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WSTĘP
W ostatniej dekadzie w postępowaniu z chorym na nadci-
śnienie tętnicze (HT), zwłaszcza współistniejące z chorobą
wieńcową i innymi schorzeniami układu sercowo-naczynio-
wego, podkreśla się znaczenie oceny wczesnych powikłań
narządowych.

Nowe dowody kliniczne potwierdzają konieczność uwzględ-
niania subklinicznych powikłań narządowych w obrębie ser-
ca, naczyń i nerek w oszacowaniu łącznego ryzyka sercowo-
naczyniowego. Dotyczy to zwłaszcza obecności przerostu mięś-
nia sercowego, pogrubienia IMT tętnicy szyjnej, pojawienia się
mikroalbuminurii, obniżenia przesączania kłębuszkowego czy
nawet umiarkowanego wzrostu stężenia kreatyniny w osoczu.
Podkreśla się również celowość uwzględniania nowo wpro-
wadzanych wykładników wczesnego uszkodzenia układu ser-
cowo-naczyniowego, jak wskaźnika kostkowo-ramiennego czy
zwiększonej szyjno-udowej prędkości fali tętna.

W ciągu ostatnich kilku lat powstał niezwykle interesują-
cy kierunek badań klinicznych oceniający związek między
morfologią naczyń siatkówki a rozwojem powikłań narządo-
wych i ryzykiem rozwoju powikłań sercowo-naczyniowych.
Trzeba jednak zaznaczyć, że klasyczna ocena naczyń siat-
kówki nie jest uwzględniana we współczesnych wytycznych
w rutynowej ocenie chorego na HT.

Nowe stanowisko Europejskiego Towarzystwa Nadci-
śnienia Tętniczego z 2009 r. po raz pierwszy zaznacza, że
„nowa, nieinwazyjna metoda oceny stosunku grubości bło-
ny środkowej do średnicy światła małych tętnic siatkówki
wydaje się być obiecująca, jeśli chodzi o możliwości stoso-

wania na dużą skalę, ale wartość predykcyjna wymaga jesz-
cze zbadania”. Rozpoczęte w latach 2009–2011 badania do-
starczają wciąż nowych dowodów na związek między oceną
naczyń siatkówki a powikłaniami w układzie sercowo-na-
czyniowym [1]. Znaczenie tej metody podkreśla fakt, że
w 2011 r. na łamach czasopisma „Journal of Hypertension”
ukazało się opracowanie Grassi i Schmiedera — wybitnych
znawców HT — zatytułowane „The renaissance of the reti-
nal microvascular network assessment in hypertension: new
challenges” [1].

Celem niniejszego opracowania jest przedstawienie aktu-
alnego stanu wiedzy dotyczącego związku między oceną zmian
naczyniowych w obrębie siatkówki a rozwojem powikłań
w układzie sercowo-naczyniowym u pacjentów z HT, jak rów-
nież z chorobą wieńcową czy z przebytym udarem mózgu.
Należy bowiem sądzić, że ocena omawianego obszaru naczy-
niowego na podstawie coraz doskonalszych metod może sta-
nowić nowy, przydatny klinicznie sposób oceny subklinicz-
nych powikłań narządowych HT i chorób współistniejących.

ZMIANY W DROBNYCH TĘTNICZKACH
W PRZEBIEGU NADCIŚNIENIA TĘTNICZEGO

Retinopatia nadciśnieniowa została po raz pierwszy opisana
przez Marcusa Gunna w XIX wieku u pacjentów z HT i współ-
istniejącą chorobą nerek.

Do zmian w siatkówce zaliczono m.in. uogólnione i od-
cinkowe zwężenie tętnic, objaw skrzyżowania, płomykowa-
te krwotoczki i objaw „kłębków waty”, a także obrzęk tarczy
nerwu wzrokowego [2].
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Pierwsza klasyfikacja retinopatii nadciśnieniowej została
przedstawiona w 1939 r. przez Keitha, Wagenera i Barkera.
Chorych podzielono na cztery grupy w zależności od stopnia
zaawansowania HT i rokowania pacjentów [3].

W 1947 r. ukazała się kolejna klasyfikacja Wagenera, Clay
i Gipneza, którzy zaproponowali podział retinopatii w zależno-
ści od różnych typów HT, m.in. „ostrego”, przewlekłego i zwią-
zanego z kłębuszkowym zapaleniem nerek [3, 4]. Opierała się
ona na stopniu zwężenia tętnic siatkówki [3]. W 1953 r. pojawi-
ła się również 4-stopniowa próba usystematyzowania zmian
w siatkówce dokonana przez Scheie’a, który obserwował zmia-
ny w świetle odbijającym się od tętnic siatkówki i uwzględnił sto-
pień zaawansowania stwardnienia tętnic siatkówki. Klasyfikacja
zakładała, że stwardnienie tętnic jest wynikiem tylko HT, nie
uwzględniała np. procesów związanych z wiekiem. Opierała się
na bardzo subiektywnych kryteriach i nie zawierała danych do-
tyczących wartości prognostycznej [3].

Również Leishman w 1957 r. zaproponował wyróżnie-
nie 7 podgrup zmian w siatkówce związanych z HT [4], któ-
re opierały się na obecności i stopniu zaawansowania stward-
nienia tętnic siatkówki. Uwzględnił wiele przyczyn stward-
nienia tętnic, co uczyniło klasyfikację trudną do stosowania
w codziennej praktyce klinicznej [3].

Do dziś powszechnie stosowana jest modyfikacja 4-stop-
niowego podziału Keitha, Wagenera i Barkera.

W zaleceniach Europejskiego Towarzystwa Nadciśnie-
nia Tętniczego i Europejskiego Towarzystwa Kardiologiczne-
go (ESH/ESC) z 2007 r. zaznaczono, że do ważnych czynni-
ków wpływających na rokowanie chorego na HT należy za-
awansowana retinopatia — pojawienie się wybroczyn, wy-
sięków lub obrzęku tarczy nerwu wzrokowego. Należy pod-
kreślić, że zmiany te są charakterystyczne dla nadciśnienia
złośliwego, stanowiącego najcięższą postać HT i cechującą
się wysokim ciśnieniem rozkurczowym, szybkim postępem
powikłań narządowych, a zwłaszcza rozwojem niewydolno-
ści serca, niewydolności nerek i bardzo nasilonymi zmiana-
mi w obrębie naczyń siatkówki [5, 6]. Zmiany w siatkówce
typowe dla okresu III i IV wiążą się również ze zwiększonym
ryzykiem zdarzeń sercowo-naczyniowych [7].

W wytycznych ESH/ESC z 2007 r. uznano, że możliwość
wykorzystania mniej zaawansowanych stadiów retinopatii —
I i II okresu — wykrywanych w badaniu dna oka do oceny
rokowania powinna być podana w wątpliwość, być może
z wyjątkiem młodych osób. Wynika to z faktu, że są to głów-
nie nieswoiste zmiany tętniczek.

W wytycznych Polskiego Towarzystwa Nadciśnienia Tęt-
niczego (PTNT) i Kolegium Lekarzy Rodzinnych w Polsce
z 2008 r. badanie dna oka jest wymienione wśród badań roz-
szerzonych, czyli wykonywanych u niektórych chorych, gdy
elementy wywiadu, badania przedmiotowego lub badań pod-
stawowych wskazują na konieczność poszerzenia diagnosty-
ki [8]. Stanowisko to podtrzymują najnowsze zalecenia PTNT
opublikowane w 2011 r. [9].

METODY OCENY NACZYŃ SIATKÓWKI
Istnieje kilka metod oceny naczyń siatkówki. Do badania dna
oka powszechnie wykorzystuje się biomikroskopy. Przyjętym
postępowaniem jest badanie przy użyciu specjalnych socze-
wek ustawianych przed okiem pacjenta, najczęściej socze-
wek Volka. Wziernikowanie dna oka może być uzupełnione
kolorową lub czerwono-białą dokumentacją fotograficzną,
wykonywaną specjalną fundus-kamerą [3].

W obrazowaniu zmian naczyniowych siatkówki przydat-
na jest fluoroangiografia fluoresceinowa, pozwalająca wykryć
obszary zmniejszonego przepływu naczyniowego lub jego
braku, patologiczne tworzenie naczyń oraz uszkodzenie na-
czyń siatkówki i naczyniówki [3].

Opracowano już doskonalsze metody określające wcze-
sne zmiany w obrębie naczyń siatkówki, w których pomiar
jest niezależny od subiektywnego błędu badającego. Istnieje
kilka metod pomiaru szerokości naczyń, które opierają się na
zdjęciu dna oka wykonanym przez fundus-kamerę: mikro-
metryczna, mikrodensytometryczna i transiluminacji.

Innych danych dostarczają metody badawcze oparte na
zjawisku Dopplera — scanning laser Doppler flowmetry (SLDF),
które mierzą przepływ, objętość i prędkość przepływu krwi
przez naczynia siatkówki. Metoda ta pozwala również na po-
wtarzalną ocenę morfologii tętniczek siatkówki oka [10].

Najnowocześniejszym badaniem jest ocena fraktalna sieci
naczyń siatkówki. Skrótowo wymiar fraktalny można określić
jako wzór geometryczny self-similar, czyli taki przestrzenny
układ elementów, którego mały wycinek jest odzwierciedle-
niem struktury całości [11].

Określanie wymiaru fraktalnego naczyń wykazuje prze-
wagę nad metodą pomiaru ich średnicy w kilku aspektach.
Postuluje się, że metoda może znależć zastosowanie jako
wskaźnik istnienia i ciężkości powikłań narządowych HT,
a także może być pomocna w monitorowaniu skuteczności
leczenia hipotensyjnego [11].

ZMIANY W NACZYNIACH SIATKÓWKI
A NADCIŚNIENIE TĘTNICZE

Dzięki opracowaniu cyfrowej fotografii siatkówki istnieje
możliwość pomiaru zewnętrznej średnicy naczyń siatkówki,
m.in. w celu pomiaru wskaźnika AVR (arteriole-to-venule
ratio) [12]. Niższy wskaźnik AVR odzwierciedla uogólnione
zwężenie tętnic, stanowiące wczesny okres zmian wywoła-
nych przez HT.

Istnieją doniesienia wskazujące, że zewnętrzna średnica
żył jest też zmieniona w zaburzeniach metabolicznych współ-
istniejących z HT, co może osłabiać wartość prognostyczną
tego wskaźnika [13, 14].

Postuluje się, że wskażnik AVR może stanowić wykład-
nik stopnia ryzyka sercowo-naczyniowego i być czynnikiem
predykcyjnym rozwoju HT [13].

Innym, nowym użytecznym wskaźnikiem jest WLR
(wall-to-lumen ratio). Dokonuje się oceny średnicy ze-
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Tabela 1.Tabela 1.Tabela 1.Tabela 1.Tabela 1. Badania prospektywne oceniające związek między zmianami na dnie oka z wystąpieniem nadciśnienia tętniczego (HT)
i zdarzeń sercowo-naczyniowych

Autor i rok Badana grupa Oceniane zmiany na Punkt końcowy, Wpływ obecności zmian

publikacji dnie oka, metoda okres obserwacji na punkt końcowy

Związek między zmianami na dnie oka a rozwojem nadciśnienia tętniczegoZwiązek między zmianami na dnie oka a rozwojem nadciśnienia tętniczegoZwiązek między zmianami na dnie oka a rozwojem nadciśnienia tętniczegoZwiązek między zmianami na dnie oka a rozwojem nadciśnienia tętniczegoZwiązek między zmianami na dnie oka a rozwojem nadciśnienia tętniczego

Tanabe i wsp., 563 osoby bez HT Ocena objawów i kalibru Wystąpienie HT Wyjściowo węższe tętnice siatkówki związane
2010 [17] na początku badania, naczyń siatkówki; w 5-letniej z większym ryzykiem wystąpienia HT

wiek ≥ 35 lat fotografie siatkówki obserwacji

Związek między zmianami na dnie oka a ryzykiem udaru mózgu u chorych na nadciśnienie tętniczeZwiązek między zmianami na dnie oka a ryzykiem udaru mózgu u chorych na nadciśnienie tętniczeZwiązek między zmianami na dnie oka a ryzykiem udaru mózgu u chorych na nadciśnienie tętniczeZwiązek między zmianami na dnie oka a ryzykiem udaru mózgu u chorych na nadciśnienie tętniczeZwiązek między zmianami na dnie oka a ryzykiem udaru mózgu u chorych na nadciśnienie tętnicze

Wong i wsp., 10 358 kobiet i mężczyzn Ocena naczyń siatkówki, Wystąpienie udaru Wyższe ryzyko u osób z retinopatią w całej
2001 [12] w wieku 51–72 lata wyliczenie AVR; mózgu w 3,5-letniej badanej grupie (skorygowany RR 2,58),

z populacji ogólnej fotografie siatkówki obserwacji u chorych na HT bez cukrzycy (skorygowany
RR 2,61) i u chorych na HT z cukrzycą
(skorygowany RR 2,83)
Ryzyko względne udaru rośnie wraz ze
spadkiem AVR (p = 0,03)

Wong i wsp., 1684 kobiet i mężczyzn Występowanie ubytków Wystąpienie udaru Wyższe ryzyko u osób z niż bez ubytków
2002 [18] w wieku 51–72 lata, w istocie białej mózgu mózgu w 5-letniej w istocie białej (6,8% vs. 1,4%; RR 3,4;

z populacji ogólnej MRI; nieprawidłowości obserwacji 95% CI 1,5–7,7) i u osób z niż bez retinopatii
badania ARIC siatkówki; fotografie (8,0% vs. 1,4%; skorygowany RR 4,9;

siatkówki 95% CI 2,0–11,9)
Wyższe ryzyko u osób z ubytkami w istocie białej
i retinopatią niż u osób bez tych zmian (20% vs.
1.4%, skorygowane RR 18.1; 95% CI 5,9–55,4)

Związek między zmianami na dnie oka a zdarzeniami związanymi z chorobą wieńcowąZwiązek między zmianami na dnie oka a zdarzeniami związanymi z chorobą wieńcowąZwiązek między zmianami na dnie oka a zdarzeniami związanymi z chorobą wieńcowąZwiązek między zmianami na dnie oka a zdarzeniami związanymi z chorobą wieńcowąZwiązek między zmianami na dnie oka a zdarzeniami związanymi z chorobą wieńcową

Liew i wsp., 3303 uczestników Pomiar Df; fotografie Zgon z powodu Średni Df. 1,441
2011 [23] w wieku ≥ 49 lat siatkówki choroby wieńcowej, Ryzyko wyższe o 44% u osób z Df w zakresie

z populacji ogólnej 14 lat obserwacji 1. kwartyla i o 51% wyższe u osób w zakresie
4. kwartyla vs. osoby z Df w 2. i 3. kwartylu

Duncan i wsp., 560 mężczyzn z HT, Ocena objawów Zdarzenia związane Obecność retinopatii wiązała się z 2-krotnie
2002 [22] z hiperlipidemią, retinopatii; bepośrednia z chorobą wieńcową większym ryzykiem (RR 2,1; 95% CI 1,0–4,2)

w wieku 35–59 lat fundoskopia Obecność uogólnionego/ogniskowego zwężenia
związana z RR 2,9; 95% CI 1,3–6,2

Metaanaliza 22 159 osób Pomiar kalibru naczyń Wystąpienie choroby Zmiany w średnicy naczyń siatkówki
6 badań z populacji ogólnej siatkówki; fotografie wieńcowej zwężenie tętnic (HR 1,17; 95% CI 1,07–1,28)
populacyjnych, siatkówki i poszerzenie żył (HR 1,16; 95% CI 1,06–1,26)
McGeechan związane ze zwiększonym ryzykiem choroby
i wsp., 2009 niedokrwiennej serca u kobiet
[21] U mężczyzn nie wykazano tej korelacji

AVR — arteriole-to-venule ratio; RR — współczynnik ryzyka; CI — przedział ufności; MRI — rezonas magnetyczny; Df — współczynnik wymiaru
fraktalnego siatkówki

wnętrznej i wewnętrznej naczynia — stosunek różnicy
średnicy zewnętrznej i wewnętrznej do średnicy wewnętrz-
nej jest określany jako WLR [13]. WLR rośnie z wiekiem
i u pacjentów ze skutecznie leczonym HT nie różni się od
wartości mierzonych w odpowiednich grupach wiekowych
osób zdrowych [15], jednak Ritt i wsp. [16] stwierdzili, że
u pacjentów z HT obserwuje się wyższy WLR niż u osób
z prawidłowym ciśnieniem tętniczym — wskaźnik ten wią-
że się z wartością zarówno skurczowego, jak i rozkurczo-
wego ciśnienia krwi.

W ostatnio opublikowanym badaniu stwierdzono, że
zwężenie tętnic siatkówki jest wskaźnikiem zwiększonego
ryzyka wystąpienia HT [17].

Stwierdzenie retinopatii nadciśnieniowej jest czynnikiem
zwiększającym prawdopodobieństwo wystąpienia udaru mózgu
[12]. Istnieją również badania sugerujące związek między nie-
prawidłowościami mikronaczyń siatkówki a występowaniem
ubytków w istocie białej mózgu, które są z kolei niezależnym
czynnikiem wystąpienia udaru mózgu [18, 19]. Badania doty-
czące omawianego zagadnienia przedstawiono w tabelach 1 i 2.
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Tabela 2Tabela 2Tabela 2Tabela 2Tabela 2. Badania przekrojowe dotyczące związku między zmianami na dnie oka w kontekście nadciśnienia tętniczego (HT), udaru
mózgu, choroby niedokrwiennej serca, choroby nerek

Autor i rok Badana grupa Oceniane zmiany na Główne wyniki

publikacji dnie oka, metoda

Harazny i wsp., 18 chorych ze zdarzeniami mózgowo- Pomiar WLR, WLR wyższy u pacjentów z wywiadem
2007 [15] -naczyniowymi w wywiadzie, 47 chorych metoda SLDF zdarzeń mózgowo-naczyniowych

z leczonym HT, 74 zdrowych ochotników vs. chorzy na HT oraz osoby
z prawidłowym ciśnieniem
(0,46 vs. 0,36 vs. 0,35; p = 0,007)

Ritt i wsp., 21 mężczyzn z pierwotnym HT, Pomiar WLR, WLR wyższy u pacjentów z pierwotnym
2008 [16] nieleczonych (śr. wiek 39,1 roku), metoda SLDF HT vs. osoby z prawidłowym ciśnieniem

29 mężczyzn bez HT (śr. wiek 36,7 roku) (0,36 vs. 0,28; p = 0,028)

Baleanu i wsp., 23 chorych (śr. wiek 57,5 roku) z TIA/ Pomiar WLR, WTH, WCSA WLR wyższy u osób z chorobą naczyniową
2009 [20] /udarem lakunarnym mózgu metoda SLDF i AVR na mózgu vs. osoby z prawidłowym ciśnieniem

vs. 83 chorych z pierwotnym HT podstawie fotografii WLR i WCSA wyższe w grupie
(wiek śr. 53 lata) i 16 osób siatkówki z uszkodzeniem mózgowo-naczyniowym
z prawidłowym ciśnieniem vs. chorzy na HT

AVR porównywalny w trzech badanych grupach

Wong i wsp., 2050 kobiet i mężczyzn, bez cukrzycy, Ocena nieprawidłowości Osoby z retinopatią 2-krotnie częściej
2003 [19] wiek 69–97 lat siatkówki i wymiarów narażone na udar mózgu niż osoby

tętnic oraz żył siatkówki, bez retinopatii (OR 2,0; 95% CI 1,1–3,6)
fotografie siatkówki

Shantha i wsp., 72 kobiet i mężczyzn > 65 lat z HT Ocena obecności Badanie w kierunku retinopatii jako
2010 [24] (śr. wiek 72,95 roku), z bólem retinopatii, fotografie użyteczne w badaniu przesiewowym

wieńcowym siatkówki w kierunku choroby wieńcowej:
LR (+) 3,92; LR (–) 0,52
Występowanie choroby wieńcowej wiązało
się z retinopatią (p < 0,0001)
Czułość i swoistość retinopatii
w rozpoznaniu choroby wieńcowej wynosiło
odpowiednio 55% i 86%

Witt i wsp., Osoby w wieku 43–74 lat: u 126 zgon Pomiar LDR tętnic i żył, Osoby, u których wystąpił zgon z powodu
2006 [25] z powodu choroby niedokrwiennej serca, krętości naczyń choroby sercowo-naczyniowej, charakteryzowały

u 28 zgon z powodu udaru; dobrana i „optymalności się upośledzoną „optymalnością
grupa kontrolna: 528 osób rozwidlenia”; fotografie rozwidlenia” i zmniejszoną krętością tętnic

siatkówki Osoby, u których nastąpił zgon z powodu
udaru, charakteryzowały się większym LDR
(p = 0,02); związek uległ osłabieniu po
skorygowaniu względem wartości
skurczowych ciśnienia tętniczego

Sabanayagam 3602 osób narodowości chińskiej, Obecność zwężenia tętnic Zwężenie tętnic siatkówki związane
i wsp., 2009 [26] malajskiej i hinduskiej; wiek 24–95 lat siatkówki (1. kwartyl), z obecnością PChN

fotografie siatkówki (OR 1,68; 95% CI 1,04–2,71)

Sng i wsp., 261 chorych z PChN Ocena Df, fotografie Średni Df: 1,43 u osób z PChN;
2010 [27] (GFR < 60 ml/min/1,73 m2) siatkówki 1,44 w grupie kontrolnej (p = 0,013)

i grupa kontrolna: 651 osób Df w zakresie 1. i 5. kwintyla Æ częstsza PChN

WLR — wall-to-lumen ratio; SLDF — scanning laser Doppler flowmetry; TIA — przemijający atak niedokrwienny; WTH — wall thickness; WCSA — wall
cross-sectional area; AVR — arteriole-to-venule ratio; OR — iloraz szans; CI — przedział ufności; LR (+) — likehood ratio of a positive value; LR (–) —
likehood ratio of a negative value; LDR — length: diameter ratio; GFR — filtracja kłębuszkowa; Df — współczynnik wymiaru fraktalnego siatkówki;
PChN — przewlekła choroba nerek
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BADANIE NACZYŃ SIATKÓWKI A ZWIĄZEK
Z CHOROBĄ NIEDOKRWIENNĄ SERCA

Wykazano istnienie związku między stwierdzeniem zmian
dotyczących naczyń siatkówki a wystąpieniem choroby nie-
dokrwiennej serca — zależność ta jest bardziej wyrażona u ko-
biet niż u mężczyzn [21].

W innym badaniu stwierdzono, że obecność zwężenia
tętnic siatkówki, zarówno uogólnionego, jak i ogniskowego,
wiązała się z blisko 3-krotnie wyższym ryzykiem wystąpienia
choroby niedokrwiennej serca u mężczyzn [22].

Oceniano również związek suboptymalnych wartości
współczynnika wymiaru fraktalnego siatkówki (Df) z chorobą
niedokrwienną serca, stwierdzając ścisłą zależność między
suboptymalnymi wartościami Df a śmiertelnością z powodu
choroby niedokrwiennej serca [23]. Badania dotyczące oma-
wianego zagadnienia przedstawiono w tabelach 1 i 2.

BADANIE NACZYŃ SIATKÓWKI
A ZWIĄZEK Z CHOROBĄ NEREK

W badaniach dotyczących powiązania zmian w naczyniach
siatkówki z wystąpieniem choroby nerek wykazano, że za-
równo HT, jak i zwężenie tętnic siatkówki były niezależnie
związane z rozwojem przewlekłej choroby nerek [26].

Wykazano, że u osób z suboptymalnymi wartościami Df
częściej występowała przewlekła choroba nerek. Wydaje się
zatem, że nieprawidłowości w strukturze drobnych naczyń
oceniane nieinwazyjnie za pomocą badania siatkówki mogą
się wiązać ze stopniem uszkodzenia nerek.

Ocena Df wydaje się więc obiecującym parametrem
pozwalającym na wychwycenie wczesnych zmian tkanki na-
czyniowej, zaopatrujacej komórki nerwowe w początkowym
stadium choroby nerek i wczesne wdrożenie leczenia w celu
zapobieganie jej progresji [27]. Badania dotyczące omawia-
nego zagadnienia przedstawiono w tabeli 2.
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