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Czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego  
u pacjentów z chorobą Parkinsona

Joanna Samborska-Ćwik, Andrzej Friedman
Klinika Neurologii Wydziału Nauki o Zdrowiu Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

S T R E S Z C Z E N I E
Choroba Parkinsona (PD, Parkinson’s disease) jest schorzeniem 
neurozwyrodnieniowym występującym przede wszystkim u osób 
w średnim i starszym wieku, u których często obserwuje się 
współistnienie chorób układu sercowo-naczyniowego. Wykazano 
możliwy wpływ czynników ryzyka sercowo-naczyniowego na na-
turalny przebieg PD. Jednocześnie dane z piśmiennictwa sugerują, 
że pacjenci z PD mogą się znacząco różnić pod względem takich 
parametrów, jak lipidogram, dobowy profil ciśnienia tętniczego, 
zmienność rytmu serca czy parametry antropometryczne od osób 
z populacji ogólnej. Sposób leczenia PD (farmakoterapia v. głęboka 
stymulacja mózgu) może również w istotny sposób modyfikować 
wspomniane parametry.
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Wprowadzenie
Choroba Parkinsona (PD, Parkinson’s disease) 

jest schorzeniem neurozwyrodnieniowym, po-
wszechnie kojarzonym z takimi objawami rucho-
wymi, jak bradykinezja, sztywność mięśniowa, 
drżenie spoczynkowe, niestabilność postawy. 
Objawy te są związane przede wszystkim z przed-
wczesnym zanikiem neuronów dopaminer-
gicznych istoty czarnej śródmózgowia. Ubytek 
neuronów i obecność ciał Lewy’ego stwierdza 

się w niemal wszystkich częściach układu ner-
wowego, co prawdopodobnie stanowi podłoże 
objawów pozaruchowych, takich jak dysauto-
nomia, które mają także istotny wpływ na jakość 
życia chorych.

Podstawową metodą leczenia PD wciąż pozo-
staje farmakoterapia oparta głównie na lewodopie 
lub agonistach dopaminy. Obecnie istotną alter-
natywę dla pacjentów, u których farmakoterapia 
nie zapewnia dostatecznej kontroli objawów, sta-
nowi głęboka stymulacja mózgu (DBS, deep brain 
stimulation). To procedura neurochirurgiczna 
polegającą na implantacji neurostymulatora, któ-
ry przez wszczepione elektrody wysyła impulsy 
elektryczne do określonych struktur mózgowia. 
W przypadku PD preferowanym celem dla DBS 
jest jądro niskowzgórzowe (STN, subthalamic 
nucleus). Skuteczność leczenia operacyjnego 
dobrze udokumentowano w odniesieniu do sfery 
motorycznej, jednakże jego wpływ na inne aspekty 
zdrowotne chorych wymaga dalszych badań.

Celem niniejszej pracy jest, oparta na piśmien-
nictwie, analiza związku między PD a czynnikami 
ryzyka sercowo-naczyniowego z uwzględnieniem 
możliwego wpływu wybranej metody leczenia PD 
na te czynniki.

Czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego  
a przebieg choroby Parkinsona

Choroba Parkinsona dotyczy przede wszyst-
kim populacji osób w starszym i średnim wieku, 
w której choroby układu sercowo-naczyniowego 
mają znaczący wpływ zarówno na jakość życia, 
jak i śmiertelność. Wpływ czynników ryzyka 
sercowo-naczyniowego na śmiertelność nie budzi 
wątpliwości, przypuszcza się jednak, że czyn-
niki te mogą się także przyczyniać do progresji 
objawów PD [1, 2]. Jakkolwiek choroba naczyń 
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mózgowych u pacjentów z PD rzadko ujawnia 
się klinicznie, to obecność subklinicznych zmian 
naczyniopochodnych w mózgu może istotnie 
wpływać na stan funkcjonalny chorych. Kotagal 
i wsp. [1] zaobserwowali, że pacjenci obciążeni 
wyższym ogólnym ryzykiem sercowo-naczynio-
wym wyliczanym na podstawie skali Framing-
ham charakteryzują się większym nasileniem 
objawów osiowych PD, do których wspomniani 
badacze zaliczyli, oceniane w Ujednoliconej Skali 
Oceny Choroby Parkinsona (UPDRS, Unified 
Parkinson’s Diesease Rating Scale), chód, mowę, 
sylwetkę, wstawanie z krzesła oraz stabilność 
postawy. W pracach Rektora i wsp. [2] stwier-
dzono, że grubość kompleksu intima–media, 
która odzwierciedla obecność innych czynników 
ryzyka sercowo-naczyniowego, dodatnio kore-
luje z zaburzeniami poznawczymi i ruchowymi 
u pacjentów z PD. Na podstawie dostępnych 
danych nie można wykluczyć, że jest to jedynie 
kumulacyjny efekt dwóch współistniejących, 
ale niezależnych procesów chorobowych. Brak 
istotnych klinicznych objawów choroby naczyń 
mózgowych u większości chorych przemawia 
jednak przeciwko takiej interpretacji, sugerując 
raczej większy uszkadzający wpływ niemej kli-
nicznie hipoperfuzji na tkanki [2].

Na globalne ryzyko chorób układu sercowo-
-naczyniowego wpływa wiele zmiennych, co 
sprawia, że jest ono bardzo trudne do oceny. 
Dane z obserwacji klinicznych dowodzą, że u pa-
cjentów z PD mogą występować czynniki ryzyka 
chorób układu sercowo-naczyniowego, takie jak 
zwiększenie masy ciała, zaburzony profil lipido-
wy czy nieprawidłowe ciśnienie tętnicze. Należy 
podkreślić, że pacjenci z PD mogą się nie tylko 
wyróżniać pod względem czynników ryzyka na tle 
populacji ogólnej, ale istotne różnice mogą także 
występować między grupami chorych leczonymi 
farmakologicznie oraz poddawanymi DBS. Biorąc 
to pod uwagę, uzasadnione wydaje się poszuki-
wanie określonych czynników poddających się 
modyfikacji, których wpływ na patogenezę chorób 
układu sercowo-naczyniowego jest powszechnie 
uznawany, w celu optymalizacji terapii.

Profil kardiometaboliczny  
u pacjentów z chorobą Parkinsona

Wydaje się, że pacjenci z PD charakteryzują się 
korzystniejszym profilem kardiometabolicznym 
niż osoby z populacji ogólnej. Według części auto-
rów różnice te są niezależne od stanu odżywienia, 
składu ciała i rozkładu tkanki tłuszczowej [3, 4].

W swoich badaniach przeprowadzone w grupie 
150 chorych Cassani i wsp. [3] potwierdzili, że 
stężenie cholesterolu frakcji lipoprotein o wyso-
kiej gęstości (HDL, high-density lipoprotein) było 
dodatnio skorelowane z okresem choroby nieza-
leżnie od wartości wskaźnika masy ciała (BMI, 
body mass index), zawartości tkanki tłuszczowej 
w organizmie oraz stopnia nasilenia objawów 
ruchowych wyrażonego w UPDRS i dawki le-
wodopy. W innych badaniach zaobserwowano 
odpowiednio niższe stężenia triglicerydów, cho-
lesterolu całkowitego, a zwłaszcza cholesterolu 
frakcji lipoprotein o niskiej gęstości (LDL, low-
-density lipoproteins) [5, 6] oraz niższe stężenie 
triglicerydów, cholesterolu frakcji lipoprotein 
o bardzo niskiej gęstości (VLDL, very low-density 
lipoproteins) i apolipoproteiny B [7] wśród pacjen-
tów z PD. Opisywana tendencja wraz z postulowa-
nym wcześniej rzadszym stosowaniem wyrobów 
tytoniowych przekłada się prawdopodobnie na 
mniejszą częstość występowania udarów mózgu 
w tej grupie chorych [8, 9].

Jednocześnie niektórzy autorzy, na przykład 
Scigliano i wsp. [10], donoszą, że u pacjentów 
leczonych lewodopą stężenia trójglicerydów i cho-
lesterolu całkowitego w osoczu są istotnie niższe 
niż u osób nieleczonych w ten sposób [10]. Może 
się to wiązać z obwodowym działaniem dopaminy 
hamującej współczulny układ nerwowy, a co za 
tym idzie — z poprawą wrażliwości tkanek obwo-
dowych na insulinę. Otwartą pozostaje kwestia, 
jak zmieniają się te parametry z upływem czasu 
u chorych poddanych leczeniu operacyjnemu.

Zmniejszenie masy ciała  
w przebiegu choroby Parkinsona

Kolejnymi czynnikami wpływającym na ry-
zyko sercowo-naczyniowe, które w PD mogą się 
kształtować inaczej niż u osób zdrowych w po-
dobnym wieku, są wartość BMI oraz zawartość 
tkanki tłuszczowej w organizmie. Doniesienia 
w piśmiennictwie, poświęcone korelacjom mię-
dzy PD a współczynnikami antropomorficznymi, 
wskazują na spadek BMI wraz z postępem choroby 
[11–13], przy czym chudnięcie może występować 
już w okresie znacznie poprzedzającym ustale-
nie rozpoznania [11, 14]. Istnieje wiele hipotez, 
za pomocą których próbuje się wytłumaczyć to 
zjawisko — począwszy od zmniejszonej podaży 
pokarmów wtórnej do zaburzeń węchu i niespraw-
ności ruchowej, poprzez towarzyszącą depresję 
czy zaburzenia odżywiania związane z deregu-
lacją autonomiczną przewodu pokarmowego, 
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zaburzoną regulację metabolizmu energetycznego 
ze zwiększoną podstawową przemianą materii, 
a skończywszy na dobowym wydatku energe-
tycznym związanym ze wzmożonym napięciem 
mięśniowym i fluktuacjami ruchowymi [15–18].

Przyrost masy ciała po implantacji układu  
do głębokiej stymulacji mózgu  
w rejonie jądra niskowzgórzowego

Wspomniana tendencja może się zasadni-
czo zmienić u chorych leczonych operacyjnie. 
W większości przypadków po implantacji DBS 
w rejonie jądra niskowzgórzowego (STN-DBS) 
obserwuje się istotny przyrost masy ciała [19–26]. 
Początkowo wydawało się, że jest to reakcja 
homeostatyczna mająca kompensować wcześ-
niejsze chudnięcie związane z chorobą, dłuższa 
obserwacja sugeruje jednak, że u tych pacjentów 
następuje nie tylko normalizacja masy ciała (do 
poziomu sprzed zachorowania), ale stwierdza 
się tycie, które może prowadzić do nadwagi lub 
otyłości i związanych z tym powikłań. Mecha-
nizm leżący u podstaw takiej reakcji organizmu 
pozostaje niejasny.

Jak wiadomo, główną rolę w ośrodkowej re-
gulacji przyjmowania pokarmów odgrywa pod-
wzgórze. Na ośrodki pokarmowe w podwzgórzu 
wpływają między innymi neuropeptyd Y, seroto-
nina, katecholaminy i inne substancje. Produkcja 
i uwalnianie neuropeptydu Y w jądrze łukowatym 
są pobudzane przez grelinę, peptyd o silnym 
działaniu oreksygenicznym i promującym adipo-
genezę, a hamowane przez leptynę. Podwzgórze 
ma liczne połączenia między innymi z jądrem 
miejsca sinawego, które jest jednym z głównych 
źródeł projekcji noradrenergicznej w mózgowiu. 
Autorzy prac z ostatnich lat wskazują na liczne 
złożone interakcje między dopaminergiczną pro-
jekcją nigrostriatalną a wydzielaniem noradrena-
liny w locus coeruleus, a więc także na istotną rolę 
zmienionej aktywności układu noradrenergiczne-
go w przebiegu PD [27].

Biorąc pod uwagę wspomniane interakcje, 
wydaje się, że STN-DBS oddziałuje na szlaki 
podwzgórza przechodzące przez jądro nisko-
wzgórzowe bądź przez bezpośrednią stymulację 
układu noradrenergicznego STN, bądź przez miej-
scowe działanie prądu elektrycznego na ośrodki 
podwzgórzowe (bezpośrednio lub też pośrednio 
przez włókna nerwowe biegnące do podwzgó-
rza). Zdaniem niektórych autorów skutkuje to 
normalizacją zaburzonego w związku z samą PD 
przekaźnictwa noradrenergicznego, co przekłada 

się na zmiany w metabolizmie energetycznym 
[21]. Markaki i wsp. [24] postulują, że opisywany 
wpływ STN-DBS na podwzgórze powoduje jego 
czasową deregulację z następowym zwiększeniem 
syntezy i wydzielania greliny.

Podnoszona była również kwestia roli lokaliza-
cji elektrody w obrębie jądra niskowzgórzowego 
w patofizjologii pooperacyjnego wzrostu BMI 
i związanej z tym stymulacji określonych sąsiadu-
jących struktur ośrodkowego układu nerwowego 
(OUN). Obserwowano odwrotną korelację między 
przyrostem masy ciała a odległością elektrody 
od ściany komory trzeciej — pacjenci, u których 
chociaż jedna elektroda była zlokalizowana 
przyśrodkowo w jądrze niskowzgórzowym, przy-
bierali istotnie więcej na wadze niż ci, u których 
obie elektrody były zlokalizowane bocznie [22]. 
Stanowi to kolejny argument przemawiający za 
możliwym regionalnym wpływem DBS na struk-
tury położone w bezpośrednim sąsiedztwie jądra 
niskowzgórzowego. Przy czym Ružička i wsp. [22] 
zwracają uwagę, że może to dotyczyć nie tylko 
struktur zaangażowanych w ośrodkową regulację 
równowagi energetycznej, ale także stanowiących 
element układu nagrody i motywacji (takich jak 
pęczek przyśrodkowy przodomózgowia), co może 
prowadzić do nadmiernego przyjmowania po-
karmów. Dodatkowo nie bez znaczenia może być 
redukcja dobowego wydatku energetycznego przy 
niezmienionej podaży energii, związana między 
innymi z redukcją drżenia i napięcia mięśniowego 
oraz polekowych dyskinez [20, 28].

Zmiany parametrów antropometrycznych po 
DBS kształtują się różnie, w zależności między 
innymi od pooperacyjnego nasilenia objawów 
oraz płci. Jak podają Bannier i wsp. [19] oraz Mon-
taurier i wsp. [20], najmniejszy przyrost masy ciała 
obserwowano u pacjentów z najwyższą punktacją 
w UPDRS przed operacją, u których poprawa po 
leczeniu jest najwyraźniejsza. Z kolei poprawa 
w części III UPDRS odwrotnie koreluje z przy-
rostem samej tkanki tłuszczowej. Badania tych 
autorów wskazują również, że w początkowym 
okresie po operacji w przypadku kobiet dochodzi 
do przyrostu tkanki tłuszczowej, podczas gdy 
u mężczyzn dotyczy on także beztłuszczowej 
masy ciała, natomiast w późniejszej obserwacji 
stwierdzano niemal wyłącznie przyrost tkanki 
tłuszczowej u obu płci [19, 20].

Niezależnie od mechanizmu leżącego u pod-
łoża omawianego zjawiska wzrost BMI i zmiana 
zawartości tkanki tłuszczowej nie mogą pozo-
stać bez wpływu na profil lipidowy, tolerancję  
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glukozy i proces miażdżycowy naczyń, co uzasad-
nia celowość pogłębionych badań w tym zakresie 
i wskazuje na istotną rolę dietetyków w zespołach 
opiekujących się pacjentami z PD.

Zaburzenia autonomicznej regulacji układu 
sercowo-naczyniowego w chorobie Parkinsona

Kolejnym istotnym zagadnieniem, mogącym 
mieć związek z występowaniem incydentów 
sercowo-naczyniowych w omawianej grupie 
chorych, są zaburzenia autonomicznej regulacji 
układu krążenia, będące jedną z często obserwo-
wanych patologii w PD. Dysautonomia objawia 
się między innymi nieprawidłowym dobowym 
profilem ciśnienia tętniczego ze zmniejszonym 
lub wręcz nieobecnym spadkiem ciśnienia tęt-
niczego i porannym niedociśnieniem, hipotonią 
ortostatyczną i poposiłkową oraz zmniejszeniem 
zmienności rytmu serca, co stanowi niezależny 
czynnik ryzyka zgonu z przyczyn sercowych. 
Anomalie te były wielokrotnie opisywane w li-
teraturze [29–32]. Badanie autorów niniejszego 
artykułu, przeprowadzone w grupie 89 pacjentów 
z PD, również potwierdziły brak nocnego spadku 
ciśnienia krwi w ponad połowie przypadków, przy 
czym u części spośród tych chorych obserwowano 
nawet wzrost średniego ciśnienia skurczowego 
i rozkurczowego w godzinach nocnych. Stwier-
dzono także istotną statystycznie zależność mię-
dzy tymi zaburzeniami a stadium zaawansowania 
choroby [33].

Jak wiadomo, zaburzenia dobowego profilu 
ciśnienia tętniczego, zwłaszcza brak jego nocne-
go spadku, wiążą się ze zwiększonym ryzykiem 
powikłań narządowych, takich jak zastoinowa 
niewydolność serca czy przewlekła choroba nerek 
[30]. Jednocześnie leczenie nocnego nadciśnienia 
jest utrudnione przez możliwość potencjalnego 
nasilenia objawów hipotonii ortostatycznej, która 
— wraz z porannym niedociśnieniem i zaburze-
niami postawnymi — przyczynia się do częstych 
upadków, nierzadko groźnych dla zdrowia [30, 32].

Wpływ leczenia lewodopą i agonistami dopaminy
Według niektórych autorów zaburzenia regula-

cji układu krążenia, związane z procesami zwy-
rodnieniowymi w obrębie autonomicznego układu 
nerwowego w przebiegu samej PD, mogą być 
nasilane przez działanie leków dopaminergicz-
nych [34]. W warunkach zaburzonego odruchu 
z baroreceptorów i współczulnej denerwacji ukła-
du krążenia rozszerzenie naczyń i zmniejszenie 
rzutu serca, powodowane działaniem dopaminy 

pochodzącej z lewodopy, mogą skutkować nasi-
leniem objawów hipotonii ortostatycznej, mimo 
że obwodowe działanie lewodopy jest obecnie 
w znacznym stopniu eliminowane przez jedno-
czesne stosowanie inhibitorów pozamózgowej 
dekarboksylazy aminokwasów aromatycznych 
[30, 32, 35]. Nie stwierdzono natomiast zależności 
między dawką lewodopy a zmiennością rytmu 
serca (HRV, heart rate variability) [35].

Wpływ głębokiej stymulacji mózgu  
w rejonie jądra niskowzgórzowego  
na sercowo-naczyniowe objawy dysautonomii

Nie ma jednoznacznego stanowiska w kwestii 
wpływu DBS na dysautonomię w PD. Zdaniem 
wielu badaczy DBS nie wpływa znacząco na 
omawiane wcześniej zaburzenia [36–38], choć 
istnieją również badania wskazujące na przeciwną 
tezę [39]. Na przykład Chen i wsp. [40] stwierdzili 
istotną poprawę regulacji autonomicznej krążenia 
u chorych z dobrą reakcją na leczenie neurochi-
rurgiczne, rozumianą jako ponad 50-procentowa 
poprawa w UPDRS po implantacji DBS. Otwarte 
pozostaje zagadnienie, czy STN-DBS bezpośred-
nio wpływa na określone struktury zaangażowane 
w ośrodkową reakcję autonomiczną, jak postulują 
między innymi Chen i wsp. [40] Liu i wsp. [41], 
czy też obserwowana u niektórych chorych po-
prawa wynika na przykład ze zmiany stylu życia 
pacjentów w związku ze zmniejszeniem objawów 
ruchowych [42]. Podnoszona jest też kwestia 
korzystnego wpływu leczenia operacyjnego na 
objawy dysautonomii pośrednio przez redukcję 
dawek leków dopaminergicznych [35, 43].

Podsumowanie
Na podstawie przedstawionych doniesień z piś-

miennictwa u pacjentów z PD poziom niektórych 
czynników ryzyka sercowo-naczyniowego jest 
niższy niż w populacji ogólnej, natomiast mogą 
występować nieobserwowane, powszechnie 
zmienne czynniki, niekorzystnie wpływające na 
chorobowość i śmiertelność z przyczyn sercowo-
-naczyniowych w tej grupie chorych. Biorąc pod 
uwagę ich znaczenie dla ogólnej chorobowości 
i umieralności oraz możliwy wpływ na progresję 
objawów choroby podstawowej, a także fakt, 
że mogą one być w znacznym stopniu zależne 
od wybranej metody leczenia, czynniki ryzyka 
sercowo-naczyniowego stanowią istotny kierunek 
badań, a ich ocena nie powinna być pomijana 
w planowaniu wielospecjalistycznej opieki nad 
pacjentami z PD.
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