratem w dziennej dawce wyno-
szacej 200 mg. Nalezy podkredli¢, ze
stopief dzialania przeciwzapalnego
statyn nie koreluje z ich dzialaniem
obnizajacym stezenie lipidéw w su-

rowicy krwi. Korzysci z obnizenia
natezenia stanu zapalnego w wy-
niku stosowania statyn s wielokie-
runkowe. Od kilku lat wiadomo, ze
statyny zmniejszaja ryzyko powi-
ktan sercowo-naczyniowych u oséb
z prawidlowym stezeniem choleste-
rolu, ale z podwyzszonym stezeniem
CRP w surowicy krwi. Ostatnio coraz
czesciej publikowane sg prace, w kt6-
rych wykazuje sie istotne zmniej-
szenie liczby przypadkéw zapalen
pluc, a takze zaostrzen w przebiegu
przewleklej obturacyjnej choroby
pluc u pacjentéw stosujacych staty-
ny [61, 62].

Podstawowa terapig obturacyj-
nego bezdechu srédsennego jest
zastosowanie w godzinach nocnych
aparatu do utrzymywania CPAP.
Terapia ta istotnie poprawia prze-
bieg schorzenia, zmniejsza sennoé¢
w ciggu dnia, polepsza jako$¢ zycia
i przede wszystkim zmniejsza cze-
stos¢ powiklan sercowo-naczynio-
wych. Niestety, wplyw CPAP na
warto$ci ci$nienia tetniczego jest
nieznaczny. Wedlug metaanalizy
Alajmi i wsp. [63] ci$nienie skurczo-
we po zastosowaniu CPAP obniza sie
0 3 mm Hg, a ci$nienie rozkurczo-
we — o 2mm Hg. Sukmarovaiwsp.
[64] badali skuteczno$¢ terapii hipo-
tensyjnej u chorych z obturacyjnym
bezdechem §rédsennymizauwazyli,
ze mimo podawania walsartanu, am-
lodipiny i hydrochlorotiazydu oraz
terapii CPAP normalizacje ci$nienia
osiggnieto zaledwie u 42% chorych,
czyli u znacznie mniejszego odset-
ka niz w przypadku chorych z pier-
wotnym nadci$nieniem tetniczym.
Wyniki badan dotyczacych wptywu
CPAP namarkery stanu zapalnego sa
rozbiezne. Jednak w opublikowanej
w ubieglym roku metaanalizie Fried-
man i wsp. [65] dowiedli, ze stoso-
wanie CPAP obniza stezenie CRP
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017% (tj. 0 0,485 mg/dl) i redukcja
ta okazala sie istotna statystycznie.

Mozna podejrzewac, ze wzmo-
zony stan zapalny u chorych z ob-
turacyjnym bezdechem $rédsennym
nasila wzrost ci$nienia tetniczego
i utrudnia jego terapie. Dobdr le-
kéw hipotensyjnych, ktére wykazu-
jaréwniez silnie wyrazone dzialanie
przeciwzapalne, by¢ moze, ulatwi
uzyskanie normalizacji ci$nienia
tetniczego. Do takich lekéw naleza
miedzy innymi inhibitory aldostero-
nu, ktérych korzystny wplyw opisa-
no wczesniej. Konieczne s jednak
dalsze dlugofalowe badania, ktore
pomoga zweryfikowaé¢ powyzsze
hipotezy.
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