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Obturacyjny hezdech podczas snu

a nadcisnienie tetnicze

Obstructive Sleep Apnea and Mechanism of Hypertension

Summary

Obstructive sleep apnea (OSA) is caused by upper airway
obstruction and in most cases is associated with persistent
hypertension, found in more than half of patients with OSA.
The syndrome should be suspected especially in overweight
hypertensive middle-aged men with excessive daytime
sleepiness, morning headaches and loud snoring during
sleep. The mechanism of hypertension is complex, inclu-
ding increased sympathetic nerve activity and catecholamine
excretion. It should be noted that OSA is regarded as one of
the most common causes of reversible hypertension.
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W ciggu ostatnich rosnace zainteresowanie budzi
znaczenie obturacyjnego bezdechu podczas snu (OSA
— obstructive sleep apnea) w patogenezie nadcisnie-
nia tetniczego [1-10]. Sklada si¢ na to kilka przyczyn.
Badania prowadzone w ramach Wisconsin Sleep Co-
hort Study w Stanach Zjednoczonych wykazaly, ze
OSA wystepuje u 2% kobiet 1 4% mezczyzn w Sred-
nim wicku [9]. Wedlug niektérych autoréw czgstosé
nadci$nienia tetniczego u chorych z OSA waha si¢
w przedziale 18-35%, z kolei u okolo 30% lub wigcej
chorych z nadci$nieniem tetniczym moze wystepo-
wa( zespdl OSA wezesniej nierozpoznany [11-14].

Obturacyjny bezdech podczas snu stanowi czyn-
nik ryzyka powiklaf sercowo-naczyniowych i sprzy-
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jawystgpieniu udaru mézgu, incydentéw wieficowych
oraz zaburzen rytmu serca [15-19]. Wazne znacze-
nie ma fakt, ze OSA jest postacig nadcis$nienia, ktore-
go przyczyne mozna potencjalnie usungé. Podkresla
to konieczno$¢ wlasciwego rozpoznania, stwarzaja-
cego szans¢ uzyskania normalizacji ciSnienia krwi
badzZ jego lepszej kontroli, przy odpowiedniej mody-
fikacji leczenia farmakologicznego. Trzeba wreszcie
pamietal, ze nierozpoznany zesp6l obturacyjnego
bezdechu podczas snu moze by¢ przyczyng oporne-
go na leczenie nadci$nienia tetniczego [12, 20].

Patogeneza nadcidnienia tetniczego w przebiegu
OSA pozostaje wcigz nie w pelni wyjasniona.Wiele
danych klinicznych 1 do$wiadczalnych wskazuje na
wazng role wzmozonej aktywnosci wspolczulnej
[4, 11, 21-26]. W czasie wiclokrotnie powtarzajacych
si¢ bezdechow dochodzi do spadku ci$nienia parcjal-
nego tlenu 1 wzrostu ci$nienia parcjalnego dwutlenku
wegla we krwi. Hipoksemia, przez pobudzenie che-
moreceptoréw tetniczych, zwicksza aktywno$é wspot-
czulna. Wzrost ci$nienia krwi zalezy gléwnie od zwigk-
szonego catkowitego oporu obwodowego. W okresach
bezdechu stwierdza si¢ zwickszong aktywnos¢ wspol-
czulng rejestrowang metoda mikroneurografii, a takze
wzrost stezenia katecholamin we krwi oraz ich zwigk-
szone wydalanie z moczem [26-29].

Trzebski wyraza poglad, ze powtarzajace si¢ epizo-
dy hipoksemii, wywolane epizodami bezdechu pod-
czas snu, powoduja przestawienie odruchu z chemo-
receptoréw tetniczych na wyzszy poziom, co prowa-
dzi do wzrostu aktywnosci wspdlczulnej, przyczyniajgc
si¢ do rozwoju nadci$nienia tetniczego. Zdaniem tego
badacza ,Nadci$nienie tetnicze rozwijajace si¢ w bez-
dechu podczas snu jest rzadkim w klinice nadci$nie-
nia przypadkiem tak czystego mechanizmu neurogen-
nego o pochodzeniu chemoreceptorowym” [30].

Szeroko cytowane w §wiatowym piSmiennictwie
badania Trzebskiego 1 wsp. wykazaly, ze rowniez
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w patogenezie nadci$nienia pierwotnego wazne zna-
czenie moze mieé zwigkszony naped z chemorecep-
toréw tetniczych, bedacy przyczyna tonicznego
wzmozenia napigcia wspolczulnego [31-33].

Interesujgce sg badania Narkiewicza 1 wsp., ktore
wykazaly, ze wywolanie hipoksemii spowodowalo
u chorych z OSA znacznie lepiej wyrazony wzrost
wentylacji, ci$nienia tetniczego krwi i czgstosci skur-
czOw serca w poréwnaniu z grupg kontrolng. W okre-
sach bezdechu wzrost aktywnosci wspolczulnej oce-
niany metode mikroneurografii byl wickszy niz
u zdrowych ochotnikéw [27].

W rozwazaniach nad znaczeniem zwigkszonej ak-
tywnosci uktadu wpdlczulnego w etiopatogenezie nad-
ci$nienia tetniczego u chorych z OSA trzeba podkreslic,
ze katecholaminy, obok dzialania wazokonstrykeyjnego,
wywierajg dzialanie mitogenne 1 mogg przyczyniac si¢
do rozwoju przebudowy oraz przerostu Sciany naczynia
i serca [34, 35]. Uwaza si¢ takze, ze wzmozona aktyw-
no$¢ uktadu wspélczulnego jest odpowiedzialna zarow-
no za zaburzenia hemodynamiczne, jak 1 metaboliczne.
Postuluje si¢, ze zwickszona aktywno$¢ wspolczulna
moze by¢ przyczyna insulinoopornosci, nadmiernej ak-
tywagji krwinek plytkowych, sprzyjajacej wystepowaniu
powiklan zakrzepowych w ukladzie sercowo-naczynio-
wym [36]. Trzeba dodaé, ze wzrost stezenia katechola-
min w okresie bezdechu wywolany hipoksemig jest zja-
wiskiem szczegdlnie niekorzystnym u chorych z prze-
rostem serca, sprzyjajac wystagpieniu zaburzen rytmu.

Godny odnotowania jest fakt, ze u chorych z OSA
stwierdzono podwyzszone st¢zenie peptydow natriu-
retyczych we krwi — ANP (atrial natriuretic peptide)
1 BNP (brain natriuretic peptide), spowodowane naj-
prawdopodobniej zachodzacymi zmianami hemody-
namicznymi. Peptydy te, obok dzialania natriuretycz-
nego 1 diuretycznego, wywierajg dzialanie wazodyla-
tacyjne. Ostatnio donoszono, ze leczenie za pomocy
cigglego dodatniego ciSnienia w drogach oddechowych
(CPAP — continous positive airway pressure) powodu-
je u chorych z OSA normalizacj¢ ich stgzenia we krwi.
Autorzy sadzg, ze oznaczanie ANP 1 BNP we krwi
moze by¢ pomocne w ocenie skutecznosci leczenia
omawianego zespolu [37]. Zwickszona sekrecja pep-
tydéw natriuretycznych moze tez sprzyjaé wystgpowa-
niu nykturii, czesto obserwowanej u chorych z OSA.

Na szczegblng uwage zasluguja badania, ktore
wykazaly, ze u chorych z OSA wzrasta st¢zenie en-
doteliny we krwi [38], substancji wytwarzanej przez
srodblonek, charakteryzujacej si¢ o wybitnymi wia-
Sciwo$ciami wazokonstrykcyjnymi [34]. Posiada ona
réwniez dzialanie mitogenne, przyczyniajgc si¢ do
przerostu §ciany naczynia 1 mig¢énia sercowego.

Stwierdzono mianowicie, ze u chorych z OSA wzra-
sta stezenie endoteliny we krwi, ktore obniza si¢ po

zastosowaniu CPAP. Na podkreslenie zastuguje fakt, ze
wzrostowi endoteliny nie towarzyszyl wzrost aktywno-
Sci reniny 1 katecholamin we krwi [38]. Podwyzszona
sekrecja endoteliny moze odgrywaé rolg nie tylko w pa-
togenezie nadci$nienia tetniczego w przebiegu OSA, ale
takze w jego utrwaleniu oraz w rozwoju powiklaf ser-
cowo-naczyniowych. Mozna oczekiwad, ze zastosowa-
nie w terapii antagonistéw receptoréw endoteliny umoz-
liwi blizsze poznanie patofizjologicznego znaczenia tego
peptydu w OSA, jak réwniez stworzy nowe mozliwosci
leczenia nadci$nienia w jego przebiegu.

Wobec postulowanej roli dysfunkeji $rodblonka
w etiopatogenezie nadci$nienia warto przytoczy¢ wy-
niki badan, ktére u chorych z OSA wykazaly pod-
wyzszone stezenie selektyn P 1 S, co moze $wiadczy¢
o uposledzonej funkgji §rodblonka [39].

U chorych z OSA czesto wystepuje otylos¢. Jak
wiadomo, sprzyja ona rozwojowi nadci$nienia tetni-
czego, a redukcja nadwagi powoduje obnizenie cisnie-
nia krwi [40]. Nie wykazano jednak wyraZnego
zwigzku migdzy otyloScia a wystgpowaniem nadcis-
nienia u chorych z OSA.

Rodzi si¢ pytanie, czy powtarzajgce si¢ wielokrot-
nie epizody nadcis$nienia t¢tniczego u chorych z OSA
prowadzg do powstania utrwalonego nadcisnienia.
Mimo ze zwigzek przyczynowy bezdechéw w okre-
sie snu z rozwojem nadci$nienia tgtniczego nie jest
w pelni udowodniony, wiele danych wskazuje na ist-
nienie takiej zaleznosci.

Interesujace s3 badania doSwiadczalne Brooks’a
1 wsp., przeprowadzone bardzo starannie pod wzgle-
dem metodycznym [1]. Za pomocy specjalnej tech-
niki wywolano u pséw niedroznos¢ drég oddechowych
powodujaca wystepowanie OSA. W tej grupie zwie-
rzat wystepowal wzrost ci$nienia krwi zaréwno
w czasie snu, jak i w okresie czuwania. Z kolei u zwie-
rz3t z zachowang droznoscig gérnych drog oddecho-
wych, u ktérych stosowano okresowe wybudzanie,
obserwowano wzrost ci$nienia krwi jedynie w nocy.
W odréznieniu od zwierzat z niedroznoscig drog od-
dechowych ci$nienie krwi w okresie czuwania pozo-
stawalo prawidlowe. Cickawe sg tez badania Fletchera
1wsp., ktérzy wywolujac przez 35 dni pulsacyjng hipo-
ksemig u szczuréw, spowodowali wystgpienie nadcis-
nienia tetniczego. U zwierzat, u ktdrych dokonywa-
no odnerwienia kiebka szyjnego, cisnienie krwi nie
ulegalo podwyzszeniu [22].

Za zwigzkiem OSA z nadci$nieniem t¢tniczym
wskazujg obserwacje, 1z leczenie za pomocg CPAP, jak
réwniez leczenie chirurgiczne korygujace niedrozno$é
drég oddechowych, powoduja obnizenie ci$nienia krwi
1 zmniejszenie aktywnosci wspolczulnej [41-48].

W rozwazaniach nad znaczeniem zaburzeh snu
w rozwoju nadci$nienia nie mozna pominaé faktu, ze
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wystepowanie nadci$nienia tetniczego u osob chrapig-
cych jest przedmiotem kontrowersji [18, 49-52]. Nie-
kt6rzy autorzy nie stwierdzili zaleznosci migdzy tymi
zjawiskami. Z kolei inni badacze obserwowali wyste-
powanie nadci$nienia i powiklan sercowo-naczynio-
wych. Wyrazany jest poglad, ze u 0s6b chrapigcych, ale
niewykazujacych pelnoobjawowego zespolu OSA, nad-
ci$nienie moze miec zwiazek z niedroznoscig drog od-
dechowych. Guilleminault i wsp. postuluja, ze nadcis-
nienie tgtnicze czgsto wystepuje u chorych z zespolem
wzmozonej opornos$ci gornych drég oddechowych [53].
Osoby te cechuje senno$¢ w ciggu dnia, cze¢ste wybu-
dzanie w czasie snu, chrapanie. Nie stwierdza si¢ na-
tomiast znacznej hipoksemii.

Jak juz wecze$niej wspomniano, OSA moze byé
przyczyna nadci$nienia tetniczego opornego na le-
czenie hipotensyjne. W zwigzku z tym w kazdym
przypadku opornego nadci$nienia nalezy bra¢ pod
uwage mozliwo$¢ wspélistnienia obturacyjnego bez-
dechu podczas snu. Glosne, przerywane chrapanie,
senno$¢ 1 uczucie zmeczenia w ciggu dnia, poranne
béle glowy, otylos¢ powinny zawsze budzié podejrze-
nie wystepowania OSA. W tych przypadkach nalezy
sprawdzi¢ drozno$¢ nosa i obejrzec jame ustng (mig-
datki, podniebienie migkkie, jezyczek). Trzeba tez pa-
migtaé, ze w znacznym odsetku przypadkéw u cho-
rych nie obserwuje si¢ nocnego obnizenia ci$nienia
krwi. Na podstawie badan wlasnych u 70% pacjen-
tow z OSA nie obserwowano w nocy fizjologicznego
spadku ci$nienia krwi [54]. W razie uzasadnionego
podejrzenia wystepowania OSA u chorego z nadcis-
nieniem nalezy skierowaé go do specjalistycznego
osrodka w celu wykonania odpowiednich badan dia-
gnostycznych.

Warto wspomnieé, ze w niedawno opublikowanych
zaleceniach ekspertéw amerykanskich (JNC VI) bez-
dech nocny zostal wymieniony wsréd przyczyn nadcis-
nienia tetniczego opornego na leczenie hipotensyjne [55].

U chorych z utrwalonym nadci$nieniem nalezy roz-
poczaé leczenie hipotensyjne wedlug ogélnie przyje-
tych zasad. Trzeba jednak dodaé, ze malo poznany jest
wplyw lekéw hipotensyjnych na obraz kliniczny OSA.
Jedynie pojedyncze doniesienia wskazywaly na nieko-
rzystny wplyw propranololu [56]. Inne badania nie
potwierdzily niekorzystnego wplywu lekéw S-adreno-
litycznych [57]. Wazne znaczenie u chorych z OSA
ma redukcja nadwagi, ograniczenie spozycia alkoholu
i unikanie lekéw nasennych oraz sedatywnych.

Mozna oczekiwaé, ze dalsze badania zblizg nas do
lepszego poznania patofizjologii nadci$nienia tetnicze-
go wystepujacego u chorych z obturacyjnym bezde-
chem podczas snu. Wazne znaczenie b¢dzie miato bliz-
sze wyja$nienie mechanizméw odpowiedzialnych za
utrwalenie si¢ wzrostow ciSnienia w okresach bezde-

chu, jak réwniez okreslenie wplywu lekéw hipotensyj-
nych na zaburzong strukture snu u tych chorych.
Intensywny rozwdj biologii molekularnej pozwala
przypuszczal, ze blizej poznamy znaczenie predys-
pozycji genetycznej w rozwoju nadci$nienia tetnicze-
go u chorych z obturacyjnym bezdechem podczas snu.

Streszczenie

W ciggu ostatnich lat rosngce zainteresowanie budzi
obturacyjny bezdech podczas snu (OSA) 1 jego zwia-
zek z nadci$nieniem tetniczym. Do gléwnych objawéw
klinicznych nalezy glosne, przerywane chrapanie, sen-
no$¢ 1 uczucie zmgczenia podczas dnia, poranne béle
glowy, otylos¢. Patogeneza nadci$nienia tetniczego
w przebiegu OSA pozostaje weigz nie w pelni wyja-
$niona, wiele danych klinicznych wskazuje migdzy in-
nymi na wazng rol¢ wzmozonej aktywnosci wspolczul-
nej. Nalezy podkresli¢, ze OSA stanowi postaé nadcis-
nienia z potencjalnie usuwalng przyczyng. Trzeba
réwniez pamigtal, ze nierozpoznany zespol obturacyj-
nego bezdechu podczas snu moze by¢ przyczyng opor-
nego na leczenie nadci$nienia tetniczego.

stowa kluczowe: obturacyjny bezdech podczas snu,
nadci$nienie t¢tnicze, obraz kliniczny
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