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WYKAZ SKROTOW

B (beta) — stiffness parameter/ wskaznik sztywnosci 3

AAD ascending aortic dilatation/ poszerzenie aorty wstepujacej

AC — arterial compliance/ wskaznik podatno$ci naczyn

AD — aortic distensibility/ rozszerzalno$¢ aorty

Al, Alx —augmentation index/ wskaznik wzmocnienia

A0-0p — opuszka aorty wstepujacej

Ao-tub — cze$¢ tubularna aorty wstepujace;j

aPWV — aortic pulse wave velocity/ aortalna predkos¢ fali t¢tna

AR — aortic regurgitation / niedomykalnos$¢ aortalna

ARIC — Atherosclerosis Risk In Communities - nazwa wtasna badania

AS — aortic stenosis/ stenoza aortalna, zwezenie zastawki aortalnej

ASE — American Society of Echocardiography/ Amerykanskie Towarzystwo Echokardiografii
AVA — aortic valve area/ pole powierzchni ujscia zastawki aortalne;j

AVATAR Trial — nazwa wtasna badania

AVR - aortic valve replacement/ wymiana zastawki aortalnej

B- grupa badana

BAV — bicuspid aortic valve/ dwuptatkowa zastawka aortalna

BMI — body mass index/ indeks masy ciata

BNP — B- type natriuretic peptide/ mézgowy pepetyd natriuretyczny typu B
ba-PWV — brachial-ankle pulse wave velocity/ ramienno-kostkowa predkosc¢ fali tetna
C — compliance/ podatno$¢

CAD - coronary artery disease/ choroba wiencowa

CAVI — cardio-ankle vascular index/ sercowo-kostkowy wskaznik naczyniowy
CCT - cardiac computed tomography/ tomografia komputerowa serca

cf-PWV — carotid- femoral pulse wave velocity/ szyjno- udowa predkos¢ fali t¢tna
CKD - chronic kidney disease/ przewlekta choroba nerek

CVD - cardio-vascular diseases/ choroby uktadu sercowo-naczyniowego

D- distensibility/ rozszerzalnos¢

DBP - diastolic blood pressure/ rozkurczowe ci$nienie tetnicze

DM - diabetes mellitus/ cukrzyca



DSE - dobutamine stress echocardiography/ echokardiograficzna obcigzeniowa proba
dobutaminowa

DVI — Doppler velocity index/ wskaznik bezwymiarowy

E - maksymalna predkos$¢ wczesnego naptywu przez zastawke mitralng

e’ - wezesnorozkurczowa predkosé pierscienia mitralnego

EACVI — European Association of Cardiovascular Imaging/ Europejskie Stowarzyszenie
Obrazowania Sercowo-Naczyniowego

eGFR — estimated glomerular filtration rate/ szacowany wspotczynnik filtracji kiebuszkowe;j
Ep — pressure-strain elasticity modulus/ wskaznik Petersona, wskaznik elastyczno$ci naczyn
epsilon

ESC — Europen Society of Cardiology/ Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne

ha-PWYV — heart-ankle pulse wave velocity/ sercowo-kostkowa predkos¢ fali tetna

hf-PWYV — heart-femoral pulse wave velocity/ sercowo-udowa predko$¢ fali tetna

HDL-C - high-density lipoprotein cholesterol/ cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej
gestosci,

HF - heart failure/ niewydolnos¢ serca

HFmrEF — heart failure with mildly reduced ejection fraction/ niewydolno$¢ serca z tagodnie
obnizong frakcja wyrzutowa lewej komory

HFpEF — heart failure with preserved ejection fraction/ niewydolno$¢ serca z zachowana
frakcja wyrzutowa lewej komory

HFrEF — heart failure with reduced ejection fraction/ niewydolnos¢ serca z obnizong frakcja
wyrzutowa lewej komory

HT — Heart Team/ kardiogrupa

IMT — intima media thickness/ kompleks btona wewngtrzna — btona srodkowa

IVSDd — intraventricular septum diastolic diameter/ wymiar koncoworozkurczowy grubosci
przegrody migdzykomorowej

K- grupa kontrolna

LA — left atrium/ lewy przedsionek

LDL — low density lipoprotein/ lipoproteiny o malej gestosci

LDL-C - low-density lipoprotein cholesterol/ cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej ggstosci
LFLG — low-flow low-gradient/ niskoprzeptywowa, niskogradientowa

LV — left ventricle/ lewa komora

LVEDd — left ventricle end-diastolic diameter/ wymiar koncoworozkurczowy lewej komory

LVEDV - left ventricle end-diastolic volume/ objetos¢ koncoworozkurczowa lewej komory
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LVESYV - left ventricle end-systolic volume/ obj¢to$¢ koncowoskurczowa lewej komory
LVEF — left ventricle ejection fraction/ wartos$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory
LVM — left ventricle mass/ masa lewej komory

LVMi — left ventricle mass index/ indeks masy lewej komory

LVOT - left ventricular outflow tract/ droga odptywu lewej komory

MAP - mean arterial pressure/ $rednie ci$nienie tetnicze

met. - metoda

MPG — mean pressure gradient/ sredni gradient ci$nien przeplywu przez zastawke aortalng
MRI — magnetic resonance imaging/ rezonans magnetyczny

NO — nitric oxide / tlenek azotu

NT-proBNP — N-koncowy fragment mézgowego propeptydu natriuretycznego typu B
NYHA — New York Heart Association — nazwa wlasna

PPG — peak pressure gradient/ maksymalny gradient ci$nien przeptywu przez zastawke
aortalng

PP — pulse pressure/ ci$nienie tgtna

PWA — pulse wave analysis/ analiza fali tetna

PWYV - pulse wave velocity/ predko$¢ fali tetna

PWV - one point pulse wave velocity/ lokalna jednopunktowa predkos¢ fali tetna
RAA — renina angiotensyna- aldostron

S-n — sercowo-naczyniowe

SAC - systemic arterial compliance/ systemowa podatno$¢ tetnic

SAP — systolic aortic pressure/ ci$nienie skurczowe w aorcie

SAVR - surgery aortic valve replacement/ chirurgiczna wymiana zastawki aortalnej
SBP — systolic blood pressure/ skurczowe ci$nienie tetnicze

SV — stroke volume/ objetos¢ wyrzutowa krwi

SVI — stroke volume index/ wskaznik objetosci wyrzutowe;j

Sz.t. — sztywnos¢ tetnic

TAV — tricuspid aortic valve/ trojptatkowa zastawka aortalna

TAVI — transcatheter aortic valve implantation/ przezcewnikowa implantacja zastawki
aortalnej

TC- total cholesterol/ cholesterol catkowity

TG — triglyceride/ triglicerydy

V- volume/ objetosc

vV max — maximum velocity/ szczytowa predko$¢ przeptywu
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VAC - ventricular-arterial coupling/ sprz¢zenie komorowo-tetnicze
VICs — valve interstitial cells/ komorki §rodmigzszowe zastawek

VSMCs — vascular smooth muscle cells/ komorki migéni gtadkich naczyn
VTI — velocity time integral/ catka predkosci w czasie

Z - grupa zdrowa

Zya— valvulo- arterial impedance/ impedancja zastawkowo- t¢tnicza
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1. WSTEP
1.1.Zwezenie zastawki aortalnej serca

1.1.1. Wprowadzenie i epidemiologia

Zwezenie zastawki aortalnej (ang. aortic stenosis, AS) to najczestsza nabyta wada
zastawkowa serca. W krajach rozwinigtych pozostaje jedng z trzech najbardziej
rozpowszechnionych chorob uktadu sercowo-naczyniowego, po chorobie wiencowej i
nadci$nieniu t¢tniczym [1]. Najczestszg postacig wady jest choroba degeneracyjna zastawki,
zZwigzana z jej wapnieniem, postepujaca stopniowo przez wiele lat i gtownie dotyczaca osob
starszych. Czesto$¢ wystgpowania wady wzrasta z wiekiem, wahajac si¢ od ok. 0,2% w
grupie wiekowej 50-59 lat, do ok. 9,8% w grupie osob w wieku 80-89 lat [2]. Pomimo tego,
ze choroba diagnozowana jest najczgsciej u osOb w wieku podesztym, dotyczy szerokiej
grupy populacji mtodszej, u ktérej procesy patofizjologiczne lezace u podtoza wady,
postepuja w sposob ciagly, cho¢ bezobjawowy, przez wiele lat. Konsekwencja tego jest fakt
bardzo czestego wykrycia wady juz w momencie jej istotnego zaawansowania. U chorych bez
jawnych Klinicznie objawow ryzyko zgonu z powodu wady aortalnej jest niewielkie.
Przezycie u bezobjawowych pacjentow z wadg, poddanych regularnej kontroli wg strategii
czujnego wyczekiwania (ang. ,,watchful waiting”) jest porownywalne do odpowiedniej pod
wzgledem wieku i plei grupy kontrolnej [3], jednak w momencie rozwinigcia objawow
rokowanie u tych chorych znaczaco si¢ pogarsza i ryzyko zgonu rosnie gwattownie [4].
Wowczas AS staje si¢ jedna z gtownych przyczyn nasilonej chorobowosci 1 $miertelnosci
sercowo-naczyniowej (s-n), odpowiada za istotne pogorszenie jakosci zycia, a przy braku
odpowiedniego leczenia zabiegowego wiaze si¢ ze ztym rokowaniem (u chorych z objawowg

ciezka AS obserwuje si¢ 3-letnie przezycie na poziomie niespelna 25%) [5].

Istota najczestszej postaci wady, tj. choroby zwyrodnieniowej zastawki, zawiera si¢ w
stopniowym wapnieniu jej ptatkow, co skutkuje narastajacym ograniczeniem ich mobilnosci,
a w konsekwencji doprowadza do powstania istotnej przeszkody w drodze odpltywu z lewej

komory i ograniczenia wyptywu krwi do aorty oraz na obwdd uktadu sercowo-naczyniowego.

Do spektrum objawow AS naleza: dtawica piersiowa, omdlenia, komorowe zaburzenia
rytmu serca i niewydolnos¢ serca. U pacjentow z AS, u ktorych doszto do rozwoju objawow

dlawicy piersiowej obserwuje si¢ przezycie 5-letnie, przy omdleniach — 3-letnie, a przy
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rozwoju objawow niewydolno$ci serca, bedgcych najbardziej niekorzystnymi prognostycznie,

przezycie wynosi jedynie 2 lata [6].

Aktualnie jedynym sposobem leczenia w cigzkiej AS, ktore poprawia rokowanie i objawy,
pozostaje wymiana zastawki aortalnej [7]. Biorac pod uwage nieuchronny trend w kierunku
starzenia si¢ populacji, wiadomym jest, ze problem narastajacej iloSci pacjentow z AS bedzie
jednym z dominujacych we wspotczesnej kardiologii. Poniewaz wystgpienie objawoéw wady
wigze si¢ ze skroceniem oczekiwanej dlugosci zycia, wlasciwa i1 wczesna diagnoza staje si¢
krytycznie wazna [8]. W postepowaniu z pacjentami z AS kluczowym jest doktadne
zdiagnozowanie stopnia cigzkoSci wady i ustalenie wiasciwego czasu skierowania do
interwencji chirurgicznej [5]. To wlasnie na tym w duzej mierze, jak rbwniez na optymalizacji
leczenia zabiegowego wady, skupiajg si¢ obecnie glowne dazenia kardiologow

i kardiochirurgéw w zakresie opieki nad pacjentami z AS.

Niemniej jednak, juz w 1997 r. Catherine Otto i wsp. wskazali na szybka progresj¢ wady
i niekorzystny przebieg u czesci chorych z bezobjawowa AS [9], dlatego stale podnosi sig¢
kwestie wczesnego planowego leczenia chirurgicznego [10]. W tym miejscu konieczne jest
przytoczenie wynikow badania ,,AVATAR Trial” [11], ktore podejmuje temat wczesnej
strategii inwazyjnej u chorych z cigzka bezobjawowa AS, a ktore zostato opublikowane na
tamach ,,Circulation” w marcu 2022 r. i w zwigzku z tym zaprezentowane wyniki nie zdazyty
jeszcze wplyna¢ na najnowsze wytyczne Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ang.
European Society of Cardiology, ESC) dotyczace postepowania w zastawkowych wadach
serca z 2021 roku. Do tej pory, zgodnie z tymi wytycznymi, miejsce na interwencje i
wymiane zastawki u chorych z potwierdzong ciezkg AS i zachowang frakcjg wyrzutu lewej
komory, bylo tylko dla pacjentow z objawami klinicznymi wady lub spetionymi
dodatkowymi kryteriami, do ktérych nalezg objawy indukowane w czasie proby wysitkowe;j -
zalecenie | klasy, lub - w klasie zalecen Ila - stwierdzony w czasie proby wysitkowej spadek
skurczowego cisnienia tetniczego > 20 mmHg, albo gdy ryzyko zabiegowe jest male a
stwierdza si¢: bardzo ciezkie zwezenie zastawki (z gradientem Srednim przeptywu przez
zastawke > 60mmHg, predkoscia maksymalng > 5m/s), nasilone zwapnienia zastawki
ocenione w tomografii komputerowej i szybka progresj¢ wady o > 0,3m/s/rok lub znacznie
zwigkszone stezenie peptydu natriuretycznego typu B - BNP (>3-krotnosci normy) bez innej
przyczyny [12]. W badaniu AVATAR wykazano, ze wczesna chirurgiczna wymiana zastawki
aortalnej (ang. surgical aortic valve replacement, SAVR) u bezobjawowych chorych z cigezka

AS zmniejsza ryzyko pierwszorzedowego punktu koncowego, na ktory sktadaty si¢ zgony z
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jakiejkolwiek przyczyny, ostry zawat serca, udar mozgu czy nieplanowana hospitalizacja z
powodu niewydolnos$ci serca, w poroéwnaniu Z postepowaniem konserwatywnym, tj.
leczeniem zachowawczym (do chwili wystgpienia objawow) [11]. To randomizowane
badanie najpewniej bedzie stanowi¢ wsparcie dla wczesnej strategii inwazyjnej dla SAVR, u
pacjentow z ciezkg AS, niezaleznie od obecnosci objawoéw wady [11]. Aktualnie toczy si¢
szereg badan klinicznych oceniajacych t¢ wezesng strategie, W tym rowniez uwzgledniajacych
wymiang zastawki metodg przezskorng TAVI (ang. transcatheter aortic valve implantation),
np. badania DANAVR, EASY-AS, EARLY-TAVR, EXPAND 1 i inne [13]. Stale poszukuje
si¢ tez predyktorow, ktoére umozliwityby identyfikacje bezobjawowych chorych mogacych

odnies¢ korzys$¢ z wezesniejszej wymiany zastawki.

1.1.2. Etiologia

Czynniki predysponujace do rozwoju AS moga mie¢ podloze wrodzone lub nabyte.
Czynniki dziedziczne przyczyniaja si¢ do rozwoju wady wrodzonej, jaka jest dwuptatkowa
zastawka aortalna, ktora ulega procesom degeneracyjnym w duzo wigkszym odsetku i
znacznie szybciej (fj. u 0so6b miodszych) niz w przypadku prawidtowej zastawki
trojptatkowej. Pomimo tego, ze czgstos¢ wystepowania dwuplatkowej zastawki aortalnej u
dzieci wynosi tylko ok. 0,5-1%, to stanowi oOna prawie polowg zastawek aortalnych

usuwanych chirurgicznie z powodu wapniejacej AS [14].

Wsrod czynnikow odpowiadajacych za rozwdj wady nabytej wymienia si¢ zmiany
pozapalne, inicjujace procesy immunologiczne w chorobie reumatycznej, ktora spotykana jest
nadal w krajach rozwijajacych si¢ (jednak wsrdd spoteczenstw zachodnich stanowi juz
niewielki odsetek chorych ze wzgledu na szeroki dostep do opieki zdrowotnej i odpowiednio
zastosowane leczenie) oraz zaburzenia gospodarki wapniowej w przebiegu schylkowej
niewydolnosci nerek. Jednakze najczestszym typem nabytej postaci AS pozostaje
zwyrodnieniowe zwapnienie zastawki aortalnej [15].

Na rycinie nr 1. przedstawiono zmiany morfologiczne zastawki aortalnej powodujace
ograniczenie ruchomosci platkéw 1 skutkujace zwezeniem zastawki w  rdznych

mechanizmach.
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Rycina nr 1. Zmiany morfologiczne zastawki aortalnej

Rycina nr 1. Etiologia stenozy aortalnej: 1. morfologia prawidlowej zastawki trojplatkowej; 2. zastawka
zmieniona pozapalnie (reumatycznie); 3. zmiany degeneracyjne (wapniejace) zastawki; 4. zastawka
dwuplatkowa (wrodzona). Rycina w modyfikacji wlasnej, zaadaptowana od C.Otto ,Principles of
Echocardiography” 2007.

Wiadomo, ze proces degeneracyjny zwigzany jest glownie z wtéornym wapnieniem
ptatkow zastawki, ale nie jest to tylko proste i bierne odktadanie si¢ ztogow wapnia na ich
powierzchni, jak kiedy$ sadzono. Istnieja przekonujace dane histopatologiczne i kliniczne
sugerujgce, ze degeneracyjna wada zastawki jest w rzeczywisto$ci wynikiem aktywnego
i wieloczynnikowego procesu, obejmujacego m.in. odkladanie lipoprotein, przewlekle
zapalenie, transformacj¢ osteoblastyczng komorek $rodmigzszowych zastawki, jak réwniez
aktywne wapnienie ptatkow [16, 17]. Uwzgledniajagc powyzsze, mozna zauwazy¢ pewng
zbiezno$¢ z procesami patofizjologicznymi biorgcymi udzial w powstawaniu zmian
miazdzycowych. Zaréwno rozwoj wapniejacej, degeneracyjnej stenozy aortalnej jak
i miazdzycy wykazuja zasadnicze podobienstwa histopatologiczne w poczatkowej fazie

choroby [18, 19].

Anatomicznie zastawka aortalna zbudowana jest z trzech poétksi¢zycowatych platkow
zakotwiczonych do pier$cienia witoknistego (tac. anulus fibrosus). Kazdy z ptatkow ma
trojwarstwowa struktur¢ warunkujgcg biomechaniczne wiasciwosci zastawki aortalnej [20]
Srodkowa warstwe stanowi najgrubsza warstwa gabczasta (tac. lamina spongiosa), z luzno
utozonymi widknami kolagenu oraz duzg iloScig proteoglikanow; od strony komorowej
potozona jest warstwa komorowa (tac. lamina ventricularis) ztozona glownie z widkien
elastynowych utozonych promieniscie; a od strony aorty — warstwa widknista (tac. lamina
fibrosa), taczaca sie z pierscieniem widknistym zastawki, zbudowana gléwnie z obwodowo,

rownolegle i podtuznie przebiegajacych wiokien kolagenowych; w sktad kazdej z warstw
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wchodzi tez cze$¢ komoérkowa, np. komorki $rodmigzszowe zastawki (ang. valve
interstitial cells, VICs), czy komorki migsni gladkich. Po obu stronach zrebu, zaréwno od
strony komorowej, jak i aorty platki zastawki pokryte sa komoérkami $roédbtonka

zapewniajgcymi odpowiednie warunki reologiczne dla krazacej krwi.

Proces degeneracyjny dotyczgcy zastawki aortalnej najczg¢$ciej zapoczatkowany jest
mikrourazami doprowadzajagcymi do naruszenia integralnej bariery, jaka jest endotelium.
Takie uszkodzenie $rodbtonka spowodowane stresem mechanicznym prowadzi do odktadania
ztogdw lipidow i naciekania tkanki podsrodbtonkowej [21] przez komorki zapalne. Stanowi
to zwykle poczatek szerokiej kaskady reakcji, bedgcych podstawa do inicjacji proceséw
prozapalnych (m.in. produkcji wielu cytokin) i immunologicznych. Jako przyktad mozna
wymieni¢ wychwyt utlenionych lipoprotein o matej gestosci (ang. low density lipoprotein,
LDL) przez monocyty, co prowadzi do powstania komorek piankowatych, odgrywajacych tez
kluczowg role w rozwoju miazdzycy [22]. Wazna cecha zwapniatych zastawek jest nadmierna
produkcja i dezorganizacja wiokien kolagenowych. Zwldknienie zwigksza sztywno$é
zastawki i moze odgrywaé znaczaca role w promowaniu procesow mineralizacji [23].
Kolagen produkowany przez VICs shuzy jako rusztowanie, na ktérym rozpoczyna si¢
nukleacja wapnia i fosforu [24]. Badanie usunigtych chirurgicznie, zwapniatych zastawek
aortalnych ujawnia wlasnie dwie cechy, tj. zwldknienie i zwapnienie, ktore istotnie zmieniajg

wlasciwosci biomechaniczne platkéw zastawki [23], ograniczajac ich mobilnos¢.

1.1.3. Diagnostyka

W diagnostyce AS, nadal niezb¢dnym i pierwszym krokiem powinno pozostawa¢ badanie
fizykalne, niezaleznie od rozwoju i postgpu metod diagnostycznych, w tym zaawansowanych
technik. W przypadku AS z odchylen od normy, glownym objawem jest szmer skurczowy,
najglosniej styszalny w miejscu ostuchiwania zastawki aortalnej, tj. w drugiej przestrzeni

miedzyzebrowej po stronie prawej, ktory dos¢ czesto promieniuje do szyi.

Kolejnymi podstawowymi badaniami diagnostycznymi sg takze zdjecie rentgenowskie
i zapis elektrokardiograficzny (EKG), ktory nadal jest waznym narzedziem,
wykorzystywanym nawet do oceny prognostycznej pacjentow z AS. Typowe zmiany W
zapisie EKG odpowiadajgce cechom przerostu lewej komory z towarzyszacymi dodatkowo
charakterystycznymi zmianami odksztatcenia krzywej EKG (,,ECG strain”) — w postaci >
Imm wklestego i skosnego w dot obnizenia odcinka ST z asymetrycznymi odwroconymi

zatamki T w odprowadzeniach lewobocznych, sg swoistym markerem wioknienia
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srodsciennego miesnia sercowego i niezaleznym predyktorem zgonu z przyczyn s-n lub
wymiany zastawki aortalnej czyli czynnikami niekorzystnego przebiegu klinicznego u
chorych z AS [25].

Jednakze podstawowym i niezbednym badaniem diagnostycznym, ktoére nadal odgrywa
decydujaca role w rozpoznaniu AS, jest badanie echokardiograficzne z oceng doplerowska.
Badanie USG poza potwierdzeniem rozpoznania i ustaleniem stopnia zaawansowania AS,
dostarcza informacji o nasileniu zwapnien zastawki, a takze o funkcji lewej komory (ang. left
aorty, dostarcza informacji prognostycznych [12, 26-28]. Uzupelnieniem badania
przezklatkowego jest ocena echokardiograficzna przezprzelykowa, przyczyniajaca si¢ do
uzyskania doktadniejszych informacji o anatomii zastawki i korzenia aorty, co jest
szczegblnie przydatne w ocenie pacjentow przed zabiegami TAVI. W grupie badan
echokardiograficznych wykorzystywanych w diagnostyce pacjentow z AS, znajduje si¢ takze
dobutaminowa proba obciazeniowa (ang. dobutamine stress echocardiography, DSE) z niska
dawka leku - przydatna w ocenie zaawansowania wady u pacjentow ze stenozg

niskogradientowa.

Rycina nr 2. przedstawia obraz echokardiograficzny degeneracyjnej, ateromatycznej

zastawki aortalnej.

Rycina nr 2. Badanie echokardiograficzne; obraz degeneracyjnej, wapniejacej zastawki
aortalnej (cigzka stenoza).
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Rycina nr 2. 1.Zastawka aortalna trojptatkowa w projekcji naczyniowej 2. Zastawka w projekcji
przymostkowej w osi dtugiej; 3. Projekcja koniuszkowa 5-jamowa; 4. Projekcja koniuszkowa 3-
jamowa; Fotografie z badania echokardiograficznego obrazujace nasilone zwapnienia zastawki
aortalnej; badania wiasne.

W ostatnich latach coraz wigksze znaczenie odgrywa rowniez badanie tomografii
komputerowej serca (ang. cardiac computed tomography, CCT). CCT dostarcza informacji o
stopniu zwapnienia zastawki, a to pozostaje predyktorem progresji wady i rokowania w AS
[3]. Dzigki obrazom z badania CCT mozliwa jest bardzo doktadna ocena anatomii i
wymiarow zastawki oraz korzenia aorty i dalszego jej przebiegu, ponadto ocena odej$cia
naczyh wiencowych i anatomia tetnic obwodowych (bedacych droga dostepu przy zabiegach
przezskornych), a takze dokltadna analiza samych zwapnien zastawki, ich nasilenia i
rozmieszczenia. Ocena ilosciowa zwapnien zastawki (0Szacowana w pomiarze indeksu
zwapnien mierzonego w jednostkach Agatstona w oparciu o badanie CCT) pozwala
przewidywac progresje¢ choroby i zdarzenia kliniczne [29], a w potaczeniu z geometryczng
oceng pola powierzchni ujScia zastawki przydatna jest, zgodnie z obowigzujacymi
wytycznymi ESC postgpowania w chorobach zastawkowych serca z 2021 roku, w klasyfikacji
stopnia cigzkosci jej zwezenia u pacjentdow ze stenozg niskogradientowa, niskoprzeptywowsa
[12, 29, 30]. Poza tym, wlasnie z uwagi na dostarczane informacje jest to badanie z wyboru w

ocenie pacjentow przed kwalifikacja do zabiegu TAVI [12].

Z pozostalych badan diagnostycznych przydatnych U pacjentow z AS nalezy wymieni¢
oceng stezenia peptydow natriuretycznych (ang. B- type natriuretic peptide, BNP), ktore maja
znaczenie diagnostyczne, sg tez jednymi z czynnikéw umozliwiajacych ocene prognostyczng
przezycia bez objawow klinicznych oraz ustalenia rokowania w normo — i niskoprzeptywowej

ciezkiej AS [31, 32]. Kolejnym badaniem stosowanym w ocenie AS jest test wysitkowy

19



stuzacy weryfikacji objawow i stratyfikacji ryzyka u chorych asymptomatycznych. Rzadko
wykorzystywane jest badanie rezonansu magnetycznego (ang. magnetic resonance imaging,
MRI) serca — dostarczajace informacji gtdéwnie odnosnie widknienia migsnia sercowego jako
jednego z nastepstw wady, bedgcego jednoczesnie przyczyng dekompensacji LV w AS [12].
Powszechnie stosowana jest koronarografia, niezbedna w kwalifikacji pacjentow do wymiany
zastawki, stuzaca ocenie nasilenia stopnia ewentualnej choroby wiencowej i ustalenia

dalszego postgpowania.

1.1.4. Klasyfikacja

Zajecie zastawki aortalnej to ciggle spektrum zmian, poczawszy od zwapnienia zastawki
bez jego hemodynamicznych nastepstw, az do bardzo ci¢zkiego ograniczenia przeptywu krwi
przez zastawke. Oceng nasilenia choroby zastawki nalezy wiec rozpatrywa¢ w konteks$cie
pewnego kontinuum. Niemniej jednak definicje stopnia zaawansowania AS musza by¢
przyjete w sposob arbitralny [33]. Dlatego tez istniejg parametry, dzigki ktorym mozemy
dokona¢ klasyfikacji hemodynamicznej wady do odpowiedniego stopnia jej nasilenia. W
codziennej praktyce Kklinicznej do oceny stenozy zastawki aortalnej stuzy badanie
echokardiograficzne, w duzej mierze z wykorzystaniem metod doplerowskich. Do

podstawowych parametrow AS naleza:

1. szczytowa predkos¢ przeptywu przez zastawke (ang. maximum velocity, v max), ktora
jest maksymalng predkoscia przeptywajacej krwi przez zastawke w skurczu [8]; mozna ja

zmierzy¢ za pomoca fali ciaglej ultrasonografii doplerowskiej [8, 34];

2. $redni gradient ci$nien przez zastawke (ang. mean pressure gradient, MPG), ktory
reprezentuje gradient ci$nienia pomiedzy lewg komorg i aortg w trakcie catego skurczu [8];
gradient cisnien obliczany jest w oparciu 0 réwnanie Bernoulli‘ego [35], jednak do

klinicznego uzytku stosuje si¢ tak zwane rownanie uproszczone tj.

Ap=4 V?,
gdzie Ap — to gradient ci$nien (mmHQ), a v- to predkos$¢ przeptywu przez zastawke (m/s);
rownanie to dobrze odzwierciedla maksymalny gradient ci$nien przez zastawke (ang. peak
pressure gradient, PPG); obrysowujac krzywa predkosci przeptywu przez zastawke, z
wykorzystaniem funkcji aparatow echokardiograficznych, uzyskuje si¢ automatycznie takie
parametry jak: catk¢ predkosci przeptywu w czasie (ang. velocity time integral, VTI) i $redni

gradient ci$nienia przeptywu przez zastawke (MPG) [8, 33], co przedstawia rycina nr 3.
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Rycina nr 3. Spektrum doplerowskie przeptywu przez zastawke aortalng

[1 AV Vmax

AV Vmean -
AV maxPG 99,14 mmbig
AV meanPG 67.35 mmMg
AVVTI 141,36 cm
AV Env.Ti 350.86 m
L HR 166,73 BPM.

Rycina nr 3. Spektrum przeptywu doplerowskiego fali ciaglej ciezkiej stenozy aortalnej obrazujace pomiary
maksymalnej predkosci przepltywu przez zastawke (AV Vmax); obrysowanie krzywej predkosci umozliwia
automatyczne obliczenie przez aparat m.in. sredniego gradientu cisnien przez zastawke (MPG; AV meanPG),
maksymalnego gradientu cisnien przez zastawke (PPG; AV maxPG) i catki predkosci przeptywu w czasie przez
zastawke (VTI; AV VTI); badania wihasne.

3. pole powierzchni ujscia zastawki (ang. aortic valve area, AVA), ktorego obliczenia
dokonuje si¢ na podstawie roOwnania ciggtosci, opierajacego si¢ na zalozeniu, ze objetosé
wyrzutowa krwi (ang. stroke volume, SV) przemieszczajaca si¢ przez droge odptywu lewej
komory (ang. left ventricle outflow tract, LVOT) jest rowna obj¢tosci krwi przemieszczajacej

si¢ przez zastawke aortalng [8], do jego obliczenia stosuje si¢ wzor:

AVA= CSALvotX VTlvor/ VTlav,

gdzie CSALvor- to pole przekroju poprzecznego LVOT, oszacowane na podstawie pomiaru srednicy LVOT;
VTlLvor - to catka predkosci przeptywu w LVOT zarejestrowana fala pulsacyjng doplerowska; a VTlay — to
calka predkosci przeptywu przez zastawke zarejestrowana falg ciagla doplerowska [33].

To te trzy wymienione wyzej parametry, wg aktualnych europejskich zalecen dotyczacych
echokardiograficznej oceny pacjentow z AS [12, 33], z ktorych najpewniejszym jest pomiar
MPG, dostarczaja podstawowych informacji niezbednych w klasyfikacji do odpowiedniego
stopnia cigzkosci wady. Chociaz AVA jest teoretycznie idealnym parametrem w ocenie
ciezkosci AS, to jego ocena ma wiele ograniczen technicznych [12]. Dlatego tez w sytuacjach
watpliwych, kiedy podejmuje si¢ wazne decyzje kliniczne i w przypadkach rozbiezno$ci
oceny wady roznymi sposobami, nalezy uwzglednia¢ dodatkowe parametry

echokardiograficzne [12]. Spo$rod nich niezwykle waznymi sg m.in. SV, wskaznik
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bezwymiarowy (ang. doppler velocity index, DVI) [36], ktory jest parametrem niezaleznym
od ewentualnych btgdow w pomiarach LVOT i moze pomoc w oszacowaniu stopnia ci¢zkosci
wady wowczas, gdy inne parametry sg niejednoznaczne (wartos¢ <0,25 sugeruje, ze cigzka
AS jest wysoce prawdopodobna [36]), nasilenie stopnia zwapnien zastawki, czynno$¢ LV,
obecno$¢ przerostu LV, warunki przeptywu przez zastawke w sytuacji odpowiedniej kontroli
ci$nienia tetniczego [33]. Kolejnym parametrem echokardiograficznym niejednokrotnie
niezbednym w ocenie AS, a szczegdlnie waznym w przypadku wspotwystgpowania
dysfunkcji LV, jest wskaznik objeto$ci wyrzutowej (ang. stroke volume index, SVI); niski jest
arbitralnie definiowany jest jako SVI < 35 mL/m ? [37]; a poniewaz co najmniej dwa z trzech
podstawowych parametrow wady, tj. v max i MPG, zalezne sg od warunkoéw przeptywu przez
zastawke, to w pelnej idokladnej ocenie wady, parametr ten nalezy uwzgledniac; wg
aktualnych wytycznych ESC, pozostaje to obowigzkowe i niezbedne w przypadku oceny

pacjentow z AS niskoprzeptywowa, niskogradientowg [12].

Aktualnie zwezenie zastawki aortalnej nie jest traktowane jako izolowana choroba
zastawki, ale jako stan w rownym stopniu wynikajacy takze z odpowiedzi LV na zmiany
hemodynamiczne zwigzane z zastawka, jak i z warunkOw obcigzenia nastepczego zwigzanego
z czynnikami naczyniowymi. Z tego tez powodu, zgodnie z rekomendacjami
echokardiograficznymi EACVI/ASE (ang. European Association of Cardiovascular
Imaging/American Society of Echocardiography), do parametrow wykorzystywanych w
ocenie nasilenia stopnia ci¢gzko$ci AS zaliczamy réwniez m.in. impedancj¢ zastawkowo-
tetnicza (ang. valvulo-arterial impedance, Zva) [33]. Jest to parametr okreslajacy sprzgzenie
komorowo-naczyniowe (ang. ventricular-vascular coupling). W ocenie nasilenia AS powinno
wykorzystywac sie tez takie wskazniki, ktore reprezentuja potaczone czynniki zastawkowe,
jak 1 tetnicze, wplywajace na utrudnienie wyrzutu krwi przez lewa komor¢ 1 w ten sposob
odzwierciedlajace jej catkowite obcigzenie hemodynamiczne; wlasnie takim wskaznikiem jest

Zva [38, 39].

Kalkulacja Zva opiera si¢ 0 stosunek sumy skurczowego ci$nienia w aorcie (ang. systolic
aortic pressure, SAP) i wartoSci netto przezzastawkowego gradientu cisnien do SVI; w
podejsciu uproszczonym (stosowanym niejednokrotnie w badaniach) stosuje si¢ SBP i $redni

przezzastawkowy gradient cisnien (MPG):

Zya= SBP+MPG/ SVI [38, 39].
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Wykazano, ze warto$¢ Zva > 5SmmHg/mL/m? $wiadczy o niekorzystnym rokowaniu

u pacjentow z AS i dysfunkcja LV [5].

Na podstawie zintegrowanej oceny parametréw echokardiograficznych, zgodnie z

aktualnie obowigzujacymi wytycznymi ESC postepowania w zastawkowych wadach serca z

2021 roku, wyrdézniamy cztery gtdéwne grupy AS [12]:

1.

2.

3.

wysokogradientowa AS (z nastgpujacymi parametrami wady: MPG > 40mmHg, v max
> 4m/s, AVA < 1cm? (lub AVA index < 0,6cm?m?); ciezka AS jest wowczas

prawdopodobna niezaleznie od funkcji LV i warunkow przeptywu [12];

AS niskoprzeptywowa, niskogradientowa (ang. low-flow, low-gradient, LFLG) z
obnizong frakcja wyrzutu LV (ang. left ventricle ejection fraction, LVEF) (MPG <
40mmHg, AVA <lcm?, LVEF < 50%, SVI < 35mL/m?); w tym przypadku w celu
zréznicowania pomiedzy stenozg prawdziwie cigzka a pseudociezka rekomendowane
jest wykonanie DSE z mata dawka dobutaminy — przy wzroécie AVA > 1.0cm? wraz
ze wzrostem przepltywu przez zastawke - nie ma podstaw do rozpoznania cigzkiej AS;
ponadto badanie to identyfikuje pacjentow z ograniczong rezerwa kurczliwosci
[40],[12];

AS niskoprzeptywowa, niskogradientowa z zachowang LVEF (MPG < 40mmHg,
AVA < 1cm?, LVEF > 50%, SVI < 35mL/m?); wada czesta U starszych pacjentow z
nadci$nieniem tg¢tniczym, matym wymiarem LV i nasilonym przerostem migsnia [41],
ale takze w sytuacjach zwigzanych z obnizeniem objetosci wyrzutowej LV (np. w
umiarkowanej/ cigzkiej niedomykalnosci mitralnej, cigzkiej niedomykalnosci
trojdzielnej czy cigzkiej dysfunkcji komory prawej); postawienie rozpoznania tego
rodzaju AS jest duzym wyzwaniem i wymaga dokladnego wykluczenia bledow
pomiaréw i ewentualnych innych przyczyn uzyskanych wynikow [33], jak rowniez
obecnosci lub braku typowych objawow (bez innego ich potencjalnego zrodta),
obecnos$ci przerostu LV (np. przy braku rozpoznania wspotistniejgcego nadcisnienia
tetniczego) lub obnizonego wskaznika odksztalcenia podluznego LV (bez innej
przyczyny). To wiasnie w tym przypadku z duza pomoca w klasyfikacji chorych do
odpowiedniej kategorii przychodzi badanie CCT z oceng indeksu zwapnien zastawki
[12];
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4. normoprzeptywowa, niskogradientowa AS z zachowang LVEF (MPG < 40mmHg,
AVA < 1cm? LVEF > 50%, SVI > 35mL/m?). U tych pacjentdw najczescie;

rozpoznaje si¢ stenoz¢ umiarkowang [12].

Zawsze wiec, a tym bardziej w szczegolnie waznych momentach jakimi jest
podejmowanie dalszych istotnych klinicznie decyzji, niezbedne jest zintegrowane podej$cie w
ewaluacji wady. Rozpoznanie ci¢zkiej AS wymaga pelnej oceny z uwzglednieniem danych
opierajacych si¢ zarowno na objawach klinicznych pacjenta, anatomii zastawki, parametrach

hemodynamicznych oraz anatomii i funkcji LV [42].

1.1.5. Leczenie

Po uwaznej ocenie i potwierdzeniu stadium zaawansowania AS, konieczne jest ustalenie
dalszego sposobu postepowania. Jak do tej pory, nie istnieje farmakoterapia, ktora
wplywataby na naturalng histori¢ AS [12] i ktora mogtaby zapobiec rozwojowi choroby.
Nawet statyny, w ktorych poktadano duze nadzieje, w czasie, gdy demonstrowatly korzystne
efekty w badaniach przedklinicznych, nie hamuja progresji wady [43]. Do dyspozycji
pozostaje tylko leczenie zabiegowe, polegajace na wymianie zastawki na sztuczng. Wymiana
zastawki aortalnej (ang. aortic valve replacement, AVR) zalecana jest u pacjentow z ciezka
objawowg AS, zarowno w celu wydtuzenia przezycia, poprawy jakosci zycia i zmniejszenia
objawow [12, 23, 42, 44]. Ze wzgledu na zle rokowanie w chwili wystapienia objawoéw W
ciezkiej AS, wczesna interwencja jest wowczas wysoce rekomendowana u wszystkich
chorych bez przeciwwskazan (I klasa zalecen) [12]. Jednakze, wcze$niejsze kierowanie do
zabiegu bezobjawowych pacjentéw z cigzkg AS, pozostaje statym punktem zainteresowania
wielu badan, jak przytaczano wczesniej w niniejszej pracy i jak wykazano w opublikowanym
juz badaniu AVATAR [11], gdzie potwierdzono, ze wczesna SAVR u bezobjawowych
chorych z ciezkg AS poprawia ich rokowanie w porownaniu ze strategia ,,watchful waiting”.
Ze wzgledu na koniecznos¢ kompleksowej oceny wielu aspektow zwigzanych z wada, ktore
muszg by¢ rozwazone w czasie kwalifikacji chorych do dalszego sposobu leczenia, decyzje te
powinny by¢ podejmowane w ramach szerokiego, multidyscyplinarnego zespotu specjalistow
- kardiogrupy (ang. Heart Team) [12, 45]. Heart Team poza dokladng analiza badan
oceniajgcych funkcje zastawki i nastepstwa wady, bierze pod uwage inne aspekty tj.:
schorzenia dodatkowe, stan funkcjonalny chorego, w tym réwniez psychiczny i mentalny,
stopien krucho$ci, ocenia ryzyko okolozabiegowe oraz dalsze prognozy przezycia, a takze

wybiera najbardziej odpowiedni sposob leczenia, rodzaj zabiegu i czas jego wdrozenia. Z
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dostepnych aktualnie mozliwych interwencji zabiegowych, pacjenta zakwalifikowa¢ mozna
do klasycznej SAVR, z mozliwo$cig implantacji zastawek biologicznych lub mechanicznych
(wymagajacych dalszego statego leczenia przeciwkrzepliwego) lub do wymiany zastawki
metodg matoinwazyjng, przezskorng, TAVI, w ktorej proteza biologiczna dostarczana jest za
pomoca cewnika, najczgsciej z dostgpu przeznaczyniowego (w tym gldéwnie udowego) lub
przezkoniuszkowego, w miejsce zwezonej zastawki. W ciggu ostatnich lat dzieki
udoskonalaniu metod zabiegowych i technik operacyjnych oraz powstawaniu coraz lepszych
protez zastawkowych znaczaco spadto ryzyko okotozabiegowe leczenia AS. Nawet pomimo
stale wzrastajgcego wieku chorych kwalifikowanych do zabiegdéw i ich wspotchorobowosci,
$miertelno$¢ zwigzana z wymiang zastawki obnizyla si¢ diametralnie w ostatnich dwoch
dekadach [46]. Jednakze wiadomym jest, ze w przypadku rozwoju i progresji objawow
niewydolnosci serca ryzyko okotozabiegowe istotnie rosnie [47]. Dlatego tez wybor
odpowiedniego czasu leczenia zabiegowego jest niezwykle wazny i pacjenci, ktorzy moga
odnie$¢ korzysci z wczesniejszej interwencji chirurgicznej powinni by¢ identyfikowani

poprzez stratyfikacj¢ ryzyka [48].

Zdecydowane korzy$ci i mozliwosci istotnego rozszerzenia spektrum pacjentow
kierowanych do zabiegow wymiany zastawki aortalnej z powodu ciezkiej AS przyniosto
wprowadzenie do powszechnego zastosowania zabiegobw TAVI. Sa one alternatywa dla
leczenia objawowych chorych z cigzka AS, nie kwalifikujacych si¢ do zabiegow
chirurgicznych z powodu przeciwwskazan [49] lub zbyt duzego ryzyka operacyjnego [50]. W
badaniu PARTNER wykazano 20% catkowitg redukcje w 1-rocznej $miertelnosci z powodu
wady po zastosowaniu leczenia sposobem TAVI w porownaniu ze standardows terapia [49] i
z dodatkows korzyscig w postaci redukcji objawow oraz poprawy wydolnosci funkcjonalnej
[23, 49]. W niejednej probie klinicznej oceniono, ze TAVI ma przewage nad leczeniem
zachowawczym u chorych skrajnie duzego ryzyka [49]. TAVI nie jest gorsza niz SAVR w
grupie duzego [50] i posredniego ryzyka [51]. Wszystko to powoduje, ze pozycja zabiegdw
TAVI ulega jedynie umocnieniu, a wskazania do zabiegdw ta metoda - rozszerzeniu.
Swiadczy o tym fakt istotnej zmiany zalecen, ktora pojawita sie w najnowszych wytycznych
ESC dotyczacych postgpowania w zastawkowych wadach serca z 2021 r., w ktorych poza
duzym ryzykiem chirurgicznym 1 pacjentami nie kwalifikujagcymi si¢ do zabiegu
operacyjnego, wskazaniem do przeprowadzenia zabiegu TAVI, jest juz sam wiek > 75 lat i to
w | klasie zalecen [12]. Ponadto zastosowanie tej technologii dostarcza korzysci rowniez U

pacjentow  umiarkowanego ryzyka okotooperacyjnego, gdzie uzycie zastawek
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samorozprezalnych, przynosi efekty nie gorsze niz W SAVR w 24-miesigcznej obserwacji
[52]. Pamigta¢ nalezy jednak zawsze o nadrzednej roli Heart Team w kwalifikacji chorego do
zabiegu i wyborze sposobu interwencji (SAVR vs TAVI), ktora powinna odby¢ si¢ po
doktadnej, starannej ocenie czynnikow klinicznych, anatomicznych i zabiegowych, z
rozwazeniem ryzyka i korzysci w zwigzku z kazda z metod u danego pacjenta, co nast¢pnie
nalezy z nim przedyskutowaé (I klasa zalecen wg ESC) [12]. Dokument wytycznych ESC
dotyczacy postgpowania w wadach zastawkowych serca [12] jest niezb¢dnym w codziennej
praktyce klinicznej drogowskazem, ktorym nalezy si¢ kierowa¢ w kwalifikacji chorych do
leczenia zabiegowego, doboru odpowiedniej metody i czasu interwencji, kompleksowej oceny

stanu chorego i ustalenia dalszego postgpowania.

1.2.Sztywnosé tetnic

W ostatnich latach podkresla si¢ role sztywnosci tetnic (Sz.t.) w rozwoju choréb sercowo-
naczyniowych [53]. Sz.t. poza konwencjonalnymi czynnikami ryzyka jest niezaleznym
silnym predyktorem zdarzen sercowo-naczyniowych oraz $miertelnosci z jakiejkolwiek
przyczyny w réznych populacjach pacjentow [54, 55], a takze wsrod 0sob bezobjawowych
[56].

1.2.1. Patomorfologia i patofizjologia

Uktad krwiono$ny zbudowany jest tak, aby zapewni¢ ciagly doplyw odpowiedniej ilo$ci
krwi do wszystkich tkanek i narzadow ciata, umozliwiajgc tym samym ich prawidtowe
funkcjonowanie. Taka rola uktadu naczyniowego mozliwa jest dzigki odpowiedniej
strukturze $ciany tetnic, ktore odpowiedzialne sa za dostarczanie krwi z serca na obwad.
Podstawowymi i naturalnymi cechami tetnic sg wigc ich rozszerzalno$¢ i podatnosc,
umozliwiajagce zapewnienie roli transportujacej i amortyzujgcej ukltadu naczyniowego.
Natomiast sztywno$¢ tetnic jest odwrotnoscig ich rozszerzalnosci, czyli zmniejszong
zdolnoscia tetnic do zwigkszenia objetosci naczyniowej w odpowiedzi na zmiang¢ ci$nienia

tetniczego.

Sciana tetnicy zbudowana jest z trzech warstw tj. z zewnetrznej przydanki (fac. adventitia)
- skladajacej sie z warstwy tkanki tacznej - wldknisto-kolagenowej i blaszki wiokien
elastycznych, warstwy $rodkowej (tac. tunica media) tj. btony migsniowej zbudowanej z
komorek miegséni gltadkich (ang. vascular smooth muscle cells, VSMCs) i mniej licznych

wiokien kolagenowych, oraz oddzielonej od warstwy srodkowej przez blaszke elastyczng -

26



btony wewnetrznej (tac. tunica intima), w sktad ktorej wchodzi cienka warstwa tkanki tgczne;j

I jednokomoérkowa warstwa srodbtonka (tac. endothelium).

Drzewo tgtnicze rozni si¢ elementami budowy na swoim przebiegu. W zaleznosci od
rodzaju i lokalizacji tetnic wyrdzniamy tetnice sprezyste i mie$niowe. Duze tetnice, do
ktorych zaliczamy m.in. aortg, pien ramienno-glowowy, te¢tnice szyjne i biodrowe naleza do
tetnic typu sprgzystego 1 wyrdzniaja si¢ obecnoscig grubej warstwy tunica media
Zz dominujagcym udziatem okreznych wiokien elastycznych 1 nielicznymi  widknami
miesniowymi. Ta elastyczna struktura naczyn pozwala im rozszerzac si¢ i dostosowujac do
panujacych warunkéw, stanowi¢ pewnego rodzaju rezerwuar dla krwi wyrzucanej z serca w
czasie skurczu [57]. W dalszym przebiegu struktura naczyn drzewa tetniczego ulega
stopniowej modyfikacji, z zastepowaniem widokien elastycznych wtoknami mies$ni gtadkich,
powodujac zmiang charakteru t¢tnic na migsniowe, do ktérych zaliczamy np. tetnice:
ramieniowe, promieniowe, udowe czy tetnice wiencowe. W tetnicach tych naczynioruchowe
wlasciwosci wiokien migsni gladkich umozliwiajg naczyniom odpowiednie kurczenie sig i

rozszerzanie, Scisle regulujac w ten sposob przeptyw krwi w zaopatrywanych obszarach [57].

Zmieniajaca si¢ stopniowo, wraz z oddalaniem od aorty, anatomiczna struktura naczyn,
umozliwia optymalizacje warunkoéw przeptywu krwi, tj. zamiang jej charakteru z przeptywu
pulsacyjnego — wywotanego cyklem pracy serca (jest to funkcja amortyzujgca uktadu
naczyniowego w odcinku poczatkowym), na przeplyw laminarny, ciggly w odcinku
dystalnym, zapewniajacy state odpowiednie ukrwienie tkanek i narzadow. O’Rourke i wsp.
[58] przedstawili funkcjonujace do dzi$ pojecie drzewa tetniczego jako modelu sktadajacego
si¢ z rozciggliwych rur, konczacych si¢ na obwodzie zwigckszonym oporem; dzigki
roztozonym elastycznym wiasciwosciom drzewa tetniczego mozliwe jest generowanie fali
przemieszczajacej si¢ wzdhuz rur [58]. Wraz z oddalaniem si¢ od aorty tetnice staja si¢ mniej
elastyczne, czyli bardziej sztywne. Ten fenomen prowadzi do wzrostu amplitudy fali ci$nienia
w naczyniach, od serca az na obwod i znany jest pod nazwa amplifikacji (augmentacji), czyli

wzmocnienia ci$nienia [53].

Sztywnos¢ tetnic mozna uzna¢ za miar¢ skumulowanego wpltywu czynnikéw ryzyka s-n,
ktore wraz ze starzeniem, odzwierciedlaja zintegrowane uszkodzenie $ciany tgtnicy [59].
Zatem pojawia si¢ ona jako interesujacy biomarker tkankowy przydatny do stratyfikacji

ryzyka s-n i oszacowania tzw. indywidualnego ,,wieku biologicznego” [60].

Sztywnienie tetnic jest cecha charakterystyczng starzenia i odzwierciedla zmiany

wlasciwosci mechanicznych $ciany tetnicy spowodowane postepujaca, zwigzang z wiekiem
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dezorganizacjg przestrzenng 1 fragmentacja elastyny oraz akumulacjg krzyzujacych sie
wiokien kolagenu [61]. Ponadto w procesie sztywnienia istotng role odgrywa rowniez
dysfunkcja $rodbtonka [62], m.in. poprzez wpltyw na komoérki migsni gladkich w drodze
zmniejszonej dostepnosci tlenku azotu (ang. nitric oxide, NO) jako wazodilatatora, czy
zwigkszenia aktywnos$ci czynnikéw wazokonstrykcyjnych, jak np. endoteliny 1, lub wptywu
na sktad macierzy pozakomorkowej [63]. Wsrod proceséw patofizjologicznych zwigzanych
ze sztywnieniem tg¢tnic wymieni¢ nalezy takze przewlekly stan zapalny o niskim nasileniu
[62], w ktorym poprzez wzrost produkcji reaktywnych form tlenu [64] dochodzi do inicjacji
kaskady szeregu reakcji prowadzacych do proliferacji komoérek mieéni gtadkich, co wptywa
na zmiany strukturalne i funkcjonalne §ciany naczyniowej, nacieczenia leukocytami i dalszej
produkcji czynnikow prozapalnych [65]. Obecnos¢ nadcisnienia tetniczego dodatkowo
przyspiesza zalezne od wieku Sztywnienie tetnic poprzez Wzrost ciSnienia rozciggania
powodujacy przestrzenng redystrybucje VSMCs i przebudowg macierzy pozakomorkowe;j
[66]. Udziat w procesie sztywnienia biorg takze hormony uktadu renina-angiotensyna-
aldosteron (RAA) oddziatujac na VSMCs, elastyne i kolagen oraz aktywujac cytokiny
prozapalne [67, 68].

Na rycinie nr 4. przedstawiono schematycznie patofizjologi¢ sz.t. (wlasnego autorstwa)

Przewlekty stan zapalny o niskim nasileniu —

Proces starzenia si¢ wzrost m.in. reaktywnych form tlenu —
fragmentacja witokien elastyny proliferacja kom. mm. gtadkich —»
akumulacja wiokien kolagenu nacieczenie leukocytami — T czynnikéw prozapalnych
\ / Geny

Nadci$nienie tetnicze— /
1 cisnienia rozciagania > ———» SZTYWNOSC TETNIC Czynniki
przestrzenna redystrybucja VSMCs <— hemodynamiczne
i przebudowa macierzy pozakomérkowej/' \

Hormony uktadu RAA— dysfunkcja $rodbtonka;

T prozapalnych cytokin { dostepnosci wazodilatatoréw np. NO;

1 czynnikéw wazokonstrykcyjnych np. endoteliny 1

Rycina nr 4. Schematyczne przedstawienie patofizjologii sztywnosci tetnic; VSMCs — komorki
miegsni gladkich naczyn, NO- tlenek azotu, RAA — renina-angiotensyna-aldosteron; rycina wtasnego
autorstwa
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Podsumowujac, sztywno$¢ tetnic jest wynikiem zlozonej interakcji funkcji komorek
$rodbtonka i migsni gladkich, sktadu macierzy pozakomorkowej, determinant genetycznych,
wilasciwosci wazoaktywnych, czynnikobw hemodynamicznych i procesow zwigzanych ze

starzeniem [69].

Zmiany histopatologiczne zwigzane ze sztywnieniem tetnic dotyczg w najwiekszej mierze
blony sprezystej i wynikaja gtownie z zaburzen w jej usystematyzowanej strukturze. To w
istotny spos6ob przektada si¢ na utrate wlasciwosci $ciany naczyniowej, glownie dotyczacych
jej sprezystosci, czy inaczej — elastycznosci lub podatnosci (ang. compliance, C) -
odpowiadajgcej zmianie $rednicy naczynia w stosunku do zmiany ci$nienia tetniczego
warunkujgcego zmiang objetosci (ang. volume, V) [70] iodzwierciedlajacej zdolnosci
buforujgce tetnic. Z kolei rozszerzalno$¢ — rozciggliwos¢ (ang. distensibility, D) tetnic to
stosunek ich podatnosci i poczatkowej objetosci naczynia, czyli takze miara sprezystosci ich
$ciany [70]. Ich wzajemna relacje odzwierciedla wzor: C= D x V [71]. A sz.t. to odwrotnos¢
podatnosci i rozszerzalnosci [70], to Stosunek zmiany ci$nienia w naczyniu do zmiany jego
$rednicy. Efektem sztywnienia t¢tniC jest wige zmniejszajgca si¢ stopniowo ich zdolnos$¢ do

zachowania rozszerzalnosci.

Najwieksze skutki sztywnienia tetnic dotycza duzych tetnic sprezystych. Krew wyrzucana
z serca w czasie skurczu przez lewa komore, wywotuje powstanie fali tetna rozchodzacej si¢
wzdhuz Sciany naczyniowej duzych tetnic w kierunku dystalnym. Po dotarciu do t¢tnic typu
mig$niowego odmienna impedancja $ciany tych naczyn powoduje powstanie drugiej,
mniejszej fali ,,odbitej”, ktora przemieszcza si¢ do tytu. Fala ta dociera do korzenia aorty w
okresie pdznego skurczu lub wczesnego rozkurczu, zwigkszajac ci$nienie w aorcie,

wspomagajac w ten sposob przepltyw wiencowy [57, 72].

W warunkach fizjologicznych do zjawiska odbicia fali dochodzi w miejscach rozgatezien
tetnic, jak i na obwodzie uktadu tetniczego, tj. na granicy tetnic sprezystych i migsniowych.
Na skutek nadmiernej sz.t. miejsce odbicia fali przesuwa si¢ do proksymalnego odcinka
uktadu tetniczego, powodujac wzrost predkosci fali tetna (ang. pulse wave velocity, PWV)
zarowno postepujacej, jak i odbitej, z jednoczesnym wzrostem jej amplitudy. Powracajaca do
korzenia aorty fala, przemieszczajaca si¢ z wigksza predkoscig i przez krotszy odcinek
uktadu, trafia na okres skurczu lewej komory, powodujac dodatkowe wzmocnienie cisnienia
skurczowego— wspomniane wczesniej zjawisko augmentacji (amplifikacji) [70] i przyczynia
si¢ tez do zwigkszenia obcigzenia nastepczego. Z kolei brak fizjologicznego powrotu fali

odbitej w czasie rozkurczu powoduje spadek cisnienia rozkurczowego krwi, skutkujacy m.in.
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obnizeniem perfuzji wiencowej. Zmiany zachodzace w zakresie skurczowego ciSnienia
tetniczego (ang. systolic blood pressure, SBP) i rozkurczowego cisnienia tetniczego (ang.
diastolic blood pressure, DBP) powoduja wzrost skurczowo-rozkurczowej amplitudy
ci$nienia tetniczego — czyli ci$nienia tetna (ang. pulse pressure, PP), bedacego rdznica
pomiedzy cisnieniem krwi skurczowym (SBP) i rozkurczowym (DBP); procentowa wartos¢
tego wzrostu odpowiada aortalnemu wskaznikowi wzmocnienia (ang. augmentation index,

AlIX), ktory jest stosunkiem ci$nienia wzmocnienia do ci$nienia tgtna [70].

Krzywa fali tetna tetnicy szyjnej przedstawiono schematycznie na rycinie nr 5.

SBP (P1)

"

—> -—
CISNIENIE WZMOCNIENIA
- )

PP

DerP (P3)

Rycina nr 5. Krzywa fali t¢tna tetnicy szyjnej; SBP — skurczowe ci$nienie tg¢tnicze, DBP — rozkurczowe
ci$nienie tetnicze, PP — cisnienie tgtna. Wysokos$¢ pdznego piku cisnienia skurczowego (SBP) (P1) powyzej
weigcia (P2) definiuje cisnienie wzmocnienia (augmentation pressure); stosunek ci$nienia wzmocnienia do
ci$nienia tetna (pulse pressure) to definicja wskaznika wzmocnienia (Alx); Rycina wilasnego autorstwa na
podstawie dokumentu Laurent’a i wsp. [53].

Jednym z podstawowych nastepstw sz.t. jest wigc wzrost SBP i PP, ze spadkiem DBP.
Dodatkowo zmiany w zakresie SBP 1PP s3 przyczyna izolowanego nadci$nienia
skurczowego, a takze istotnego wzrostu obcigzenia nastgpczego. TO z kolei prowadzi do
ukierunkowanej odpowiedzi mig$nia sercowego na zwigkszone obcigzenie ci$nieniowe i
powoduje odpowiednig przebudowe i nasilony przerost migsnia lewej komory, co pozostaje
jednym z czynnikow zwigkszonej $miertelnosci z przyczyn s-n [73]. Ponadto z przerostem
LV wiaze si¢ fakt zwigkszonego z tego powodu, zapotrzebowania migsnia sercowego na tlen,
a takze generowanie podwyzszonego cisnienia napetniania LV, ktére moze by¢ przyczyna
kompresji tetnic wiencowych w skurczu [74]. Wszystkie te mechanizmy przyczyniajg si¢ do

niedokrwienia mi¢$nia sercowego.

Tak wiec podsumowujac, im wyzsza sz.t., tym wieksza predkos$¢ przemieszczajacej si¢

fali tetna zarowno na obwdd, jak i1 wstecznie do aorty [53]. I to wlasnie parametr
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odzwierciedlajacy predkos¢ tej fali, czyli PWV uznawany jest za ztoty standard w ocenie Sz.t.
Jego wartos¢ jest wprost proporcjonalna do nasilenia sz.t., a odwrotnie proporcjonalna do ich
podatnosci. Bramwell i Hill w 1926 r. [75], na podstawie wielu analiz i modeli

matematycznych oraz badan eksperymentalnych przedstawili rownanie, ktore definiuje PWV:

PWV2=(AP/p)(V/AV),

gdzie V odpowiada objetosci, p- gestosci krwi, a AP i AV sg odpowiednio zmianami ci$nienia i objetosci
naczynia [57].

1.2.2. Rodzaje sztywnosci tetnic

Wyréznia si¢ sztywno$¢ tetnic systemowa (centralng), regionalng 1 lokalng. W
odroznieniu od systemowej sz.t., ktora moze by¢ jedynie oszacowana w oparciu o model
krazenia, sztywnos¢ regionalna i lokalna mogg by¢ zmierzone bezposrednio, nieinwazyjnie w

réznych miejscach drzewa tetniczego [53].
1.2.2.1. Sztywnos¢ tetnic systemowa (centralna)

Poniewaz drzewo naczyniowe rdzni si¢ w istotny sposob wilasciwosciami $ciany tetnic na
calej swojej dlugosci, co wynika z odmienno$ci w ich anatomii i petnionej funkcji, to
zrozumiale jest, Ze nie istnieje jeden parametr bedacy bezposrednim odzwierciedleniem tych
warunkoéw. Z tego powodu centralng sz.t. okresla si¢ na podstawie uproszczonego modelu

uktadu krazenia, a uzyskiwane wartosci sg jedynie wynikiem szacunkowym.

Informacji o centralnej sz.t. dostarczaja takie wskazniki jak centralne ci$nienie tetnicze —
oznaczone w sposob inwazyjny w trakcie cewnikowania serca czy analiza fali t¢tna (ang.
pulse wave analysis, PWA), ktora uzyskiwana jest w sposob nieinwazyjny metodg tonometrii
aplanacyjnej. Fala tetna jest sumg fali postepujacej na obwod, generowanej wyrzutem Krwi z
lewej komory i fali odbitej. PWA mozliwa jest dzigki technice rejestracji fali cisnienia
obwodowego i generowania odpowiadajacej jej fali cisnienia centralnego, z ktorych nastepnie
mozna wyprowadzi¢ wskaznik wzmocnienia (AlX) i cisnienie centralne [76]. Dodatkowo do
wskaznikow tego rodzaju sz.t. zaliczamy ci$nienie t¢tna (PP) oraz systemowa podatnosé
tetnic (ang. systemic arterial compliance, SAC) — parametr, ktory odpowiada funkcji drzewa
tetniczego w catosci, wyliczany jako iloraz wskaznika objetosci wyrzutowej serca (SVI) do

ci$nienia tetna (PP):

SAC =SVI /PP [39].
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1.2.2.2. Sztywnos¢ tetnic regionalna

Zgodnie ze stanowiskiem ekspertow ESC z 2006 r., dotyczacym zagadnien
metodologicznych i zastosowania klinicznego oceny sztywnosci tetnic, za ztoty standard w
ocenie sz.t. regionalnej przyjeto pomiar predkosci fali tetna w odcinku szyjno-udowym (ang.
carotid-femoral pulse wave velocity, cf-PWV) [53, 77]. Parametr ten (cf-PWV) ma
udokumentowang wartos¢ prognostyczng w ocenie zakonczonych i niezakonczonych zgonem
incydentow s-n w populacji ogolnej i u osob starszych [78-80]; ma on nawet wigksza warto$¢
predykcyjng niz klasyczne czynniki ryzyka s-n [53, 77, 79] a jako niezalezny czynnik ryzyka
smiertelnosci catkowitej i z przyczyn s-n zostal potwierdzony dla pacjentow z nadcisnieniem

tetniczym [81], cukrzyca [82] | w koncowym stadium niewydolnosci nerek [83].

Jako narzedzi diagnostycznych w ocenie PWV uzywa si¢ mechanoprzetwornikéw
(Complior System) lub tonometrow aplanacyjnych (SphygmoCor), czy ultrasonografii
wysokiej rozdzielczosci z ocenag doplerowska [53, 70]. Oceny cf-PWV dokonuje si¢ na
podstawie pomiarow bezposrednich, ktore koresponduja z powszechnie przyjetym modelem
przemieszczania si¢ fali tetna wzdhuz uktadu tetniczego [53]. Przykladajac urzadzenie
pomiarowe w dwoch miejscach, gdzie wyczuwalne jest tetno, tj. na tetnicy szyjnej i udowej
uzyskuje si¢ jednoczesny zapis krzywych fali tetna, charakterystyczny dla tych lokalizacji;
nastepnie mierzy si¢ czas opoOznienia (tj. przemieszczenia si¢ fali pomigdzy punktami
pomiarowymi), bedacy roznicag migdzy podstawami (poczatkiem) tych krzywych; PWV
oblicza si¢ na podstawie stosunku odlegtosci pomigdzy tymi punktami a czasem opoznienia
[53]. W ocenie cf-PWV zawieraja si¢ jednak pewne ograniczenia techniczne, a najwazniejsze
z nich dotycza braku wystandaryzowanych metod, gléwnie zwigzanych z pomiarem
odlegtosci pomiedzy badanymi punktami [57] (szczegélnie trudnymi do uzyskania np. u
otytych pacjentow [71]), czy tez zaleznosci PWV od zmian ci$nienia krwi, szczegdlnie u
pacjentow normotensyjnych [84]. Ponadto istnieja znaczace roznice w PWV poszczegolnych
tetnic zmieniajace si¢ z wiekiem Czy np. wspotistnieniem nadcisnienia tetniczego; PWV aorty
jako centralnej tetnicy sprezystej (ale takze PWV tetnicy szyjnej), narasta istotnie z wiekiem,

podczas gdy PWV tetnic migsniowych konczyn gornych juz nie [85].

Do wskaznikow regionalnej sz.t. zaliczamy ponadto sercowo-kostkowy wskaznik
naczyniowy (ang. cardio-ankle vascular index, CAVI). Jest to stosunkowo nowy parametr,
opracowany w Japonii w 2004 r. [86]. W przeciwienstwie do PWV, ktorego ograniczeniem
jest zalezno$¢ od wartosci ci$nienia tetniczego w momencie pomiaru [84], wskaznik CAVI

zostal opracowany tak, aby ten wptyw zminimalizowa¢. Mozliwe jest to dzigki wykorzystaniu
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do jego obliczen podstaw teorii parametru sztywnosci B [87]. Do pelnej oceny CAVI
wykorzystuje si¢ pomiary sercowo-kostkowej PWV (ang. heart-ankle PWV, haPWV) [86].
Wtedy CAVI moze reprezentowaé juz sztywnos$¢ calego drzewa tetniczego od poczatku aorty
az do kostki [87], dodatkowo z bardzo istotng zaleta zmniejszonej zaleznosci od ci$nienia

tetniczego krwi [86]:
CAVI= 2p/ AP [ In SBP/DBP ] PWV?, gdzie PWV = L/IT

gdzie p - gestos¢ krwi, AP- cisnienie t¢tna, In — logarytm naturalny, SBP — skurczowe cisnienie krwi, DBP —
rozkurczowe cisnienie krwi, PWV — predkos¢ fali tetna, L — dtugos¢ od poczatku aorty do kostki, T — czas
potrzebny fali t¢tna na propagacje od aorty do kostki [86].

1.2.2.3. Sztywnos¢ tetnic lokalna

Pomimo tego, ze najwigcej doniesien naukowych i dokumentow potwierdzajacych istotng
role sz.t. w stratyfikacji ryzyka s-n dotyczy sztywnosci aorty (mierzonej za pomocg cf-PWV),
to coraz wigcej badan pojawia si¢ rowniez w odniesieniu do sztywnosci lokalnej. W badaniu
Hoorn z 2014 r. wykazano zwigzek pomigdzy lokalng sz.t. a incydentami s-n oraz
$miertelnoscia z jakiejkolwiek przyczyny, niezaleznie od klasycznych czynnikow ryzyka s-n
[88]. Wczesniej w badaniu ARIC (ang. Atherosclerosis Risk in Communities) z 2012 r.
udowodniono niezalezny zwigzek pomigdzy lokalng sztywnoscig tetnicy szyjnej i
incydentami udarowymi [89]. W podgrupie pacjentéw z badania Rotterdam wykazano
niezalezny zwigzek pomigdzy sztywnoscig tetnicy szyjnej a pogorszeniem funkcji nerek [90].
W badaniu CATOD stwierdzono zwigzek sz.t. z uszkodzeniem narzadow docelowych w
nadcisnieniu t¢tniczym, gdzie parametry lokalnej sztywnosci tetnicy szyjnej okazaly si¢ by¢

zwigzane z uszkodzeniem mig$nia sercowego [91].

Istnieje dos¢ szeroka baza badan naukowych dotyczacych roli lokalnej sz.t. w populacji
pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym. W osrodku, w ktdrym powstata niniejsza dysertacja
doktorska prowadzono szereg z nich i wykazano m.in. zalezno$ci pomigdzy SztywnoS$cia
lokalng oszacowang metoda echo-tracking a remodelingiem lewego przedsionka (co wpisuje
si¢ tez w zagadnienie sprzezenia tetniczo-przedsionkowego) [92], koncentrycznym
przerostem migsnia LV [93], czy rozwojem dysfunkcji rozkurczowej LV w nadcisnieniu
tetniczym [94]. Parametry sz.t. szyjnej (w pomiarach echo-tracking), okazaly si¢ takze
niezaleznymi determinantami dysfunkcji rozkurczowej LV u pacjentéw z czynnikami ryzyka
s-n i bez jawnej choroby s-n [95], a zwiazek pomigdzy podwyzszong sz.t. szyjnej a 1.
stopniem dysfunkcji rozkurczowej LV potwierdzono takze w najwczesniejszym stadium

niewydolnosci serca [96].
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Ocena parametrow lokalnej sz.t., tak jak ma to miejsce w diagnostyce dotyczacej
sztywnosci regionalnej, opiera si¢ na pomiarach bezposrednich. I wilasnie to pozostaje jej
najwigkszg zaletg; okreslana jest bezposrednio na podstawie zmiany ci$nienia napgdzajacego
zmiang¢ obj¢to$ci naczynia, bez korzystania z zatozen modelu krazenia; a wyliczana jest jako
stosunek cis$nienia tetna (lokalnego) do relatywnej zmiany $rednicy naczynia [53]. Na rycinie

nr 6. przedstawiono schemat lokalnej rozszerzalnosci t¢tnic bedacej odwrotnoscia sztywnosci.
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Rycina nr 6. Lokalna rozszerzalno$¢ tetnic. A — jednoczesny zapis zmian cis$nienia i $rednicy naczynia w
czasie; B — krzywa ci$nienie (AP- zmiana ci$nienia) -$rednica (AV — zmiana objetosci); C- schemat skokowej
zZmiany $wiatla przekroju poprzecznego tetnicy w skurczu i rozkurczu; AA - zmiana objetoéci $wiatla tetnicy w
skurczu, SBP- skurczowe cisnienie tetnicze, DBP- rozkurczowe cis$nienie t¢tnicze. Rycina wlasna inspirowana
rycing z dokumentu eksperckiego dotyczacego oceny sztywnosci tetnic z 2006 r. z pracy Laurenta i wsp. [53].

W przypadku sztywnosci lokalnej otrzymane wyniki reprezentuja doktadne
odzwierciedlenie parametréw Sztywnosci w badanym miejscu. Jako, ze w ocenie lokalnej sz.t.
najczesciej badang jest tetnica szyjna, ktéra jednoczesnie jest rowniez czgstym miejscem
manifestacji zmian miazdzycowych, to okreslenie parametrow jej sztywnosci (jako zaburzen
czynnosciowych wystepujacych zwykle przed jawnymi zmianami miazdzycowymi), moze
by¢ niezwykle wazne i wnie$¢ wiele informacji do kompleksowej oceny pacjenta oraz

okreslenia jego ryzyka s-n.

Do pomiarow lokalnej sz.t., szczegélnie w przypadkach tetnic potozonych glebiej (np.
aorty), wykorzystuje si¢ narzedzie jakim jest rezonans magnetyczny; natomiast badaniem

diagnostycznym rekomendowanym przez konsensus ekspertow ESC z 2006 r. w ocenie
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lokalnej sz.t. pozostaje system echo-tracking [53], ktory jest jedynym stuzgcym do
nieinwazyjnej oceny wlasciwosci elastycznych §ciany naczyniowej. Te wlasciwosci tetnicy
(jako struktury pustej w $rodku), oCenia si¢ na podstawie jej rozciggliwos$ci, okreslanej ze
skurczowo-rozkurczowej zmiany pola przekroju poprzecznego naczynia i miejscowego
ci$nienia tetna (PP), najlepiej ocenionego rownocze$nie [97]. Aparaty do oceny echo-
trackingowej wykorzystuja sygnat fal radiowych, dzigki czemu uzyskuje si¢ 6-10-krotnie
wigkszg doktadnos¢ w wizualizacji obrazow, niz we wcCze$niej stosowanych systemach
videoobrazowania [97], zostaly opracowane tak, aby moc zapewni¢ optymalne warunki do
precyzyjnego  okresSlenia ~ wymiarow  $rednicy  Sciany  tetniczej w  okresie
koncoworozkurczowym oraz jej skokowej zmiany zachodzacej wraz ze zmiang lokalnego
ci$nienia tetna [53]. Ponadto w czasie badania istnieje mozliwos¢ jednoczesnego pomiaru
kompleksu blona wewnetrzna- blona srodkowa (ang. intima-media thickness, IMT), co

dodatkowo dostarcza informacji o obecnosci i zaawansowaniu miazdzycy.

Parametry oceniajace lokalng sz.t., mierzone metoda echo-tracking jako wykorzystywane
w pomiarach begdacych podstawg badania niniejszej pracy doktorskiej, zostaty doktadnie

omoOwione w metodologii pracy autorskie;j.

1.3.Arteriosclerosis vs atherosclerosis vs aortic stenosis

Zarowno sztywnienie tetnic (ang. arteriosclerosis), jak i miazdzyca (ang. atherosclerosis),
dotycza spektrum zmian w zakresie $ciany tgtnic i wzajemnie na siebie wpltywaja. Pierwotnie

jednak procesy te wystepuja niezaleznie od siebie.

O ile sztywnienie tetnic jest w pewnej mierze tez procesem naturalnym, postgpujacym
stopniowo wraz z wiekiem, choé¢ w znaczacej mierze wzmacnianym i nasilanym przez
czynniki ryzyka, takie jak np. nadci$nienie tgtnicze, o tyle miazdzyca jest zjawiskiem typowo

patologicznym.

Jesli chodzi o sztywnienie tetnic (arteriosclerosis), to gtowne, poczatkowe zmiany
W przebiegu tego procesu toczg si¢ w zakresie warstwy srodkowej, a przede wszystkim jej
blaszki elastycznej, gdzie uporzadkowany uktad widkien elastycznych ulega fragmentacji
I degradacji, na rzecz zastgpowania ich licznymi wioknami kolagenowymi, skutkujacymi
m.in. zmiang naturalnych wia$ciwosci i funkcji $ciany naczyniowej, z wszelkimi tego

konsekwencjami, opisanymi powyze;.
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Miazdzyca natomiast (atherosclerosis) to choroba, ktorej poczatkowe procesy tocza sie¢ w
zakresie warstwy wewnetrznej Sciany tetnicy, a jej istota jest przewlekly stan zapalny. W
patofizjologii miazdzycy nadrzednag rolg odgrywa wiele czynnikdéw ryzyka, sSrodowiskowych i
genetycznych, inicjujacych procesy immunologiczne (prozapalne i prozakrzepowe),
doprowadzajgce do uszkodzenia i dysfunkcji komoérek s$rodbtonka — czyli warstwy
wewngtrznej tetnicy, a nastgpnie w toku awansowania si¢ procesu — obejmujace rowniez
pozostate elementy $ciany naczyniowej. W wyniku ztozonego procesu zapalnego i aktywacji
wielokierunkowych reakcji dochodzi m.in. do wzrostu przepuszczalnos$ci Sciany naczyniowe;j,
naptywu lipidow, adhezji monocytoéw i limfocytow oraz ptytek krwi i zwigkszonej ekspresji
czynnikow wzrostu, proliferacji witokien migsni gladkich, migrujacych do warstwy
wewnetrznej, gdzie produkuja pozakomorkowa macierz [98]. W efekcie tych zmian dochodzi
do powstania blaszki miazdzycowej z lipidowym jadrem, aktywowanymi makrofagami i
komorkami migsniowymi, produkujagcymi wtdkna kolagenu — tworzace wioknistg czapeczke.
Rozpoczecie kaskady zdarzen powoduje jej ciagla aktywno$¢ i stopniowe narastanie zmian,
poczatkowo w zakresie $ciany naczynia, a nastgpnie z ekspansjg blaszki miazdzycowej
rowniez w obrgb $wiatla tetnicy, doprowadzajac w efekcie do jego zmniejszenia i

ograniczenia doptywu krwi do narzadow, skutkujac ich niedokrwieniem.

Cho¢ oba procesy roznig si¢ od siebie i majg odmienne podtoze, to obejmujac t¢ sama
$ciang naczyniowa, szczegdlnie w pdzniejszych etapach ich rozwoju — wzajemnie na siebie
wplywaja, wzmacniajac site procesow. Poprzez zmiany, ktore zachodzg w czasie sztywnienia
tetnic, dotyczace np. biatek macierzy pozakomoérkowej w warstwie srodkowej tetnic czy
modyfikacje wlasciwosci mechanicznych $ciany naczyniowej, jednoczesnie aktywowane sg
tez mechanizmy zwigzane z procesem miazdzycy [60]. Z kolei miazdzyca powodujac
generowanie zmian doprowadzajacych do powstania blaszek miazdzycowych i reorganizacji
struktury $ciany tetniczej, jednocze$nie powoduje zmiane jej charakterystycznych
wiasciwosci, w tym chociazby spadek podatnosci, czyli w efekcie skutkuje rowniez wzrostem
jej sztywnosci.

Rozpatrujac z kolei proces patofizjologiczny zwyrodnienia i wapnienia zastawki aortalnej,
zauwazy¢ mozemy takze wiele podobienstw do procesu miazdzycowego. Zwezenie zastawki
aortalnej (aortic stenosis) jest charakteryzowane jako aktywny proces degeneracyjny [16], z
istotnym udziatem reakcji immunologicznych i prozapalnych, toczacych si¢ w odpowiedzi na
mikrourazy S$rodbtonka. Ich skutkiem jest m.in. naciekanie aktywowanymi komodrkami

zapalnymi i odktadanie ztogéw lipidow — podobnie jak w miazdzycy, czy tez produkowanie
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przez pobudzone komorki nadmiernej ilosci wiokien kolagenowych, tworzacych
nieuporzagdkowane ,rusztowanie” W strukturze zastawki, bedace podstawa do zmiany
wilasciwosci platkow zastawki izwigkszenia ich sztywnosci, czy dajacych podloze dla

procesOw wapnienia.

1.4.Zwezenie zastawki aortalnej a sztywnos¢ tetnic

Obecnie, stenoza aortalna nie jest uwazana za chorob¢ dotyczaca jedynie samej zastawki,
ale traktowana jako kompleks sktadajacy sie¢ z 3 komponentow: z zastawki aortalnej, lewej

komory serca oraz uktadu naczyniowego [39, 99, 100].

Rozpatrujac wadg zastawki aortalnej w ujeciu kompleksowym, nie mozna ograniczy¢ sig¢
wige do analizy samego zwezenia na jej poziomie, ale rownie starannie nalezy ocenié to CO
dzieje ,,przed zastawka”, czyli dotyczy lewej komory (jej funkcji i zdolnosci dostosowania si¢
do wystepujacego w tych warunkach zwigkszonego obcigzenia nastgpczego), Nie mozna
pomingé takze oceny tego, jakie warunki panujg ,,za zastawka”, cO jest zwigzane z oporem
naczyniowym, ktory takze przyczynia si¢ do istotnego zwigkszenia obcigzenia ci§nieniowego
LV. Wspolne oddziatywanie w/w czynnikow wptywa na petny obraz wady. Potwierdzeniem
powyzszego jest fakt, ze pacjenci z tym samym stopniem zwg¢zenia zastawki aortalnej, moga
mie¢ rozne rokowanie zalezne od stopnia upos$ledzenia funkcji lewej komory lub nasilenia

oporu naczyniowego [101].

W istotnej mierze zwigkszony opor naczyniowy zwigzany jest ze zwiekszong sztywnoscig
tetnic. Sz.t. poprzez generowanie wzrostu predkosci propagacji fali tetna (wyrazanej jako
wzrost PWYV), skutkuje wczesniejszym powrotem fali odbitej i wzmocnieniem szczytowego
ci$nienia skurczowego oraz cisnienia t¢tna, co w efekcie powoduje dalsze zwigkszenie
obcigzenia nastgpczego LV. Skutkiem dostosowywania si¢ serca do warunkéw przewleklego
obcigzenia, jest odpowiednia adaptacja migsnia lewej komory - poprzez jej remodeling, a w
gtownej mierze - przerost, co umozliwia dtugotrwate utrzymanie jej frakcji wyrzutowej w
granicach normy. Niemniej jednak, utrzymujace si¢ state narazenie na wysokie obcigzenie
nastepcze, ostatecznie doprowadza do uposledzenia funkcji skurczowej migénia sercowego
[39, 41].

Zjawisko wspotistnienia zalezno$ci pomiedzy funkcja lewej komory i czynnikami
naczyniowymi zostato ujete W pojeciu sprzezenia komorowo-tetniczego (ang. ventricular-
arterial coupling, VAC). Wszakze to stopien nasilenia zwezenia zastawki ma dominujacy

wplyw na zmiany strukturalne i czynnosciowe LV, jednak nadci$nienie tetnicze, jak i
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podwyzszony opor naczyniowy rowniez W istotny sposob wptywaja na obraz kliniczny wady
[102]. Pojecie VAC obrazuje wspotzaleznosci tych proceséw, podkresla ich wspdlng role w
patofizjologii zwezenia zastawki aortalnej. Jednoczeénie ukazuje tez trudnosci w
jednoznacznym scharakteryzowaniu wewnetrznych witasciwosci Sciany naczyniowej drzewa
tetniczego u pacjentow z AS, co wynika wilasnie z okreslenia interakcji sprz¢zenia

komorowo-tetniczego i pozostaje wowczas szczegdlnym wyzwaniem [103].

Niewiele jest parametrow, ktore dawalyby mozliwo$¢ odzwierciedlenia wielkosci czy
nasilenia globalnego obcigzenia nastepczego LV. Do tej pory za surogaty takiego, uznawano
skurczowe cisnienie t¢tnicze, Systemowa podatnosé tetnic i Cisnienie te¢tna. Jesli chodzi o
wyznaczenie takiego wskaznika w przypadku wspotistnienia AS, to zadanie to jest trudniejsze

Z uwagi na istotny wplyw samej wady zastawkowej na te procesy.

Impedancja zastawkowo-tetnicza (Zva) to parametr, uzyskiwany na podstawie badania
echokardiograficznego doplerowskiego (jak przedstawiono wyzej - rozdz. 1.4), zaadaptowany
najszerzej do oszacowania globalnego obcigzenia LV u pacjentow ze zwezeniem zastawki
aortalnej [102]. Jest on miarg tagcznego jej obcigzenia wywieranego przez drzewo tetnicze jak
i stenotyczng zastawke aortalng [99]. Ponadto wykazanie jego prognostycznej warto$ci u
pacjentow z AS, jak udokumentowali to Hachicha i wsp. [99] czy Lancellotti i wsp. [100],
potwierdza kliniczne znaczenie sztywnosci tgtnic u tych chorych. Wykazano, ze podwyzszone
Zya U pacjentow z AS pozostaje silnym markerem dysfunkcji LV, zlego rokowania i
przebiegu zarowno u pacjentow objawowych, jak i u chorych bez objawéw klinicznych [39,
99, 100]. O wzrastajacej roli tego parametru jako ukazujacego wspotzaleznosci zastawkowo-
komorowo-tetnicze, tak wazne w pelnej ocenie wady, $wiadczy fakt ujecia go, jako
pomocnego w Kklasyfikacji stopnia zaawansowania AS, w Europejskich Wytycznych
Obrazowania Sercowo-Naczyniowego (EACVI) i Amerykanskiego Towarzystwa
Echokardiograficznego (ASE) [33].

Aktualnie w literaturze naukowej pojawiajg si¢ prace, w ktorych poruszany jest temat
wspoélzaleznosci  pomigdzy sz.t. a obecno$ciag zwezenia zastawki aortalnej i jej

zaawansowania, ale wyniki tych badan sg niejednoznaczne.
Bioragc pod uwage powyzsze, jak 1 coraz silniejsza pozycj¢ Sztywnosci tg¢tnic W
patomechanizmie chordb sercowo-naczyniowych, w tym roéwniez w zwegzeniu zastawki

aortalnej, chciatam podja¢ sie realizacji takiego tematu pracy doktorskiej, ktory

podejmowalby probe oceny tych wspoétzaleznosci.
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2. UZASADNIENIE PODJECIA BADAN. CELE PRACY.

2.1.Uzasadnienie podjecia badan

Nieustannie poszukuje si¢ nowych wskaznikow, ktore identyfikowatyby pacjentow ze
zwezeniem zastawki aortalnej, jeszcze bezobjawowych, ale takich, ktorzy mogliby odniesé
istotne korzysci z wczeSniejszego kierowania ich do zabiegdéw wymiany zastawki, w celu

poprawy rokowania.

Nowoczesny poglad na zwegzenie zastawki aortalnej zaktada, ze ta nabyta wada serca nie
jest schorzeniem ograniczonym tylko do zwyrodnienia, najczes$ciej miazdzycowego, samej
zastawki, ale dotyczy rowniez catego uktadu sercowo-naczyniowego, zaréwno ,,przed”, jak

i ,,za” zastawka, tj. funkcji lewej komory i nadmiernego oporu naczyniowego.

W ostatnim czasie pojawiajg si¢ prace poswigCone ocenie sztywnosci tetnic u chorych ze
zwezeniem zastawki aortalnej, ale ich wyniki sg niejednoznaczne.

Zatem w niniejszej pracy doktorskiej podjeto si¢ oceny zalezno$ci pomiedzy sztywno$cig
tetnic oceniong metoda echo-tracking tetnic szyjnych a obecnoscig i stopniem zaawansowania

zwezenia zastawki aortalnej.
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2.2.Cele pracy
W niniejszej pracy doktorskiej podjeto nast¢pujgce cele pracy:

1. Ocena parametrow lokalnej sztywnos$ci tetnic u pacjentdw ze zwezeniem zastawki

aortalnej.

2. Zbadanie zaleznosci pomiedzy parametrami lokalnej sztywnos$ci tetnic a stopniem
zaawansowania stenozy aortalnej.

3. ldentyfikacja czynnikoéw wptywajacych na lokalng sztywno$¢ te¢tnic u pacjentow ze
zwezeniem zastawki aortalnej.

4. Ocena wplywu wspétistniejagcych chordb zwigkszajacych ryzyko sercowo-naczyniowe na

nasilenie sztywnosci tetnic u pacjentdw z rozpoznang stenozg aortalna.

5. Zbadanie zaleznoSci pomigdzy wskaznikami lokalnej sztywnosci tetnic a
echokardiograficznymi parametrami przebudowy lewej komory u chorych ze zwezeniem

zastawki aortalnej.

6. Zbadanie réznic plci w zakresie parametrow lokalnej sztywnosci tetnic u pacjentow ze

zwe¢zeniem zastawki aortalnej.
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3. MATERIAL I METODY
3.1.Material

3.1.1. Grupa badana (B)

Grupe badang (B) stanowito 112 pacjentow (Srednia wieku 73,9 lat), w tym 49 kobiet
(43,8%) hospitalizowanych w  Oddziale Kardiologii  Dolnoslaskiego  Szpitala
Specjalistycznego im. T. Marciniaka we Wroctawiu w latach 2019-2021, u ktérych w trakcie
obserwacji szpitalnej potwierdzono, lub rozpoznano de novo, na podstawie badania

echokardiograficznego - zwe¢zenie zastawki aortalnej.

Grupe t¢ podzielono nastgpnie na 3 podgrupy, w zaleznosci od stopnia zaawansowania
stwierdzonej stenozy aortalnej, czego dokonano na podstawie zintegrowanych danych z

badania echokardiograficznego. Wyr6zniono nastepujace podgrupy pacjentow:

e Grupg z tagodnym zwe¢zeniem zastawki aortalnej (B1) — ktorg stanowito 33 pacjentow
(Srednia wieku 73,5 lat), w tym 14 kobiet (42,4%), u ktérych podstawowe parametry
oceniajgce stopien zaawansowania zwegzenia zastawki aortalnej wynosity:
maksymalna predkos$¢ przeplywu przez zastawke aortalng (v max) - 2-3 m/s, $redni
gradient przeplywu przez zastawke (MPG) wynosit < 25 mmHg, a gradient
maksymalny (PPG) miescit si¢ w granicach 16-36 mmHg

e Grupe z umiarkowanym zwe¢zeniem zastawki aortalnej (B2) — w skfad ktorej
wchodzito 28 pacjentéw (Srednia wieku 78,1 lat), w tym 13 kobiet (46,4% grupy); u
pacjentdéw tych parametry przeplywu przez zastawke aortalng ksztattowatly sig
nastepujgco: V max w granicach 3-4 m/s, MPG 25-40 mmHg, PPG 36-60mmHg

e Grupe z cigzkim zwezeniem zastawki aortalnej (B3) — ktorg stanowito 51 pacjentow
(Srednia wieku 71,9 lat), w tym 22 kobiety (43,1 % grupy); do grupy tej
zakwalifikowani zostali chorzy, u ktorych stwierdzono nastgpujace parametry
przeptywu przez zastawke aortalng: v max > 4 m/s, MPG > 40 mmHg, PPG > 60
mmHg; w tej grupie uwzgledniono réwniez 4 pacjentow, u ktorych rozpoznano cigzka
stenoze aortalng niskogradientowa, niskoprzeplywows (wowczas parametry ich
przeptywu przez zastawke prezentowaty sie nastepujaco: SVI < 35 mL/m?, v max < 4
m/s, MPG < 40 mmHg, PPG < 60 mmHg)
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3.1.2. Grupa kontrolna (K)

Do grupy kontrolnej (K) wlaczono 60 pacjentow, w wieku $rednim 64,2 lata, wsrod
ktorych kobiety stanowity 50% grupy. U pacjentow tych po wykonaniu badania
echokardiograficznego wykluczono zwezenie zastawki aortalnej, natomiast w toku
hospitalizacji stwierdzono obecno$¢ czynnikow ryzyka s-n, i/lub rozpoznano choroby uktadu
sercowo-naczyniowego (ang. cardio-vascular disease, CVD); nalezaly do nich m.in.:
nadcisnienie tetnicze, hipercholesterolemia, cukrzyca t. 2 (ang. diabetes mellitus, DM),
choroba wienicowa (ang. coronary artery disease, CAD) i/lub przewlekta choroba nerek (ang.
chronic kidney disease, CKD).

3.1.3. Grupa zdrowa (Z)

W sktad grupy zdrowej (Z) wchodzito 44 ochotnikéw (Sredni wiek 47,1 lat; ilo§¢ kobiet w
grupie 28 — 63,6%), u ktorych w wyniku badania podmiotowego i przedmiotowego nie
stwierdzono CVD ani obecnosci czynnikéw ryzyka s-n. Osoby te zbadane byly wczesniej, a
ich dane i wyniki badan - wiaczone do bazy Pracowni Echokardiografii Oddziatu Kardiologii

Dolnoslaskiego Szpitala Specjalistycznego im. T. Marciniaka we Wroctawiu.

3.14. Kryteria wylaczenia z udzialu w badaniu

Czynnikami wykluczajacymi mozliwo$¢ udziatu w badaniu byty: wiek < 18 r.z.; brak
wspolpracy z pacjentem i brak zgody na badanie; utrwalone arytmie nadkomorowe (w tym
przede wszystkim migotanie przedsionkow, jak 1 liczna pojedyncza ekstrasystolia
nadkomorowa lub komorowa, zakldcajaca miarowo$¢ rytmu i uniemozliwiajaca w ten Sposob
wykonanie wiarygodnych pomiarow parametréw sztywno$ci tetnic), ostre  stany
kardiologiczne (w tym: ostry zawat serca, wstrzas, ostra lewokomorowa niewydolno$¢ serca
czy skrajna dekompensacja przewleklej niewydolnosci serca, bloki przewodzenia
przedsionkowo-komorowego wymagajace zabezpieczenia stymulacja czasowa; wczesniejsze

interwencje kardiochirurgiczne na zastawce aortalnej).

3.2.Metody

3.2.1. Badanie podmiotowe

7 kazdym sposrod wigczonych do badania pacjentoéw przeprowadzono wywiad

podmiotowy, na podstawie ktorego zidentyfikowano obecne wczedniej czynniki ryzyka s-n
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i choroby przewlekte, rozpoznane i leczone wczeéniej, tj. nadci$nienie tetnicze, cukrzyce
t.2.(leczong dieta, doustnymi lekami hipoglikemizujacymi i/lub insuling), hiperlipidemie,
przewlekta chorobg nerek, niewydolnos¢ serca (ang. heart failure, HF) czy przewlekty zespot
wiencowy (W tym przebyty zawal serca, przebyta rewaskularyzacja wiencowa czy

kardiochirurgiczna lub obecne objawy dtawicy piersiowej stabilnej).

Ponadto od kazdego pacjenta zebrano doktadny wywiad dotyczacy prezentowanych
objawow klinicznych, w tym w Szczegoélnosci zwigzanych ze stenoza aortalng takich jak:
objawy uposledzenia tolerancji wysitku, zwigkszonej meczliwos$ci czy duszno$ci wysitkowej
spetniajgcej kryteria klasyfikacji w niewydolno$ci serca wg klasy NYHA (ang. New York
Heart Association, NYHA), objawy dlawicy piersiowej, odczuwalnej arytmii, zastabnie¢ i/lub

omdlen.

3.2.2. Badanie przedmiotowe

U wszystkich pacjentow biorgcych udzial w badaniu przeprowadzono pelne badanie
przedmiotowe, w tym w szczegodlnosci ostuchiwanie tonow serca i identyfikacj¢ Szmeréow nad
zastawkg aortalng. Ponadto zwracano uwage na objawy dekompensacji HF (tj. cechy zastoju
w krazeniu plucnym, $ciszenie szmeru pecherzykowego — ewentualny ptyn w jamach

optucnowych, wodobrzusze, obrzeki obwodowe).

U wszystkich wigczonych do badania 0s6b dokonywano pomiarow cisnienia tetniczego
skurczowego (SBP) i rozkurczowego (DBP) certyfikowanym automatycznym aparatem
Omron na tetnicy ramieniowej, Wynik usredniano spos$réd dwoch pomiaréw. Wartosci

ci$nienia tetna (PP) obliczano wg wzoru: PP = SBP — DBP [mmHg].

Zbadano réwniez mas¢ ciala 1 wzrost pacjentdw, co pozwolito na obliczenie wskaznika

masy ciata (ang. body mass index, BMI) wg wzoru: BMI= waga/wzrost [kg/m?].

3.2.3. Badania biochemiczne

U wszystkich pacjentow w grupie badanej (B) i kontrolnej (K) dokonywano oznaczen
podstawowych parametrow badan laboratoryjnych, bedacych standardem w pelnej ocenie

chorych z AS, w tym m.in.:

- warto$ci NT-proBNP (N-koncowy fragment mézgowego propeptydu natriuretycznego typu
B) [pa/ml] (podstawowy zakres normy < 300 pg/ml, wymaga on jednak korekcji wzgledem

wieku 1 ptci)
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- podstawowy profil lipidowy, z normami przyjetymi dla pacjentéw z rozpoznang CVD:
cholesterol catkowity (ang. total cholesterol, TC) - norma < 190 mg/dl, cholesterol frakcji
lipoprotein o niskiej gestosci (ang. low-density lipoprotein cholesterol, LDL-C) - norma < 55
mg/dl dla pacjentow bardzo duzego ryzyka s-n, cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej
gestosci (ang. high-density lipoprotein cholesterol, HDL-C) - norma > 40 mg/dl i triglicerydy
(ang. trigliceride, TG) - norma < 150 mg/dl

- poziom glukozy oznaczanej przy przyj¢ciu [mg/dl], zakres normy na czczo: 70-99 mg/dl

- st¢zenie kreatyniny [mg/dl], zakres normy 0,5-0,9 mg/dl i eGFR (ang. estimated glomerular
filtration rate, szacowany wspotczynnik filtracji kigbuszkowej) [ml/min/1,73m?], zakres

normy > 90 [.].

3.2.4. Badanie echokardiograficzne

Wszyscy pacjenci  mieli  wykonywane badane echokardiograficzne. Badania
przeprowadzano przy uzyciu aparatu ultrasonograficznego Vivid 9 firmy GE.

Podstawowe pomiary wielkoSci jam serca, zgodnie z przyjetymi zaleceniami,
dokonywane byly w obrazowaniu dwuwymiarowym w projekcji przymostkowej w osi
dhugiej, w badaniu wykorzystano wyniki wymiarow: koncoworozkurczowego lewej komory
(ang. left ventricle end-diastolic diameter, LVEDd) norma < 56 mm, grubosci przegrody
mi¢dzykomorowej (ang. intraventricular septum diastolic diameter, IVSDd) norma < 11 mm,
opuszki aorty wstepujacej (A0-op) norma < 40mm i jej czesci tubularnej (Ao-tub) norma < 38

mm oraz lewego przedsionka (ang. left atrium, LA) norma < 40 mm.

Oceny funkcji skurczowej lewej komory dokonywano na podstawie obliczenia frakcji
wyrzutowej lewej komory (LVEF) bedacej stosunkiem objetosci wyrzutowe] i objetosci
koncoworozkurczowej lewej komory. Parametr ten obliczany byl metodg Simpsona, tj.
dwuptaszczyznowego sumowania dyskow, bazujaca na obrysie zarysu wsierdzia lewej
komory w jej fazie koncoworozkurczowej i koncowoskurczowej, w projekcjach
koniuszkowych czterojamowej i dwujamowej. Na podstawie wartosci LVEF pacjenci z
rozpoznaniem HF kwalifikowani byli do odpowiednich grup: niewydolno$ci serca z
zachowang frakcja wyrzutowa lewej komory (ang. heart failure with preserved ejection
fraction, HFpEF) gdzie LVEF wynosi >50%, z frakcjg wyrzutu tagodnie obnizong 40-50%

(ang. heart failure with mildly reduced ejection fraction, HFmrEF) i niewydolnosci serca z
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obnizong frakcjg wyrzutowg lewej komory (ang. heart failure with reduced ejection fraction,
HFrEF) gdzie LVEF wynosi < 40%.

Kolejnymi parametrami echokardiograficznymi byly parametry funkcji rozkurczowej
lewej komory, ktorg szacowano na podstawie konwencjonalnych parametrow doplerowskich
naptywu mitralnego i doplera tkankowego predkosci pierscienia mitralnego, a takze
maksymalnej predkos¢ fali zwrotnej trojdzielnej (norma < 2,8 m/s) i wskaznika objetosci
lewego przedsionka (norma < 34 ml/m?). Najpierw okre$lano predkos¢ maksymalng fali
wczesnego naptywu mitralnego w rozkurczu (fala E) oraz predko$¢ maksymalna fali naptywu
przedsionkowego w rozkurczu (fala A) technikg doplera pulsacyjnego, nastepnie obliczano
ich iloraz tj. parametr E/A, ktory wykorzystywany byt jako pierwszy z kilku elementow przy
kwalifikacji do odpowiednio stopnia zaawansowania dysfunkcji rozkurczowej. W dalszej
kolejnosci oceniano predkosci miokardialne technika doplera tkankowego, tj. fale ¢’ -
wczesnorozkurczowej predkosci pierscienia mitralnego (warto$¢ usredniong uzyskiwano z
pomiaru e’ przegrodowego — norma > 7 cm/s i ¢’ bocznego — norma > 10 cm/s), co pozwolito
na ocen¢ parametru E/e’ Sredniego (ilorazu maksymalnej predkos$ci wczesnego naptywu
mitralnego do usrednionej wartosci wezesnorozkurczowej predkosci pier§cienia mitralnego),
ktory odzwierciedla cisnienie napeilniana lewej komory (norma < 8; wartosci 9-12 —

spetniajagce kryteria rozpoznania dysfunkcji rozkurczowej 2. stopnia; wartosci > 13
odzwierciedlajace wysokie ci$nienie napetniania lewej komory i dysfunkcj¢ rozkurczowa 3.
stopnia [104]). Na podstawie zintegrowanej oceny wszystkich powyzszych parametréw
dokonywano klasyfikacji do odpowiedniego stopnia dysfunkcji rozkurczowej lewej komory,
tj. stopnia 1. — odpowiadajacego zaburzonej relaksacji migsnia sercowego (E/A< 0,8;
€’ przegrodowy < 8 CM/S; E/€’¢reani < 8), Stopnia 2. — zaburzen typu pseudonormalizacji (E/A - 0,8 —
1,5; € przegrodowy < 8 cM/s; E/€’sreani 9-12) i Stopnia 3. — zaburzen restrykcji migsnia sercowego

(E/A > 2, € przegrodowy < 8 cm/s; E/€’ greani > 13).

Badanie echokardiograficzne byto podstawowym narzedziem diagnostycznym w ocenie
pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej. Na jego podstawie dokonywano zarowno oceny
morfologicznej zastawki, z identyfikacja ilosci jej ptatkow, nasilenia zmian ateromatycznych
zastawki i okreslenia stopnia ograniczenia ruchomosci ptatkéw. Szacowanie stopnia nasilenia
zwezenia zastawki aortalnej dokonywano na podstawie pomiaréw doplerowskich z

uwzglednieniem w szczegdlnosci v max, MPG 1 PPG (jak podano powyzej).
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3.2.5. Badanie wskaznikéw sztywnosci tetnic

Oceny parametrow lokalnej sztywno$ci tetnic dokonywano w Pracowni Echokardiografii
Oddzialu Kardiologii Dolnoslaskiego Szpitala Specjalistycznego im. T. Marciniaka we
Wroctawiu metoda echo-tracking, przy pomocy gltowicy liniowej o czgstotliwosci > 7 MHz z
uzyciem aplikacji e-Tracking wysokiej rozdzielczosci, zawartej w oprogramowaniu aparatu
ultrasonograficznego Hitachi LISENDO 880. W pracy Magda i wsp. opublikowano dane

$wiadczgce o zadowalajacej powtarzalnos$ci metody echo-tracking [105].

Uzyskiwany w czasie badania ciggly pomiar (dokonywany przez aparat) zmian $rednicy
tetnicy, ktory analogiczny jest do zmian ci$nienia wewnatrznaczyniowego, umozliwia
wygenerowanie fali tych zmian, a nastgpnie jej automatyczng zamiang na fal¢ ci$nienia
tetniczego (poprzez odpowiednie dostosowanie najwigkszych i najmniejszych warto$ci
$rednicy naczynia, do skurczowego irozkurczowego cisnienia krwi, uzyskiwanego z
pomiardw na tetnicy ramieniowej, ktorego warto$¢ wprowadza si¢ do obliczen) [77, 106].
Zaleznos¢ cisnienie-$rednica w tetnicach szyjnych praktycznie uwaza si¢ za liniowa [77, 106].
Krzywa e-Tracking uzyskiwana z badania podobna jest do zapisu fali tetna z t¢tnicy szyjnej
[53, 77].

Badanie wykonywano w pozycji na wznak po kilkuminutowym odpoczynku, na prawej
tetnicy szyjnej wspolnej. Po identyfikacji tetnicy, pomiarow dokonywano w jej przekroju
podtuznym ok 1-2 cm od bifukracji, gdzie umieszczano bramke pomiarowa i lokalizowano ja
w obrgbie blizszej i dalszej Sciany tetnicy. Nastepnie dzigki zastosowanej aplikacji i
pomiarom dokonywanym przez aparat w okresie 5-10 cykli pracy serca i po wprowadzeniu
$rednich wartosci SBP i DBP (z dwoch pomiarow) uzyskiwano wykre§lang automatycznie

przez aparat krzywa tych zmian [77] oraz wyliczone wskazniki sztywnosci tetnic.
Do parametroéw lokalnej sz.t. oznaczanych technika e-Tracking zaliczamy [77, 85]:

e wskaznik sztywnosci P (beta) (ang. stiffness parametr) — zaproponowany przez
Hayashi i wsp. [107]; bedacy stosunkiem logarytmu naturalnego zmian ci$nienia, do
zmian $rednicy naczynia w skurczu i rozkurczu; im wigksza Sz.t. tym wyzsza wartos$¢
wskaznika f3; jego znaczenie jest tym wicksze, gdyz jest on parametrem niezaleznym
od wartosci cisnienia Krwi w czasie pomiaru [107];

B = In (SBP/DBP) / [(Ds-Dd)/ Dd]

gdzie: In — logarytm naturalny, SBP — skurczowe ci$nienie tetnicze, DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze, Ds -
$rednica tetnicy w czasie skurczu serca, Dd — $rednica tetnicy W czasie rozkurczu serca;
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e Ep — modut Petersona, wskaznik elastyczno$ci naczyn epsilon (ang. pressure-strain
elasticity modulus), bedacy odzwierciedleniem zmiany ci$nienia niezbednego do
teoretycznego 100% rozciagnigcia naczynia od srednicy spoczynkowej, przy ustalonej
dhugosci naczynia;

Ep = (SBP-DBP) / [(Ds-Dd)/ Dd]

gdzie: SBP — skurczowe cisnienie tetnicze, DBP - rozkurczowe cisnienie te¢tnicze, Ds - $rednica tetnicy w czasie
skurczu serca, Dd — $rednica tetnicy w czasie rozkurczu serca;

e AC - wskaznik podatnosci tetnicy (ang. arterial compliance) — odpowiadajacy
bezwzglednej zmianie Srednicy naczynia dla danej zmiany ci$nienia; okreslany na

podstawie pola przekroju poprzecznego tetnicy i zmiany cisnienia;

AC = (Ds x Ds — Dd x Dd) / [4 x (SBP-DBP)]

gdzie: SBP — skurczowe cisnienie tetnicze, DBP — rozkurczowe ciénienie tetnicze, Ds - $rednica tetnicy w czasie
skurczu serca, Dd — $rednica tetnicy w czasie rozkurczu serca;

e PWVp - lokalna jednopunktowa predkos$¢ fali tetna (ang. one point pulse wave
velocity) — parametr unikalny, zwigzany z wlasciwosciami elastycznymi tetnicy
charakterystycznymi dla jej danego odcinka; obliczany przy wykorzystaniu wskaznika

B, zalezny m.in. od wartosci ci$nienia rozkurczowego krwi;

PWV =V (B x DBP/2 x p)
gdzie: B - wskaznik sztywnoéci, DBP — rozkurczowe ci$nienie tetnicze, p- gesto$é krwi (1050 kg/m®);
e Al — wskaznik wzmocnienia (ang. augmentation index) — czyli parametr odbicia fali
tetna i surogat sz.t., obrazujacy proporcje fali odbitej do cisnienia tetna (PP),
wyrazony jako procent PP; jego warto$¢ zalezy od czasu wyrzutu lewej komory i

czasu powrotu fali odbitej [58]; okreslany jako

Al = AP/ PP

gdzie: AP —ci$nienie wzmocnienia, czyli r6znica migdzy drugim a pierwszym szczytem skurczowym
fali tetna (AP= P2-P1), PP — ci$nienie tetna.
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Ryciny nr 7. i 8. przedstawiaja pomiary parametroOw sztywnosSci tetnic metodg echo-

tracking

L441 gbist: 0.7mm QOist: eTRACKING
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Rycina nr 7. Pomiar wskaznikow sztywnosci prawej tetnicy szyjnej wspolnej metoda echo-tracking. Po lewej:
ustawienie bramki pomiarowej wzdtuz $cian tetnicy. Po prawej: uzyskanie krzywej fali t¢tna; badania wtasne.
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Rycina nr 8. Wartosci wskaznikow sztywnoSci prawej tetnicy szyjnej wspolnej uzyskane automatycznie
metoda echo-tracking, w tym wskaznik sztywnosci 8, Ep, AC, Al i PWV}; P_max- skurczowe cis$nienie
tetnicze; P_min- rozkurczowe cis$nienie t¢tnicze; HR- tetno

Wszyscy pacjenci poddani badaniu niniejszej pracy doktorskiej wyrazili na udziat w nim
swiadomg zgodg, ktorg podpisali na pismie. Badanie uzyskato pozytywna opini¢ Komisji

Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym im. Piastow Slaskich we Wroctawiu
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3.3.Analiza statystyczna

Analize statystyczng wynikow badan klinicznych przeprowadzono za pomoca programu
STATISTICA v. 12

Dla wszystkich cech ilosciowych (np.wiek, LVEF itp.) sprawdzono zgodno$¢ ich
rozktadu z rozkltadem normalnym. Ocen¢ zgodnosci przeprowadzono, w zalezno$ci od
licznosci proby, testem Kotmogorowa-Smirnowa z poprawka Lillieforsa lub testem Shapiro-
Wilka. Jako krytyczny poziom istotnosci przyjeto p< 0,05. Jednorodno$¢ wariancji

sprawdzono testem Levene’a.

Parametry (zmienne) ilosciowe przedstawiono w tabelach w postaci wartosci $rednich
(M), odchylen standardowych (SD), median (Me), kwartyli dolnych (Q1) i gérnych (Q3) oraz

warto$ci ekstremalnych: najmniejszych (Min) i najwigkszych (Max).

Zmienne jako$ciowe, nominalne (np. pfe¢) przedstawiono w tabelach wielodzielczych
(kontyngencji) w postaci liczebnosci (n) i wskaznikow struktury (%). Do oceny istotnosci |
sity zwigzku miedzy dwiema zmiennymi wykorzystano test niezaleznosci chi-kwadrat

Pearsona.

Istotno$¢ rdéznic wartosci Srednich w dwoch grupach dla zmiennych ilo$ciowych
spetniajacych zatozenia normalno$ci rozktadu badane; zmiennej weryfikowano za pomoca
testu t-Studenta, a dla wigkszej ilosci grup — testem ANOVA. W przypadku braku spetnienia
zatozenia normalnosci rozktadu korzystano z testu U’Manna-Whitneya, a dla wigkszej ilosci
grup — z testu ANOVA RANG - Kruskala-Wallisa.

W przypadku stwierdzenia istotnosci statystycznych w testach ANOVA — wykonywano
analiz¢ post-hoc, odpowiednio testem Newmana-Keulsa dla zmiennych o rozktadzie

normalnym lub testem mediany dla zmiennych o rozktadzie odbiegajacym od normalnego.

Do oceny sity i kierunku zalezno$ci liniowej migdzy dwiema zmiennymi Cigglymi o
rozktadzie normalnym wykorzystano analiz¢ korelacji — wyznaczono wartosci wspotczynnika
korelacji liniowej Pearsona r, a dla zmiennych o rozktadzie odbiegajacym od normalnego —

Spearmanar r.

W celu oceny zmiennej niezaleznej (np. LDL) na warto$¢ rozpatrywanej zmiennej
zaleznej (np. warto$¢ parametru Ep) wykonywano jednoczynnikowag analiz¢ wariancji.

Zmienne, ktére wykazywaly istotny statystycznie wplyw poddawano nastepnie
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wieloczynnikowej analizie wariancji. Wyniki przedstawiono w postaci wartosci

wspoétezynnika b (beta).

Wszystkie wyniki zastosowanych testow statystycznych uznawano za istotne, gdy

prawdopodobienstwo testowe wynosito p < 0,05.
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4. WYNIKI

4.1. Charakterystyka kliniczna
Wsrod osob zbadanych wyrdzniono trzy grupy, tj.:
- grupe badang (B) - pacjentow z rozpoznanym zwg¢zeniem zastawki aortalnej (B; n=112)

- grupe kontrolng (K) - pacjentow bez stenozy zastawki aortalnej, z obecnymi czynnikami
ryzyka sercowo-naczyniowego (s-n), i/lub rozpoznanymi chorobami uktadu sercowo-
naczyniowego (CVD) (K; n=60);

- grupe zdrowa (Z), ktorg stanowili zdrowi ochotnicy, u ktorych w wyniku badania
podmiotowego i przedmiotowego nie stwierdzono schorzen uktadu sercowo-naczyniowego
(Z; n=44).

Ponadto grupe pacjentéw ze stenoza aortalng (B), podzielono w dalszej kolejnosci na trzy
podgrupy pod wzgledem stopnia zaawansowania zwegzenia zastawki aortalnej, na grupe ze
stenozg tagodnag (B1; n=33), umiarkowang (B2; n=28) i ci¢zka (B3; n=51).

4.1.1. Charakterystyka kliniczna grupy badanej

Szczegotowa charakterystyka kliniczna grupy badanej pacjentow ze stenozg aortalng, z
podziatem na podgrupy pod wzglgdem stopnia zaawansowania wady na stenoz¢ tagodng

(B1), umiarkowang (B2) i ciezka (B3) zostata przedstawiona w tabeli nr. 1.

Tabela nr 1. Charakterystyka kliniczna pacjentow ze stenozg aortalng

Zmienna Grupa B Grupa B1 Grupa B2 Grupa B3
n=112 n=33 n=28 n=51
Wiek 73,9+10,3 735+11,4 781+7,2 71,9+10,5
BMI [kg/m?] 28,0+5,3 28,7+48 29,6 +6,7 26,7+45
n (%) n (%) n (%) n (%)
Pleé zenska 49 (43,8) 14 (42,4) 13 (46,4) 22 (43,1)
Nadci$nienie tetnicze 96 (85,7) 28 (84,8) 27 (96,4) 41 (80,4)
Cukrzyca 46 (41,1) 13 (39,4) 15 (53,6) 18 (35,3)
Przewlekla choroba nerek 52 (46,4) 17 (51,5) 14 (50,0) 21 (41,2)
Choroba wiencowa 69 (61,6) 17 (51,5) 20 (71,4) 32 (62,7)
Rozpoznanie HF 64 (57,1) 20 (60,6) 18 (64,3) 26 (51,0)
HFpEF 37 (57,8) 9 (45) 15 (83,3) 13 (50,0)
HFmMrer 11 (17,2) 4 (20) 0 7 (26,9)
HFrEF 16 (25,0) 7 (35) 3(16,7) 6 (23,1)
Obecnos¢ objawow AS 101 (90,2) 30 (90,9) 26 (92,9) 45 (88,2)
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Objawy HF 70 (62,5) 18 (60,0) 15 (57,7) 37 (72,5)

Dlawica piersiowa 36 (32,1) 7(23,3) 11 (42,3) 18 (35,3)

Zastabniecia, omdlenia 22 (19,6) 7(23,3 7 (26,9) 8 (15,7)

Objasnienia skrotow: n- liczba pacjentow; (%) — odsetek; AS — stenoza aortalna; Grupa B — pacjenci ze stenoza
aortalng AS, Grupa B1- pacjenci z tagodna AS, Grupa B2 — pacjencie z umiarkowana AS; Grupa B3 —
pacjenci z ciezkag AS; BMI — indeks masy ciata, HF — niewydolnos$¢ serca; HFpEF — niewydolnos¢ serca z
zachowang frakcja wyrzutowa lewej komory; HFmMrEF — niewydolno$¢ serca z lagodnie obnizona frakcja
wyrzutowg lewej komory; HFrEF — niewydolno$¢ serca z obnizong frakcja wyrzutowa lewej komory

W grupie badanej wigcej bylo mezczyzn (63 osoby, 56,2% grupy badanej) niz kobiet,
podobnie w kazdej z pogrup pacjentow podzielonych pod wzgledem stopnia zaawansowania
wady, to mezczyzni stanowili wigkszy odsetek chorych (najwigkszy w grupie z tagodna
stenoza aortalng — tj.57,6%).

W grupie badanej érednia wieku wynosita 73,9+10,3 lat, najstarsi byli pacjenci z grupy
stenozy umiarkowanej - 78,1 + 7,2 lat, najmtodsi chorzy z grupy z ciezka stenozg aortalng
71,9+10,5 lat. Srednie BMI w grupie badanej wynosito 28,0+5,3 kg/m?, najwicksze byto w
grupie stenozy umiarkowanej (29,6+6,7 kg/m?), anajmniejsze w grupie stenozy ciezkiej

(26,7+4,5 kg/m?).

Z rozpoznawanych w wywiadzie chorob wspoétistniejgcych w grupie badanej dominowato
nadci$nienie tetnicze (Srednio wystepowato u 85,7% chorych) oraz choroba wiencowa (W

61,6 % przypadkéw w grupie B).

Rozpoznanie przewlektej niewydolnosci serca (HF) przy podziale na podgrupy —
najczesciej dotyczylo pacjentdw z grupy stenozy umiarowanej (U 64,3% pacjentéw), a srednio
w catej grupie badanej obejmowato 57,1 % chorych. W kazdej z analizowanych podgrup
pacjentow, dominowato rozpoznanie niewydolnosci serca z zachowang frakcja wyrzutowa
lewej komory (HFpEF); najwickszy odsetek tj. 83,3% stanowili pacjenci z grupy stenozy
umiarkowanej, a tacznie w catej grupie badanej odsetek ten wynosit 57,8 % chorych.
Niewydolno$¢ serca z obnizong frakcja wyrzutowa lewej komory (HFrEF) wystepowata u

25% chorych ze stenozg aortalng.

Obecnos¢ objawow klinicznych wady zgtaszata zdecydowana wiekszo$¢ chorych (od
88,2% w grupie stenozy ciezkiej, do 90,9% w grupie z tagodnym zwezeniem zastawki
aortalnej; lacznie w catej grupie badanej odsetek ten wynosit 90,2% chorych). Wsrod
wszystkich pacjentow ze stenoza aortalng jedynie 11 (co stanowito 9,8% catej grupy badanej)
deklarowato dotychczas bezobjawowy przebieg wady. W zdecydowanej wigkszo$ci pacjenci
symptomatyczni prezentowali objawy niewydolnosci serca (w catej grupie badanej u 62,5%
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grupy; najwiekszy odsetek tj. 72,5% obserwowano w grupie stenozy cigzkiej), rzadziej, tj. u

32,1% pacjentow z calej grupy badanej wystepowaty objawy dtawicy piersiowej, a u 19,6% w

grupie badanej objawy zwigzane byty z zastabni¢ciami i/lub omdleniami.

Szczegotowa charakterystyka warto$ci parametoéw cisnienia tetniczego krwi u pacjentow

z grupy badanej, zostata przedstawiona w tabeli nr 2.

Tabela nr 2. Charakterystyka warto$ci parametréw cisnienia tetniczego krwi U pacjentow z AS

A Grupa B Grupa B1 Grupa B2 Grupa B3
n=112 n=33 n=28 n=>51
SBP [mmHg]

M £+ SD 133,9+19,8 136,1+ 18,5 137,3+21,0 130,7+ 19,8
Me [Q1; Q3] 136,0 [122,5; 145] 136,0 [124; 146] 136,0 [126,5; 148] 136,0 [113; 142]
Min — Max 80,0 — 202,0 97,0 — 202,0 80,0 - 189,0 86,0 - 181,0

DBP [mmHg]
M £+ SD 816+114 84,8+ 12,6 81,4+128 79,6 £94
Me [Q1; Q3] 81,0 [74,0; 89,0] 84,0 [77,0; 93,0] 79,0 [74,0; 89,0] 81,0 [73,0; 88,0]
Min — Max 48,0 -110,0 48,0 - 108,0 58,0 —110,0 58,0 -95,0
PP [mmHg]
M + SD 52,3+ 14,2 51,3+£125 55,9+13,.3 51,1+£155
Me [Q1; Q3] 50,5 [44,5; 61,0] 49,0 [45,0; 57,0] 53,5 [47,5; 65,5] 50,0 [40,0; 60,0]
Min — Max 22,0-98,0 27,0-94,0 22,0-81,0 26,0 -98,0

Objasnienia skrotow: n- liczba pacjentow; AS — stenoza aortalna, B — grupa badana ze stenoza aortalng;B1-
grupa z tagodna AS, B2- grupa z umiarkowana AS, grupa; B3 — grupa z cigzka AS; SBP — skurczowe ci$nienie
tetnicze; DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze; PP — cisnienie t¢tna; M — $rednia arytmetyczna; SD —
odchylenie standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gérny;

Srednie wartosci skurczowego (SBP) i rozkurczowego (DBP) cisnienia tetniczego krwi
we wszystkich opisywanych grupach pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej miescity sig¢
w granicach przyjetych norm tj. < 140/90 mmHg; w catej grupie badanej wartosci te wynosity
$rednio: SBP - 133,9+19,8 mmHg, a DBP - 81,6+11,4 mmHg. Zaznaczy¢ trzeba, ze 85,7%

pacjentow z grupy badanej miato rozpoznane i leczone nadci$nienie tetnicze.

Wartos¢ srednia cis$nienia tetna (PP) ksztattowata si¢ od najmniejszej w grupie stenozy
cigzkiej (51,1+15,5 mmHg), do najwickszej w grupie stenozy umiarkowanej (55,94+13,3

mmHgQ), a w catej grupie badanej srednio wynosita 52,3+14,2mmHg.

4.1.2. Charakterystyka kliniczna grupy kontrolnej i zdrowej

Do grupy kontrolnej, pacjentéw bez stenozy zastawki aortalnej, z obecnymi czynnikami
ryzyka s-n, i/lub rozpoznanymi CVD, zakwalifikowano 60 pacjentow, odsetek kobiet i

mezczyzn pozostawat taki sam. Srednia wieku tych pacjentow wynosita 64,2 + 7,6 lata, a
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srednie BMI 28,8 + 4,5kg/m?. Wartosci érednie SBP wynosity 137,6 + 16,3mmHg, DBP —
74,9 £ 9,9mmHg, a PP — 62,7 £ 14,3mmHg.

Sposrod tej grupy chorych u 43 pacjentow (tj. 71,7% grupy) rozpoznane byto nadcisnienie

tetnicze, a u 32 (tj. 53,3%) - cukrzyca.

W grupie zdrowej, do ktorej wiaczono 44 osoby, srednia wieku wynosita 47,1+11,6 lat.

Wiekszo$¢ grupy stanowity kobiety (28 osoby, tj. 63,6% grupy), a srednie BMI wynosito 26,2

+ 3,5kg/m?. Wartosci $rednie SBP ksztalttowaty sie na poziomie 125,1 + 13,7mmHg, DBP —

na poziomie 77,2 £ 9,1mmHg, a $rednie wartosci PP wynosity 47,9 + 10,1mmHg.

Szczegotowa charakterystyka warto$ci parametow klinicznych grupy kontrolnej i zdrowej

oraz porownanie tych parametrow pomigdzy grupami B, K i Z zostato przedstawione w tabeli

nr 3.

Tabela nr 3. Charakterystyka wartosci parametrow klinicznych pacjentow z grup B, K, Z oraz

porownanie ich pomigdzy soba

Test mediany

Zmienna Grupa B Grupa K GrupaZ BvsK|BvsZ| ZvsK
n=112 n=60 n=44 p P p
Wiek
M + SD 73,9+10,3 64,2+7,6 47,1+11,6 <0,001 | <0,001 | <0,001
Me [Q1; Q3] 74 [68,5; 82] 64 [58; 70,5] 44.5 [36; 58]
Min — Max 45— 94 47 —-80 26 — 67
BMI [kg/m?]
M + SD 28,0+5,3 288+4,5 26,2+3,5 0,51 0,13 0,01
Me [Q1; Q3] | 28,0[24,0;31,0] | 28,0 [26,0;31,0] | 26,0 [24,0; 28,2]
Min — Max 17,0-53,0 22,0-47,0 19,6 — 36,0
SBP [mmHg]
M £+ SD 133,9+19,8 137,6 £ 16,3 125,1+ 13,7 0,78 0,004 | <0,001
Me [Q1; Q3] | 136,0 [122,5; 145] | 137,0 [126; 149] | 124,5[117,5;136]
Min — Max 80,0 —202,0 109,0 —186,0 95,0 -161,0
DBP [mmHg]
M+ SD 816+11,4 74,9+99 77,2+9,1 0,001 | 0,0049 ns
Me [Q1; Q3] | 81,0[74,0;89,0] | 75,0[68,5; 83,5] | 74,5[70,5; 84,0]
Min — Max 48,0 -110,0 54,0 - 96,0 63,0 - 96,0
PP [mmHg]
M + SD 52,3+ 14,2 62,7 +14,3 479+10,1 <0,001 | 0,28 | <0,001
Me [Q1; Q3] | 50,5 [44,5;61,0] | 60,5[53,0;69,5] | 47,0[42,0; 56,5]
Min — Max 22,0-98,0 40,0 -110,0 20,0 -65,0

Objasnienia skrotéw: n- liczba pacjentow; B — grupa badana ze stenozg aortalng; K — grupa kontrolna; Z — grupa
zdrowa; BMI- wskaznik masy ciata; SBP — skurczowe ci$nienie tetnicze; DBP — rozkurczowe ci$nienie tetnicze;
PP — ci$nienie t¢tna; M — $rednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl
dolny; Q3 - kwartyl gorny; ns — nieistotne statystycznie; p- poziom istotnosci, test mediany
Zaznaczono rdznice istotne na poziomie p<0,05
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Pacjenci z grupy badanej byli istotnie starsi zarowno od pacjentdéw z grupy kontrolnej
(Srednia wieku wynosita 73,9+10,3 lat vs 64,2+7,6 lat; p<0,001), jak i z grupy zdrowej ($redni
wiek wynosit 73,9+10,3 lat vs 47,1+11,6 lat; p<0,001). Podobnie, pacjenci z grupy kontrolnej
réwniez byli istotnie starsi w poréwnaniu do osob z grupy zdrowej (64,2+7,6 lat vs 47,1+11,6
lat; p<0,001).

Zaréwno pomigdzy grupg badang i kontrolna, jak i pomigdzy grupa badang i zdrowa nie
wykazano istotnych statystycznie réznic w zakresie wartosci $rednich wskaznika BMI,
natomiast wartosci srednie BMI byty istotnie statystycznie wigksze w grupie kontrolnej niz w
grupie zdrowej (28,8+4,5kg/m? vs 26,2+3,5 kg/m?; p=0,01).

W grupie badanej stwierdzono istotnie statystycznie wyzsze warto$ci Srednie DBP w
poréwnaniu z pacjentami z grupy kontrolnej (81,6+11,4mmHg vs 74,9+9,9mmHg; p=0,001).
W porownaniu natomiast z pacjentami z grupy zdrowej, w grupie badanej wykazano istotnie
wyzsze zarowno $rednie wartosci SBP (133,9+19,8mmHg vs 125,1+13,7mmHg; p=0,004),
jak i DBP (81,6+£11,4mmHg vs 77,2+9,1mmHg; p=0,0049). Pomigdzy pacjentami z grupy
zdrowej i kontrolnej wykazano istotnie rozne wartosci $rednie SBP, wyzsze w grupie
kontrolnej (137,6+16,3mmHg vs 125,1+13,7mmHg; p<0,001).

Wartosci $rednie cisnienia tgtna (PP) byty istotnie nizsze w grupie badanej w stosunku do
grupy kontrolnej (52,3+14,2 vs 62,7+14,3mmHg; p<0,001). Istotne roznice w zakresie
warto$ci $rednich PP dotyczyty rowniez poréwnania pomigdzy grupami kontrolng i zdrows,
wartosci wyzsze Stwierdzono w grupie kontrolnej (62,7+14,3mmHg vs 47,9+10,1mmHg; p
<0,001).

4.2.Charakterystyka parametrow biochemicznych

4.2.1. Charakterystyka parametréw biochemicznych grupy badanej,

kontrolnej i zdrowej

4.2.1.1. Charakterystyka parametréw biochemicznych grupy badanej

Szczegotowa charakterystyka parametrow biochemicznych w grupie badanej zostata

zamieszczona w tabeli nr 4.
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Tabela nr 4. Charakterystyka parametrow biochemicznych grupy badanej (B; n=112)

Zmienna Srednia|Mediana|Minimum|Maksimum Q1| Q3 Clelenyleniie

standardowe
NT-proBNP [pg/ml] | 4058,2 | 1146,0 30,0 61497,0 (258,0[3828,0 8624,0
TC [mg/dl] 159,1 | 151,0 91,0 314,0 [125,0[186,0 433
LDL-C [mg/dI] 80,5 75,0 18,0 164,0 |54,0(102,0 345
HDL-C [mg/dl] 49,5 47,0 12,0 97,0 42,01 57,0 14,0
TG [mg/dl] 138,0 116,0 37,0 582,0 80,0|160,0 89,2
Glukoza [mg/dl]* 129,5 112,0 79,0 341,0 102,0( 144,5 44,6
Kreatynina [mg/dl] 1,2 1,0 0,6 4,6 09| 14 0,5
eGFR [ml/min/1,73m?]| 64,3 63,0 13,0 107,0 49,0 81,0 21,3

* glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: B — grupa badana, NT-proBNP — N-koncowy fragment peptydu natriuretycznego typu B;
TC - cholesterol catlkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gesto$ci; HDL-C - cholesterol
frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci; TG — triglicerydy; eGFR — szacowany wspotczynnik filtracji
klebuszkowej
Wsrdd parametréw biochemicznych ocenionych u pacjentdow w grupie badanej uwage

zwracaly podwyzszone znacznie powyzej normy $rednie wartosci stgzen NT-proBNP.
4.2.1.2. Charakterystyka parametréw biochemicznych grupy kontrolnej

Szczegotowa charakterystyka parametrow biochemicznych u pacjentow z grupy

kontrolnej zostata przedstawiona w tabeli nr 5.

Tabela nr 5. Charakterystyka parametrow biochemicznych grupy kontrolnej (K; n=60)

Zmienna Srednia|Mediana | Minimum | Maksimum | Q1 | Q3 SR

standardowe
TC [mg/dl] 205,7 202,5 1141 397,0 182,9|226,5 42,0
LDL-C [mg/dl] | 121,6 | 1221 41,2 2990  |102,5(139,7 36,8
HDL-C [mg/dI] 54,1 50,3 30,0 102,8  |44,3|605 14,4
TG [mg/dl] 150,3 133,0 40,0 517,0 90,8 ({180,2 88,2
Glukoza [mg/dI]* | 104,9 98,0 78,0 166,0 | 93,0(117,0 19,3
Kreatynina [mg/dl]| 0,9 0,9 0,6 1,6 07111 0,2

* glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: K — grupa kontrolna, TC - cholesterol catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein
0 niskiej gesto$ci; HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci; TG — triglicerydy;

U pacjentow w grupie kontrolnej, z ocenionych parametréw biochemicznych uwage
zwracaly $rednie wartoéci stgzenia LDL-C wynoszace 121,6mg/dl, istotnie przekraczajace
norme zalecang dla pacjentow z CVD i czynnikami ryzyka s-n, ktora dla tych chorych wynosi

<70 mg/dl.
4.2.1.3. Charakterystyka parametréw biochemicznych grupy zdrowej.

Szczegotowa charakterystyka parametrow biochemicznych u pacjentow z grupy zdrowej

zostata przedstawiona w tabeli nr 6.
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Tabela nr 6. Charakterystyka parametrow biochemicznych grupy zdrowej (Z; n=44)

Zmienna Srednia|Mediana | Minimum | Maksimum | Q1 | Q3 QLG

standardowe
TC [mg/dl] 220,3 227,0 150,0 302,7 189,5|250,0 37,2
LDL-C [mg/dl] 134,2 142,6 40,6 203,2 110,0|162,2 36,8
HDL-C [mg/dl] | 59,1 58,0 24,8 98,5 45,9 68,0 18,1
TG [mg/dl] 135,0 110,1 47,4 591,2 75,6 [164,1 94,9
Glukoza [mg/dl]* | 92,1 93,0 62,0 119,4 84,8 | 98,1 11,6
Kreatynina [mg/dl] 0,8 0,8 0,0 1,2 0,7 1,0 0,2

* glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: Z — grupa zdrowa, TC - cholesterol catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o
niskiej gestosci; HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci; TG — triglicerydy;

Wsrod ocenionych parametrow biochemicznych obserwwano podwyzszone S$rednie
warto$ci stgzenia LDL-C wynoszace 134,2 mg/dl, przekraczajace normg¢ przyjeta dla osob
zdrowych, tj. LDL-C < 115 mg/dl.

4.2.1.4. Porownanie parametrow biochemicznych u pacjentow z grupy badanej,

kontrolnej i zdrowe;j.

Porownanie parametréw biochemicznych pomigdzy grupa badang, kontrolg i zdrowsg

przedstawiono w tabeli nr 7.

Tabela nr 7. Porownanie parametrow biochemicznych pomiedzy grupa B, Ki Z
Test mediany

. P
Zmienna Bve K B vs Z K vs Z
TC [mg/dl] <0,001 <0,001 0,28

LDL-C [mg/dl] <0,001 <0,001 0,29
HDL-C [mg/dI] 0,27 0,005 0,44
TG [mg/dl] 0,67 ns 0,48
Glukoza [mg/dI]* 0,002 <0,001 0,02
Kreatynina[mg/dl] 0,003 <0,001 0,51

* glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: B — grupa badana; K- grupa kontrolna; Z- grupa zdrowa; TC- cholesterol catkowity; LDL-
C - cholesterol frakcji lipoprotein 0 niskiej gestoéci; HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej
gestosci; TG — triglicerydy; ns — nieistotne statystycznie, p=1,0, p — test mediany
Zaznaczono p na poziomie istotnosci statystycznej p<0,05

Porownujac wartosci $rednie lipidogramu pomig¢dzy badanymi grupami chorych, u
pacjentow z grupy badanej, wykazano istotnie nizsze wartosci $rednie Stezenia cholesterolu
catkowitego (TC) i cholesterolu frakcji lipoprotein o niskiej gestosci (LDL-C), zaréwno w

poréwnaniu z pacjentami z grupy kontrolnej (TC: 159,1+43,3mg/dl vs 205,7+42,0mg/dl,
p<0,001), (LDL-C: 80,5+34,5mg/dl vs 121,6+36,8mg/dl, p<0,001), jak i w poréwnaniu z

57




pacjentami z grupy zdrowej (TC: 159,1+43,3mg/dl vs 220,3+37,2mg/dl, p<0,001), (LDL-C:
80,5+34,5mg/dl vs 134,2+36,8mg/dl, p<0,001).

Istotnie nizsze wartosci $rednie stezenia cholesterolu frakcji lipoprotein o wysokiej
gestosci (HDL-C) w grupie badanej stwierdzono w poréwnaniu z pacjentami z grupy zdrowej
(2) (49,5+14,0mg/dl vs 59,1+18,1mg/dl, p=0,005).

Co ciekawe, nie wykazano istotnych statystycznie roznic w wartosciach $rednich Stgzen
TC, LDL-C czy HDL-C, pomiedzy grupami kontrola i zdrowa; w obu tych grupach
bezwzgledne wartosci $rednie stezenia TC i LDL-C byly wyzsze niz w grupie badanej, a
najwyzsze pozostawaly w grupie osob zdrowych, u ktorych do tej pory nie stwierdzano

obecnosci czynnikow ryzyka s-n, i ktore nie byty leczone z tych wskazan.

Pacjenci ze stenozg aortalng w grupie badanej wykazywali istotnie wyzsze $rednie
warto$ci glikemii przy przyjeciu, zarbwno W porownaniu z grupa kontrolng (129,5+44,6mg/dl
vs 104,9+19,3mg/dl, p=0,002), jak i z grupa zdrowa (129,5+44,6mg/dl vs 92,1+11,6mg/dl,
p<0,001). Rowniez istotne statystycznie roznice w srednich wartosciach glikemii przy
przyjeciu stwierdzono pomiedzy grupami kontrolng i zdrowa (104,9+19,3mg/dl vs

92,1+11,6mg/dl, p=0,02), z warto$ciami Srednimi wyzszymi w grupie kontrolnej.

W grupie badanej wykazano wyzsze wartosci $rednie stezenia Kreatyniny, poréwnujac je
zaréwno do pacjentéw z grupy kontrolnej (1,2+0,5mg/dl vs 0,9+0,2mg/dl, p=0,003), jak i do
pacjentow z grupy zdrowej (1,2+05mg/dl vs 0,8+0,2mg/dl, p<0,001).

4.2.2. Charakterystyka parametréw biochemicznych grupy z

lagodnym, umiarkowanym i ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej

4.2.2.1. Charakterystyka parametréw biochemicznych grupy z lagodnym

zwezeniem zastawki aortalnej

Szczegotowa charakterystyka parametréow biochemicznych pacjentow 2z grupy z

tagodnym zwe¢zeniem zastawki aortalnej zostata zamieszczona w tabeli nr 8.
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Tabela nr 8. Charakterystyka parametrow biochemicznych w grupie B1; n=33

Zmienna Srednia| Mediana| Minimum | Maksimum| Q1 | Q3 sl

standardowe
NT-proBNP [pg/mlI] | 2899,1 | 1031,5 30,0 25123,0 (250,0{3119,5 5263,3
TC [mg/dI 162,7 | 150,5 91,0 314,0 |117,0| 204,0 54,7
LDL-C [mg/dI] 79,3 77,0 18,0 147,0 50,0 | 92,0 35,8
HDL-C [mg/dl] 46,1 455 24,0 84,0 36,0| 54,0 13,7
TG [mg/dl] 158,8 | 128,0 39,0 582,0 80,0 | 196,0 119,4
Glukoza [mg/dI]* 135,3 111,0 85,0 341,0 102,0| 153,0 55,3
Kreatynina [mg/di] 1,1 1,0 0,7 2,1 091 1,3 0,3
eGFR [ml/min/1,73m?] | 65,1 59,0 25,0 99,0 51,0( 76,0 19,2

* glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: Bl — grupa z tagodna stenoza aortalna, NT-proBNP — N-koncowy fragment peptydu
natriuretycznego typu B; TC- cholesterol catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gestosci;
HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci; TG — ftriglicerydy; eGFR — szacowany

wspotezynnik filtracji kigbuszkowej

4.2.2.2. Charakterystyka parametréw biochemicznych grupy z umiarkowanym

zwezeniem zastawki aortalnej

Szczegotowa charakterystyka parametrow biochemicznych pacjentow z grupy z

umiarkowanym zwezeniem zastawki aortalnej zostata przedstawiona w tabeli nr 9.

Tabela nr 9. Charakterystyka parametrow biochemicznych w grupie B2; n=28

. 2 . , - . Odchylenie

Zmienna Srednia|Mediana| Minimum | Maksimum| Q1 | Q3 standa)?dowe
NT-proBNP [pg/ml] | 3976,9 | 1358,0 92,0 27325,0 (364,0{3342,0 7168,2
TC [mg/dl] 151,1 | 140,5 94,0 2450 [117,5/183,5 44,5
LDL-C [mg/dl] 73,8 53,5 18,0 160,0 45,51107,0 40,4
HDL-C [mg/dl] 50,3 47,5 12,0 78,0 44,0| 57,5 13,9
TG [mg/dl] 132,1 99,5 43,0 336,0 82,0 | 180,5 77,6
Glukoza [mg/dI 1* 134,7 | 1245 90,0 253,0 |107,5| 151,0 36,9
Kreatynina [mg/dl] 1,2 1,2 0,7 2,8 09| 14 0,5
eGFR [ml/min/1,73m?]| 60,4 59,5 23,0 98,0 455| 77,5 21,7

* glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: B2 — grupa z umiarkowang stenozg aortalng, NT-proBNP — N-koncowy fragment peptydu
natriuretycznego typu B; TC - cholesterol catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gesto$ci;
HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci; TG — triglicerydy; eGFR — szacowany
wspotczynnik filtracji ktgbuszkowej
4.2.2.3. Charakterystyka parametréw biochemicznych grupy z ciezkim zwezeniem

zastawki aortalnej

Szczegdtowa charakterystyka parametrow biochemicznych pacjentow z grupy z cigzkim

zwezeniem zastawki aortalnej zostata przedstawiona w tabeli nr 10.
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Tabela nr 10. Charakterystyka parametrow biochemicznych w grupie B3; n=51

Zmienna Srednia|Mediana|Minimum|Maksimum| Q1 | Q3 e e
standardowe
NT-proBNP [pg/ml] | 4858,3 | 1280,0 60,0 61497,0 |(260,0(5488,0] 10864,5
TC [mg/dl] 160,7 | 158,0 100,0 243,0 |137,0{ 182,0 34,8
LDL-C [mg/dI] 84,3 76,0 37,0 164,0 61,0 | 103,0 30,7
HDL-C [mg/dl] 51,1 50,0 25,0 97,0 42,01 59,0 14,3
TG [mg/dl] 1285 | 117,0 37,0 495,0 84,0 153,0 71,7
Glukoza [mg/dI]* 1229 | 109,0 79,0 281,0 |101,0]127,0 40,4
Kreatynina [mg/dl] 1,2 1,0 0,6 4,6 09| 14 0,6
eGFR [ml/min/1,73m?] | 66,0 69,0 13,0 107,0 46,0 | 83,0 22,6

* glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: B3 — grupa z cigzka stenoza aortalng, NT-proBNP — N-koncowy fragment peptydu
natriuretycznego typu B; TC - cholesterol catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gestosci;
HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci; TG — ftriglicerydy; eGFR — szacowany
wspotezynnik filtracji kigbuszkowej

4.2.2.4. Porownanie parametréw biochemicznych pomiedzy analizowanymi

grupami z lagodnym, umiarkowanym i ci¢zkim zwezeniem zastawki aortalnej

Poréwnanie parametrow biochemicznych pomig¢dzy analizowanymi trzema grupami
pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, podzielonych w zaleznosci od stopnia
zaawansowania wady na grup¢ ze stenozg tagodna, umiarkowang i ci¢zka przedstawiono w
tabeli nr 11.

Tabela nr 11. Poréwnanie parametréw biochemicznych w grupach pacjentéw B1, B2 i B3
Test mediany

Zmienna B1vs B2 B1vs B3 B2 vs B3
NT-proBNP [pg/ml] ns ns ns
TC [mg/dl] ns ns 0,5
LDL-C [mg/dI] 0,92 ns 0,23
HDL-C [mg/dl] 0,56 0,38 ns
TG [mg/dl] ns ns ns
Glukoza [mg/dI]* ns ns 0,18
Kreatynina [mg/dl] ns ns ns
eGFR [ml/min/1,73m?] ns ns 0,82

* glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: Bl — grupa z tagodna stenoza aortalng, B2 — grupa z umiarkowang stenoza aortalna, B3 —
grupa z ciezka stenoza aortalng; NT-proBNP — N-koncowy fragment peptydu natriuretycznego typu B; TC -
cholesterol catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gestosci; HDL-C - cholesterol frakcji
lipoprotein o wysokiej gestosci; TG — triglicerydy; eGFR — szacowany wspotczynnik filtracji kigbuszkowej; ns
— nieistotne statystycznie, p=1,0, p- test mediany

Wsrod pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, w podgrupach podzielonych w

zaleznos$ci od stopnia zaawansowania wady na stenozg¢ tagodna, umiarkowana i cigzka, nie
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wykazano istotnych statystycznie roznic pomiedzy grupami W wartosciach srednich badanych

parametréw biochemicznych.

Pomimo braku danych wskazujacych na istotne statystycznie roéznice pomigdzy
warto$ciami $rednimi stezenia NT-proBNP w grupach pacjentdéw z rdéznym Stopniem
zwezenia zastawki aortalnej, zwraca uwage rosngca warto$¢ Srednia tego parametru wraz
nasileniem stopnia zwegzenia zastawki aortalnej (Srednie warto$ci stezen NT-proBNP
wynosilty: w grupie B1l- 2899,1+5263,3 pg/ml; w B2- 3976,9+7168,2 pg/ml; w B3-
4858,3+10864,5 pg/ml).

4.3. Charakterystyka echokardiograficzna

4.3.1. Charakterystyka echokardiograficzna grupy badanej,
kontrolnej i zdrowej
4.3.1.1. Charakterystyka echokardiograficzna grupy badanej

Charakterystyka ocenianych parametrow echokardiograficznych u pacjentow z grupy

badanej, zostata zamieszczona w tabeli nr12.

Tabela nr 12. Charakterystyka parametrow echokardiograficznych pacjentow z grupy B; n=112

. . . , .. . Odchylenie
Zmienna Srednia | Mediana | Minimum | Maksimum | Q1 | Q3 standa)?dowe
Vv max [m/s] 3,6 3,5 2,0 55 2,6 |44 1,0
PPG [mmHg] 55,2 51,5 16,0 120,0 28,5|76,0 29,0
MPG [mmHg] 32,9 30,0 8,0 80,0 15,0147,0 19,2
LVEDd [mm] 53,3 52,0 40,0 72,0 48,0157,5 6,7
IVSDd [mm] 14,1 14,0 10,0 21,0 12,0|15,0 2,1
Ao-op [mm] 34,9 34,0 25,0 47,0 32,0137,0 4,5
Ao-tub [mm] 37,1 37,0 27,0 55,0 34,0(39,0 4,9
LA [mm] 44,7 45,0 30,0 56,0 42,0(48,0 5,2
E/e’ 15,2 14,0 6,0 30,0 11,0|18,0 5,6
LVEF [%)] 53,3 55,0 20,0 75,0 47,5160,0 11,4
Zmienna Suma %
Dysfunkcja rozkurczowa | st 58 54,2
Dysfunkcja rozkurczowa I st 37 34,6
Dysfunkcja rozkurczowa 111 st 12 11,2

Objasnienia skrotow: B- grupa badana ze stenoza aortalng, v max — szczytowa predko$é przeptywu przez
zastawke aortalng; PPG — maksymalny gradient ci$nien przeptywu przez zastawke aortalng; MPG — $redni
gradient ci$nien przeptywu przez zastawke aortalng; LVEDd — wymiar koncoworozkurczowy lewej komory;
1VSDd — wymiar koncoworozkurczowy grubosci przegrody miedzykomorowej; A0-0p — wymiar opuszki aorty
wstepujacej; Ao-tub — wymiar czgsci tubularnej aorty wstepujacej; LA — wymiar lewego przedsionka; E/e’ —
iloraz maksymalnej predkosci wcezesnego naptywu przez zastawke mitralng (E) i wczesnorozkurczowej
predkosci pierscienia mitralnego (e’); LVEF — warto$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory
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U wszystkich pacjentow z grupy badanej, tj. chorych ze zwezeniem zastawki aortalnej,
$rednia wartos¢ szczytowej predkosci przepltywu przez zastawke aortalng (v max) wynosita
3,6+£1,0m/s, $rednia warto$§¢ gradientu Sredniego cisnien przeptywu przezzastawkowego

(MPG) - 32,9+£19,2mmHg, a sredni gradient maksymalny (PPG) - 55,2+29,0mmHog.

Srednia warto$é frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF) mieicita si¢ w zakresie
zachowanej LVEF i wynosita 53,3+11,4%. Sredni wymiar koncoworozkurczowy lewej
komory (LVEDd) pozostawat prawidlowy, wynosit 53,3+6,7mm, natomiast $redni wymiar
grubosci przegrody miedzykomorowej (IVSDd) oceniono w tej grupie pacjentow na
14,1+2,1mm, co upowazniato do zakwalifikowania zmian tych jako przerostu migsénia
sercowego umiarkowanego stopnia. U chorych w tej grupie wartos$¢ $rednia wielkosci lewego
przedsionka (LA) wynosita 44,7+5,2mm, Srednie wymiary aorty wstepujacej, zarowno na
poziomie jej opuszki (Ao-op), jak i czgsci tubularnej (Ao-tub) miescilty si¢ w granicach norm
(odpowiednio: 34,94+4,5mm i 37,1+4,9mm).

Dysfunkcje rozkurczowa 1.stopnia rozpoznano u 58 pacjentow z grupy badanej, co
stanowito 54,2% odsetka tych chorych, dysfunkcj¢ stopnia 2. — rozpoznano u 37 pacjentoéw, a
stopnia 3. - u 12 chorych, co stanowito odpowiednio 34,6% i 11,2% tej grupy chorych.
Parametr E/e’ oceniono s$rednio na 15,2+5,6, co odzwierciedlalo podwyzszone ci$nienie

napetniania lewej komory u tych chorych.
4.3.1.2. Charakterystyka echokardiograficzna grupy kontrolnej

U pacjentow w grupie kontrolnej, tj. chorych bez stenozy aortalnej z obecnymi
czynnikami ryzyka s-n, i/lub rozpoznanymi CVD, s$rednia wartos¢ frakcji wyrzutowej lewej
komory wynosita 69,3+7,3%, sredni wymiar LVEDd - 48,1+5,2mm, a $rednia grubos¢ 1VSDd

- 11,9+2,2mm; wszystkie te warto$ci miescity si¢ w granicach normy.

Szczegdtowa charakterystyka ocenianych parametrow echokardiograficznych u pacjentow

z grupy kontrolnej, zostata przedstawiona w tabeli nr 13.
4.3.1.3. Charakterystyka echokardiograficzna grupy zdrowej

W badanej grupie osob zdrowych srednia warto$¢ LVEF byla prawidlowa i wynosita
66,8+6,6%. Sredni wymiar lewej komory LVEDd oceniono na 47,6+4,4mm, a sredni wymiar

grubosci IVSDd na 10,1+1,7mm; wartoSci te pozostawaty w granicach norm.
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Szczegotowa charakterystyka ocenianych parametrow echokardiograficznych u pacjentow

z grupy zdrowej zostata przedstawiona w tabeli nr 13.

4.3.1.4. Porownanie podstawowych parametrow echokardiograficznych pomiedzy

grupami badana, kontrolng i zdrowa

Poréwnanie podstawowych parametrow echokardiograficznych pomiedzy grupami

badang, kontrolng i zdrowg zostato przedstawione w tabeli nr 13.
Tabela nr 13. Szczegdtowa charakterystyka podstawowych parametréw echokardiograficznych

pacjentéw z grup B, K i Z oraz poréwnanie ich pomigdzy sobg
Test mediany

Zmienna Grupa B Grupa K Grupa Z Bvs K BvsZ
n=112 n=60 n=44 p p
LVEDd [mm]
M+ SD 53,3£6,7 48,1 +5,2 476+4,4 <0,001 <0,001
Me [Q1; Q3] | 52,0 [48,0; 57,5] | 48,5[45,0; 51,0] | 48,0 [45,0; 51,0]
Min — Max 40,0-72,0 35,0-60,0 39,0 -56,0
IVSDd [mm]
M+ SD 141+21 119+22 10,1+1,7 <0,001 <0,001
Me [Q1; Q3] | 14,0 [12,0; 15,0] | 12,0 [10,0; 14,0] | 10,0 [9,0; 11,0]
Min — Max 10,0-21,0 70-17,0 7,0-16,0
LVEF [%]
M+ SD 533+114 69,3+7,3 66,8 + 6,6 <0,001 <0,001
Me [Q1; Q3] | 55,0 [47,5;60,0] | 70,0 [63,0; 74,0] | 67,0 [62,7; 72,6]
Min — Max 20,0-75,0 51,0-85,0 52,0-78,8

Objasnienia skrotow: n- liczba pacjentow; B — grupa badana ze stenozg aortalng; K — grupa kontrolna; Z — grupa
zdrowa; LVEDd — wymiar koncoworozkurczowy lewej komory; 1VSDd — wymiar koncoworozkurczowy
grubosci przegrody miedzykomorowej; LVEF — warto$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory; M — $rednia
arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gorny;
p- poziom istotnosci, test mediany
Zaznaczono réznice istotne na poziomie p<0,05

W grupie badanej pacjentow ze stenozg aortalng wykazano istotnie wicksze $rednie
warto$ci wymiaru LVEDd, zaro6wno w poréwnaniu z pacjentami z grupy kontrolnej (53,3+6,7
vs 48,14+5,2mm, p<0,001), jak i w porownaniu z osobami z grupy zdrowej (53,3+6,7mm vs

47,6+4,4mm, p<0,001).

Podobnie istotnie wiekszy sredni wymiar grubosci przegrody migdzykomorowej (IVSDd),
$wiadczacy 0 nasileniu przerostu miesnia sercowego lewej komory, odnotowano u pacjentéw
z grupy badanej w porownaniu z pacjentami z grupy kontrolnej (14,1+2,1mm vs 11,942,2mm,
p< 0,001), jak i w poréwnaniu z osobami z grupy zdrowej (14,1+2,1mm vs 10,1+1,7mm,
p<0,001).
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Ponownie, istotna statystycznie roznica zostatla wykazana pomiedzy tymi grupami
pacjentow pod wzgledem oceny wielkosci frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF); w tym
przypadku w grupie badanej s$rednia wartos¢ LVEF byta istotnie nizsza niz w grupie
kontrolnej (53,3+11,4% vs 69,3+7,3%, p<0,001), jak i w grupie zdrowych ochotnikéw
(53,3+11,4% Vs 66,8+6,6%, p<0,001).

4.3.2. Charakterystyka echokardiograficzna grupy z lagodnym,

umiarkowanym i ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej

4.3.2.1. Charakterystyka echokardiograficzna grupy z lagodnym zwezeniem

zastawki aortalnej

Charakterystyka parametrow echokardiograficznych pacjentow z grupy z tagodnym

zwezeniem zastawki aortalnej zostata przedstawiona w tabeli nr 14.

Tabela nr 14. Charakterystyka parametrow echokardiograficznych pacjentéow z grupy B1; n=33

Zmienna Srednia | Mediana | Minimum | Maksimum | Q1 | Q3 OelEienE
standardowe
v max [m/s] 2,4 2,3 2,0 2,9 2,2 (25 0,3
PPG[mmHg] 23,5 23,0 16,0 37,0 20,0(26,0 51
MPG [mmHg] 12,4 12,0 8,0 19,0 10,0]13,0 2,9
LVEDd [mm] 55,0 53,0 47,0 70,0 51,058,0 6,0
IVSDd [mm] 13,2 13,0 10,0 21,0 12,0{14,0 1,9
Ao-op [mm] 34,8 35,0 28,0 46,0 33,0(37,0 3,4
Ao-tub [mm] 36,9 36,0 30,0 55,0 34,0(38,0 5,2
LA [mm] 45,3 45,0 34,0 55,0 42,0 (48,0 4,9
E/e’ 16,0 15,5 7,0 30,0 13,0|17,5 5,3
LVEF [%] 53,3 55,0 20,0 75,0 47,5(60,0 11,4
Zmienna Suma %
Dysfunkcja rozkurczowa | st 17 51,5
Dysfunkcja rozkurczowa Il st 9 27,3
Dysfunkcja rozkurczowa 11 st 6 18,2

Objasnienia skrotow: Bl — grupa z tagodng stenoza aortalng; v max — szczytowa predkos¢ przeptywu przez
zastawke aortalng; PPG — maksymalny gradient ci$nien przeptywu przez zastawke aortalng; MPG — $redni
gradient ci$nien przeptywu przez zastawke aortalng; LVEDd — wymiar koncoworozkurczowy lewej komory;
1VSDd — wymiar koficoworozkurczowy grubosci przegrody miedzykomorowej; Ao-op — wymiar opuszki aorty
wstepujacej; Ao-tub — wymiar czeséci tubularnej aorty wstepujacej; LA — wymiar lewego przedsionka; E/e’ —
iloraz maksymalnej predkosci wezesnego naptywu przez zastawke mitralng (E) i wczesnorozkurczowej
predkosci pierscienia mitralnego (e’); LVEF — warto$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory

Wsrdod pacjentdow z grupy z tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej wartos¢ $rednia

szczytowej predkosci przeptywu przez zastawke aortalng (v max) wynosita 2,4+0,3m/s, sredni
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maksymalny gradient ci$nien przez zastawke (PPG) oceniono na 23,5+ 5,1mmHg, a $rednia

wartos¢ gradientu sredniego (MPG) wynosita 12,4+ 2,9mmHg.

Warto$¢ $rednia frakcji wyrzutowej lewej komory (LVEF) wynosita w tej grupie
pacjentéw 53,3+11,4%. Sredni wymiar LVEDd wynosit 55+6 mm, co miesci sie w zakresie
przyjetych norm, a $rednia grubo$¢ przegrody miedzykomorowej (IVSDd), oceniona zostata
na 13,2+1,9mm, co swiadczy 0 tagodnym stopniu zaawansowania przerostu migsnia lewej

komory.

Rozpoznanie dysfunkcji rozkurczowej 1.stopnia postawiono u 17 pacjentéw, co stanowito
51,5% tej grupy chorych. Dysfunkcje rozkurczowa 2. stopnia rozpoznano u 9 chorych, a 3.
stopnia u 6, co stanowito odpowiednio 27,3% oraz 18,2% badanej grupy chorych z tagodng
stenozg aortalng. U pacjentow tych zwracaly uwage znacznie podwyzszone Srednie wartoSci

parametru E/e’, ktére wynosity 16,0+5,3.

Z pozostatych danych echokardiograficznych ocenianych u tych pacjentéw $redni wymiar
lewego przedsionka oceniany w projekcji podtuznej w osi dtugiej (PLAX) byt podwyzszony i
wynosit 45,3+4,9 mm. Sredni wymiar opuszki aorty wstepujacej (Ao-op) i jej dalszej czesci
tubularnej (Ao-tub) wynosit odpowiednio 34,8+3,4 mm i 36,9+5,2mm, co w obu przypadkach

miescito si¢ W granicach przyjetych norm.

4.3.2.2. Charakterystyka echokardiograficzna grupy z umiarkowanym zwezeniem

zastawki aortalnej

Charakterystyka ocenianych parametréw echokardiograficznych u pacjentow z grupy z

umiarkowanym zwezeniem zastawki aortalnej zostata przedstawiona w tabeli nr 15.

Tabela nr 15. Charakterystyka parametrow echokardiograficznych pacjentow z grupy B2; n=28

. . . . - . Odchylenie

Zmienna Srednia | Mediana | Minimum | Maksimum | Q1 | Q3 standa):'dowe
v max [m/s] 3,3 3,2 2,6 3,9 3,0(3,6 0,4
PPG [mmHg] 45,6 45,0 29,0 68,0 37,5(52,0 9,7
MPG [mmHg] 25,6 25,0 14,0 37,0 21,5(30,0 6,2
LVEDd [mm] 50,8 51,0 40,0 66,0 46,5(53,0 5,6
IVSDd [mm] 13,8 13,5 10,0 19,0 12,0|14,5 2,1
Ao-op [mm] 34,0 33,0 29,0 46,0 31,0(35,5 4,0
Ao-tub [mm] 35,6 34,0 31,0 49,0 33,0(37,5 4,1
LA [mm] 44,4 44,5 33,0 55,0 41,5|47,5 5,2
E/e’ 13,8 13,0 7,0 26,0 10,0/18,0 5,6
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LVEF [%] 56,1 | 60,0 25,0 650 [525)625] 97
Zmienna Suma %

Dysfunkcja rozkurczowa | st 15 53,6

Dysfunkcja rozkurczowa Il st 10 35,7

Dysfunkcja rozkurczowa 111 st 1 3,6

Objasnienia skrétow: B2 — grupa z umiarkowang stenozg aortalna, v max — szczytowa predkos¢ przeptywu przez
zastawke aortalng; PPG — maksymalny gradient ci$nien przeptywu przez zastawke aortalng; MPG — $redni
gradient ci$nien przeptywu przez zastawke aortalng; LVEDd — wymiar koncoworozkurczowy lewej komory;
1VVSDd — wymiar konicoworozkurczowy grubosci przegrody miedzykomorowej; A0-0p — wymiar opuszki aorty
wstepujacej; Ao-tub — wymiar czeséci tubularnej aorty wstepujacej; LA — wymiar lewego przedsionka; E/e’ —
iloraz maksymalnej prgdkosci wcezesnego naptywu przez zastawke mitralng (E) i wczesnorozkurczowej
predkosci pierscienia mitralnego (e’); LVEF — warto$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory

W grupie pacjentow z umiarkowanym zwezeniem zastawki aortalnej srednia wartos¢ v
max wynosita 3,3+0,4m/s, $redni PPG - 45,6+9,7mmHg, a $rednia wartos§¢ MPG oceniona

zostata na 25,6+6,2mmHg.

Warto$¢ $rednia LVEF pozostawata w normie i Wynosita w tej grupie pacjentow
56,1+9,7%. Sredni wymiar LVEDd takze byt prawidtowy i wynosit 50,8+5,6mm, z kolei
srednia  grubos¢ przegrody miedzykomorowej 1VSDd wynosita 13,8+2,1mm, co
odzwierciedla, podobnie jak w przypadku chorych z tagodnym zwezeniem zastawki aortalne;j,

tagodny stopien przerostu migsnia lewej komory.

Dysfunkcje rozkurczows lewej komory 1.stopnia rozpoznano u 15 chorych z tej grupy, 2.
stopnia u 10 pacjentow, a stopnia 3. u 1 chorego, co stanowito odpowiednio 53,6%, 35,7% i
3,6% badanej grupy chorych. Srednia wartos¢ parametru E/e” wynosita 13,8+5,6, co rowniez

przekraczato przyjeta norme.

Ponadto srednia wielkos¢ LA przekraczata przyjeta norme i wynosita 44,4+52mm.
Zarowno opuszka aorty wstepujacej, jak i jej czes¢ tubularna nie byly poszerzone, a ich

srednie wymiary wynosity odpowiednio 34,0+4,0mm oraz 35,6+4,1mm.

4.3.2.3. Charakterystyka echokardiograficzna grupy z ciezkim zwezeniem

zastawki aortalnej

Charakterystyka ocenianych parametrow echokardiograficznych u pacjentow w grupie z

ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej przedstawiono w tabeli nr 16.
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Tabela nr 16. Charakterystyka parametrow echokardiograficznych pacjentow z grupy B3; n=51

Zmienna Srednia | Mediana | Minimum | Maksimum | Q1 | Q3 oyl
standardowe
v max [m/s] 4.4 4.4 2,3 55 42149 0,7
PPG [mmHg] 81,0 78,0 28,0 120,0 |70,0(95,0 20,0
MPG [mmHg] 49,8 47,0 14,0 80,0 42,0(61,0 14,0
LVEDd [mm] 53,4 52,0 43,0 72,0 47,0(59,0 7,4
IVSDd [mm] 14,8 15,0 10,0 20,0 13,0(16,0 2,1
Ao-op [mm] 35,4 34,0 25,0 47,0 32,0(39,0 5,4
Ao-tub [mm] 38,1 37,0 27,0 51,0 35,0/40,0 51
LA [mm] 44,5 45,0 30,0 56,0 41,0|47,0 55
E/e’ 15,7 14,0 6,0 30,0 11,5(19,5 5,8
LVEF [%] 53,7 55,0 20,0 75,0 45,0/60,0 11,6
Zmienna Suma %
Dysfunkcja rozkurczowa | st 26 51,0
Dysfunkcja rozkurczowa Il st 18 35,3
Dysfunkcja rozkurczowa I11 st 5 9,8

Objasnienia skrotow: B3 — grupa z cigzka stenoza aortalng; v max — szczytowa predkos$¢ przeptywu przez
zastawke aortalng; PPG — maksymalny gradient cisnien przeptywu przez zastawke aortalng; MPG — $redni
gradient cisnien przeptywu przez zastawke aortalng; LVEDd — wymiar koncoworozkurczowy lewej komory;
1VSDd — wymiar koficoworozkurczowy grubosci przegrody migdzykomorowej; Ao-0p — wymiar opuszki aorty
wstepujacej; Ao-tub — wymiar czesci tubularnej aorty wstepujacej; LA — wymiar lewego przedsionka; E/e’ —
iloraz maksymalnej predkosci wczesnego naptywu przez zastawke mitralng (E) i wczesnorozkurczowej
predkosci pierscienia mitralnego (e’); LVEF — warto$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory

U chorych z ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej srednie v max wynosito 4,4+0,7m/s, a
wartosci  $rednie gradientow cisnien przez zastawk¢ wynosity odpowiednio: PPG —

81,0+20,0mmHg, a MPG - 49,8+14mmHg.

Srednia warto$é LVEF wynosita 53,7+11,6% i rowniez przypadku tych chorych, byta ona
zachowana. Sredni wymiar LVEDd nie przekraczal przyjetej normy — oceniony zostat na
53,4+7,4mm. Srednig grubos¢ przegrody miedzykomorowej (IVSDd) zmierzono na
14,8+2,1mm.

Dysfunkcje¢ rozkurczowa 1.stopnia rozpoznano u 26 pacjentow W tej grupie chorych, co
stanowito 51% grupy. Z kolei rozpoznanie dysfunkcji rozkurczowej stopnia 2. i 3. postawiono
odpowiednio u 18 i 5 chorych, tj. 35,3% oraz 9,8% badanej grupy chorych z cigzka Stenoza
aortalna. Srednia warto$¢ parametru E/e’ wynosita 15,7+ 5,8, co takze $wiadczyto o

podwyzszonym ci$nieniu napetniania lewej komory.

Sredni wymiar lewego przedsionka u pacjentéw W grupie z ciezka stenoza aortalng

przekraczal norme i wynosit 44,5+5,5mm. Srednie wymiary opuszki aorty wstepujacej i jej
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cze$ci tubularnej wynosity odpowiednio 35,4+5,4mm i 38,145,1mm, co w przypadku opuszkKi
miescito si¢ w granicach normy, a w przypadku cze$ci tubularnej aorty wstepujacej

nieznacznie ja przekraczato.

4.3.2.4. Poréwnanie parametrow echokardiograficznych pomiedzy grupami z

lagodnym, umiarkowanym i ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej

Poréwnanie ocenianych parametrow echokardiograficznych u pacjentéw z roéznym
stopniem zaawansowania zwe¢zenia zastawki aortalnej, tj. w grupie z tagodna stenoza, stenoza

umiarkowang i cigzka przedstawiono w tabeli nr 17.

Tabela nr 17. Poréwnanie warto$ci srednich parametrow echokardiograficznych pomiedzy grupami

B1,B2iB3
Test mediany
; p p p
AISANE! B1vs B2 B1vs B3 B2 vs B3
Vv max [m/s] <0,001 <0,001 <0,001
PPG [mmHg] <0,001 <0,001 <0,001
MPG [mmHg] <0,001 <0,001 <0,001
LVEDd [mm] 0,03 0,41 0,53
IVSDd [mm] 0,66 <0,001 0,08
Ao-op [mm] 0,49 ns 0,67
Ao-tub [mm] 0,72 0,48 0,03
LA [mm] ns ns ns
E/e’ 0,28 ns 0,49
LVEF [%] 0,16 0,67 ns
Dysfunkcja
rozkurczowa | st 0,92 0,86 0,99
Dysfunkcja
rozkurczowa |1 st 0,67 0,60 0,83
Dysfunkcja
rozkurczowa Il st 0,17 0,44 0,58

Objasnienia skrotow : B1 — grupa z tagodna stenoza aortalna, B2 — grupa z umiarkowang stenoza aortalng, B3 —
grupa z ciezka stenoza aortalng; v max — szczytowa predkos¢ przeplywu przez zastawke aortalng, PPG —
maksymalny gradient ci$nien przeptywu przez zastawke aortalng; MPG — §redni gradient ci$nien przeptywu
przez zastawke aortalng; LVEDd - wymiar koncoworozkurczowy lewej komory; 1VSDd — wymiar
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koncoworozkurczowy grubosci przegrody migdzykomorowej; Ao-op — wymiar opuszki aorty wstepujacej; Ao-
tub — wymiar czesci tubularnej aorty wstepujacej; LA — wymiar lewego przedsionka; E/e’ — iloraz maksymalnej
predkosci wczesnego naptywu przez zastawke mitralng (E) i wezesnorozkurczowej predkosci pierscienia
mitralnego (e”); LVEF — wartos¢ frakcji wyrzutowej lewej komory;

ns — nieistotne statystycznie, p=1,0; p - test mediany

Zaznaczono p na poziomie istotnosci statystycznej p <0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

W grupie badanej pacjentow ze stenozg aortalng, przy podziale na 3 podgrupy pod
wzgledem stopnia zaawansowania wady zastawki, tj. jej zwezenia ‘tagodnego,
umiarkowanego i ciezkiego, wykazano istotne statystycznie roznice Wwe Wwszystkich
analizowanych parametrach odzwierciedlajgcych stopien zwezenia zastawki, tj. $redniej
wartosci maksymalnej predkosci przeptywu przez zastawke (v max) (B1 vs B2, 2,4+0,3m/s vs
3,3+0,4m/s, p < 0,001; B1 vs B3, 2,4+0,3m/s vs 4,4+0,7m/s, p< 0,001; B2 vs B3, 3,3+0,4m/s
vs 4,4+0,7m/s, p < 0,001) oraz srednich wartoSci gradientu przezzastawkowego
maksymalnego (PPG) (B1 vs B2, 23,5+5,1mmHg vs 45,6+9,7mmHg, p < 0,001; B1 vs B3,
23,545, 1mmHg vs 81,0£20,0mmHg, p< 0,001; B2 vs B3, 45,6+9,7mmHg vs
81,0+20,0mmHg, p < 0,001) i $rednich wartosci gradientu sredniego (MPG) (Bl vs B2,
12,442 9mmHg vs 25,6+6,2mmHg, p < 0,001; B1 vs B3, 12,4+2,9 vs 49,8+14,0mmHg, p<
0,001; B2 vs B3, 25,6+£6,2mmHg vs 49,8+14,0mmHg, p < 0,001), pomigdzy wszystkimi

analizowanymi 3 podgrupami pacjentow.

Ponadto, poréwnujac poszczegdlne parametry echokardiograficzne wzgledem siebie w
analizowanych 3 grupach chorych z r6znym stopniem zwezenia zastawki aortalnej, wykazano
istotnie statystycznie wiekszy sredni wymiar LVEDd u pacjentow z tagodng stenoza aortalng
wzgledem chorych ze stenozg umiarkowang (Bl vs B2, 55,0+6,0mm vs 50,8+5,6mm, p=
0,03). U pacjentow z ciezka stenozg aortalng w poréwnaniu z chorymi z tagodnym
zwezeniem zastawki, stwierdzono istotnie statystycznie wigksza $rednig grubos¢ przegrody
miedzykomorowej 1VSDd (B1 vs B3, 13,2+1,9mm vs 14,8+2,1mm, p < 0,001), natomiast
pomiedzy grupg pacjentdow ze zwezeniem zastawki aortalnej ciezkim i umiarkowanym
przedstawione wymiary srednie grubosci IVSDd wykazywaly tendencje¢ statystyczng w
kierunku roznic istotnych, jednoczesnie wskazujac na wigkszy stopien zaawansowania
przerostu migsnia serCOWego u pacjentow ze stenozg Ciezka (B2 vs B3, 13,8+2,1mm vs
14,8+2,1mm, p=0,08).

Kolejna istotng statystycznie réznice wykazano w zakresie $rednich wymiarow aorty

wstepujacej W jej odcinku tubularnym, stwierdzajac wartosci wigksze u chorych z cigzkim
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zwezeniem zastawki aortalnej w porownaniu z pacjentami z jej zwe¢zeniem umiarkowanym

(B2 vs B3, 35,6+4,1mm vs 38,1+5,1mm, p =0,03).
4.4.Sztywnos¢ tetnic w grupie badanej, kontrolnej i zdrowej

4.4.1. Sztywnos¢ tetnic w grupie badanej vs w grupie zdrowej

W grupie badanej - pacjentow ze stenoza aortalng, Sstwierdzono nastepujace Srednie
warto$ci  poszczegolnych parametrow sztywnosci tetnic: wartos¢ $rednia wskaznika
sztywnosci tetnic B (beta) wynosita 6,8+2,9, PWVPB - 5,8+1,2m/s, a wskaznika Ep -
96,1+41,9kPa. Srednie wartosci wskaznika AC oceniono na 1,0+0,6mm?%kPa, a wskaznika Al

na 21,3+18,4%.

W grupie oséb zdrowych zarejestrowano nastgpujace Srednie warto$ci poszczegdlnych
parametrow lokalnej sztywnosci tetnic: warto$é srednia wskaznika sztywnosci tetnic  (beta)
wynosita 5,4+1,4, PWVp - 5,1+0,7m/s, a wskaznika Ep - 71,6+18,1kPa. Srednie wartoSci

wskaznika AC oceniono na 0,9+0,3mm2/kPa, a wskaznika Al na 19,9+16,4%.

Szczegdtowa charakterystyke poszczegdlnych parametrow lokalnej sztywnosci tetnic u
pacjentow w grupie badanej i zdrowej oraz poréwnanie ich pomigdzy soba przedstawiono w
tabeli nr 18.

Tabela nr 18. Szczegdtowa charakterystyka parametrow sztywnosci tgtnic w grupie B i Z

oraz poréwnanie ich pomiedzy Soba
Test U’Manna-Whitney’a

Zmienna GrupaB Grupa Z BvsZ
n=112 n=44 D
B (beta) []
M+ SD 6,8+£29 54+14 0.01
Me [Q1; Q3] 6,3 [4.8; 8,5] 5,5 [4,4; 6,5] !
Min — Max 3,0-18,6 2,4-8,7
PWV [m/s]
M + SD 58+1.2 51+£0,7
Me [Q1; Q3] 5,8 [4,9; 6,6] 5,1 [4,8; 5,5] <0,001
Min—MaX 314_9’3 3’4_617
Ep [kPa]
M £+ SD 96,1+41,9 71,6 +18,1 <0.001
Me [Q1; Q3] 89,0 [64,0; 117,5] 72,5 [63,5; 80,5] ’
Min — Max 31,0 - 265,0 30,0 - 116,0
AC [mm¥kPa]
M £+ SD 1,0£0,6 09+0,3 038
Me [Q1; Q3] 09[0,7;1,2] 0,8[0,7;1,0] ’
Min — Max 0,3-48 04-16
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Al [%]
M + SD 21,3+ 18,4 19,9+ 16,4 025
Me [QL; Q3] 22,3 [9,6; 34,6] 19,9 [9,4; 25,3] ’
Min — Max -32,9- 62,1 089472

Objasnienia skrotow: B — grupa badana ze stenozg aortalng; Z — grupa zdrowa; B (beta) — wskaznik sztywnos$ci
tetnic B; PWVP - lokalna jednopunktowa predkos¢ fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznos$ci
naczyn epsilon; AC — wskaznik podatno$ci naczyn; Al — wskaznik wzmocnienia; M — §rednia arytmetyczna; SD
— odchylenie standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gorny;

p- poziom istotno$ci — test U’Manna-Whitney’a

Zaznaczono réznice istotne na poziomie p<0,05

Warto$¢ Srednia wskaznika sztywnosci tetnic 3 (beta) byta istotnie statystycznie wyzsza w
grupie badanej niz w grupie 0séb zdrowych (6,8 + 2,9 vs 5,4 + 1,4; p= 0,01). Podobnie jako
istotnie statystycznie wyzsze w grupie badanej prezentowaty si¢ $rednie wartosci wskaznika

PWVB (5,8 + 1,2m/s vs 5,1 + 0,7m/s; p < 0,001) oraz Ep (96,1 + 41,9kPa vs 71,6 + 18,1kPa;

p < 0,001) w poréwnaniu z pacjentami z grupy zdrowej.

Istotne statystycznie rdéznice pomigdzy poszczegolnymi parametrami sztywnosci tetnic W

grupie badanej w poréwnaniu z grupa zdrowa, zostaty pokazane na rycinach nr 9-11.

Rycina nr 9. Rycina nr 10.
Poréwnanie wskaznika B (beta) migdzy analizowanymi grupami Poréwnanie wskaznika PW Vb (beta) migdzyanalizowanymi grupami
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4.4.2. Sztywnos$¢ tetnic w grupie badanej vs w grupie kontrolnej

U pacjentow W grupie kontrolnej - bez stenozy zastawki aortalnej, z obecnymi czynnikami
ryzyka s-n, i/lub rozpoznanymi CVD, stwierdzono ponizsze srednie warto$ci poszczegolnych
parametrow lokalnej sztywnosci tetnic: wartos¢ $rednia wskaznika sztywnosci tetnic B (beta)
wynosita 9,3+3,2, PWV 6,6+1,3m/s, a wskaznika Ep 126,6+48,6kPa, srednie wartosci
wskaznika AC wynosity 0,7+0,2mm2/kPa, a wskaznika Al 15,9+16,2%.

Szczegotows charaketrystyke poszczegdlnych parametrow lokalnej sztywnosci tetnic u
pacjentow w grupie badanej i kontrolnej oraz poréwnanie ich pomiedzy sobg przedstawiono

w tabeli nr 19.
Tabela nr 19. Szczegdtowa charakterystyka parametrow sztywnosci tetnic w grupie B i K

oraz poréwnanie ich pomigdzy soba
Test U’Manna-Whitney’a

Zmienna Grupa B Grupa K Bvs K
n=112 n=60 p
HECIR 6,8+2,9 9,3+372
M = SD 0 E2, 9t 3,
Me [QL; Q3] 6,3 [4,8; 8.5] 9,0 [6,8; 11,1] <0,001
PWV [m/s]
M + SD 58+1,2 6,6 +1,3
Me [Q1; Q3] 5,8 [4,9; 6,6] 6,3 [5,7; 7.4] <0,001
Min— MaX 314_913 314_919
Ep [kPa]
M + SD 96,1+41,9 126,6 £ 48,6 <0.001
Me [Q1; Q3] 89,0 [64,0; 117,5] | 116,5[93,5; 154,0] ’
Min — Max 31,0 - 265,0 30,0-281,0
AC [mm?/kPa]
M + SD 1,0£0,6 0,7+0,2
Me [QL; Q3] 0,9 [0,7; 1,2] 0,7 [0,6: 0,8] <0,001
Min — Max 03-4.8 03-12
Al [%]
M + SD 21,3+18/4 15,9+ 16,2 0.02
Me [Q1; Q3] 22,3 [9,6; 34,6] 16,4 [6,8; 23,8] ,
Min — Max -329-62,1 -26,0-94.8

Objasnienia skrotow: B — grupa badana ze stenoza aortalna; K — grupa kontrolna;  (beta) — wskaznik
sztywnosci tetnic f; PWV} - lokalna jednopunktowa predkosc¢ fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik
elastycznosci naczyn epsilon; AC — wskaznik podatnosci naczyn; Al — wskaznik wzmocnienia, M — §rednia
arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gorny;

p- poziom istotnosci — test U’Manna-Whitney’a

Zaznaczono roéznice istotne na poziomie p<0,05

Srednie wartosci wskaznika sztywnosci tetnic B (beta), PWVP oraz Ep byly istotnie

statystycznie nizsze w grupie badanej w poréwnaniu z grupa kontrolng (odpowiednio: 6,8 +
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2,9 vs 9,3 + 3,2, p<0,001; 5,8 + 1,2m/s vs 6,6 + 1,3m/s, p<0,001 i 96,1 + 41,9kPa vs 126,6 +
48,6kPa, p<0,001).

Natomiast $rednie wartosci wskaznikow AC i Al byly w grupie badanej istotnie
statystycznie wyzsze niz w grupie kontrolnej (odpowiednio: 1,0 + 0,6mm?kPa vs 0,7 +

0,2mm2/kPa, p<0,001 i 21,3 + 18,4% vs 15,9 £ 16,2%, p=0,02).

Istotne statystycznie roéznice pomigdzy poszczegdlnymi parametrami sztywnosci tetnic W
grupie badanej i grupie kontrolnej, zostaty przedstawione na rycinach nr 12-16.

Rycina nr 12. Rycina nr 13.
W artos¢ wskaznika B (beta) wgrupie badanej (B) i kontrolnej (K) W artosé wskaznika PW Vb (beta) wgrupie badanej (B) i kontrolnej (K)
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Rycina nr 15. Rycina nr 16.

W artos¢ wskaznika AC wgrupie badanej (B) i kontrolnej (K) W artosc wskaznika Al wgrupie badanej (B) i kontrolnej (K)
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4.4.3. Sztywnos¢ tetnic w grupie kontrolnej vs w grupie zdrowej

Porownanie wartosci $rednich poszczegdlnych parametrow lokalnej sztywnos$ci tetnic
pomigdzy grupa kontrolng i zdrowg zostato przedstawione w tabeli nr 20.
Tabela nr 20. Szczegdtowa charakterystyka parametrow sztywnosci tetnic w grupie K i Z

oraz poréwnanie ich pomiedzy Soba
Test U’Manna-Whitney’a

Zmienna Grupa K Grupa z KvsZ
e 9,3£3,2 54+14
M + SD 3£ 3, At
Me [Q1; Q3] 9,0 [6,8; 11,1] 5,5 [4,4; 6,5] <0,001
Min — Max 2,4-20,1 2,4-8,7
PWV [m/s]
M + SD 6,6 1,3 51+0,7
Me [QL; Q3] 63 [5,7; 7.4] 5.1[4,8; 55] <0,001
Min— MaX 314_919 314_617
Ep [kPa]
M + SD 126,6 + 48,6 71,6 +18,1 <0.001
Me [Q1; Q3] 116,5[93,5; 154,0] | 72,5 [63,5; 80,5] ’
Min — Max 30,0 -281,0 30,0-116,0
AC [mm?/kPa]
M + SD 0,7+£0,2 09+0,3 <0.001
Me [Q1; Q3] 0,7[0,6;0,8] 0,8[0,7;1,0] ’
Min — Max 03-172 04-16
Al [%]
M + SD 15,9+ 16,2 199+164 024
Me [Q1; Q3] 16,4 [6,8; 23,8] 19,9 [9,4; 25,8] ’
Min — Max -26,0-94,8 0,8-94,2

Objasnienia skrotow: K — grupa kontrolna; Z — grupa zdrowa; B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic §; PWVp -
lokalna jednopunktowa predkos¢ fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznosci naczyn epsilon;
AC — wskaznik podatno$ci naczyn; Al — wskaznik wzmocnienia; M — $rednia arytmetyczna; SD — odchylenie
standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gérny;

p- poziom istotno$ci — test U’Manna-Whitney’a; Zaznaczono roznice istotne na poziomie p<0,05
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Srednie wartosci wskaznika sztywnosci tetnic B (beta), PWVP oraz Ep byly istotnie
statystycznie wyzsze W grupie kontrolnej w poréwnaniu z grupg zdrowa (odpowiednio: 9,3 +
3,2vs 5,4+ 1,4, p<0,001; 6,6 + 1,3m/s vs 5,1 + 0,7m/s, p<0,001 i 126,6 + 48,6kPa vs 71,6 +
18,1kPa, p<0,001). Natomiast $rednie warto$ci wskaznika podatnosci naczyn AC byly w
grupie kontrolnej istotnie nizsze niz w grupie zdrowej (0,7 + 0,2mm?%kPa vs 0,9 +
0,3mm?/kPa, p=0,001).

Istotne statystycznie r6znice pomiedzy poszczegdlnymi parametrami sztywnosci tgtnic w

grupie kontrolnej i zdrowej, zostaty przedstawione na rycinach nr 17-20.

Rycina nr 17. Rycina nr 18.
Wartosé wskaznika B (beta) w grupie zdrowej () i kontrolnej (K) u Wartos¢ wskaznika PWVb (beta) w grupie zdrowej (2) i kontrolnej (K)
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Rycina nr 19. Rycina nr 20.
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4.4.4. Sztywnos$¢ tetnic u pacjentow w grupie z lagodnym,

umiarkowanym i ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej

W grupie pacjentéw z tagodng stenoza aortalng stwierdzono nastgpujace $rednie wartosci
poszczegdlnych parametréw sztywnosci tetnic: warto$¢ srednia wskaznika sztywnosci tetnic 3
(beta) wynosita 7,0 + 2,4, PWV - 6,0 + 1,0m/s, a Ep - 100,8 £+ 36,7kPa. Srednie wartosci

wskaznika AC oceniono na 0,9 + 0,4Amm?/kPa, a wskaznika Al na 22,7+17,1%.

U pacjentow W grupie z umiarkowanym zwe¢zeniem zastawki aortalnej stwierdzono
nastgpujace Srednie warto$ci poszczegélnych parametrow sztywnosci tetnic: wartos¢ srednia
wskaznika sztywnosci tetnic 3 (beta) wynosita 7,1 + 3,5, PWVB - 59+ 1,4m/s,aEp - 101,4 +
50,1kPa. Srednie wartosci wskaznika AC oceniono na 1,1 + 0,8mm?/kPa, a wskaznika Al na

19,8 £ 12,6%.

Wsrod chorych z cigzka stenoza aortalng zarejestrowano ponizsze S$rednie warto$Ci

poszczegolnych parametrow lokalnej sztywnos$ci tetnic: Srednia warto$¢  wskaznika
sztywnosci tetnic B (beta) wynosita 6,5 + 2,8, PWVp - 5,6 + 1,2m/s, a Ep - 90,2 + 40,2kPa.

Srednia warto$¢ wskaznika AC to 1,0 + 0,5mm?%/kPa, a wskaznika Al - 21,3 + 21,8%.
Szczegdtowa charaketrystyke poszczegdlnych parametréw lokalnej sztywnosci tetnic u
pacjentow w grupie tagodnej, umiarkowane;j i cigzkiej stenozy aortalnej oraz poréwnanie ich

pomiedzy sobg przedstawiono w tabeli nr 21.

Tabela nr 21. Porownanie parametrow sztywnosci tetnic u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej
Test mediany

il Grupa B1 Grupa B2 Grupa B3 BlvsB2|B1lvs B3| B2vsB3
n=33 n=28 n=51 p p p
B (beta) []
M+ SD 7,0£24 7,1+35 6,5+2,8
Me [Q1; Q3] 6,9 [5,1; 8,2] 6,3 [4,6; 9,2] 5,6 [4,3; 8,9] ns 0,64 ns
Min — Max 33-124 3,3-18,6 30-151
PWVB [m/s]
M+ SD 6,0£1,0 59+14 56+1,2
Me [Q1; Q3] | 6,0[5,2; 6,6] 6,1[4,7; 6,8] 5,5[4,7; 6,9] ns 0,43 ns
Min — Max 4187 35-93 34-8,7
Ep [kPa]
M+ SD 100,8 + 36,7 101,4 +50,1 90,2 + 40,2
Me [Q1; Q3] | 97,0 [74; 117] 98,5 [62; 125] 83,0 [57; 117] ns 0,47 ns
Min — Max 44,0 —222,0 31,0 -265,0 33,0-202,0
AC [mm?/kPa]
M + SD 09+04 11+0,8 1,0+05
Me [Q1; Q3] 0,91[0,7; 1,2] 0,910,7; 1,3] 0,81[0,7; 1,3] ns 0,97 ns
Min — Max 0,3-1,6 0,4-48 0,4-2,6
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Al [%]
M + SD 227+17,1 19,8 +12,6 21,3+21,8

Me [Q1; Q3] | 26,4[12,9;32,3] | 18,1[10,9;29,5] | 18,2[6,6; 38,5] ns ns ns
Min — Max -30,5-48,5 0,6 —47,4 -32,9-62,1

Objasnienia skrotow: AS— stenoza aortalna, B1- grupa z tagodna AS; B2 — grupa z umiarkowang AS; B3 —
grupa z cigzka AS; P (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic B; PWV - lokalna jednopunktowa predkos¢ fali tetna;
Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastyczno$ci naczyn epsilon; AC — wskaznik podatno$ci naczyn; Al —
wskaznik wzmocnienia; M — $rednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl
dolny; Q3 — kwartyl gorny;
p- poziom istotnosci — test mediany; ns- nieistotne statystycznie

Wartosci p porownan wielokrotnych zarowno dla wskaznika sztywnosci tetnic B (beta),
PWV, jak i dla wskaznika Ep oraz AC i Al, czyli dla wszystkich analizowanych parametrow
lokalnej sztywnos$ci tetnic, nie rdéznity si¢ w sposob istotny statystycznie pomiedzy
analizowanymi grupami pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, podzielonymi w

zaleznos$ci do stopnia nasilenia wady aortalnej.

4.45. Porownanie poszczegdélnych wskaznikéw lokalnej sztywnosci

tetnic pomiedzy wszystkimi grupami pacjentow
4.45.1. Wskaznik sztywnosci tetnic B (beta)

Wartosci p porownan wielokrotnych srednich wartosci wskaznika sztywnosci tetnic B
(beta) miedzy wszystkimi analizowanymi grupami pacjentow zostato przedstawione w tabeli

nr 22 i na rycinie nr 21.

Tabela nr 22. Poréwnanie warto$ci srednich wskaznika sztywnosci tetnic B (beta) migdzy

analizowanymi grupami
Test Kruskala-Wallisa: H (4, N=210) =33,74; p <0,001
Test mediany

Grupy p p p p p

badane Bl B2 B3 z K
p/ B1 1,00 1,00 0,07 0,03
p/ B2 1,00 1,00 0,39 0,01
p/ B3 1,00 1,00 0,86 < 0,001
p/ Z 0,07 0,39 0,86 < 0,001
p/ K 0,03 0,01 <0,001 | <0,001

Objasnienia skrotow: B1- grupa z fagodng stenozg aortalng, B2- grupa z umiarkowang stenozg aortalng, B3-
grupa z ciezka stenozg aortalng, Z- grupa zdrowa, K- grupa kontrolna;

p-test Anova rang Kruskala-Wallisa/test mediany

Zaznaczono p ha poziomie p<0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)
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Rycina nr 21. Poréwnanie warto$ci srednich wskaznika sztywnosci tetnic $ (beta) we wszystkich
badanych grupach

Wartos¢ wskaznika B (beta) w analizowanych grupach
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Objasnienia skrotow: B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic ; p — test Anova rang Kruskala-Wallisa
Zaznaczono p na poziomie p<0,05

Wartos¢ $rednia wskaznika sztywnosci tetnic B (beta) byta istotnie statystycznie wyzsza
w grupie kontrolnej, w poréwnaniu do wszystkich pozostatych analizowanych grup pacjentow
(BlvsK,7,0+2,4vs93+3,2 p=0,03), (B2vsK, 7,1 +£35vs 9,3+ 3,2, p=0,01), (B3vs K,
6,5+2,8vs9,3+3,2,p<0,001), (ZvsK,54+1,4vs9,3 = 3,2, p<0,001).

Pozostale grupy pacjentow nie roznity si¢ istotnie statystycznie wartoscig $rednig tego

wskaznika pomiedzy soba.
4.45.2. Wskaznik jednopunktowej predkosci fali tetna PWV[

Wartosci p poréwnan wielokrotnych $rednich wartosci wskaznika PWVR miedzy
wszystkimi analizowanymi grupami pacjentow zostaly przedstawione w tabeli nr 23 i na
rycinie nr 22.

Tabela nr 23. Poréwnanie wartosci $rednich wskaznika PWV[3 pomigdzy analizowanymi grupami

Test Kruskala-Wallisa: H (4, N=209) =27,06, p =0,00001
Test mediany

Grupy p p p p p

badane Bl B2 B3 YA K
p/ Bl 1,00 1,00 0,003 0,81
p/ B2 1,00 1,00 0,05 0,23
p/ B3 1,00 1,00 0,21 0,001
p/ Z 0,003 0,05 0,21 < 0,001
p/ K 0,81 0,23 0,001 < 0,001
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Objasnienia skrotow: B1- grupa z tagodna stenozg aortalna, B2- grupa z umiarkowang stenoza aortalnea, B3-
grupa z cigzka stenozg aortalna, Z- grupa zdrowa, K- grupa kontrolna;

p-test Anova rang Kruskala-Wallisa/test mediany

Zaznaczono p na poziomie p<0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

Rycina nr 22. Porownanie warto$ci $rednich wskaznika PWV we wszystkich badanych grupach

Wartos¢ wskaznika PWVb (beta) w analizowanych grupach

11

10 —_

o p<0,001

o]

PWVb (beta)
o ~
L Z ]

o

IS

1 2 3 4 5 9
0 Mediana
(badane grupy: 1- fagodna stenoza aortalna, 2- umiarkowana stenoza aortalna, [J 25%-75%
3- cigzka stenoza aortalna, 4- grupa zdrowa, 5- grupa kontrolna) T Min-Maks

Objasnienia skrotow: PWV - lokalna jednopunktowa predkos¢ fali tetna; p — test Anova rang Kruskala-
Wallisa; Zaznaczono p na poziomie p<0,05

Warto$¢ $rednia wskaznika PWV byla istotnie statystycznie wyzsza w grupie kontrolnej
w porownaniu z warto§ciami srednimi tego wskaznika w grupie zdrowej (6,6 = 1,3m/s vs 5,1
+ 0,7m/s, p<0,001) i w grupie z cigzkg stenoza aortalng (6,6 =+ 1,3m/s vs 5,6 + 1,2m/s,
p=0,001).

W grupie pacjentow z tagodna stenoza aortalng warto$¢ srednia wskaznika PWVf byta
istotnie statystycznie wyzsza niz w grupie osoéb zdrowych (6,0 + 1,0m/s vs 5,1 + 0,7m/s,

p=0,003).

4.4.5.3. Wskaznik Petersona Ep

Wartosci p porownan wielokrotnych $rednich wartosci wskaznika Ep pomigdzy
wszystkimi analizowanymi grupami pacjentow zostaly przedstawione w tabeli nr 24 i na

rycinie nr 23.
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Tabela nr 24. Porownanie warto$ci Srednich wskaznika Ep pomiedzy analizowanymi grupami
Test Kruskala-Wallisa: H (4, N=210) =34,1. p =0,00001
Test mediany

Grupy p p p p p

badane Bl B2 B3 z K
p/ B1 1,00 1,00 0,01 0,15
p/ B2 1,00 1,00 0,04 0,07
p/ B3 1,00 1,00 0,23 0,001
p/ Z 0,01 0,04 0,23 0,001
p/ K 0,15 0,07 0,001 0,001

Objasnienia skrotow: B1- grupa z tagodna stenoza aortalng, B2- grupa z umiarkowana stenoza aortalng, B3-
grupa z cigzka stenoza aortalng, Z- grupa zdrowa, K- grupa kontrolna;

p-test Anova rang Kruskala-Wallisa/test mediany

Zaznaczono p na poziomie p<0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

Rycina nr 23. Porownanie wartosci $rednich wskaznika Ep we wszystkich grupach

Wartos¢ wskaznika Ep w analizowanych grupach
300

280 T
260
p<0,001
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Ep
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O Mediana

grupy (1- fagodna stenoza aortalna, 2- umiarkowana stenoza aortalna, 3- cigzka ] 25%-75%
stenoza aortalna, 4- grupa zdrowa, 5- grupa kontrolna) T Min-Maks

Objasnienia skrotow: Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznos$ci naczyn epsilon; p — test Anova rnag
Kruskala-Wallisa; Zaznaczono p na poziomie p<0,05

Warto$¢ srednia wskaznika Ep byla istotnie statystycznie wyzSza U pacjentow W grupie
kontrolnej w porownaniu z pacjentami zdrowymi (126 + 48,6kPa vs 71,6 + 18,1kPa, p=0,001)
I pacjentami z cigzka stenoza aortalng (126 + 48,6kPa vs 90,2 + 40,2kPa, p=0,001).

Wartosci srednie wskaznika tego byty istotnie statystycznie nizsze w grupie osob
zdrowych niz u pacjentow z tagodng stenozg aortalng (71,6 + 18,1kPa vs 100,8 + 36,7kPa,
p=0,01) i stenoza umiarkowang (71,6 + 18,1kPa vs 101,4 + 50,1kPa, p=0,04).
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4.45.4. Wskaznik podatnosci naczyn AC

Wartosci p poréwnan wielokrotnych $rednich wartosci wskaznika AC pomigdzy
wszystkimi analizowanymi grupami pacjentow zostaly przedstawione w tabeli nr 25 i na

rycinie nr 24.
Tabela nr 25. Poréwnanie warto$ci srednich wskaznika AC pomiedzy analizowanymi grupami

Test Kruskala-Wallisa: H ( 4, N=210) =23,1, p =0,0001
Test mediany

Grupy p p p p p

badane Bl B2 B3 A K
p/ B1 1,00 1,00 1,00 0,07
p/ B2 1,00 1,00 1,00 0,004
p/ B3 1,00 1,00 1,00 <0,001
p/Z 1,00 1,00 1,00 0,02
p/ K 0,07 0,004 <0,001 0,02

Objasnienia skrotow: B1- grupa z tagodna stenozg aortalng, B2- grupa z umiarkowana stenoza aortalna, B3-
grupa z ci¢zkg stenozg aortalng, Z- grupa zdrowa, K- grupa kontrolna;

p-test Anova rang Kruskala-Wallisa/test mediany

Zaznaczono p nha poziomie p<0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

Rycina nr 24. Porownanie wartosci srednich wskaznika AC we wszystkich badanych grupach

Wartos¢ wskaznika AC w analizowanych grupach
5

p<0,001

AC

[N

RERHEE

1 2 3 4 5

0 Mediana
zmienna grupujaca (1- tagodna stenoza aortalna, 2- umiarkowana stenoza aortalna, [] 25%-75%
3- cigzka stenoza aortalna, 4- grupa zdrowa, 5- grupa kontrolna) T Min-Maks

Objasnienia skrotow: AC — wskaznik podatno$ci naczyn; p — test Anova rang Kruskala-Wallisa
Zaznaczono p na poziomie p<0,05

Wartos¢ $rednia wskaznika podatnosci naczyn AC byla istotnie statystycznie nizsza w
grupie kontrolnej w poréwnaniu z chorymi z grupy umiarkowanej stenozy aortalnej (0,7 +

0,2mm?/kPa vs 1,1 +0,8 mm?kPa, p= 0,004) i stenozy cigzkiej (0,7 + 0,2mm?/kPa vs 1,0 +
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0,5mm?/kPa, p<0,001) oraz w poréwnaniu z osobami z grupy zdrowej (0,7 + 0,2mm?/kPa vs

0,9 + 0,3mm?kPa, p=0,02).

4.45.5. Wskaznik wzmocnienia Al

Wartosci p poroéwnan wielokrotnych $rednich wartosci wskaznika Al pomigdzy
wszystkimi analizowanymi grupami pacjentow zostaty przedstawione w tabeli nr 26 i na

rycinie nr 25.

Tabela nr 26. Poréwnanie wartosci srednich wskaznika Al pomig¢dzy analizowanymi grupami
Test Kruskala-Wallisa: H ( 4, N=202) =6,65, p =0,15
Test mediany

Grupy p p p p p

badane Bl B2 B3 YA K
p/ B1 1,00 1,00 1,00 0,17
p/ B2 1,00 1,00 1,00 1,00
p/ B3 1,00 1,00 1,00 0,49
p/Z 1,00 1,00 1,00 1,00
p/ K 0,17 1,00 0,49 1,00

Objasnienia skrotow: B1- grupa tagodnej stenozy aortalnej, B2- grupa umiarkowanej stenozy aortalnej, B3-
grupa ciezkiej stenozy aortalnej, Z- grupa zdrowa, K- grupa kontrolna;

p-test Anova rang Kruskala-Wallisa/test mediany

Zaznaczono p na poziomie trendu p ¢0,05;0,2)

Rycina nr 25. Porownanie wartos$ci $rednich wskaznika Al we wszystkich badanych grupach

Wartos¢ wskaznika Al w analizowanych grupach
100

p=0,15
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+ L HEE
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grupy (1- tagodna stenoza aortalna, 2- umiarkowana stenoza aortalna, 3- cigzkd] 25%-75%
stenoza aortalna, 4- grupa zdrowa, 5- grupa kontrolna) T Min-Maks

Objasnienia skrotow: Al — wskaznik wzmocnienia; p — test Anova rang Kruskala-Wallisa

Wartos¢ srednia wskaznika wzmocnienia Al we wszystkich analizowanych grupach

pacjentéw nie roznita si¢ 0od siebie w sposob istotny statystycznie.
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4.5.Zaleznosci pomiedzy wskaznikami sztywnosci tetnic a klinicznymi i

biochemicznymi czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego u

pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej

W tabelach ponizej przedstawiono zaleznosci pomig¢dzy poszczegdlnymi wskaznikami

sztywnosci tetnic a klinicznymi i biochemicznymi czynnikami ryzyka s-n, u pacjentow z

grupy badanej ze zwezeniem zastawki aortalnej oraz w podgrupach podzielonych w

zalezno$ci od stopnia zaawansowania wady. Do przedstawienia powyzszych zaleznoS$ci

wykorzystano tabele macierzy korelacji z uwzglednieniem wartosci Wspotczynnika korelacji

Spearmana r i wspotczynnika p-value.

4.5.1. Wskaznik sztywnosci tetnic B (beta)

Zaleznosci pomiedzy warto§ciami wskaznika sztywnosci tetnic B (beta) a klinicznymi i

biochemicznymi czynnikami ryzyka s-n w analizowanych grupach pacjentow ze zwgzeniem

zastawki aortalnej przedstawiono w tabeli nr 27.

Tabela nr 27. Macierze korelacji pomigdzy warto$ciami wskaznika sztywnosci tetnic B (beta) a
klinicznymi i biochemicznymi czynnikami ryzyka s-n u pacjentéw ze stenozg aortalna;
wartosci wspotczynnikow korelacji Spearmana r

Umiarkowana Ciezka
Macierz korelacji Grupa badana B | Eagodna stenoza stenoza B2 stenoza B3
(n=112) B1 (n=33) (1=28) (n=51)
r p r p r p r p
B (beta) & wiek 0,19 | 0,049 022| 021] o10| 062] 020 017
B (beta) & SBP[mmH(] 0,13 | 0,17 001 097] 015| 046| 019 0,19
B (beta) & DBP [mmHg] 001 089 -029| o011] 003] 08] 011| 045
B (beta) & PP [mmHg] 0,23 0,01 0,40 | 0,02 0,10 | 0,61 0,20 | 0,16
B (beta) & NTproBNP[pg/ml] 0,03 | 0,73 001 096 030| 014] -0,09| 0,55
B (beta) & TC [mg/dl] 006 | 058| -022| 024| 008 072| -0,06| 0,70
B (beta) & LDL-C[mg/dl] 015| 014 -041| 003]| -003| 091] -0,15| 031
B (beta) & HDL-C[mg/dl] 0,05| 0,58 008| 069| 003| 08| 009]| 053
B (beta) & TG [mg/dl] 001 | 0,92 009| 064]| 014| 050| -0,15]| 0,31
B (beta) & kreatynina [mg/dl] 000 09| -018| 031| o017| 039| 003]| 085
B (beta) & eGFR [ml/min] 022| 002] -004| 083| -031| 011] -0,24| 0,09
B (beta) & glukoza” [mg/dl] 012 | 0,22 040 | 002] -012| 056| 005/ 0,72

*glukoza przy przyjeciu
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Objasnienia skrotow: B- grupa badana, B1- grupa z tagodna stenoza aortalng, B2- grupa z umiarkowang stenoza
aortalng, B3- grupa z cigzka stenoza aortalng; B — wskaznik sztywnos$ci tetnic B (beta); SBP — skurczowe
cisnienie tetnicze; DBP — rozkurczowe ci$nienie tetnicze; PP — ci$nienie tetna; NT-proBNP — N-koncowy
fragment peptydu natriuretycznego typu B; TC - cholesterol catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein
0 niskiej gestosci; HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci; TG — triglicerydy; eGFR —
szacowany wspotczynnik filtracji kigbuszkowej

p — wspotczynnik istotnosci statystycznej; r — wspolczynnik korelacji Spearmana;

Zaznaczono korelacje istotne statystycznie na poziomie p < 0,05

Zaznaczono p na poziomie trendu p {0,05;0,2)

Stwierdzono nastgpujace, istotne zaleznosci:

- zalezno$¢ wprost proporcjonalng pomiedzy warto$cig wskaznika sztywnosci tetnic
(beta) a wartoscig ci$nienia tgtna (PP) w catej grupie badanej (r= 0,23; p= 0,01), jak i w

grupie pacjentow z tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej (r=0,40; p=0,02);

- paradoksalng ujemna korelacj¢ wartosci wskaznika sztywnos$ci tetnic [ (beta) z
warto$cig stezenia LDL-C w grupie z tagodna stenozg aortalng (r=-0,41; p=0,03);

- ujemng korelacje warto$ci wskaznika sztywnosci tetnic  (beta) z wartoscig wskaznika

filtracji ktebuszkowej eGFR w catej grupie badanej (r=-0,22; p= 0,02);

- dodatnig korelacj¢ pomiedzy wartoscig wskaznika sztywnosci tetnic 3 (beta) a wartoscia
glikemii przy przyjeciu w grupie pacjentdow z tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej
(r=0,40; p=0,02);

- zalezno$¢ wprost proporCjonalng pomigdzy wartoscig wskaznika sztywnosci tetnic 3
(beta) a wiekiem pacjentow w catej grupie badanej chorych ze stenozg aortalng (r=0,19; p=
0,049);

4.5.2. Wskaznik jednopunktowej predkosci fali tetna PWVf

Zalezno$ci pomiedzy wartosciami wskaznika PWV( a klinicznymi i biochemicznymi
czynnikami ryzyka s-n w analizowanych grupach pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej

przedstawiono w tabeli nr 28.
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Tabela nr 28. Macierze korelacji pomigedzy wartoscia wskaznika PWVf a klinicznymi i
biochemicznymi czynnikami ryzyka s-n u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej;
wartosci wspotczynnikow korelacji Spearmana r

Umiarkowana Cigzka
Macierz korelacji Grupa badana B | agodna stenoza stenoza B2 stenoza B3
(n=112) B1 (n=33) (1=28) (n=51)
r P r p r p r p
PWV & wiek 0,12 0,19 0,07 0,72 0,06 | 0,77 0,19 | 0,18
PWVp & SBP [mmHg] 0,34 | 0,001 0,33 0,06 0,41| 0,03 0,36 | 0,01
PWV & DBP [mmHg] 0,27 | 0,001 0,10 | 0,56 0,32 | 0,09 0,33 | 0,02
PWV( & PP [mmHg] 0,28 | 0,001 0,40 0,02 0,16 | 0,41 0,31| 0,03
PWVB & NTproBNP[pg/mi] 000| 09| -001| 097 028| 016| -016| 027
PWVp & TC [mg/dl] 0,03| 0,78 0,03| 0,86 0,09 | 0,69 0,00 | 0,97
PWVp & LDL-C [mg/dI] -0,08 0,45 -0,10 | 060| -0,06| 077| -0,12| 0,42
PWVB & HDL-C [mg/dl] 0,06 0,57 0,03 0,88 0,07 | 0,76 0,09| 0,51
PWVB & TG [mg/dl] 0,05| 0,61 0,27 | 0,14 0,16 | 047| -0,08| 0,58
PWV & kreatynina [mg/dI] 0,05 0,59 -0,13 | 0,47 0,29 | 0,14 0,03 | 0,82
PWVp & eGFR [ml/min] -0,23 0,01 0,01 0,94 -0,42 | 0,03 -0,23 | 0,11
PWVP & glukoza” [mg/dl] 0,12 | 0,20 032| 007] -002| 092 0,10 051

“glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: B- grupa badana, B1- grupa z fagodna stenoza aortalng, B2- grupa z umiarkowana stenoza
aortalng, B3- grupa z cigzka stenozg aortalna,
PWVPB — wskaznik PWVB- jednopunktowa predkosé fali tgtna; SBP — skurczowe cisnienie tetnicze; DBP —
rozkurczowe ciénienie tetnicze; PP — ci$nienie tetna; NT-proBNP — N-kofcowy fragment peptydu
natriuretycznego typu B; TC - cholesterol catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gesto$ci;
HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci; TG — ftriglicerydy; eGFR — szacowany
wspotezynnik filtracji ktgbuszkowej
p — wspotczynnik istotnosci statystycznej; r — wspotczynnik korelacji Spearmana;
Zaznaczono korelacje istotne statystycznie na poziomie p < 0,05
Zaznaczono p na poziomie trendu p ¢0,05;0,2)

Stwierdzono nastepujace, istotne korelacje pomiedzy wartoscig wskaznika PWV[ a

klinicznymi i biochemicznymi czynnikami ryzyka s-n:

- zalezno$¢ wprost proporcjonalng pomiedzy warto$cig wskaznika PWV[ a wartoScig
skurczowego cis$nienia tetniczego (SBP) w calej grupie badanej (r=0,34; p= 0,001), jak i w
grupie pacjentow z umiarkowanym (r=0,41, p=0,03) i cigzkim zwg¢zeniem zastawki aortalnej
(r=0,0,36; p=0,01);
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- dodatnig Kkorelacje wartosci wskaznika PWV[ z wartoscig rozkurczowego ci$nienia
tetniczego (DBP) w grupie badanej (r=0,27, p=0,001), jak i w podgrupie z cigzkim
zwezeniem zastawki aortalnej (r=0,33, p=0,02);

- zalezno$¢ wprost proporcjonalng pomiedzy wartoscig wskaznika PWV[ a wartoscia
ci$nienia tetna (PP) w catej grupie badanej (r= 0,28; p= 0,001), w grupie pacjentéw z tagodna
stenozg aortalng (r=0,40; p=0,02) i u chorych w grupie ze stenozg ci¢zka (r=0,31, p=0,03);

- ujemng korelacj¢ wartosci wskaznika PWVB z warto$cig szacowanej filtracji
ktebuszkowej (eGFR) w cetej badanej grupie pacjentéw ze stenoza aortalng (r=-0,23; p= 0,01)

I w grupie chorych z umiarkowanym zwe¢zeniem zastawki aortalnej (r=-0,42, p=0,03).

4.5.3. Wskaznik Petersona Ep

Zaleznosci pomiedzy wartosciami wskaznika Ep a klinicznymi i biochemicznymi
czynnikami ryzyka s-n w analizowanych grupach pacjentéw ze zwezeniem zastawki aortalnej

przedstawiono w tabeli nr 29.

Tabela nr 29. Macierze korelacji pomigedzy wartoscia wskaznika Ep a klinicznymi i biochemicznymi
czynnikami ryzyka s-n u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej;
wartosci wspotczynnikow korelacji Spearmana r

) » Grupa badana B | Lagodna stenoza Jmiarkowana Cigzka stenoza
Macierz korelacji stenoza B2
(n=112) B1 (n=33) B3 (n=51)
(n=28)

r p r p r p r p
Ep & wiek 0,17 0,07 0,10 0,57 0,12 | 0,55 0,22 | 0,12
Ep & SBP [mmHg] 0,39 | 0,001 0,33 | 0,06 0,44 | 0,02 0,43 | 0,001
Ep & DBP [mmHg] 0,22 0,02 0,01| 097 0,29 | 0,13 0,30 | 0,03
Ep & PP [mmHg] 0,39 | 0,001 0,50 | 0,001 0,27 | 0,16 0,40 | 0,001
Ep & NTproBNP [pg/ml] 0,00 0,97 -0,04 | 0,82 0,34| 0,09 -0,16| 0,28
Ep & TC [mg/dI] 0,02 0,84 -0,04 | 0,85 0,13 | 0,55 0,03| 0,85
Ep & LDL-C [mg/dl] -0,09 0,37 -0,23| 025| -001| 097]| -0,10| 0,49
Ep & HDL-C [mg/dl] 0,07 0,50 0,06 | 0,74 0,05 0,81 0,11| 0,45
Ep & TG [mg/dl] 0,04 0,66 0,25| 0,19 0,14| 051| -0,07| 0,60
Ep & kreatynina [mg/dl] 0,06 0,56 -0,16 | 0,39 0,32 | 0,09 0,04 | 0,79
Ep & eGFR [ml/min] -0,26 0,01 -0,01| 097| -046| 001 -025| 0,08
Ep & glukoza® [mg/dI] 0,16 0,10 0,37| 0,03]| -0,02| 0,93 0,12 | 0,40

“glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: B- grupa badana, B1- grupa z fagodng stenozg aortalng, B2- grupa z umiarkowang stenozg
aortalng, B3- grupa z cigzka stenozg aortalna,
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Ep — wskaznik Petersona epsilon; SBP — skurczowe cisnienie tetnicze; DBP — rozkurczowe cisnienie tgtnicze;
PP — ciénienie tetna; NT-proBNP — N-koncowy fragment peptydu natriuretycznego typu B; TC - cholesterol
catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gestosci; HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o
wysokiej gestosci; TG — triglicerydy; eGFR — szacowany wspotczynnik filtracji ktgbuszkowej

p — wspotczynnik istotnosci statystycznej; r — wspotczynnik korelacji Spearmana;

Zaznaczono korelacje istotne statystycznie na poziomie p < 0,05

Zaznaczono p na poziomie trendu p {0,05;0,2)

Stwierdzono nastepujace, istotne zaleznosci pomiedzy wskaznikiem Ep a klinicznymi i

biochemicznymi czynnikami ryzyka s-n:

- zalezno$¢ wprost proporcjonalng pomiedzy wartoscig wskaznika Ep a wartoscig SBP w
badanej grupie pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej (r=0,39, p=0,001), jak i w
podgrupie chorych ze stenozg aortalng umiarkowang (r=0,44, p=0,02) i ci¢zka (r=0,43,
p<0,001);

- dodatnig korelacje warto$ci wskaznika Ep z wartosciag DBP w grupie badanej (r=0,22,
p=0,02), jak i w podgrupie z cigzkim zwezeniem zastawki aortalnej (r=0,30, p=0,03);

- zalezno$¢ wprost proporcjonalng pomiedzy wartoscia wskaznika Ep a wartoScia
cisnienia tetna (PP), ponownie w grupie badanej pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej
(r=0,39; p=0,001), jak i w podgrupie z tagodng stenozg (r=0,50; p=0,001) i ze stenozg ci¢zka
(r=0,40, p=0,001);

- odwrotnie proporcjonalng zalezno$¢ pomiedzy wartoscig wskaznika Ep a warto$cig
eGFR w grupie badanej (r=-0,26; p= 0,01) oraz w podgrupie z umiarkowanym zwezeniem

zastawki aortalnej (r=- 0,46, p=0,01);

- dodatnig korelacje¢ wartosci wskaznika Ep w stosunku do wartosci glikemii przy

przyjeciu W grupie pacjentow z tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej (r=0,37, p=0,03).

4.5.4. Wskaznik podatnos$ci naczyn AC

Zaleznosci pomiedzy wartosciami wskaznika podatnos$ci naczyn AC a klinicznymi i
biochemicznymi czynnikami ryzyka s-n w analizowanych grupach pacjentow ze zwezeniem

zastawki aortalnej przedstawiono w tabeli nr 30.
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Tabela nr 30. Macierze korelacji pomi¢dzy Wartoscig wskaznika AC a klinicznymi i biochemicznymi
czynnikami ryzyka s-n u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej;
wartosci wspotczynnikow korelacji Spearmana r

Umiarkowana

Macierz korelacii Grupa badana B | Lagodna stenoza I Cigzka stenoza

(n=112) B1 (n=33) B3 (n=51)

(n=28)

r p r p r p r p
AC & wiek 0,09 0,36 0,11 | 0,52 0,22 | 0,25 0,03 | 0,86
AC & SBP [mmHg] -0,38 | 0,001 -0,51 | 0,001 -0,41 | 0,03 -0,35 | 0,01
AC & DBP [mmHg] -0,27 | 0,001 -0,22 0,21 -0,36 | 0,06 -0,28 | 0,04
AC & PP [mmH(] -0,32 | 0,001 -0,48 | 0,001 -0,20 | 0,31 -0,28 | 0,04
AC & NTproBNP[pg/ml] 0,18| 0,07 021 024| -021] 031| 030] 0,04
AC & TC [mg/dl] -0,09 0,38 -0,07 | 0,70 0,06 | 0,78 -0,14 | 0,34
AC & LDL-C [mg/dl] 0,00 0,98 -0,03| 0,86 0,16 | 0,46 -0,04 | 0,80
AC & HDL-C [mg/dI] -0,10 0,33 -0,03 0,89 0,15| 0,50 -0,19 | 0,17
AC & TG [mg/dI] 0,03 0,79 -0,09 0,62 -0,15| 0,49 0,18 | 0,22
AC & kreatynina [mg/dl] 0,12 0,21 0,35 0,04 -0,19 | 0,33 0,13 | 0,37
AC & eGFR [ml/min] 0,00 0,96 -0,21 0,23 0,32 | 0,09 -0,03| 0,84
AC & glukoza™ [mg/dl] -0,04 0,66 -012| 049] -0,03| 0,88 0,02 | 0,90

“glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: B- grupa badana, B1- grupa z fagodng stenoza aortalng, B2- grupa z umiarkowang stenoza
aortalng, B3- grupa z ci¢zka stenoza aortalna;
AC — wskaznik podatnosci naczyn; SBP — skurczowe cisnienie tetnicze; DBP — rozkurczowe cisnienie t¢tnicze;
PP — ci$nienie tetna; NT-proBNP — N-koncowy fragment peptydu natriuretycznego typu B; TC - cholesterol
catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gestosci; HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o
wysokiej gestosci; TG — triglicerydy; eGFR — szacowany wspotczynnik filtracji ktebuszkowej
p — wspotczynnik istotnosci statystycznej; r — wspotczynnik korelacji Spearmana;
Zaznaczono korelacje istotne statystycznie na poziomie p < 0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)
Stwierdzono nastepujace zaleznosci pomiedzy wskaznikiem podatnosci naczyn AC a

klinicznymi i biochemicznymi czynnikami ryzyka s-n:

- zalezno$¢ odwrotnie proporcjonalng pomiedzy wartoscig wskaznika AC a wartoscig SBP
we wszystkich analizowanych grupach chorych, tj. w grupie badanej (r=-0,38, p=0,001), u
pacjentow z tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej (r=-0,51, p=0,001), jak i u chorych ze

stenozg umiarkowang (r=-0,41, p=0,03) oraz ciezka (r=-0,35, p=0,01);

- odwrotnie proporcjonalng zalezno$¢ pomiedzy wartoscig wskaznika AC a wartoscia
DBP u pacjentow w grupie badanej (r=-0,27, p=0,001) oraz w podgrupie ze stenozg cigzka
(r=-0,28, p=0,04);

88



- ujemng korelacje pomiedzy wartoscig wskaznika AC a wartoscig PP w grupie badanej
(r=-0,32; p= 0,001), u pacjentow z tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej (r=-0,48;
p=0,001) oraz w grupie z ci¢zka stenoza (r=-0,28, p=0,04);

- korelacje dodatnig pomiedzy wartoscig wskaznika AC a stezeniem NT-proBNP w grupie

pacjentow z ciezkim zwe¢zeniem zastawki aortalnej (r=0,30, p=0,04);

- zalezno$¢ wprost proporcjonalng pomiedzy wartoscig wskaznika AC a st¢zeniem

kreatyniny w grupie pacjentéw z tagodng stenozg aortalng (r=0,35, p=0,04).

455. Wskaznik wzmocnienia Al

Zalezno$ci pomigdzy wartosciami  wskaznika wzmocnienia Al a klinicznymi i
biochemicznymi czynnikami ryzyka s-n w analizowanych grupach pacjentow ze zwegzeniem
zastawki aortalnej przedstawiono w tabeli nr 31.

Tabela nr 31. Macierze korelacji pomiedzy wartos$cig wskaznika Al a klinicznymi i biochemicznymi

czynnikami ryzyka s-n u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej;
wartosci Wspotczynnikow korelacji Spearmana r

Umiarkowana

Macierz korelacii Grupa badana B | Lagodna stenoza NV Ciezka stenoza

(n=112) B1 (n=33) (n=28) B3 (n=51)

r p r p r p r p
Al & wiek -0,21 0,02 -0,04 0,85 0,04| 0,84 -0,32 | 0,02
Al & SBP [mmHg] 0,05 0,58 0,56 | 0,001 0,02 | 0,92 -0,19 | 0,18
Al & DBP [mmH(g] 0,09 0,33 0,38 0,03 0,12 | 0,54 -0,10 | 0,49
Al & PP [mm/Hg] 0,01 0,95 0,40 | 0,02 0,04| 083| -0,14| 0,32
Al & NTproBNP [pg/ml] 0,13 | 0,19 005 0,77| -018| 037| -0,16| 0,27
Al & TC [mg/dI] 0,07 0,48 020 030] -0,18| 041 0,11 | 0,43
Al & LDL-C [mg/dI] 0,10 | 0,34 026| 018 -017| 042] 009 055
Al & HDL-C [mg/dl] -0,03 0,78 -0,27 0,16 -0,02 | 0,94 0,09| 051
Al & TG [mg/dl] -0,05 0,62 0,01 0,94 -0,25 | 0,24 -0,07 | 0,63
Al & kreatynina [mg/dl] -0,03 0,75 0,19 0,28 0,04| 0,85 -0,12 | 0,42
Al & eGFR [ml/min] 0,16 0,09 -0,12 0,50 0,09| 0,64 0,27 | 0,06
Al & glukoza® [mg/dI] -0,13 0,18 -0,24 | 0,18 -0,08| 0,67| -0,08| 0,59

“glukoza przy przyjeciu
Objasnienia skrotow: B- grupa badana, B1- grupa z fagodng stenozg aortalng, B2- grupa z umiarkowang stenozg
aortalna, B3- grupa z cigzka stenoza aortalna,
Al — wskaznik wzmocnienia; SBP — skurczowe ci$nienie t¢tnicze; DBP — rozkurczowe cisnienie tetnicze; PP —
ci$nienie tetna; NT-proBNP — N-koncowy fragment peptydu natriuretycznego typu B; TC - cholesterol
catkowity; LDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o niskiej gestosci; HDL-C - cholesterol frakcji lipoprotein o
wysokiej gestosci; TG — triglicerydy; eGFR — szacowany wspotczynnik filtracji ktgbuszkowej
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p — wspotczynnik istotnosci statystycznej; r — wspotczynnik korelacji Spearmana;
Zaznaczono korelacje istotne statystycznie na poziomie p < 0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p {0,05;0,2)

Stwierdzono nastepujace, istotne zaleznosci pomigdzy wskaznikiem Al a Klinicznymi i

biochemicznymi czynnikami ryzyka s-n:

- dodatnig korelacje pomiedzy wartoscig wskaznika Al a wartoscig SBP w grupie

pacjentow z tagodnym zwegzeniem zastawki aortalnej (r=0,56, p=0,001);

- zaleznos¢ wprost proporcjonalng pomigdzy wartoscig wskaznika Al a wartoscia DBP w

grupie ze stenozg fagodna (r=-0,38, p=0,03);

- korelacje dodatnig pomig¢dzy wartoscig wskaznika Al a warto$cig ciSnienia t¢tna rowniez

W grupie pacjentéw z tagodng stenozg aortalng (r=0,40, p=0,002);

- zaleznos$¢ odwrotnie proporcjonalng pomigdzy wartoscia wskaznika Al a wiekiem
chorych z grupy badanej (r=-0,21,p=0,02) i z grupy z ciezkg stenoza aortalng (r=-0,32,
p=0,02).

4.6.Zaleznosci pomiedzy wskaznikami sztywnosci tetnic a parametrami

echokardiograficznymi u pacjentéw ze zwezeniem zastawki aortalnej

W tabelach ponizej przedstawiono zaleznosci pomiedzy poszczegdlnymi wskaznikami
sztywnosci tetnic a parametrami echokardiograficznymi, u pacjentow w grupie badanej ze
zwezeniem zastawki aortalnej oraz przy uwzglednieniu podzialu na grupy w zaleznos$ci od

stopnia zaawansowania wady.

Do przedstawienia ponizszych zaleznosci wykorzystano tabele macierzy korelacji z

uwzglednieniem warto$ci wspotczynnika p-value i wspotczynnika korelacji Spearmanarr.

4.6.1. Wskaznik sztywnosci tetnic B (beta)

Zaleznosci pomiedzy wartosciami wskaznika sztywnosci tetnic  (beta) a parametrami
echokardiograficznymi u pacjentow w grupie badanej ze zwezeniem zastawki aortalnej oraz
przy uwzglednieniu podziatu na podgrupy ze wzgledu na stopien zaawansowania wady na

stenoze tagodna, umiarkowang i ci¢zka, przedstawiono w tabeli nr 32,
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Tabela nr 32. Macierze korelacji pomigedzy wskaznikiem sztywnosci tetnic  (beta) a parametrami
echokardiograficznymi u pacjentow ze stenozg zastawki aortalnej;
wartosci wspotczynnikow korelacji Spearmana r.

B & LVEF [%)] 004 | 065 | 006 | 074] 002 | 090 ] 007 | 0,60

B & LVEDd [mm] 015 | 011 | 002 [ o092 015 | 044 | -039 | 0,01
B & IVSDd [mm] 012 | 020 | -012 [ o050 | 019 [ 033 | 022 | 0,13
B & Ao-op [mm] 0,30 | 0,001 | -0,22 | o021 | -030 | o012 037 | 001
B & Ao-tub [mm] 011 | 027 | -016 [ 039 | 013 [ 052 | -0,10 | 0,48
B & LA [mm] 005 | 063 | -014 |[043| 012 [ 055 | 004 | 077

B &dysf.rozk.-1;2;3st| 004 | 066 | -017 [ 036 | 036 [ 007 [ -0,02 | 0,90
B &E/A 009 | 036 | -013 [049 | 024 [027] 010 | 053

B &Ele 016 | 017 | 003 [o091| 026 [025] 016 | 039

B & PPG [mmHg] 015 | 012 | -018 [ 033 | -003 [ 087 | 000 | 098
B & MPG [mmHg] 013 | 017 | -014 [ o044 | 002 [ 092 | 002 | 088
B & v max [m/s] 012 | 022 | -013 [ 049 | 006 | 0,78 | -0,02 | 0,88

Objasnienia skrotow: B-grupa badana, B1- grupa z tagodng stenozg aortalng, B2- grupa z umiarkowang stenoza
aortalng, B3- grupa z cigzka stenoza aortalng;

B - wskaznik sztywnosci tetnic B (beta); LVEF — wartos¢ frakcji wyrzutowej lewej komory; LVEDd — wymiar
koncoworozkurczowy lewej komory; 1VSDd - wymiar koncoworozkurczowy grubos$ci przegrody
miedzykomorowej; Ao-op — wymiar opuszki aorty wstepujacej; Ao-tub — wymiar czesci tubularnej aorty
wstepujacej; LA — wymiar lewego przedsionka; E/A — iloraz wczesnorozkurczowej maksymalnej predkosci
wczesnego naptywu mitralnego (fala E) i poznorozkurczowej predkosci naptywu mitralnego (fala A); E/e’ —
iloraz maksymalnej predkosci wczesnego naptywu przez zastawke mitralng (E) i wczesnorozkurczowej
predkoscei pierscienia mitralnego (e’); PPG — maksymalny gradient cisnien przeptywu przez zastawke aortalna;
MPG - $redni gradient ci$nien przeptywu przez zastawke aortalng; v max — szczytowa predkos$é przeplywu
przez zastawke aortalna,

p- wspolczynnik istotnosci statystycznej p; r — wspotezynnik korelacji Spearmana r

Zaznaczono korelacje istotne statystycznie na poziomie p < 0,05

Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

Stwierdzono nastepujace, istotne zaleznosci pomiedzy wskaznikiem sztywnosci tetnic 3

(beta) a parametrami echokardiograficznymi :

- ujemng korelacj¢ wartosci wskaznika sztywno$ci tetnic B (beta) z wymiarem
koncoworozkurczowym lewej komory (LVEDd) w grupie pacjentow z cigzka stenoza

aortalng (r=-0,39; p=0,01); zalezno$¢ t¢ przedstawiono na rycinie nr 26.
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Rycina nr 26.

Wykres korelacji B (beta) z LVEDd w grupie B3
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- zalezno$¢ odwrotnie proporocjonalng pomiedzy wartoscig wskaznika sztywnosci tetnic 3
(beta) a wymiarem opuszki aorty wstepujacej w badanej grupie badanej (r=-0,30; p= 0,001),
jak i w podgrupie z ciezkim zwe¢zeniem zastawki aortalnej (r=-0,37; p=0,01); zaleznosci te

przedstawiono na rycinach nr 27 i 28.

Rycina nr 27. Rycina nr 28.
Wykres korelacji B (beta) z Ao-op w grupie B Wykres korelacji B (beta) z Ao-op w grupie B3
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Sposrod pozostatych badanych zaleznosci pomiedzy wskaznikiem sztywnosci tetnic B
(beta) a parametrami echokardiograficznymi stwierdzono jeszcze Kkilka korelacji,

wykazujacych trend w kierunku zaleznosci istotnych statystycznie, nalezaty do nich:

- ujemna korelacja pomigdzy wskaznikiem 3 a grubos$cig przegrody migdzykomorowej w
grupie cigzkiej stenozy (r=-0,22, p=0,13);

- ujemna korelacja pomiedzy wskaznikiem B a wymiarem opuszki aorty wstepujacej w

grupie stenozy umiarkowanej (r=-0,30, p=0,12);
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- zalezno$¢ wprost proporcjonalna pomiedzy wskaznikiem 3 a rozpoznaniem dysfunkcji

rozkurczowej lewej komory w grupie umiarkowanej stenozy (r=0,36, p=0,07);

- zalezno$¢ wprost proporcjonalna pomigdzy wskaznikiem § a parametrem E/e’ w calej

grupie badanej pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej (r=0,16, p=0,17);

- korelacje ujemne wartosci wskaznika 3 z gradientem $rednim (MPG) i maksymalnym
(PPG) przeptywu przez zastawke aortalng w calej badanej grupie pacjentow ze zwegzeniem

zastawki aortalnej (odpowiednio r=-0,13, p=0,17 oraz r=-0,15,p=0,12).

4.6.2. Wskaznik jednopunktowej predkosci fali tetna PWV[f3

Zalezno$ci  pomigdzy ~ wartosciami  wskaznika  PWVB a  parametrami
echokardiograficznymi u pacjentow ze stenoza zastawki aortalnej, rowniez przy
uwzglednieniu podziatu na grupy w zaleznosci od stopnia zaawansowania wady aortalnej
przedstawiono w tabeli nr 33.

Tabela nr 33. Macierze korelacji pomigdzy wskaznikiem PWV[3 a parametrami

echokardiograficznymi u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej;
wartosci wspotczynnikow korelacji Spearmana r.

PWV & LVEF [%] 004 | 066 | 004 |[081[-006] 077 011 | 043
PWVB & LVEDd [mm] 019 | 004 | -002 [092] 015 | 045 | -0.42 | 0,001
PWVB & IVSDd [mm] 009 | 037 | 018 [031| 028 [ 015 | 0,16 | 0,26

PWVB & Ao-op [mm] 0,30 | 0,001 | -0,20 | o058 | 0,32 | 0,10 | -0,41 [ 0,001
PWVB & Ao-tub [mm] 015 | 011 | -011 [ o055| 004 | 085 | 017 | 0,24
PWVB & LA [mm] 005 | 062 | -015 [042| 008 | 067 | 004 | 080
PWV & dysfrozk.-1;2;3st| 005 | 058 | -012 | 052 | 038 | 0049 | -005 | 0,74
PWVB & E/A 008 | 044 | -016 |040| 024 | 026 | 007 | 068

PWVB & Ele’ 007 | 056 | -013 |055| 013 | 056 | 011 | 054

PWVB & PPG [mmHg] 015 | 013 | -004 [o082 ] -001 [ 095 | 005 | 072
PWVB & MPG [mmHg] 014 | 016 | -004 [o085| 004 | 084 | 007 | 061
PWVP & v max [m/s] 011 | 025 | -003 [087 | 005 [ 083 | 004 | 080
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Objasnienia skrotow: B-grupa badana, B1- grupa z tagodna stenoza aortalng, B2- grupa z umiarkowana stenoza
aortalna, B3- grupa z cigzka stenoza aortalna;

PWVB - wskaznik jednopunktowej predkosci fali tetna; LVEF — wartos¢ frakcji wyrzutowej lewej komory;
LVEDd - wymiar koncoworozkurczowy lewej komory; 1VSDd — wymiar koncoworozkurczowy grubo$ci
przegrody migdzykomorowej; A0-0p — wymiar opuszki aorty wstepujacej; Ao-tub — wymiar czgsci tubularnej
aorty wstepujacej; LA — wymiar lewego przedsionka; E/A — iloraz wczesnorozkurczowej maksymalnej
predkosci wezesnego naptywu mitralnego (fala E) i poznorozkurczowej predkosci naptywu mitralnego (fala A);
E/e’ — iloraz maksymalnej predkosci wezesnego naptywu przez zastawke mitralng (E) i weczesnorozkurczowej
predkosci pierscienia mitralnego (e’); PPG — maksymalny gradient cisnien przeptywu przez zastawke aortalng;
MPG - $redni gradient ci$nien przeptywu przez zastawke¢ aortalng; v max — szczytowa predkos$é przeptywu
przez zastawke aortalng;

p- wspolczynnik istotno$ci statystycznej p; r — wspotezynnik korelacji Spearmana r

Zaznaczono korelacje istotne statystycznie na poziomie p < 0,05

Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

Stwierdzono nastepujace, istotne zaleznosci pomiedzy wskaznikiem PWV[ a parametrami

echokardiograficznymi:

- zalezno$¢ odwrotnie proporcjonalng pomigdzy wartoscia wskaznika PWV[3 a wymiarem
koncoworozkurczowym lewej komory (LVEDd) w grupie badanej pacjentow ze stenoza
aortalng (r=-0,19; p= 0,04), jak i w podgrupie pacjentow z wada ci¢zka (r=-0,42; p=0,001),

zalezno$ci te przedstawiono na rycinach 29 i 30.

Wykres korelacji PWVb z LVEDd w grupie B Wykres korelacji PWVb z LVEDd w grupie B3
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- uyjemng korelacj¢ pomiedzy wartoscig wskaznika PWV[ a wymiarem opuszki aorty

wstepujacej, zarowno w grupie badanej (r= - 0,30; p=0,001), jak i w grupie chorych z cigzkim
zwezeniem zastawki aortalnej (r=-0,41; p=0,001); zaleznosci te przedstawiono na rycinach nr
31i32.
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Rycina nr 31.

Wykres korelacji PWVb z Ao-op w grupie B
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Rycina nr 32.
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- zalezno$¢ wprost proporcjonalna pomigdzy wskaznikiem PWV( a rozpoznaniem

dysfunkcji rozkurczowej lewej komory w grupie umiarkowanej stenozy (r=0,38, p=0,049);

zalezno$¢ t¢ przedstawiono na rycinie nr 33.

Wykres korelacji PWVb (beta) z dysfunkcja rozkurczowa 1;2;3 st w grupie B2
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Sposrod pozostatych badanych zaleznosci pomigdzy wskaznikiem PWV[ a parametrami

echokardiograficznymi stwierdzono jeszcze kilka, wykazujacych trend w kierunku istotnosci

statystycznej, nalezaty do nich korelacje:

- dodatnia korelacja pomiedzy wskaznikiem PWVB a gruboscig przegrody

miedzykomorowej w grupie z umiarkowanym zwe¢zeniem zastawki aortalnej (r=0,28, p=0,15)

- ujemna korelacja pomiedzy wskaznikiem PWV[} a wymiarem opuszki aorty wstgpujacej

w grupie umiarkowanej stenozy (r=-0,32, p=0,10);

- zalezno$¢ odwrotnie proporcjonalna pomigdzy wskaznikiem PWV[ a wymiarem czesci

tubularnej aorty wstepujacej W catej grupie badanej (r=-0,15, p=0,11);
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- korelacje ujemne wartosci wskaznika PWVPB z MPG i PPG przeptywu przez zastawke
aortalng W catej badanej grupie pacjentow ze zwegzeniem zastawki aortalnej (odpowiednio: r=-
0,14, p=0,16 oraz r=-0,15,p=0,13).

4.6.3. Wskaznik Petersona Ep

Zaleznos$ci pomiedzy wartosciami wskaznika Ep a parametrami echokardiograficznymi u
pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej oraz przy podziale na grupy w zaleznosci od
stopnia jej stenozy przedstawiono w tabeli nr 34.

Tabela nr 34. Macierze korelacji pomiedzy wskaznikiem Ep a parametrami

echokardiograficznymi u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej;
wartos$ci wspotczynnikow Korelacji Spearmana r

Ep & LVEF [%] 008 | 041 | 011 [ 053] 001 [097] 013 | 035
Ep & LVEDd [mm] 020 | 003 | -004 | 083 | 010 | 062 | -041 [0,001
Ep & IVSDd [mm] 010 | 030 | -017 [ 035 026 | 0,18 -0,18 | 0,21
Ep & Ao-op [mm] 0,33 | 0,001 [ -0,14 | 044 | -036 | 0,06 | -0,44 | 0,001
Ep & Ao-tub [mm] 020 | 004 | -013 | 049 [ -004 | 083 | -022 | 0,13

Ep & LA [mm] 003 | 073 | -017 | 036 | 006 | 077 | 005 | 0,74

Ep & dysfrozk. -1;2;3st | 005 | 062 | -014 | 045 | 037 | 0,06 | 0,04 | 0,79
Ep & E/A 010 | 035 | -017 | 038 | 023 [ 029 011 | 049

Ep & E/e’ 009 | 043 | -007 | 074 | 016 | 049 | 0,14 | 046

Ep & PPG [mmHg] 015 | 012 | -013 | 046 | -0,01 | 0,94 | 006 | 0,69
Ep & MPG [mmHg] 013 | 016 | -012 | 052 | 004 | 082 | 007 | 061
Ep&vmax[m/is] | -012 | 024 | -013 | 049 | 0,05 | 0,80 | 0,04 | 0,77

Objasnienia skrotow: B-grupa badana, B1- grupa z tagodna stenoza aortalna, B2- grupa z umiarkowana stenoza
aortalna, B3- grupa z cigzka stenoza aortalna;

Ep - wskaznik Petersona epsiolon; LVEF — warto$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory; LVEDd — wymiar
koncoworozkurczowy lewej komory; 1VSDd — wymiar kofncoworozkurczowy grubosci przegrody
migdzykomorowej; Ao-op — wymiar opuszki aorty wstepujacej; Ao-tub — wymiar czesci tubularnej aorty
wstepujacej; LA — wymiar lewego przedsionka; E/A — iloraz wczesnorozkurczowej maksymalnej predkosci
wczesnego naptywu mitralnego (fala E) i poznorozkurczowej predkosci naptywu mitralnego (fala A); Efe’ —
iloraz maksymalnej predkosci wczesnego naptywu przez zastawke mitralng (E) i wczesnorozkurczowej
predkosci pierscienia mitralnego (e’); PPG — maksymalny gradient cisnien przeptywu przez zastawke aortalna;
MPG - $redni gradient ci$nien przeptywu przez zastawke aortalng; v max — szczytowa predkosé przeptywu
przez zastawke aortalng;

p- wspotczynnik istotnosci statystycznej p; r — wspotczynnik korelacji Spearmana r

Zaznaczono korelacje istotne statystycznie na poziomie p < 0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)
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Stwierdzono nastepujace, istotne zalezno$ci pomiedzy wskaznikiem Ep a parametrami

echokardiograficznymi u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej:

- zalezno$¢ odwrotnie proporcjonalng pomiedzy wartoscig wskaznika Ep a wymiarem

koncoworozkurczowym lewej komory (LVEDd) w grupie badanej pacjentow ze stenoza

aortalng (r= -0,20; p= 0,03), jak i w podgrupie pacjentow ze stenoza ciezka (r=-0,41;

p=0,001); zaleznosci te zostale przedstawione na rycinie nr 34 i 35.
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- ujemnag korelacje pomigdzy wartoScig wskaznika Ep a wymiarem opuszki aorty

wstepujacej, rowniez W grupie badanej (r= - 0,33; p=0,001) i w grupie z ci¢zka stenoza

aortalng (r=-0,44; p=0,001), co przedstawiono na rycinach nr 36 i 37.
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Ep a wymiarem aorty

wstepujace] W jej czesci tubularnej w grupie badanej (r= -0,20; p=0,04); korelacje te¢

prz

edstawiono na rycinie nr 38.
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Rycina nr 38.

Wykres korelacji Ep z Ao-tub w grupie B
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Sposrod pozostatych badanych zaleznosci pomiedzy wskaznikiem Ep a parametrami
echokardiograficznymi stwierdzono jeszcze kilka, wykazujacych trend w kierunku istotno$ci

statystycznej, nalezaty do nich korelacje:

- dodatnia korelacja pomiedzy wskaznikiem Ep a grubos$cig przegrody migdzykomorowej
w grupie umiarkowanej stenozy (r=0,26, p=0,18);

- ujemna korelacja pomiedzy wskaznikiem Ep a wymiarem opuszki aorty wstepujacej W
grupie z umiarkowanym zwegzeniem zastawki aortalnej (r=-0,36, p=0,06);

- zaleznos¢ odwrotnie proporcjonalna pomigdzy wskaznikiem Ep a wymiarem czesci
tubularnej aorty wstepujacej w grupie ze stenoza cigzka (r=-0,22, p=0,13);

- zalezno$¢ wprost proporcjonalna pomiedzy wskaznikiem Ep a rozpoznaniem dysfunkcji

rozkurczowej lewej komory w grupie umiarkowanej stenozy (r=0,37, p=0,06);

- korelacje ujemne wartosci wskaznika Ep z gradientem $rednim i maksymalnym
przeplywu przez zastawke aortalng W catej badanej grupie pacjentow ze zwezeniem zastawki

aortalnej (odpowiednio r=-0,13, p=0,16 oraz r=-0,15,p=0,12).

4.6.4. Wskaznik podatnos$ci naczyn AC

Zaleznosci pomiedzy wartosciami wskaznika podatnosci naczyn AC a parametrami
echokardiograficznymi u pacjentow ze stenoza zastawki aortalnej przedstawiono w tabeli nr
35.
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Tabela nr 35. Macierze korelacji pomiedzy wskaznikiem AC a parametrami
echokardiograficznymi u pacjentow ze stenoza aortalng ;
wartosci Wspotezynnikow korelacji Spearmana r

AC & LVEF [%] 011 | 027 | -015 [041| 016 | 043 | -020 | 0,15
AC & LVEDd [mm] 026 | 00l | 017 | 034 | -017 [ 038 | 052 |o0,001
AC & IVSDd [mm] 012 | 022 | 039 |003|-019 [034| 008 | 058
AC & Ao-op [mm] 018 | 006 | 012 |050| 013 [ 051 | 030 | 0,03
AC & Ao-tub [mm] 013 | 018 | 018 | 032 | -0,08 | 067 | 017 | 0,23

AC & LA [mm] 023 | 00l | 042 |002| 005 [080| 025 | 008

AC & dysfrozk. - 1;2;3st | 018 | 006 | 027 | 013 | -008 | 0,71 | 028 | 0,05
AC & EIA 015 | 016 | 029 [012| 006 | 077 | 013 | 041

AC & Ele’ 010 | 037 | 021 |033|-011 [062| 025 | 0,18

AC & PPG [mmHg] 007 | 043 | 019 | 028 | 001 | 096 | -012 | 0,40
AC & MPG [mmHg] 003 | 072 | 012 | 051 | -009 | 064 | -015 | 0,30
AC & v max[mmHg] 004 | 072 | 022 |o024]|-007 [074 ] -012 | 0,40

Objasnienia skrotow: B- grupa badana, B1- grupa z fagodna stenozg aortalng, B2- grupa z umiarkowang stenoza
aortalna, B3- grupa z cigzka stenozg aortalng;

AC — wskaznik podatnosci naczyn; LVEF — warto$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory; LVEDd — wymiar
koncoworozkurczowy lewej komory; 1VSDd - wymiar koncoworozkurczowy grubosci przegrody
migdzykomorowej; Ao-op — wymiar opuszki aorty wstepujacej; Ao-tub — wymiar czesci tubularnej aorty
wstepujacej; LA — wymiar lewego przedsionka; E/A — iloraz wczesnorozkurczowej maksymalnej predkosci
wczesnego naptywu mitralnego (fala E) i péznorozkurczowej predkosci naptywu mitralnego (fala A); E/e’ —
iloraz maksymalnej predkosci wczesnego naptywu przez zastawke mitralng (E) i wczesnorozkurczowej
predkosci pierscienia mitralnego (e”); PPG — maksymalny gradient ci$nien przeplywu przez zastawke aortalng;
MPG — $redni gradient ci$nien przeptywu przez zastawke aortalng; v max — szczytowa predko$é przeptywu
przez zastawke aortalng;

p- wspotczynnik istotno$ci statystycznej p; r — wspotczynnik korelacji Spearmana r

Zaznaczono korelacje istotne statystycznie na poziomie p < 0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

Stwierdzono nastgpujace, istotne korelacje pomiedzy wskaznikiem podatnosci naczyn AC

a parametrami echokardiograficznymi:

- zalezno$¢ wprost proporcjonalng pomiedzy wartoscig wskaznika AC a LVEDd w
badanej grupie pacjentow ze stenozg aortalng (r=0,26; p= 0,01), jak i w podgrupie chorych z
ciezkim zwegzeniem zastawki aortalnej (r=0,52; p=0,001); korelacje te zilustrowano na
rycinach nr 39 i 40.

99



Rycina nr 39.

Wykres korelacji AC z LVEDd w grupie B
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- dodatnig korelacje pomiedzy wartoscig wskaznika AC a IVSDd w grupie pacjentow z

tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej (r= 0,39; p=0,03); zalezno$¢ te zilustrowano na

rycinie nr 41.

- dodatnia korelacje pomigdzy wskaznikiem AC a wymiarem opuszki aorty wstepujacej w

grupie pacjentéw z ciezka stenoza aortalng (r=0,3; p= 0,03), co przedstawiono na rycinie nr
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Rycina nr 42.
Wykres korelacji AC z Ao-op w grupie B3
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- ponadto wykazano zalezno$¢ wprost proporcjonalng pomigdzy wartoscig wskaznika AC

a wymiarem lewego przedsionka zarowno w grupie badanej chorych ze zwezeniem zastawki

aortalnej (r=0,23; p=0,01), jak i w podgrupie pacjentow z tagodng stenozg aortalng (r=0,42;

p=0,02); zaleznosci te przedstawiono na rycinach nr 43 i 44.

100



Rycina nr 43.

Wykres korelacji AC z LAw grupie B
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Rycina nr 44.

Wykres korelacji AC z LA w grupie B1
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Sposrod pozostatych badanych zaleznosci pomigdzy wskaznikiem podatnosci naczyn AC
a parametrami echokardiograficznymi stwierdzono jeszcze kilka, wykazujacych trend w

kierunku istotnosci statystycznej, nalezaty do nich korelacje:

- ujemna korelacja pomiedzy wskaznikiem AC a frakcja wyrzutowa lewej komory w
grupie cigzkiej stenozy aortalnej (r=-0,20, p=0,15);

- dodatnia korelacja pomiedzy wskaznikiem AC a wymiarem opuszki aorty wstepujacej
w grupie badanej pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej (r=0,18, p=0,06);

- dodatnia korelacja pomigdzy wskaznikiem AC a wymiarem czgsci tubularnej aorty
wstepujacej W grupie badanej (r=0,13, p=0,18)

- zalezno$¢ wprost proporcjonalna pomiedzy wskaznikiem AC a wymiarem lewego

przedsionka w grupie z ci¢zka stenozg aortalng (r=0,25, p=0,08);

- zalezno$¢ wprost proporcjonalna pomiedzy wskaznikiem AC a rozpoznaniem
dysfunkcji rozkurczowej lewej komory w grupie badanej (r=0,18, p=0,06), tagodnej stenozy
aortalnej (r=0,27, p=0,13) i stenozy ciezkiej (r=0,28, p=0,05);

- korelacja dodatnia wartosci wskaznika AC z parametrem E/A w grupie badanej (r=0,15,

p=0,16) i w grupie z tagodng stenozg aortalng (r=0,29, p=0,12);

- zalezno$¢ wprost proporcjonalna pomigdzy wskaznikiem AC a parametrem E/e’ w

grupie z cigzkim zwezeniem zastawki aortalnej (r=0,25, p=0,18).
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4.6.5. Wskaznik wzmocnienia Al

Zaleznosci pomiedzy wartosciami  wskaznika wzmocnienia Al a parametrami
echokardiograficznymi u pacjentow ze zwe¢zeniem zastawki aortalnej przedstawiono w tabeli
nr 36.

Tabela nr 36. Macierze korelacji pomigdzy wskaznikiem Al a parametrami
echokardiograficznymi u pacjentow ze stenozg aortalna;
wartosci wspotczynnikow korelacji Spearmana r

Al & LVEF [%] 001 | 091 | 007 [070]-016 [ 043 | 008 | 057
Al & LVEDd [mm] 008 | 040 | 006 | 074 010 062 | 005 | 0,75
Al & IVSDd [mm] 012 | 020 | -027 | 013 | 027 | 016 | 028 | 0,04
Al & Ao- op [mm] 013 | 018 | 006 | 073 | 014 | 049 | 0,16 | 0,27
Al & Ao-tub [mm] 008 | 041 | -003 | 089 014 | 049 | 013 | 039

Al & LA [mm] 0,16 | 008 | -0,02 | 090 [ -007 | 0,74 | -029 | 0,04

Al & dysf.rozk. - 1; 2;3st | -0,18 | 0,07 | 000 | 1,00 | 004 | 0,86 | -0,36 | 0,01
Al & EIA 019 | 006 | 010 |061 [ 008 | 071 | -043 |0,001

Al & Ele’ 009 | 044 | 021 |[033| 015 | 051 | 045 | 0,01

Al & PPG [mmHg] 004 | 067 | 004 | 081 027 | 016 | 017 | 0,24
Al & MPG [mmHg] 006 | 056 | 006 | 076 | 027 |016| 017 | 023
Al&vmax[m/s] | 003 | 076 | -009 | 063 | 024 [ 025 018 | 0,23

Objasnienia skrotow: B- grupa badana, B1- grupa z tagodng stenozg aortalng, B2- grupa z umiarkowang stenozg
aortalng, B3- grupa z cigzka stenozg aortalng;

Al — wskaznik wzmocnienia; LVEF - warto$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory; LVEDd — wymiar
koncoworozkurczowy lewej komory; 1VSDd - wymiar koncoworozkurczowy grubosci przegrody
miedzykomorowej; Ao-op — wymiar opuszki aorty wstepujacej; Ao-tub — wymiar czesci tubularnej aorty
wstepujacej; LA — wymiar lewego przedsionka; E/A — iloraz wczesnorozkurczowej maksymalnej predkosci
wczesnego naptywu mitralnego (fala E) i péznorozkurczowej predkosci naptywu mitralnego (fala A); E/e’ —
iloraz maksymalnej predkosci wczesnego naptywu przez zastawke mitralna (E) i wczesnorozkurczowej
predkoscei pierscienia mitralnego (e’); PPG — maksymalny gradient cisnien przeptywu przez zastawke aortalna;
MPG - $redni gradient cisnien przeptywu przez zastawke aortalng; v max — szczytowa predkos$é przeplywu
przez zastawke aortalna;

p- wspdtczynnik istotnosci statystycznej p; r — wspotczynnik korelacji Spearmana r

Zaznaczono korelacje istotne statystycznie na poziomie p < 0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

Stwierdzono nastgpujace, istotne statystycznie zaleznosci pomiedzy wskaznikiem Al a

parametrami echokardiograficznymi:

- zalezno$¢ wprost proporcjonalng pomiedzy wartoscig wskaznika Al a IVSDd w grupie

pacjentow z ciezkg stenozg aortalng (r= 0,28; p= 0,04), zaleznos¢ te ilustruje rycina nr 45.
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- uyjemng korelacj¢ pomiedzy warto$cig wskaznika Al a wymiarem lewego przedsionka w

grupie chorych z ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej (r= -0,29; p=0,04); korelacj¢ ta

pokazano na rycinie nr 46.
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- ujemna korelacje

wskaznika Al w grupie pacjentdow z cigzka stenozg aortalng z

obecnoscig dysfunkcji rozkurczowej lewej komory (r=-0,36; p=0,01), co przedstawiono na

rycinie nr 47.

- zalezno$¢ odwrotnie proporcjonalng pomigdzy wskaznikiem Al a parametrem E/A (r=-

0,43; p=0,001) w grupie z ci¢zkim zwezeniem zastawki, co przedstawiono na rycinie nr 48.
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- korelacj¢ ujemng pomigdzy wskaznikiem Al a parametrem E/e’ (r= -0,45; p=0,01) w

grupie pacjentow z ciezkim zwegzeniem zastawki aortalnej; zalezno$¢ t¢ przedstawiono na

rycinie nr 49.
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Rycina nr 49.

Wykres korelacji Al z E/e’ w grupie B3
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Sposrod pozostatych badanych zaleznosci pomi¢dzy wskaznikiem Al a parametrami
echokardiograficznymi stwierdzono jeszcze kilka, wykazujacych trend w kierunku istotno$ci

statystycznej, nalezaty do nich korelacje:

- dodatnia korelacja pomiedzy wskaznikiem Al a gruboscig przegrody migdzykomorowej
w grupie badanej (r=0,12, p=0,20) oraz w grupie umiarkowanej stenozy aortalnej (r=0,27,
p=0,16), a takze zalezno$¢ odwrotnie proporcjonalna pomigdzy wskaznikiem Al a IVSDd w

grupie pacjentéw z tagodng stenozg aortalng (r=-0,27, p=0,13);

- dodatnia korelacja pomiedzy wskaznikiem Al a wymiarem opuszki aorty wstepujacej w
grupie badanej pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej (r=0,13, p=0,18);

- zalezno$¢ odwrotnie proporcjonalna pomiedzy wskaznikiem Al a wymiarem lewego
przedsionka w grupie badanej (r=-0,16, p=0,08);

- ujemna korelacja wskaznika Al z rozpoznaniem dysfunkcji rozkurczowej lewej komory
w grupie badanej (r=-0,18, p=0,07);

- korelacja ujemna wartosci wskaznika Al z parametrem E/A w grupie catej badanej
grupie pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej (r=-0,19, p=0,06);

- korelacje dodatnie wartosci wskaznika Al z gradientem $srednim (MPG) i maksymalnym
(PPG) przeptywu przez zastawke aortalng w grupie pacjentow z umiarkowanym jej
zwezeniem (odpowiednio: r=0,27, p=0,16 oraz r=0,27,p=0,16).
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4.7.Porownanie wskaznikéw sztywnosci tetnic u pacjentow ze zwezeniem
zastawki aortalnej w zaleznosci od wystepowania choréb

towarzyszacych

4.7.1. Cukrzyca

Porownanie wartosci $rednich poszczegdlnych parametrow sz.t. w analizowanych
grupach pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, w zaleznosci od wspotwystepowania
cukrzycy, jako czynnika roznicujgcego, przedstawiono w tabeli nr 37.

Tabela nr 37. Wartosci p dla porownan $rednich wartosci wskaznikow sztywnosci tetnic u chorych ze

stenozg aortalng w zaleznosci od obecnosci cukrzycy (DM)
Test U’Manna-Whitney’a

Cukrzyca
Parametry
e p p p p
sztywnosci tetnic/
B (n=112) B1 (n=33) B2 (n=28) B3 (n=51)
badane grupy

B (beta) [-] 0,40 0,09 0,88 0,79
PWV( [m/s] 0,38 0,09 0,90 0,69
Ep [kPa] 0,23 0,05 0,94 0,63
AC [mm?/kPa] 0,87 0,28 0,85 0,47
Al [%] 0,51 0,65 0,58 0,66

Objasnienia skrotow: B — grupa badana, B1- grupa z tagodng stenoza aortalna, B2 — grupa z umiarkowana
stenoza aortalna, B3- grupa z ci¢zka stenoza aortalna;

B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic B; PWVp - lokalna jednopunktowa predkosé fali tetna; Ep — wskaznik
Petersona, wskaznik elastycznos$ci haczyn epsilon; AC — wskaznik podatnosci; Al — wskaznik wzmocnienia;

p- test U’Manna-Whitney’a

Zaznaczono p ha poziomie istotnosci statystycznej p <0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

W oparciu 0 wyniki porownan wartosci $rednich poszczegoélnych parametrow lokalnej
sztywnosci tetnic w analizowanych grupach pacjentoéw ze zwezeniem zastawki aortalnej,
podzielonych dodatkowo w zalezno$ci od wspotwystepowania cukrzycy jako czynnika

roznicujgcego, nie stwierdzono roznic istotnych statystycznie.

Szczegdtowe wartosci poszczegdlnych wskaznikow sz.t. w grupie badanej, podzielonych

w zalezno$ci od wystepowania cukrzycy, przedstawiono w tabeli nr 38.
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Tabela nr 38. Porownanie parametréw sztywnosci tetnic w grupie badanej pacjentow ze
zwezeniem zastawki aortalnej w zaleznosci od obecnosci cukrzycy
Test U’Manna-Whitney’a

Cukrzyca (DM)
Zmienna Grupa B (+) GrupaB (-) B (+)vsB(-)
n=44 n=68 p
B (beta) []
M + SD 70+27 6,5+2,6 0.40
Me [Q1; Q3] 6,9 [4,9; 8,8] 6,1[4,5; 8,1] :
Min — Max 3,2-13,.2 3,0-151
PWVB [m/s]
M £ SD 59+11 57+172 0.38
Me [Q1; Q3] 6,1[5,0; 6,6,] 551[4,7;6,6,] ’
Min — Max 35-79 3,4-8,7
Ep [kPa]
M+ SD 98,8 £ 36,9 91,9+40,1 023
Me [Q1; Q3] 101,0 [68,5; 119,0] | 83,0[60,0; 117,0] '
Min — Max 31,0-180,0 33,0-222,0
AC [mm?#kPa]
M £+ SD 1,0+0,7 1,0+05 087
Me [Q1; Q3] 0,91[0,7; 1,3] 0,910,7;1,2] ’
Min — Max 0,3-4,8 04-26
Al [%]
M £+ SD 22,7+18,3 20,8+ 18,5 051
Me [Q1; Q3] 22,9 [13,4; 37,0] 21,9 [6,5; 34,5] '
Min — Max -30,5-62,1 -32,9-59,2

Objasnienia skrotow: : AS — stenoza aortalna; DM — cukrzyca; B (+) — grupa badana z AS i DM; B (-) — grupa
badana z AS bez DM; B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic f; PWVP - lokalna jednopunktowa predkosé fali
tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznosci naczyn epsilon; AC — wskaznik podatnosci; Al —
wskaznik wzmocnienia; M — érednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl
dolny; Q3 — kwartyl gorny;
p- test U’Manna-Whitney’a
Zaznaczono p na poziomie istotnosci statystycznej p <0,05

Wartosci $rednie parametrow sz.t. U pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej w catej
grupie badanej pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, podzielonej w zalezno$ci od

wspotwystepowania cukrzycy, nie roznity si¢ od siebie w istotny sposob.

Natomiast w podgrupie pacjentéw z tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej wskazniki
sztywnosci B (beta), PWVp i Ep wykazywaty silny trend w kierunku wartosci $rednich
istotnie wyzszych u pacjentdow z towarzyszacg cukrzyca, w poréwnaniu z chorymi bez tego
schorzenia (odpowiednio 8,0 + 2,7 vs 6,5 + 2,0, p=0,09; 6,3 + 0,8m/s vs 5,8 + 1,0m/s, p=0,09
oraz 112,3 + 32,4kPa vs 93,3 + 38,2kPa, p=0,05), co przedstawiono szczegdétowo w tabeli nr
39.
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Tabela nr 39. Porownanie parametrow sztywnosci tetnic w grupie pacjentow z tagodnym
zwezeniem zastawki aortalnej w zaleznosci od obecnosci cukrzycy
Test U’Manna-Whitney’a

Cukrzyca (DM)
Zmienna Grupa B1 (+) Grupa B1 (-) Bl (+)vsB1(-)
n=13 n=20 p
B (beta) []
M + SD 8,0t 2,7 6,5+ 2,0 0.09
Me [Q1; Q3] 7,416,9; 8,5] 6,0 [5,0; 7,9] '
Min — Max 34-12,4 33,-11,1
PWVB [m/s]
M £ SD 6,3+ 0,8 58+1,0 0.09
Me [Q1; Q3] 6,4 [6,0; 6,8] 5,6 [5,2; 6,3] ’
Min — Max 4,7-17,5 4,1-8,7
Ep [kPa]
M + SD 112,3+ 32,4 93,3+38,2 0.05
Me [Q1; Q3] 113,0[99,0; 130,0] | 84,0[71,0; 104,0] ’
Min — Max 56,0 — 165,0 44,0 - 222,0
AC [mm?#kPa]
M £+ SD 0,8+ 0,3 1,0+0/4 028
Me [Q1; Q3] 0,7 [0,6; 1,0] 0,910,7;1,2] ’
Min — Max 03-14 04-16
Al [%]
M £+ SD 23,1+ 21,0 225+146 065
Me [Q1; Q3] 29,0 [15,5; 32,3] 24,6 [8,8; 33,5] '
Min — Max -30,5-46,1 0,4-485

Objasnienia skrotow: : AS — stenoza aortalna; DM- cukrzyca ; B1 (+) — grupa z fagodng AS i DM; B1 (-) —
grupa z fagodng AS bez DM; B (beta) — wskaznik sztywnosci t¢tnic B; PWV - lokalna jednopunktowa
predkosc fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznosci naczyn epsilon; AC — wskaznik
podatnosci naczyn; Al — wskaznik wzmocnienia; M — $rednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe, Me
— mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gorny;

p- poziom istotnos$ci — test U’Manna Whitney’a

Zaznaczono roznice istotne na poziomie p<0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

4.7.2. Nadci$nienie tetnicze

Porownanie wartosci $rednich poszczegdlnych parametrow sz.t. w analizowanych
grupach pacjentéw ze zwezeniem zastawki aortalnej, w zaleznosci od wspotwystepowania

nadcis$nienia tetniczego, jako czynnika réznicujgcego przedstawiono w tabeli nr 40.
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Tabela nr 40. Wartosci p dla porownan $rednich wartosci wskaznikow sztywnosci tetnic u chorych ze
stenozg aortalng w zaleznos$ci od obecno$ci nadci$nienia tetniczego
Test U’Manna-Whitney’a

Nadcisnienie tetnicze
Parametry
. . p Y p p
sztywnosci tetnic/
B (n=112) B1 (n=33) B2 (n=28) B3 (n=51)

badane grupy
B (beta) [-] 0,47 0,62 1,00 0,35
PWVp [m/s] 0,32 0,92 1,00 0,19
Ep [kPa] 0,28 0,71 1,00 0,18
AC [mm?/kPa] 0,32 0,28 1,00 0,91
Al [%] 0,56 0,42 1,00 0,71

Objasnienia skrotow: B — grupa badana, B1- grupa z tagodng stenozg aortalna, B2 — grupa z umiarkowang
stenozg aortalna, B3- grupa z cigzka stenoza aortalna;

B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic ; PWVP - lokalna jednopunktowa predkosé fali t¢tna; Ep — wskaznik
Petersona, wskaznik elastycznos$ci naczyn epsilon; AC — wskaznik podatnosci; Al — wskaznik wzmochienia;

p- test U’Manna-Whitney’a

Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

W oparciu o wyniki poréwnan wartosci srednich poszczegdlnych parametrow sztywnosci
tetnic w analizowanych grupach pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, przy ich
podziale w zalezno$ci od wspotwystepowania nadcisnienia tetniczego, jako czynnika

réznicujgcego, nie stwierdzono réznic istotnych statystycznie.

Szczegodtowe wartosci poszezegodlnych wskaznikow sz.t. w catej grupie badanej pacjentow
ze zwezeniem zastawki aortalnej, podzielonych w zaleznosci od wystepowania nadci$nienia

tetniczego, przedstawiono w tabeli nr 41.
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Tabela nr 41. Porownanie parametréw sztywnosci tetnic w grupie badanej pacjentow ze
zwezeniem zastawki aortalnej w zaleznosci od obecnos$ci nadcisnienia tetniczego
Test U’Manna-Whitney’a

Nadci$nienie tetnicze
Zmienna Grupa B (+) GrupaB (-) B (+)vsB(-)
n=96 n=16 p
B (beta) [-]
M + SD 6,9+29 6,3+2,4 0.47
Me [Q1; Q3] 6,6 [4,6; 8,7] 551[4,9; 7,1] ’
Min — Max 3,0-18,6 34-121
PWVB [m/s]
M £ SD 58+1.2 55+10 0.3
Me [Q1; Q3] 6,0 [4,9; 6,6] 5,414,8;6,1] ’
Min — Max 3,4-9,3 39-7,3
Ep [kPa]
M + SD 97,9+431 85,6 £33,5 028
Me [Q1; Q3] 97,0 [64,0; 118,5] 75,0 [59,0; 100,5] '
Min — Max 31,0-265,0 47,0 —150,0
AC [mm?#kPa]
M £+ SD 1,0+0,6 09+0,3 032
Me [Q1; Q3] 0,9[0,7; 1,3] 0,810,7;1,1] ’
Min — Max 0,3-48 04-14
Al [%]
M £+ SD 21,4+17,3 21,2+245 056
Me [Q1; Q3] 20,4 [9,6; 34,6] 28,3 [11,5; 34,6] '
Min — Max -32,9-62,1 -21,7—-56,5

Objasnienia skrotow: : AS — stenoza aortalna; B (+) — grupa badana z AS i nadci$nieniem tetniczym; B (-) —
grupa badana z AS bez nadci$nienia tetniczego; B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic f; PWVP - lokalna
jednopunktowa predkos¢ fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznosci naczyn epsilon; AC —
wskaznik podatno$ci naczyn; Al — wskaznik wzmocnienia; M — érednia arytmetyczna; SD — odchylenie
standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gérny;

p- poziom istotnosci — test U’Manna Whitney’a

Zaznaczono réznice istotne na poziomie p<0,05

W podgrupie pacjentow z cigzkim zwezeniem zastawki aortalnej srednie warto$ci
wskaznikow sztywnoscei tetnic PWVp i Ep wykazywaty trend w kierunku istotnie wyzszych u
chorych z rozpoznanym nadcisnieniem te¢tniczym w porownaniu z pacjentami z tej grupy bez

towarzyszacego hadcisnienia tetniczego (odpowiednio 5,7+1,3 m/s vs 5,2+0,9m/s, p=0,19

oraz 94,1+42,1kPa vs 74,3+27,8kPa, p=0,18).

Szczegotowe wartosci poszezegdlnych wskaznikow sz.t. w grupie z ciezka stenoza

aortalng W zaleznos$ci od wystepowania nadci$nienia tetniczego przedstawiono w tabeli nr 42.

109



Tabela nr 42 . Por6wnanie parametrow sztywno$ci tetnic w grupie z cigzkim zwezeniem
zastawki aortalnej w zaleznosci od obecnosci nadci$nienia tetniczego
Test U'Manna Whitney’a

Nadcisnienie tetnicze
Zmienna Grupa B3 (+) Grupa B3 (-) B3 (+) vs B3 (-)
n=41 n=10 p
B (beta) []
M + SD 6,8+3,0 55+17 0.35
Me [Q1; Q3] 6,5 [4,3; 8,9] 54[4,3; 6,2] ’
Min — Max 3,0-15,1, 3,4-9.2
PWVB [m/s]
M+ SD 57+13 52+0,9 0.19
Me [Q1; Q3] 5,7[4,7; 6,6] 5,2 [4,5;5,9] ’
Min — Max 3,4-8,7 3,9-6,7
Ep [kPa]
M+ SD 94,1+42,1 74,3+27,8 0.18
Me [Q1; Q3] 90,0 [60,0; 120,0] 67,5 [53,0; 92,0] ’
Min — Max 33,0 —202,0 47,0-133,0
AC [mm?#kPa]
M+ SD 1,0+0,5 09+0,3 091
Me [Q1; Q3] 0,8[0,7; 1,3] 0,9[0,7; 1,3] ’
Min — Max 05-26 04-14
Al [%]
M+ SD 22,5+19,7 16,2 £29,5 071
Me [Q1; Q3] 18,2 [9,7; 38,5] 23,0 [-20,7; 34,4] '
Min — Max -32,9-62,1 -21,7-56,5

Objasnienia skrotow: : AS — stenoza aortalna; B3 (+) — grupa z cigzka AS i nadcisnieniem tetniczym; B3 (-) —
grupa z cigzka AS bez nadci$nienia tetniczego; P (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic B; PWVP - lokalna
jednopunktowa predkos¢ fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznosci naczyn epsilon; AC —
wskaznik podatno$ci naczyn; Al — wskaznik wzmocnienia; M — érednia arytmetyczna; SD — odchylenie
standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gérny;

p- poziom istotnosci — test U’Manna Whitney’a

Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

4.7.3. Choroba wiencowa

Porownanie wartosci $rednich parametréow Sztywnosci tetnic w analizowanych grupach
pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, podzielonych dodatkowo na podgrupy w
zaleznosci od wspotwystgpowania choroby wiencowej, jako czynnika rdznicujacego,

przedstawiono w tabeli nr 43.
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Tabela nr 43. Wartosci p dla porownan $rednich wartosci wskaznikow sztywnosci tetnic u chorych ze
stenozg aortalng w zaleznosci od obecnosci choroby wiencowej (CAD)
Test U’Manna-Whitney’a

Choroba wiencowa
Parametry
. . p p p p
sztywnosci tetnic/
B (n=112) B1 (n=33) B2 (n=28) B3 (n=51)

badane grupy
B (beta) [-] 0,32 0,46 0,92 0,51
PWVS [m/s] 0,52 0,72 0,82 0,31
Ep [kPa] 0,63 0,75 0,76 0,37
AC [mm?/kPa] 0,41 0,19 0,54 0,01
Al [%] 0,09 0,01 0,54 0,73

Objasnienia skrotow: B — grupa badana, B1- grupa z tagodna stenoza aortalng, B2 — grupa z umiarkowana
stenozg aortalng, B3- grupa z ci¢zka stenoza aortalna;

B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic B; PWV - lokalna jednopunktowa predkos¢ fali tgtna; Ep — wskaznik
Petersona, wskaznik elastycznosci naczyn epsilon; AC — wskaznik podatnosci; Al — wskaznik wzmocnienia;
p- test U’Manna-Whitney’a

Zaznaczono p na poziomie istotnosci statystycznej p <0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

W calej grupie badanej pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej przy podziale na
podgrupy w zalezno$ci od obecnosci choroby wiencowej, nie stwierdzono istotnych
statystycznie réznic w wartosciach $rednich poszczegolnych wskaznikéw sz.t. pomigdzy
nimi; w grupie tej wykazano trend w kierunku istotnie wyzszych wartosci $rednich wskaznika
Al w grupie chorych z towarzyszaca CAD w poroéwnaniu z pacjentami bez CAD (23,5+18,1%
vs 17,9+18,4%, p=0,09).

Szczegotowe wartosci parametrow sz.t. w grupie badanej podzielonej na podgrupy pod

wzgledem obecnosci CAD i1 ich poronwanie ze sobg przedstawiono w tabeli nr 44.
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Tabela nr 44 . Por6wnanie parametrow sztywno$ci tetnic w catej grupie badanej w

zalezno$ci od obecnosci choroby wiencowej

Test U'Manna Whitney’a

Choroba wiencowa (CAD)
Zmienna Grupa B (+) GrupaB (-) B (+)vsB(-)
n=69 n=43 p
B (beta) []
M + SD 6,7+ 3,0 70+26 0.3
Me [Q1; Q3] 5,91[4,5; 8,8] 6,8 [5,0; 8,2] ’
Min — Max 3,0-18,6 3,2-151
PWVB [m/s]
M £ SD 58+1,3 58+ 1,1, 0.5
Me [Q1; Q3] 5,6 [4,8; 6,5] 6,0 [5,1; 6,6] ’
Min — Max 3,4-9,3 35-8/4
Ep [kPa]
M+ SD 96,6 £ 45,9 954 +351 063
Me [Q1; Q3] 88,0 [63,0; 118,0] 99,0 [71,0; 117,0] '
Min — Max 33,0 —265,0 31,0-194,0
AC [mm?#kPa]
M £+ SD 1,0£0,49 1,0+0,7 041
Me [Q1; Q3] 0,91[0,7; 1,3] 0,810,7;1,2] ’
Min — Max 0,3-2,6 04-48
Al [%]
M £+ SD 235+18,1 179+184 0.09
Me [Q1; Q3] 24,3 [12,9; 34,7] 16,4 [2,9; 29,7] ’
Min — Max -30,5-62,1 -32,9-50,6

Objasnienia skrotow: CAD- choroba wiencowa ; B (+) — grupa badana z CAD; B (-) — grupa badana bez CAD; B
(beta) — wskaznik sztywnosci tetnic f; PWV - lokalna jednopunktowa predkosc fali tetna; Ep — wskaznik
Petersona, wskaznik elastycznosci naczyn epsilon; AC — wskaznik podatnosci naczyn; Al — wskaznik
wzmaocnienia; M — érednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3
— kwartyl gorny;

p- poziom istotnos$ci — test U’Manna Whitney’a

Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

Natomiast istotne statystycznie roznice w wartosciach $rednich poszczegolnych
wskaznikéw sz.t. pomiedzy pacjentami z obecng lub nie chorobg wiencows, wykazano w

grupie pacjentéw z tagodnym i ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej.

U chorych w grupie z tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej wartos¢ srednia wskaznika
wzmocnienia Al byta istotnie statystycznie wyzsza wsrod pacjentow z rozpoznang choroba
wiencowa, W poréwnaniu z pacjentami z tej grupy bez CAD (28,5 + 18,4% vs 16,6 + 13,7%;
p= 0,01); szczegdtowe wartosci wskaznikow sz.t. w tych grupach chorych przedstawiono w
tabeli nr 45.
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Tabela nr 45 . Poréwnanie parametrow sztywno$ci tethic w grupie pacjentow z tagodnym
zwezeniem zastawki aortalnej w zalezno$ci od obecno$ci choroby wiencowej
Test U'Manna-Whitney’a

Choroba wiencowa (CAD)
Zmienna Grupa B1 (+) Grupa B1 (-) Bl (+)vsB1(-)
n=17 n=16 p
B (beta) [-]
M + SD 6,8+2,3 73125 0.46
Me [Q1; Q3] 6,9 [4,9; 7,9] 7,2 1[5,2; 8,3] :
Min — Max 3,4-117 33-124
PWVB [m/s]
M £ SD 6,1+11 59+09 0.7
Me [Q1; Q3] 6,0 [5,2; 6,6] 5,7[5,3; 6,6] ’
Min — Max 4,5-8,7 41-7,3
Ep [kPa]
M + SD 105,2 + 42,2 96,1+30,4 075
Me [Q1; Q3] 99,0 [72,0; 118,0] 86,0 [76,5; 115,0] '
Min — Max 56,0 — 222,0 44,0 - 153,0
AC [mm?#kPa]
M £+ SD 08+04 1,0+0,.3 019
Me [Q1; Q3] 0,7[0,5;1,2] 0,910,7;1,2] ’
Min — Max 03-16 04-15
Al [%]
M £+ SD 28,5+184 16,6 + 13,7 0.01
Me [Q1; Q3] 31,9[27,7; 34,7] 17,9 [2,4; 24,8] ‘
Min — Max -30,5-48,5 04-441

Objasnienia skrotow: : AS — stenoza aortalna; CAD- choroba wiencowa ; B1 (+) — grupa z tagodna AS i CAD;
B1 (-) — grupa z tagodng AS bez CAD; B (beta) — wskaznik sztywnoéci t¢tnic B; PWV] - lokalna
jednopunktowa predkos$¢ fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastyczno$ci naczyn epsilon; AC —
wskaznik podatnosci naczyn; Al — wskaznik wzmocnienia; M — $rednia arytmetyczna; SD — odchylenie
standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gorny;

p- poziom istotnosci — test U’Manna Whitney’a

Zaznaczono roznice istotne na poziomie p<0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

Wsrod pacjentdw z grupy z ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej ze wspotistniejaca
CAD wykazano istotnie statystycznie wyzsze wartosci $rednie wskaznika podatnosci naczyn
AC w poréwnaniu z pacjentami z tej grupy bez choroby wiencowej (1,1 + 0,5mm?2/kPa vs 0,8
+ 0,4mm?/kPa; p= 0,01); szczegdlowe wartosci wskaznikéw sz.t. w tych grupach chorych

przedstawiono w tabeli nr 46.
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Tabela nr 46. Porownanie parametréw sztywnosci tetnic W grupie pacjentéw z ciezkim
zwezeniem zastawki aortalnej w zaleznosci od obecnosci choroby wiencowej
Test U’Manna-Whitney’a

Choroba wiencowa (CAD)
Zmienna Grupa B3 (+) Grupa B3 (-) B3 (+) vs B3 (-)
n=32 n=19 p
B (beta) []
M + SD 6,3+27 6,9+ 3,0 051
Me [Q1; Q3] 5,3[4,3; 8,2] 6,5 [4,5; 9,2] ’
Min — Max 3,0-13,6 3,2-151
PWVB [m/s]
M+ SD 55+1.2 59+1,3 031
Me [Q1; Q3] 5,414,7;6,2] 6,1 [4,7; 6,8] ’
Min — Max 3,4-8,7 3,7-84
Ep [kPa]
M + SD 86,1+ 39,5 97,2+416 037
Me [Q1; Q3] 77,0 [56,5; 108,0] | 100,0 [60,0; 133,0] '
Min — Max 33,0 —202,0 37,0-194,0
AC [mm?#kPa]
M+ SD 1,1+£05 08+04 001
Me [Q1; Q3] 1,0[0,8; 1,4] 0,7 [0,6; 1,2] ‘
Min — Max 05-26 04-16
Al [%]
M+ SD 22,4 +£20,5 19,4 +£24,1 073
Me [Q1; Q3] 17,8 [10,1; 37,0] 22,7[2,9; 41,5] '
Min — Max -21,4-62,1 -32,9 — 50,6

Objasnienia skrotow: AS — stenoza aortalna; CAD- choroba wienicowa ; B3 (+) — grupa z cigzkg AS i CAD; B3
(-) — grupa z cigzka AS bez CAD; B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic B; PWVP - lokalna jednopunktowa
predkosc fali tetna; Ep — wskaZnik Petersona, wskaznik elastycznosci naczyn epsilon; AC — wskaznik
podatnosci naczyn; Al — wskaznik wzmocnienia; M — érednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe, Me
— mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gorny;

p- poziom istotnosci — test U’Manna Whitney’a

Zaznaczono réznice istotne na poziomie p<0,05;

4.7.4. Przewlekla choroba nerek

Porownanie wartosci §rednich parametréow sztywnosci tetnic w analizowanych grupach
chorych ze zwezeniem zastawki aortalnej, podzielonych dodatkowo w zaleznosci od
obecnosci przewlektej choroby nerek, jako czynnika réznicujgcego, przedstawiono w tabeli nr
47.
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Tabela nr 47. Warto$ci p dla porownan $rednich warto$ci wskaznikéw sztywnosci tetnic u chorych ze
stenozg aortalng W zaleznosci od obecnosci przewlektej choroby nerek (CKD)
Test U’Manna-Whitney’a

Przewlekta choroba nerek
Parametry sztywnosci p p p p

tetnic/ badane grupy B (n=112) B1 (n=33) B2 (n=28) B3 (n=51)

B (beta) [-] 0,05 0,54 0,61 0,05

PWV [m/s] 0,04 0,81 0,29 0,06

Ep [kPa] 0,02 0,71 0,22 0,04

AC [mm?/kPa] 0,83 0,32 0,32 0,86

Al [%] 0,20 0,75 0,98 0,08

Objasnienia skrotow: B — grupa badana, B1- grupa z fagodna stenoza aortalna, B2 — grupa z umiarkowana
stenozg aortalng, B3- grupa z cigzka Stenoza aortalna;
B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic f; PWVP - lokalna jednopunktowa predkoséé fali t¢tna; Ep — wskaznik
Petersona, wskaznik elastycznosci haczyn epsilon; AC — wskaznik podatnosci; Al — wskaznik wzmochienia;
p- test U’Manna-Whitney’a
Zaznaczono p na poziomie istotnosci statystycznej p <0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

W oparciu 0 wyniki porownan wartosci $rednich poszczegélnych parametréw lokalnej
sztywnosci tetnic w badanych grupach chorych ze zwegzeniem zastawki aortalnej,
podzielonych dodatkowo w zaleznosci od wspotwystepowania przewlektej choroby nerek,

wykazano nastepujace istotne statystycznie roznice, przedstawione ponize;.

W catej grupie badanej chorych ze zwezeniem zastawki aortalnej wykazano znamiennie
wyzsze wartosci wskaznika PWV i Ep przy wspotistnieniu CKD w poréwnaniu z pacjentami
z tej grupy bez w/w schorzenia (odpowiednio: 6,09 + 1,37m/s vs 5,54 + 0,99m/s, p= 0,04 oraz
108,06 + 49,34kPa vs 85,75 + 31,08kPa, p= 0,02).

Wartosci wskaznika B w grupie badanej z towarzyszacg przewlekta chorobg nerek
wykazywaty silny trend w kierunku wartosci istotnie wyzszych niz u chorych z tej grupy bez
CKD (7,55 + 3,38 vs 6,2 + 2,16, p=0,05).

Wszystkie przytoczone warto$ci wskaznikow sztywnosci tetnic U tych chorych oraz ich

porownanie pomiedzy sobg przedstawiono w tabeli nr 48. i na rycinach nr 50. i 51.
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Tabela nr 48. Porownanie parametrow sztywnosci tetnic w grupie badanej w zaleznosci od
obecnosci przewlektej choroby nerek
Test U'Manna Whitney’a

Przewlekla choroba nerek (CKD)
Zmienna Grupa B (+) GrupaB (-) B (+)vsB(-)
n=52 n=60 p
B (beta) []
M + SD 7,55 +3,38 6,2 + 2,16 0.05
Me [Q1; Q3] 7,0 [4,85; 9,40] 6,0 [4,4; 7,4] '
Min — Max 3,3-18,60 30-12,4
PWVB [m/s]
M+ SD 6,09 £1,37 5,54 +£ 0,99 0.04
Me [Q1; Q3] 6,1 [5,0; 7,05] 5,55 [4,7; 6,25] '
Min — Max 35-9,3 34-73
Ep [kPa]
M+ SD 108,06 + 49,34 85,75 + 31,08 002
Me [Q1; Q3] 103,0 [70,5; 138,5] | 83,50 [59,5; 110,0] '
Min — Max 31,0 —265,0 33,0-153,0
AC [mm?#kPa]
M+ SD 1,02 £ 0,66 1,0+0,47 083
Me [Q1; Q3] 0,87 [0,65; 1,2] 0,86 [0,68; 1,3] ’
Min — Max 0,36 —4,76 0,31-2,6
Al [%]
M+ SD 19,54 + 14,11 22,89 + 21,38 020
Me [Q1; Q3] 17,75 [10,05; 29,25] | 23,4 [7,05; 38,85] '
Min — Max -21,40 — 48,5 -32,9-62,1

Objasnienia skrotow: AS — stenoza aortalna; CKD - przewlekta choroba nerek; B(+) — grupa badana z AS i
CKD; B(-) — grupa badana z AS bez CKD; B (beta) — wskaznik sztywnosci t¢tnic B; PWV] - lokalna
jednopunktowa predkosé fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznos$ci naczyn epsilon; AC —

wskaznik podatnosci; Al — wskaznik wzmocnienia; M — érednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe,

Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gérny;

p- poziom istotno$ci — test U’Manna Whitney’a
Zaznaczono roznice istotne na poziomie p<0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)
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Wsrod pacjentdw z ciezkg stenoza aortalng i wspotistniejacg przewlekta chorobg nerek,
wartos$ci srednie wskaznika Ep byty rowniez istotnie statystycznie wyzsze w poréwnaniu z
pacjentami z tej grupy bez rozpoznanej CKD (105,52 + 45,04kPa vs 79,50 + 33,25kPa, p=

0,04), co pokazano w tabeli nr 49.
Tabela nr 49. Porownanie parametrow sztywnosci tetnic w grupie ciezkiej stenozy

aortalnej w zaleznos$ci 0od obecnos$ci przewleklej choroby nerek
Test U’Manna Whitney’a

Przewlekla choroba nerek (CKD)
Zmienna Grupa B3 (+) Grupa B3 (-) B3 (+) vs B3 (-)
n=21 n=30 p
B (beta) [-]
M + SD 7,55+ 3,29 581+2,18 0.05
Me [Q1; Q3] 6,9 [4,9; 9,5] 5,3[3,9; 7,30] ’
Min — Max 3,3-15,10 3,0-10,40
PWVB [m/s]
M + SD 6,08 £ 1,36 5,32+1,08 0.06
Me [Q1; Q3] 6,10 [5,20; 7,0] 5,05 [4,5; 6,2] :
Min — Max 39-87 34-73
Ep [kPa]
M + SD 105,52 + 45,04 79,5+ 33,25 0.04
Me [Q1; Q3] 100,0 [78,0; 136,0] | 69,50 [55,0; 107,0] ‘
Min — Max 47,0 -202,0 33,0-142,0
AC [mm?#kPa]
M+ SD 1,01+0,47 1,04 +£0,49 086
Me [Q1; Q3] 0,831[0,74; 1,18] 0,88 [0,68; 1,36] ’
Min — Max 0,46 — 2,07 0,38 - 2,60
Al [%]
M + SD 15,78 + 14,58 25,11 + 25,15 0.08
Me [Q1; Q3] 16,2 [9,7; 26,2] 32,90 [3,8; 43,10] ’
Min — Max -21,40 — 46,90 -32,90 - 62,10

Objasnienia skrotow: AS — stenoza aortalna; CKD - przewlekta choroba nerek; B3 (+) — grupa z cigzkg AS i
CKD; B3 (-) — grupa z cigzka AS bez CKD; B (beta) — wskaznik sztywnosci t¢tnic B; PWV] - lokalna
jednopunktowa predkos¢ fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznos$ci naczyn epsilon; AC —
wskaznik podatno$ci; Al — wskaznik wzmocnienia; M — érednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe,
Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gorny;

p- poziom istotnos$ci — test U’Manna Whitney’a

Zaznaczono réznice istotne na poziomie p<0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

Ponadto w tej grupie chorych z cigzkim zwezeniem zastawki aortalnej wykazano silny
trend w kierunku istotnie wyzszych wartosci $rednich wskaznika sztywnosci tetnic § 1 PWV[
wsrod chorych z towarzyszaca CKD wzgledem pacjentow bez przewlektej choroby nerek
(odpowiednio 7,55+3,29 vs 5,81+2,18, p= 0,05 oraz 6,08+1,36m/s vs 5,32+1,08m/s, p=0,06),
a takze silng tendencje w Kierunku istotnie nizszych wartosci $rednich wskaznika Al u

pacjentow W tej grupie z towarzyszacg CKD (15,78+14,58% vs 25,11+25,15%, p=0,08).
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4.8.Roznice plci w zakresie wskaznikow sztywnosSci tetnic u chorych ze

zwezeniem zastawki aortalnej

Porownanie wartosci srednich parametrow Sztywnosci tetnic  we  wszystkich
analizowanych grupach pacjentéw w zaleznosci od plci, jako czynnika réznicujacego,
przedstawiono w tabeli nr 50.

Tabela nr 50. Wartosci p dla porownan $rednich wartosci wskaznikow sztywnosci tetnic we

wszystkich analizowanych grupach pacjentow w zaleznosci od pici.
Test U’Manna-Whitney’a

Pte¢

Parametry p p p p p p p

Sztywnosci tetnic/ B Bl B2 B3 Z K Z+K
badane grupy (n=112) (n=33) (n=28) (n=51) (n=44) (n=60) (n=104)

B (beta) [-] 0,001 0,06 0,12 0,01 0,34 0,46 0,05
PWV [m/s] 0,001 0,46 0,13 0,02 0,71 0,61 0,08
Ep [kPa] 0,001 0,22 0,12 0,01 0,25 0,49 0,04
AC [mm?/kPa] 0,001 0,24 0,09 0,01 0,33 0,18 0,29
Al [%] 0,01 0,43 0,03 0,10 0,01 0,26 0,01

Objasnienia skrotow: B — grupa badana, B1- grupa z fagodna stenoza aortalna, B2 — grupa z umiarkowana
stenozg aortalna, B3- grupa z ciezka stenozg aortalng, Z — grupa zdrowa, K — grupa kontrolna, Z+K — potaczone
grupy pacjentow bez stenozy aortalnej;

B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic f; PWVP - lokalna jednopunktowa predkoé¢ fali tetna; Ep — wskaznik
Petersona, wskaznik elastyczno$ci naczyn epsilon; AC — wskaznik podatnosci; Al — wskaznik wzmochienia;

p- test U’Manna-Whitney’a

Zaznaczono p na poziomie istotnosci statystycznej p <0,05

Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)

4.8.1. Sztywnos¢ tetnic w zaleznoSci od plci w grupie pacjentéw ze

zwezeniem zastawki aortalnej

W oparciu 0 wyniki porownan wartosci $rednich poszczegoélnych parametréw lokalnej
sztywnosci tetnic W catej grupie badanej pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej w
rozroznieniu pod wzgledem pici, wykazano istotne statystycznie réznice przedstawione
ponizej.

W catej grupie badanej stwierdzono znamiennie wyzsze wartosci $rednie wskaznika
sztywnosci tetnic B (beta) i PWVB u kobiet, w porownaniu z mezczyznami z tej grupy
(odpowiednio 7,86%+3,14 vs 6,02+2,34, p= 0,001 oraz 6,174+1,33m/s vs 5,51+1,03m/s,

p=0,001). Podobnie, istotnie wyzsze wartosci $rednie u kobiet w tej grupie chorych w
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poréwnaniu z me¢zczyznami wykazano takze w odniesieniu do wskaznika Ep (110,29 +
46,32kPa vs 85,08 + 34,68kPa, p= 0,001).

Z Kkolei wartosci srednie wskaznikow podatnosci naczyn AC oraz wskaznika wzmocnienia
Al w badanej grupie pacjentow ze Stenozg aortalng byly u kobiet istotnie nizsze niz u
mezczyzn Z tej grupy (odpowiednio 0,89 + 0,65mm?/kPa vs 1,1 + 0,47mm?kPa, p=0,001 oraz
16,79+16,59% vs 24,87+19,01%, p=0,01);
Powyzsze roznice zOstaty szczegotowo przedstawione w tabeli nr 51.i na rycinach 52 - 56.
Tabela nr 51. Poréwnanie parametréw sztywnosci tgtnic w grupie badanej ze stenoza

aortalng w zalezno$ci od plci
Test U’Manna Whitney’a,

. .. B kobiety VS
. Grupa B kobiety | Grupa B mezczyzni Y
Zmienna n=49 n=63 B mgéczz’yni
B (eta) [-]
M + SD 7,86+ 3,14 6,02+ 2,34 0.001
Me [Q1; Q3] 7.416,1; 9,3] 5.21[4,3; 7,1] !
Min — Max 3,0-18,6 3,2-13,2
PWVB [m/s]
M + SD 6,17 +1,33 551+1,03 0.001
Me [Q1; Q3] 6.2 [5,5; 7,0] 531[4,7; 6,2] !
Min — Max 3,4-9,3 3,9-8,7
Ep [kPa]
M + SD 110,29 + 46,32 85,08 + 34,68 0001
Me [Q1; Q3] 109,0 [80,0; 136,01 | 76,0 [60,0; 104,0] ’
Min — Max 31,0 —265,0 39,0-222,0
AC [mm?#kPa]
M + SD 0,89 + 0,65 1,1+047 0001
Me [Q1; Q3] 0,75 [0,64; 0,87] 1,03 [0,74: 1,34] !
Min — Max 0,31-4,76 0,36 — 2,6
Al [%]
M + SD 16,79 + 16,59 24,87 +£19,01 001
Me [Q1; Q3] 16,8 [5,1; 28,6] 27,7 [14,0; 36,7] !
Min — Max -30,5-46,1 -32,9-62,1

Objasnienia skrotow: AS- stenoza aortalna, B — grupa badana pacjentow z AS; B (beta) — wskaznik sztywnos$ci
tetnic B; PWVP - lokalna jednopunktowa predkos¢ fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznosci
naczyn epsilon; AC — wskaznik podatnosci; Al — wskaznik wzmocnienia; M — érednia arytmetyczna; SD —
odchylenie standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl gorny;

p- poziom istotno$ci — test U’Manna Whitney’a; Zaznaczono roznice istotne na poziomie p<0,05;
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4.8.2. Sztywnos¢ tetnic w zaleznoSci od plei w grupie bez zwezenia

zastawki aortalnej

Wsrod pacjentow bez stenozy aortalnej tj. w potaczonej grupie zdrowej i kontrolnej (Z+K)
wykazano istotnie nizsze wartosci $rednie wskaznika Ep u kobiet w poréwnaniu z

mezczyznami z tej grupy (95,38 + 44,36kPa vs 113,35 + 49,39kPa, p=0,04).

Natomiast wartosci srednie wskaznika Al pozostawaty u kobiet w grupie osob bez stenozy
aortalnej, istotnie statystycznie wyzsze niz u m¢zczyzn (19,14 + 10,25% vs 15,39 + 21,58%,
p=0,01).

Dodatkowo, w tej grupie osob bez stenozy aortalnej (Z+K) wykazano rowniez silny trend
w Kierunku istotnie wyzszych wartosci Srednich wskaznika B i PWVP u mezczyzn w
poréwnaniu z kobietami (odpowiednio: 8,33 + 3,41 vs 7,08 + 3,01, p=005 oraz 6,17 + 1,25 vs 5,74
+ 1,29, p=0,08). Wszystkie powyzsze szczegbtowe wartosci wskaznikow sz.t. przedstawiono w
tabeli nr 52 i na rycinach 57-60.

Tabela nr 52. Poréwnanie parametréw sztywnosci t¢tnic w grupie bez stenozy aortalnej w

zaleznosci od pici
Test U’Manna Whitney’a

Grupa K+Z Grupa K+Z K+Z kobiety VS
Zmienna kobiety mezczyzni K+Z mescztyni
n=58 n=46 p
B (beta) [-]
M + SD 7,08 £ 3,01 8,33+3,41 0.05
Me [Q1; Q3] 6,45 [5,2; 9,2] 7,5[6,4; 10,1] ’
Min — Max 2,4-15.8 4,0-20,1
PWVB [m/s]
M+ SD 574+1,29 6,17+ 1,25 0.08
Me [Q1; Q3] 55[5,0; 6,1] 5,95 [5,3; 7,0] ’
Min — Max 3,4-88 4,2-99
Ep [kPa]
M + SD 95,38 + 44,36 113,35+ 49,39 0.04
Me [Q1; Q3] 80,5 [71,0; 117,0] 103,0 [80,0; 138,0] ’
Min — Max 30,0 —233,0 51,0-281,0
AC [mm?#kPa]
M+ SD 0,76 £ 0,27 0,79+0,25 029
Me [Q1; Q3] 0,711[0,57; 0,8] 0,79 [0,6; 0,96] ’
Min — Max 0,3-16 0,3-1,24
Al [%]
M+ SD 19,14 + 10,25 15,39 + 21,58 0.01
Me [Q1; Q3] 20,40 [11,2; 25,9] 10,1 [5,5; 21,6] ‘
Min — Max 0,8-479 -26,0 — 94,80

Objasnienia skrotow: K — grupa kontrolna ; Z- grupa zdrowa; B (beta) — wskaznik sztywnosci tetnic ; PWV -
lokalna jednopunktowa predkos$¢ fali tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastyczno$ci naczyn epsilon;

AC — wskaznik podatnos$ci; Al — wskaznik wzmocnienia;
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M — érednia arytmetyczna; SD — odchylenie standardowe, Me — mediana; Q1- kwartyl dolny; Q3 — kwartyl
gorny;

p- poziom istotnosci — test U’Manna Whitney’a

Zaznaczono roznice istotne na poziomie p<0,05; Zaznaczono p na poziomie trendu p (0,05;0,2)
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4.9.Czynniki wplywajace na sztywnos$¢ tetnic w grupie pacjentow ze

zwezeniem zastawki aortalnej

Wsrod pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, tj. w grupie badanej, stwierdzono

ponizsze istotne predyktory wystgpienia SZtywnos$ci tetnic, ocenione w wieloczynnikowej
analizie wariancji, co przedstawiono w tabeli nr 53.
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Tabela nr 53. Istotne predyktory wystgpienia sztywnos$ci tetnic u pacjentow ze zwezeniem zastawki
aortalnej (B; n=112)
Wieloczynnikowa analiza wariancji

Wskazniki Czynniki ryzyka Wspélezynnik p
sztywnosci tetnic b (beta)
cukrzyca 1,71 <0,001
B (beta) HDL-C 0,05 <0,001
eGFR -0,06 <0,001
SBP 0,02 <0,001
PWVp NT-proBNP -0,00004 0,02
eGFR -0,02 0,02
Pte¢ zenska 0,55 <0,001
cukrzyca 0,25 0,03
Ep SBP 0,27 0,02
glukoza -0,31 <0,001
AC DBP -0,41 <0,001
HDL-C -0,27 0,02
E/A -3,32 <0,001
BMI -1,07 <0,001
Al DBP 0,76 0,03
Pte¢ zenska -0,44 0,04

Objasnienia skrotow: B - wskaznik sztywnosci tetnic B (beta), PWV - lokalna jednopunktowa predkos¢ fali
tetna; Ep — wskaznik Petersona, wskaznik elastycznosci naczyn epsilon; AC — wskaznik podatnosci haczyn; Al
— wskaznik wzmocnienia;

HDL-C — cholesterol frakcji lipoprotein o wysokiej gestosci; eGFR — szacunkowy wskaznik filtracji
kiebuszkowej SBP — skurczowe cis$nienie tetnicze; NT-proBNP — N-koncowy fragment peptydu
natriuretycznego typu B; DBP — rozkurczowe cisnienie t¢tnicze; E/A — iloraz wczesnorozkurczowej
maksymalnej predkosci wczesnego naptywu mitralnego (fala E) i poznorozkurczowej predkos$ci haptywu
mitralnego (fala A); BMI — wskaznik masy ciala;

Zaznaczono warto$¢ p istotng statystycznie p<0,05

4.9.1. Wskaznik sztywnosci tetnic B (beta)

W analizie krokowej postepujacej wykazano, ze niezaleznymi predyktorami
zwickszajacymi warto$¢ wskaznika sztywnosci tetnic 3 (beta) u pacjentow w grupie badanej
ze zwezeniem zastawki aortalnej, byty obecnos$¢ cukrzycy (p<0,001) i wartos¢ HDL-C (p<
0,001), natomiast istotnym predyktorem negatywnym, byla wartos¢ szacunkowego wskaznika
filtracji ktebuszkowej eGFR (p< 0,001).
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4.9.2. Wskaznik jednopunktowej predkosci fali tetna PWVf

Na podstawie obliczen analizy krokowej postepujacej pozytywnymi predytkorami
wartosci PWV[ w badanej grupie pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, okazaty si¢
skurczowe cisnienie tetnicze (SBP) (p< 0,001) i pte¢ zenska (p<0,001), natomiast
czynnikami, ktore w istotny sposob wptywaty na zmniejszenie wartosci PWV[ okazaty sie
warto$¢ NT-proBNP (p=0,02) i wartos¢ wskaznika eGFR (p=0,02).

4.9.3. Wskaznik Petersona Ep

Niezaleznymi predyktorami wartosci wskaznika Ep, w grupie badanej pacjentow ze
zwezeniem zastawki aortalnej, okazaty si¢ obecnos¢ cukrzycy (p=0,03), bedacej czynnikiem
wplywajacym pozytywnie na warto$¢ wskaznika Ep, podobnie jak wartos¢ SBP (p=0,02);
istotnym predyktorem negatywnym okazata si¢ warto$¢ glukozy przy przyjeciu (p<0,001).

4.9.4. Wskaznik podatnos$ci naczyn AC

Na wartos¢ wskaznika AC w badanej grupie pacjentow ze zwegzeniem zastawki aortalnej
istotny wptyw wykazywaty wartosci DBP (p<0,001) i HDL-C (p=0,02), w obu przypadkach
okazaty si¢ one predyktorami negatywnymi wartosci AC.

4.95. Wskaznik wzmocnienia Al

Niezaleznymi predyktorami wartosci wskaznika Al w grupie pacjentdw ze zwezeniem
zastawki aortalnej okazaty si¢ warto§¢ DBP (p=0,03) wptywajaca pozytywnie na wskaznik Al
oraz obecno$¢ pici zenskiej (p=0,04), wartos¢ wskaznika BMI (p<0,001) i parametr E/A
(P,0,001) wptywajace na wskaznik Al w sposob negatywny.
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5. DYSKUSJA

5.1.Sztywno$¢ tetnic u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej jest

wieksza niz u oséb zdrowych

W niniejszej pracy doktorskiej stwierdzono wyzsze wartosci parametrow lokalnej
sztywnosci tetnic u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej w poréwnaniu z 0sobami
zdrowymi, bez towarzyszacych chorob przewleklych czy znanych do tej pory czynnikéw

ryzyka sercowo-naczyniowego.
Wynik taki zgodny jest z wigkszoscig opisywanych w dostepnej literaturze doniesien.

Podobnie jak w niniejszej pracy doktorskiej, wyzszg sztywnos$¢ tetnic u pacjentow ze
zwezeniem zastawki aortalnej, wzgledem osob zdrowych, wykazali w swoich badaniach
Nemes i wsp. [108]; sztywnos$¢ tetnic oceniali na podstawie pomiarow modutu sprezystosci
aorty i modulu Younga, przeprowadzonych w trakcie echokardiograficznego badania
przezprzetykowego. Autorzy wskazali rowniez na podwyzszone W stosunku do o0séb
zdrowych, wskazniki sztywnoS$ci aorty u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, jak i u
chorych bez stenozy aortalnej, ale z obecng choroba wiencows, co sugerowa¢ moze wczesny
rozwdj zmian naczyniowych u chorych z wada, osiagajacy stopien porownywalny do zmian w

zakresie sztywno$ci tetnic U pacjentow z miazdzyca tetnic wiencowych [108].

Korkmaz i wsp. z kolei [109], badali sz.t. poprzez ocen¢ wskaznika CAVI, wykazujac
wyzszg jego warto$€¢ 1 tym samym sz.t. u pacjentOw z ateromatyczng, miazdzycowo
zmieniong zastawka aortalng (jeszcze bez rejestrowanego ograniczenia przeptywu Krwi), w
poréwnaniu z pacjentami z grupy kontrolnej, odpowiadajacej pod wzglgdem wieku i plci oraz
czynnikow ryzyka i z prawidlowa zastawka aortalng; badacze podkreslili, Ze proces
degeneracyjny zastawki, jak i sztywnienie duzych te¢tnic wykazuja wspolne zmiany

patofizjologiczne.

W innym badaniu, w ktorym dokonywano inwazyjnego pomiaru aortalnej PWV badanej
w trakcie cewnikowania serca, Liu i wsp. [110] rowniez wykazali wyzsze parametry
sztywnos$ci tetnic u pacjentow z AS, odnoszaC je do grupy kontrolnej bez tej wady

zastawkowej, dopasowanej pod wzgledem wieku i ptci.

Niemniej jednak, w dostepnej bazie doniesien medycznych, odnalezé mozemy rowniez
takie badania, jak przeprowadzone przez EI-Chilali’ego i wsp. [111], w ktérych wartosci
aortalnej PWV (aPWV) u starszych pacjentow (> 70 lat) z ciezkim zwezeniem zastawki
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aortalnej, rowniez oznaczone inwazyjnie w trakcie cewnikowania serca, nie roznity sie
istotnie od wartosci tego wskaznika ocenionego w odpowiadajacej grupie kontrolnej bez
stwierdzanej wady zastawkowej; jednoczesnie badacze ci wykazali, ze u 68% zbadanych
pacjentow z cigzka AS wartosci aPWV miescily sie w zakresie norm sz.t. przewidzianych dla
odpowiedniego wieku [111]. Wyniki takie powigzano z faktem, ze to juz sam zaawansowany
wiek pacjentow w najwigkszym stopniu wptywa na wartos$ci parametrow sz.t., a dodatkowa
obecno$¢ zwezenia zastawki aortalnej nie wywotuje juz istotnych zmian w ich nasileniu
[111].

5.2.Sztywno$¢ tetnic u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej jest
Mniejsza niz u pacjentéw bez tej wady zastawkowej, z obecnymi
czynnikami ryzyka s-n i/lub rozpoznanymi chorobami sercowo-

naczyniowymi

W niniejszym badaniu wykazano, ze u chorych ze stwierdzonym zwezeniem zastawki
aortalnej wszystkie badane parametry lokalnej sztywnosci tetnic, tj. wskaznik sztywnosci
tetnic 3, lokalnej jednopunktowej predkosci fali tetna PWV[, wskaznik Petersona (tj.
elastycznosci naczyn epsilon) Ep i wskaznik podatnosci naczyn AC oraz wskaznik
wzmocnienia Al istotnie roznity si¢ od pomiaréw dokonanych w grupie kontrolnej, tj. u
chorych bez stenozy aortalnej, z towarzyszacymi czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego
i/lub stwierdzonymi chorobami uktadu sercowo-naczyniowego. Wyniki te jednoznacznie
wskazaty na nizsze parametry sztywnosci tgtnic w grupie pacjentow ze zwezeniem zastawki

aortalnej.

W przeanalizowanej bazie wiedzy medycznej odnalezé mozna prace, ktore podejmujg

temat wspotzalezno$ci pomiedzy sz.t. a zwezeniem zastawki aortalnej.

Antonini-Canterin i wsp. [112] przeprowadzili badanie, w ktorym dokonywali oceny sz.t.
u chorych z umiarkowanym i ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej wzgledem pacjentéw bez
wady aortalnej, dobranych pod wzgledem wieku, pici i pod wzgledem obcigzen czynnikami
ryzyka s-n; sz.t. oceniano metoda echo-tracking, a przedstawione wyniki nie wykazaly
istotnych réznic pomiedzy tymi grupami chorych w zakresie wigkszosci badanych

parametrow lokalnej sz.t., tj. wskaznika B, Ep, PWVJ 1 AC; wykazane rdznice dotyczytly
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wskaznika wzmocnienia Al, ktory okazat si¢ by¢ wyzszy u chorych ze zwezeniem zastawki

aortalnej.

Wickszos$¢ dostgpnych w literaturze badan, nad sz.t. u chorych ze zwe¢zeniem zastawki

aortalnej opiera si¢ na badaniach obserwacyjnych sz.t. sprzed jak i po wymianie zastawki.

Raimundo i wsp. [113] oceniali chorych w badaniu retrospektywnym, obejmujgcym 150
pacjentow z ciezkim zwezeniem  zastawki aortalnej, poddawanych SAVR; w
przeprowadzonej analizie wykazali istotny statystycznie wzrost wartosci cf-PWV, w okresie
do 2 miesi¢cy od wykonanej procedury, w poréwnaniu z wartosciami tego parametru sprzed
zabiegu [113]. Sztywno$¢ tetnic byla wige nizsza u pacjentow przed korekcja wady
stenotycznej zastawki aortalnej. Autorzy wskazali na obecno$¢ zwezenia zastawki jako
czynnika maskujacego wiasciwe funkcje $ciany naczyniowej. Przeszkoda, jaka jest wada,
powoduje utrudnienie odptywu krwi z lewej komory i przez to funkcjonowanie drzewa
tetniczego w warunkach niskoci$nieniowych. Dopiero korekcja wady przywraca rzeczywiste

obcigzenie naczyn, WZrost oporu i sztywnosci tetnic [113].

Plunde i wsp. [114] oceniali sztywnos¢ tetnic u pacjentdéw ze stenoza aortalng oraz w
grupie chorych z izolowanym poszerzeniem aorty wstepujacej (ang. ascending aortic
dilatation, ADD), dzien przed i 3 dni po leczeniu kardiochirurgicznym, na podstawie
pomiarow CAVI, a takze mierzac cf-PWV metoda aplanacyjng [115]. W pomiarach
wyjsciowych (przedoperacyjnych) wykazano istotnie nizsze wartosci CAVI u pacjentow z AS
w porownaniu z chorymi z AAD; w okresie pooperacyjnym nie stwierdzano juz istotnych
roznic pomiedzy tymi grupami. Porownujac z kolei zmiany wskaznika CAVI w danej grupie
chorych sprzed zabiegu operacyjnego i po nim, u pacjentéw ze zwezeniem zastawki aortalnej
rejestrowano jego istotny wzrost, czego nie wykazano u chorych z AAD. W odniesieniu do
pomiarow cf-PWV, zarowno pomigdzy grupami pacjentéw, jak i w danej grupie przed i po
interwencji chirurgicznej, sz.t. nie roznita si¢ od siebie w istotny sposob [114]. Wg danych
uzyskanych z tego badania, u pacjentow z AS rejestrowano nizsze wskazniki Sz.t., zarowno w
poréwnaniu z okresem po korekcji wady u tych chorych, jak i w poréwnaniu z pacjentami bez
tej wady zastawkowej z obecnym AAD. Autorzy pracy wskazuja na chorobe zastawki
aortalnej jako potencjalng przyczyne uzyskiwania ,niedoszacowanych” pomiaréw sz.t. u
chorych z AS, szczegoélnie gdy opieraja si¢ one 0 Wskazniki uwzglgdniajace oceng
obwodowych fragmentow drzewa tetniczego (takie jak CAVI), a wigzali je z
hemodynamicznymi konsekwencjami wady, takimi jak np. przedtuzony czas wyrzutu (ang.

ejection time, ET) [114]. W tym miejscu nalezy jeszcze zwrdci¢ uwage na wyniki oceny Sz.t.
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u chorych z izolowanym AAD, u ktorych nie stwierdzono réznic w badanych wskaznikach
pomiedzy okresem sprzed, jak i po zabiegu chirurgicznym [114]. Wyniki takie poddaja w
watpliwos$¢ pojawiajace si¢ tezy 0 udziale operacji kardiochirurgicznej per se, jako czynnika
odpowiadajgcego za wzrost sz.t. po zabiegu z powodu samej ingerencji i okotooperacyjnego

,,uszkodzenia” $ciany aorty u tych chorych.

W pracy Terentesa-Printziosa i wsp. wsrod 90 pacjentow z cigzka objawowa AS, ktorzy
poddawani byli zabiegowi TAVI, sz.t. oceniano poprzez pomiar cf-PWV, wyjsciowo przed
zabiegiem, we wczesnym okresie po korekcji wady, jak i po roku od zabiegu [116];
przedstawione badania ujawnily, ze warto$ci Cf-PWV zaréwno krotko po zastosowanym
leczeniu, jak i w obserwacji rocznej, byly istotnie wyzsze, a Ssz.t. wigksza niz przed
zabiegiem. Autorzy w probie interpretacji uzyskanych wynikow stwierdzili, ze sytuacja taka
najpewniej wynika z nagtego zniwelowania w wyniku zabiegu TAVI, istotnej ,,przeszkody”
w drodze odptywu z lewej komory, co pozwala na ujawnienie wowczas przez system

naczyniowy, zwigkszonej sztywnosci tetnic, utrzymujacej si¢ dlugofalowo [116].

Yotti i wsp. oceniali w sposob inwazyjny parametry naczyniowe u 23 pacjentow z AS,
bezposrednio przed i ok. 30 min. po zabiegu przezcewnikowej wymiany zastawki aortalnej
[117]; wszystkie z badanych wskaznikow (tj. opor naczyniowy, impedancja zastawkowo-
tetnicza, podatnosé i elastyczno$¢ tetnic) ulegly zmianie po zabiegu TAVI, wykazujac wzrost
sz.t. w porobwnaniu ze stanem sprzed interwencji; tak wiec pacjenci ci, przed korekcja stenozy
aortalnej wykazywali nizsze parametry sz.t. Autorzy uznali (podobnie jak badacze
przytoczeni powyzej), ze istotng rolg w tym zjawisku odgrywa fakt uwolnienia w czasie
zabiegu ,,przeszkody” jaka stanowi stenoza aortalna, co powoduje m.in. wzrost predkosci i
objetosci fali tetna, nastepnie wzrost SBP i sredniego cisnienia tetniczego (ang. mean blood
pressure, MBP) oraz PP, wywotlujac w efekcie nasilenie sz.t. i zwigkszenie obcigzenia
naczyniowego [117]. Posrednio wnioskowa¢ mozna, ze obecno$¢ stenozy aortalnej ,,thumi”

ujawnienie faktycznych funkcji naczyniowych drzewa tetniczego.

Barbetseas i wsp. [118], oceniajac aortalny wskaznik sztywno$ci u pacjentow przed
zabiegiem chirurgicznej wymiany zastawki aortalnej z powodu jej cigzkiej stenozy, 7 dni po
zabiegu i po 6 kolejnych miesigcach, wykazali jego wczesny istotny wzrost po korekcji wady
(czyli nasilenie sz.t.), a nastepnie spadek po 6 miesigcach, jednak do wartosci wyzszych niz
wyjsciowe (rdéznica ta nie byta juz istotna statystycznie). Wskazali tym samym na znaczace,
cho¢ przejsciowe, nasilenie sztywnosci $ciany aorty U pacjentow po zabiegu, W poréwnaniu

ze stanem sprzed SAVR, akcentujac, iz chorzy prezentujacy peitne spektrum stenozy aortalnej
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jeszcze przed wymiang zastawki, wykazywali najnizsza sz.t. Autorzy ci oceniali dodatkowo
typowo aortalne wskazniki podatnosci i rozszerzalnosci $ciany korzenia aorty, a ich
zmiennos$¢ i wyniki pomiarow takze wskazywaly na pogorszenie rozszerzalno$ci aorty po
zabiegu. Zgodnie z cytowang praca, za prawdopodobng przyczyn¢ swoich obserwacji,
badacze przyjeli mozliwe pooperacyjne ,,0gluszenie” Sciany aorty, Spowodowane W pewnej
mierze uszkodzeniem w czasie zabiegu struktury jej wiokien oraz naczyn vasa vasorum,

skutkujace w efekcie nasileniem procesu sztywnienia [118].

Podobnych wnioskow dostarczyto badanie przeprowadzone przez Musa i wsp.,
obejmujgce 72 chorych z cigzkim zwezeniem zastawki aortalnej, poddanych zabiegom jej
wymiany w sposob klasyczny (SAVR) lub przezskérny (TAVI), gdzie sz.t. oceniana byta na
podstawie pomiarow aortalnego PWV (aPWV) przy uzyciu obrazowania MRI, zarowno
przed, jak i po 6 miesigcach od zabiegu [119]; wyniki badania wskazaty na istotny wzrost
aPWV po zabiegu (czyli nizsza sz.t. u chorych z obecng cigzka nieskorygowang wada
aortalng), jednak tylko w przypadku pacjentow poddanych SAVR, u chorych po TAVI
parametry te nie wykazywaty istotnych réznic w porownaniu z wartosciami wyjsciowymi.
Ponownie wysuni¢to tu tezg, ze wzrost sz.t. po zabiegach operacyjnych wigze si¢ z
okotozabiegowym ,,uszkodzeniem” §ciany aorty, co nie ma miejsca przy zabiegach TAVI,

dzigki czemu sz.t. pozostaje wowczas niezmieniona [119].

Vavuranakis 1 wsp. [120] podjeli si¢ oceny wilasciwosci elastycznych $ciany aorty
wstepujacej, rowniez we wczesnym okresie od zabiegu wymiany zastawki, tj. po tygodniu,
ale z wylaczeniem mozliwosci wptywu mechanicznych zmian pooperacyjnych na S$ciang
aorty, poprzez wprowadzenie do badania jedynie pacjentéw poddawanych zabiegom
przezskornym TAVI;, oceny tych wilasciwosci dokonywali echokardiograficzng metoda
pomiaru, oceniajgc rozszerzalno$¢ aorty (ang. aortic distensibility, AD) i aortalny wskaznik
sztywnosci. Nie wykazali oni istotnych réznic w tych parametrach w poréwnaniu ze stanem
sprzed zabiegu. W konkluzjach ujeli wiec rzeczywiscie mozliwy wptyw (w pewnej mierze)
uszkodzenia $ciany naczyniowej (i przeptywu w jej vasa vasorum), na pooperacyjne zmiany
wiasciwosci elastycznych $ciany aorty, skoro po zabiegach nieobejmujacych jej bezposrednio,
czyli po wymianie zastawki w sposob przezcewnikowy, takiego efektu nie obserwowano
[120].

W przeanalizowanych doniesieniach medycznych odnalezé mozemy takze i prace, w

ktorych nie stwierdza si¢ istotnych rdznic w parametrach sz.t. u pacjentow ze zwezeniem
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zastawki aortalnej w porownaniu z wartosciami rejestrowanymi u tych chorych sprzed

leczenia zabiegowego.

Przyktadem moze by¢ praca Bruschi’ego i wsp. [121], ktorzy oceniali cf-PWYV przed, jak i
po tygodniu od zabiegu, u pacjentow z cigzka AS poddawanych SAVR, jak i TAVI; w obu
tych grupach nie wykazano istotnych zmian warto$ci cf-PWV w okresie pozabiegowym,

wzgledem warto$ci sprzed interwencji.

W badaniu Cantiirka i wsp., wyniki pomiarow Sz.t. rowniez nie roznily si¢ istotnie U
pacjentow w pomiarach przed i po 6 miesigcach od chirurgicznej wymiany zastawki Zz
powodu jej ciezkiego zwezenia; oceny sz.t. dokonywano mierzagc PWV metoda

oscylometryczng [122].

Jak bardzo ztozony i do tej pory niejednoznacznie wyjasniony jest problem sztywnos$ci
tetnic U pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, wskazuje fakt obecnosci doniesien
naukowych, gdzie sz.t. przy wspotistniejacej AS zachowuje si¢ jeszcze inaczej. Sg prace, W
ktorych jest ona wyzsza u pacjentow z AS, a po przeprowadzonej korekcji wady ulega

obnizeniu, czyli poprawie.

Przyktadem moze by¢ praca Nemesa i wsp. [123], ktorzy poréwnywali wartosci
aortalnego wskaznika sztywno$ci B u pacjentow z cigzkim zwezeniem zastawki aortalnej,
poddawanych zabiegowi chirurgicznej wymiany zastawki (SAVR), w okresie sprzed zabiegu,
jak po roku od takiego leczenia; oceniane wskazniki sz.t. ulegly po zabiegu korekcji wady
istotnemu zmniejszeniu, a rozciagliwos$¢ aorty znaczacej poprawie, bedac porownywalnymi
do grupy kontrolnej dobranej pod wzgledem wieku, pici i czynnikow ryzyka [123]; sugeruje
to zwickszong sztywno$¢ aorty u pacjentow z AS, porownujac ja do odpowiedniej grupy
kontrolnej bez tej wady zastawkowej; zaznaczy¢ nalezy jednak, ze badanie to dotyczyto

jedynie nielicznej grupy 12 chorych.

Podobnych wnioskow dostarczyto badanie obejmujace 40 starszych pacjentow (Sredni
wiek 80,1 lat), z objawowa cigzkag AS poddawanych zabiegowi TAVI, gdzie sztywnos¢ tetnic
oceniano metodg oscylometryczng poprzez pomiar aortalnego PWV, w krotkim okresie
okotozabiegowym (tj. dzien przed i dzien po TAVI) [124]; wykazano w nim istotny spadek
wartosci aPWV po zabiegu, z rejestrowanym jednoczesnie istotnym spadkiem SBP i DBP w
tym okresie, tym wickszym im wyzsza warto$¢ aPWV obserwowano wyjsciowo przed
zabiegiem. Jak wynika z tej obserwacji, u chorych ze stwierdzang cig¢zka AS sztywnosc¢ tetnic

byta wyzsza niz u pacjentow po korekcji wady.
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Tak wiec, podczas gdy niektore badania wskazujg na wyzsze wyktadniki sztywnoSci
tetnic u pacjentow po zabiegach wymiany zastawki aortalnej z powodu jej cigzkiej stenozy W
porownaniu z okresem sprzed zabiegu [113, 114, 116-118], inne nie wykazuja istotnych
zmian w sz.t. u tych chorych [112, 119-122], to jeszcze inne dokumentujg jej spadek [110,
123, 124].

Jak podkreslono powyzej, po przeanalizowaniu dostepnej literatury na temat oceny
sztywnosci tetnic u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, otrzymujemy niejednokrotnie
sprzeczne informacje. W probie wyjasnienia takiego stanu rzeczy mozna przytoczy¢ za Albu i
wsp. [125] kilka argumentoéw. Po pierwsze zwraca si¢ uwage na fakt, ze zwezenie zastawki
aortalnej i sztywno$¢ tetnic stanowig dwa rozne procesy, ktére pomimo wielu wspdlnych
czynnikow ryzyka 1 mechanizméw patofizjologicznych [125], sa jednak odrgbnymi
problemami klinicznymi, o innych uwarunkowaniach. Kolejny powoéd uzyskiwania réznic w
badaniach, moze wynika¢ z trudnosci w ocenie samej stenozy aortalnej [125]; wiadomo, ze
istotny wptyw na hemodynamike¢ wady ma nie tylko samo zwe¢zenie na poziomie zastawki,
ale tez czynniki zwigzane z funkcja lewej komory i czynniki naczyniowe, w tym m.in.
podwyzszony opdr naczyniowy czy podwyzszona sztywno$¢ tetnic; efekt oddziatywania
wszystkich czynnikow moze maskowa¢ zaawansowanie wady [125]. Z kolei rozwazany jest
tez wpltyw ,,przeszkody” na poziomie zastawki na pomiary sztywnosci tetnic; wykazano, ze W
AS fale te¢tna rozchodzace si¢ w drzewie naczyniowym i fale odbite sa mniejsze niz u
pacjentow bez wady, generowane sg wowczas hizsze SBP i PP; dlatego tez korekcja wady i
usuniecie ,,przeszkody” w drodze odptywu, powoduja zwigkszenie predkosci i objetosci fal
przeptywu i w efekcie SBP, MBP i PP, skutkujac wzrostem sztywnosci tetnic [117, 125].
Ponadto, wspotistniejagca miazdzyca wpltywa w pewnej mierze na oba procesy, zaréwno

zwiekszong sztywno$¢ tetnic, jak i ciezka AS z wysokimi gradientami cisnien [110, 121, 125].

Konieczne wydaje si¢ podejmowanie dalszych badan nad sztywnoscig tetnic u pacjentow

ze zwezeniem zastawki aortalnej.

5.3.Zaleznosci pomiedzy sztywnoscig tetnic a stopniem zaawansowania

zwezenia zastawki aortalnej

Do tej pory, zaleznosci pomiedzy sz.t. a stopniem zaawansowania zwezenia zastawki
aortalnej pozostaja niejasne, gdyz w przeprowadzonych badaniach, obejmujacych réznorodne

metody pomiarow i rozne parametry sz.t., zarowno centralnej, obwodowej czy lokalnej, nadal
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uzyskuje si¢ wyniki sprzeczne, wskazujace badz to na korelacje negatywne, pozytywne lub

brak zaleznosci pomigdzy Sz.t. a stenozg aortalng [125].

W niniejszej pracy doktorskiej nie stwierdzono istotnych korelacji pomigdzy wskaznikami
sztywnos$ci tetnic, mierzonymi metoda echo-tracking tetnic szyjnych, a klasycznymi
parametrami echokardiograficznymi odpowiadajgcymi nasileniu zwe¢zenia zastawki aortalnej,
takimi jak szczytowa predko$¢ przeptywu przez zastawke (v max) oraz $redni (MPG) i
maksymalny (PPG) gradient przezzastawkowy. Parametry sz.t. u chorych z 3 grup
zaawansowania stenozy aortalnej: tagodnej, umiarkowanej i cigzkiej nie roznity sie od siebie
znamiennie. Nadmieni¢ nalezy jednak, ze w obliczeniach odnotowano trend w Kierunku
istotnych ujemnych zaleznoéci pomigdzy parametrami sz.t.: B, Ep i PWVp a gradientami

przezzastawkowymi: MPG i PPG.

Podobnie do przedstawionych w niniejszej pracy wynikow, prezentujg si¢ rezultaty badan
przeprowadzonych przez S. Weisz i wsp.[101], ktorzy réwniez oceniali parametry lokalnej
sztywnosci tetnic metoda echo-tracking u 53 pacjentow z umiarkowang lub cigzkg AS
i zachowang LVEF (>50%); w pracy tej nie wykazano istotnych korelacji pomiedzy
wskaznikiem Sztywnosci tetnic 3 a parametrami nasilenia AS, takimi jak v max i MPG oraz
powierzchnig ujscia zastawki (AVA) [101]; zalezno$ci takich nie Sstwierdzono réwniez W
odniesieniu do aortalnego wskaznika sztywnosci 3. Autorzy wskazali na odmienny charakter
patomechanizmu stenozy aortalnej i miazdzycy oraz sztywnienia tetnic, ktore pomimo wielu
wspolnych czynnikow ryzyka i cech histopatologicznych sg jednak odrgbnymi procesami
[126].

W innym badaniu (obejmujacym 19 pacjentow z AS, 24 bez AS z podobnymi czynnikami
ryzyka s-n), przeprowadzonym przez zesp6t Antonini-Canterin i wsp. [112], takze przy
wykorzystaniu metody echo-tracking, rowniez nie potwierdzono obecnosci korelacji
pomiedzy wskaznikami sz.t. (tj. wskaznikiem sztywnosci B, Ep, PWVp i Al) a klasycznymi
parametrami zaawansowania stenozy aortalnej; jedynie wskaznik podatnosci naczyn AC
pozytywnie korelowat z parametrem oceniajagcym nasilenie wady aortalnej tj. SWL (stroke
work loss), informujagcym 0 ilosci energii, ktorg lewa komora przeznacza na pokonanie

,przeszkody” w drodze odptywu [112].

Podobne doniesienia pochodza z badania Vriz i wsp. [127], ktore w ocenie prospektywnej
obejmowato 133 pacjentéw z umiarkowang i cigzka AS oraz zachowang LVEF; w badaniu

tym nie stwierdzono zwigzku pomigdzy parametrami okre§lajagcymi stopien nasilenia
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zwe¢zenia zastawki aortalnej a wyktadnikami lokalnej sz.t. ocenianymi metoda echo-tracking.
W dilugoterminowej obserwacji natomiast ($redni okres ,.follow-up” wynosit 51.6 £ 39.4
miesiecy) wsrod pacjentow, ktorzy nie byli poddani zabiegowi wymiany zastawki aortalnej
(tacznie 63 osoby, sposrod ktorych 45 chorych zmarto) wykazano niezalezny zwigzek

pomigdzy $Smiertelnoscig a szyjnym wskaznikiem wzmocnienia [127].

Kolejnymi autorami, ktérych wyniki badan oceny nasilenia sztywnosci tetnic w grupie
pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej prezentowaty si¢ podobnie jak w niniejszej pracy,
byli Saeed i wsp. [128]; w grupie 103 chorych z umiarkowang lub ci¢zka stenozg aortalng
sz.t. okreslano na podstawie pomiaréw Szyjno-udowej predkosci fali tetna (cf-PWV) metodg
tonometrii aplanacyjnej; uzyskane wyniki nie réznily si¢ istotnie w catej grupie badanej
niezaleznie od stopnia nasilenia wady, nie wykazano zaleznosci podwyzszonych wartosci cf-
PWV z takimi wyktadnikami zaawansowania stenozy aortalnej jak AVA, MPG, obj¢tos¢
wyrzutowa (ang. stroke volume, SV) czy FR (ang. flow rate). Interpretujac uzyskane wyniki
braku zwigzku pomiedzy sztywnos$cig tgtnic a parametrami nasilenia wady aortalnej, autorzy
przyjeli, ze pomimo wielu wspolnych cech, to inne wazne czynniki (np. zmiany strukturalne
zastawki), muszg powodowac¢ dysocjacje pomigdzy tymi dwoma stanami [128] i w wigkszym

stopniu wptywac na efekty kliniczne.

Kidher i wsp. [129] oceniali z kolei cf-PWV u 56 chorych z cigzkim zwezeniem zastawki
aortalnej; takze w tym przypadku podwyzszona warto$¢ tego wskaznika nie wykazywata
istotnego zwigzku ze stopniem zwezenia zastawki (tj. z takimi parametrami jak PPG, MPG i
AVA); wykazano natomiast istotny niezalezny zwigzek pomiedzy zwigkszong wartoscig cf-
PWV a oceng jakosci zycia u tych chorych na podstawie kwestionariuszy QoL (quality of

life), zaréwno przed, jak i po leczeniu operacyjnym wady.

W tym miejscu przytoczy¢ mozna takze wyniki retrospektywnego badania obejmujacego
157 pacjentow z umiarkowang i cigzkg stenozg aortalng, przeprowadzonego w 2015 r. przez
zespot Kruszelnickiej i wsp. [130]; w badaniu tym oceniano parametr systemowej sz.t. jakim
jest SAC (systemowa podatno$¢ tetnic) w odniesieniu do objawoéw wady zastawki
sklasyfikowanych wg skali NYHA; wyniki potwierdzity odwrotnie proporcjonalny zwiazek
tego parametru, ze stopniem nasilenia objawoéw wady, jednak pozostawat on niezalezny od
echokardiograficznych wyktadnikow zaawansowania stenozy zastawki; w konkluzjach
zasugerowano, ze u pacjentOw ze stenoza aortalng, zwigkszona sz.t. pozostaje raczej

markerem zmiennosci stanu klinicznego niz stopnia nasilenia wady.
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Jednakze w dost¢pnej literaturze istniejg takze prace wskazujace na istotne zaleznosci

pomiedzy sztywnoscig tetnic a Stopniem zwezenia zastawki aortalnej.

Zaréwno Bruschi i wsp. [121], jak i Cantirk i wsp. [122] w swoich badaniach wykazali

pozytywne korelacje pomiedzy wskaznikami sz.t. a parametrami nasilenia AS.

Ten pierwszy [121] w ocenie sz.t. przy uzyciu oznaczen cf-PWV u 30 pacjentow z ciezka
AS, poddawanych chirurgicznej (AVR) lub przezcewnikowej (TAVI) wymianie zastawki,
wykazal w calej badanej populacji dodatnig zalezno$¢ podwyzszonych wartosci cf-PWV z
wyzszym gradientem maksymalnym (PPG) i $rednim (MPG) przeptywu przez zastawke
aortalna; dodatkowo w grupie pacjentow poddawanych TAVI wykazano pozytywna korelacje
pomie¢dzy wartosciami cf-PWV a spadkiem MPG i PPG po zabiegu.

Z kolei Cantiirk i wsp. oznaczal aPWV metoda oscylometryczng i wykazal istotng
pozytywng zaleznos¢ pomigdzy wartoscig aPWV z MPG i negatywna korelacje aPWV z
AVA i AVA index [122]; tzn. obecno$¢ bardziej zaawansowanej stenozy aortalnej wigzata sie

Z rejestrowanymi wyzszymi parametrami sztywnosci tgtnic.

W kolejnym badaniu, przeprowadzonym przez Liu i wsp. [110] takze wykazano dodatnie
zaleznosci pomiedzy parametrami sz.t. a wykladnikami zaawansowania stenozy aortalnej;
badanie obejmowato 30 pacjentow z AS i 30 z grupy kontrolnej dopasowanej pod wzgledem
wieku i plei; oceny sz.t. dokonywano w sposob inwazyjny, w trakcie cewnikowania serca; u
chorych z AS po uwzglednieniu odpowiadajgcego wieku, plci, sredniego ci$nienia tetniczego
1 funkcji lewej komory, wykazano silng korelacj¢ pozytywna warto$ci aPWV ze $rednim
gradientem przeptywu przez zastawke aortalng (MPG), jak i z kalcyfikacja zastawki (calcium
score) [110]. Pozwolito to autorom na wysuniecie wnioskéw 0 prawdopodobnym zwigzku
bardziej zaawansowanych zmian degeneracyjnych zastawki aortalnej z silniej wyrazong
sztywnoscig aorty [110]. Zastanawiajaca jest rowniez rola depozytow wapnia w Sztywnosci

tetnic — coO wymaga dalszych ocen.

Odmienne wyniki, w ktorych stwierdzone zaleznosci pomiedzy wskaznikami sztywnosci
tetnic a wykladnikami zaawansowania Stenozy aortalnej korelowaly ze sobg w sposob
odwrotnie proporcjonalny, réwniez zostaly opublikowane w dostgpnych bazach danych

medycznych.

Przytaczani juz wczesniej Raimundo i wsp. [113], w ocenie retrospektywnej 150
pacjentow z ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej, wykazali zalezno$¢ odwrotnie

proporcjonalng pomiedzy nasileniem sz.t. a zaawansowaniem stenozy aortalnej; korelacje
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negatywne stwierdzono pomiedzy cf-PWV a gradientami przeptywu przez zastawke (MPG,
PPG), natomiast w stosunku do efektywnej powierzchni uj$cia zastawki (AVA) wykazano
zaleznosci dodatnie. Im wada zastawki byta bardziej nasilona, tym nizszg sztywnos$¢ tetnic
rejestrowano u tych chorych. Wyniki takie autorzy przypisywali roli zwezenia zastawki jako
istotnej ,,przeszkody” wywotujacej zmiane hemodynamiki przeptywu krwi na obwod uktadu
naczyniowego, skutkujagca obnizeniem parametréw sztywnosci tetnic; hipoteze te¢ moglby
potwierdza¢ fakt wzrostu wartosci cf-PWV obserwowanych u tych pacjentow po wymianie
zastawki [113].

Do tej grupy badan, w ktorych wykazano odwrotng korelacje pomi¢dzy parametrami sz.t.
a nasileniem wady aortalnej, zalicza si¢ takze badanie zaprezentowane przez El-Chilali’ego i
wsp. [111], ktorzy badali starszych pacjentow z cigzkg stenozg aortalng (> 70 lat); oceniajac

aortalny PWV w sposob inwazyjny, wykazali jego odwrotng korelacj¢ z wartosciami MPG.

Problem zwigzku pomigdzy sztywnos$cia tetnic a stopniem zwezenia zastawki aortalnej

wymaga dalszych badan.

5.4.Czynnikami wplywajacymi na sztywnos¢ tetnic u pacjentow ze
zwezeniem zastawki aortalnej sa wiek, parametry ci$nienia

tetniczego i funkcji nerek.

W niniejszej pracy doktorskiej wykazano, ze do czynnikow wplywajacych na sztywnosé
tetnic U chorych ze zwgzeniem zastawki aortalnej naleza wiek, ci$nienie tetnicze i funkcja

nerek.

Sztywno$¢ tetnic nasila si¢ z wiekiem co udokumentowano w roéznych populacjach
pacjentoéw jak i u 0sob bezobjawowych [131].

W badaniach autorskich u chorych ze zwezeniem zastawki aortalnej stwierdzono istotne
wprost proporcjonalne korelacje pomigdzy wskaznikiem sztywnosci 3 oraz wskaznikiem
wzmocnienia Al (zaleznos¢ odwrotnie proporcjonalna) a wiekiem, natomiast dla wskaznikow
Ep i PWV zalezno$ci z wiekiem wykazywaty trend w kierunku istotnych korelacji
dodatnich.

Podobnie Weisz i wsp. [101] wykazali istotng pozytywna korelacje z wiekiem dla

wskaznika sztywnosci B tetnicy szyjnej i aorty, potwierdzajac rowniez wartos¢ predykcyjng

135



wieku dla wartosci tychze wskaznikow. W ocenie pacjentow z ciezkg AS poddawanych
nastepniec SAVR, Plunde i wsp. [114] udokumentowali zaleznosci dodatnie z wiekiem w
stosunku do wskaznika CAVI jak i cf-PWV. Saeed i wsp. [128] u 103 bezobjawowych
chorych z ciezka lub umiarkowang AS rowniez wykazali istotny pozytywny zwigzek wartoSci
cf-PWV z wiekiem pacjentow, a dodatkowo potwierdzili takze rolg¢ wieku jako niezaleznego
predyktora wyzszej sz.t. (cf-PWV) u tych chorych. Ponadto Kruszelnicka i wsp. [130] w
badaniu retrospektywnym oceniajacym 157 chorych z umiarkowang i cigzka AS wykazali
istotng ujemng korelacj¢ wieku z systemowa podatno$cig tetnic (SAC), czyli odwrotno$cia
sztywnos$ci. Raimundo i wsp. [113] u 150 pacjentéow z ciezkg AS wykazali, ze cf-PWV
zarowno Korelowata istotnie pozytywnie z wiekiem, jak i wiek byt niezaleznym predyktorem
wyzszej sz.t. (cf- PWV).

Natomiast powyzszych dodatnich zalezno$ci parametrow sz.t. z wiekiem u pacjentow ze
zwezeniem zastawki aortalnej nie potwierdzili w swojej pracy Bruschi i wsp. [121], ktorzy do
badania wiaczyli chorych z ciezkg AS a sz.t. oceniali pomiarami cf-PWV; przy podziale
pacjentow na grupy z wysokimi i niskimi cf-PWV (wg warto$ci mediany z badania) nie
wykazali istotnej roznicy wieku migdzy tymi grupami; wyniki takie thumaczyli zbyt malg
populacjg zbadanych chorych (30 pacjentow) oraz ich wysokim wiekiem $rednim (tj. 79,3
lat).

Zwiazek sztywnosci te¢tnic z ciSnieniem tetniczym Krwi jest dobrze udokumentowany w
roznych populacjach pacjentow. Po przelomowym badaniu Laurent’a, Boutouyrie i wsp. w
2001 r. [81], w ktorym potwierdzono predykcyjng wartos¢ cf-PWV jako niezaleznego
czynnika ryzyka zgonow z przyczyn og6élnych i S-n u pacjentow z nadci$nieniem tetniczym,
pojawila si¢ znaczgca liczba kolejnych doniesien, dokumentujacych rolg centralnego PWV,
jako niezaleznego czynnika ryzyka zdarzen s-n [132]. Potwierdzeniem sa tez duze
metaanalizy wielu badan przeprowadzone np. przez Vlachopoulos’a i wsp. [79] czy Ben’a-

Shlomo i wsp. [55].

Cecelja i Chowienczyk [133] w systematycznym przegladzie literatury raportujacej
niezalezne zwiazki czynnikow ryzyka z cf-PWV wykazali, Zze to jedynie wiek i wilasnie

ci$nienie tetnicze kKrwi byly konsekwentnie zwigzane z wyzsza sz.t.

W odniesieniu do grupy pacjentdw ze zwezeniem zastawki aortalnej, rowniez pojawiajg

si¢ dane 0 zwigzku sz.t. z nadci$nieniem tetniczym.
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W niniejszej pracy doktorskiej w grupie chorych z AS wykazano zaleznosci wprost
proporcjonalne wartosci wskaznikow sztywnosci Ep i PWVJ z wybranymi parametrami
ci$nienia tetniczego tj. ze skurczowym cis$nieniem tetniczym (SBP), rozkurczowym
ci$nieniem tetniczym (DBP) 1 ci$nieniem tetna (PP). Ponadto w przypadku wskaznika
sztywnosci tetnic B zalezno$ci takie dotyczyly PP, a wobec wskaznika podatno$ci tetnic AC

wykazane korelacje z SBP, DBP i PP miaty charakter ujemny.

W zwigzku z powyzszym wysuni¢to wniosek, iz w badanej populacji chorych ze
zwe¢zeniem zastawki aortalnej wyzsze warto$ci ciSnienia tetniczego i ci$nienia tetna wigzaty

si¢ z wyzszymi parametrami sztywnosci tetnic u tych chorych.

Rowniez Plunde i wsp. [114] rowniez wykazali zaleznosci dodatnie pomiedzy
wskaznikiem CAVI a $rednim cisnieniem te¢tniczym (ang. mean arterial pressure, MAP) u
pacjentow z AS, podobnie w tej grupie chorych prezentowaty si¢ rowniez korelacje pomiedzy

cf-PWV i MAP oraz rozpoznaniem nadcisnienia tetniczego.

Takze Wiesz i wsp. [101] stwierdzili niezalezne istotne pozytywne korelacje w grupie
pacjentow z AS, a badane zwigzki dotyczyly bezposrednio wartosci wskaznika sztywnosci

tetnic 3 (ocenianego met. echo-tracking) i DBP oraz PP.

Saeed i wsp. [128] u 103 badanych pacjentow z umiarkowana lub ciezkg AS wykazali
istotnie wyzsze wartosci cf-PWV wsrod chorych z nadci$nieniem tetniczym w poréwnaniu z
pacjentami bez choroby nadcisnieniowej, a pacjenci z podwyzszonymi cf-PWV prezentowali
wyzsze SBP i1 PP; w analizie wieloczynnikowej autorzy wskazali, ze SBP jest niezaleznym
pozytywnym predyktorem zwiekszonej cf-PWV w tej grupie chorych. Podobng rol¢ SBP jako
czynnika predykcyjnego wartosci cf-PWV wykazali Raimundo i wsp. [113] u chorych z
ciezka AS przed SAVR, potwierdzili oni rowniez pozytywna korelacje cf-PWV z SBP i

srednim ci$nieniem tetniczym.

Takze Bruschi i wsp. [121] u chorych z ciezkg AS w grupie z wyzszymi wartosciami cf-
PWV (vs grupa z warto$ciami nizszymi; podziat wg mediany) stwierdzili istotnie wyzsze SBP
potwierdzone w analizie jednoczynnikowej, korelacji takiej nie wykazano w stosunku do
DBP.

El-Chilali i wsp. [111] przeprowadzali analiz¢ sz.t. u chorych z cigzka AS w sposob
inwazyjny w trakcie cewnikowania serca (przed zabiegiem TAVI); potwierdzili rolg
centralnego SBP jako niezaleznego silnego predyktora aortalnego PWV (aPWV) u tych
pacjentow (centralne SBP >140 mmHg byto najsilniejszym predyktorem nieprawidtowego,
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podwyzszonego aPWV (>14.6 m/s) ze 100 % czuloscig i 70 % specyficznoscig, p < 0.001)
[111].

Kruszelnicka i wsp. [130] obserwowali zaleznosci odwrotnie proporcjonalne pomigdzy
SAC a SBP i PP u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej; takze Briand i wsp. [39]
wykazali korelacje ujemne miedzy systemowg podatnoscig tetnic (SAC) a SBP u chorych z
AS.

W przeanalizowanej na ten temat literaturze nie odnalaztam prac wskazujacych na brak
zwigzku pomiedzy ci$nieniem tetniczym a sztywnoscig tetnic u chorych ze zwezeniem

zastawki aortalnej.

Podobnie w analizie Cecelji i Chowienczyka [133] dotyczacej wplywu wartosci ci$nienia
tetniczego na sztywnos¢ tetnic u pacjentow z czynnikami ryzyka s-n, jedynie w pojedynczych
sposrod 77 przeanalizowanych w tej metaanalizie prac, nie stwierdzono zwigzku pomig¢dzy

cf-PWV a ci$nieniem tetniczym.

Przewlekta choroba nerek (CKD) jest silnym czynnikiem wplywajacym na nasilenie
procesOw zwigzanych z miazdzyca i1 progresja chordb ukladu s-n, w tym takze istotnie
zwigzanym z nasileniem sztywnos$ci tetnic. Wsérdod dostgpnych danych medycznych
odnajdujemy doniesienia potwierdzajace istotny zwigzek pomiedzy sz.t. a funkcja nerek w

r6znych populacjach pacjentow.

Rola sz.t. (wyrazona aPWV) jako silnego niezaleznego predyktora zgonow u pacjentow w
kofncowym stadium niewydolnos$ci nerek zostata potwierdzona juz w 1999 r. przez Blacher’a
i wsp. [83]. W pracy oceniajacej podgrupe pacjentéow z badania Rotterdam, Sedaghat i wsp.
stwierdzili niezalezny zwigzek sztywnosci tetnicy szyjnej i PWV z pogorszeniem funkcji
nerek [90]. Podobnie Safar i wsp. potwierdzili rolg PWV jako istotnego predyktora spadku
eGFR u pacjentow z nadci$nieniem tg¢tniczym, niewydolnoscig nerek i miazdzyca tetnic
wiencowych [134]. Na role podwyzszonej sz.t. jako waznego czynnika w rozwoju zaburzen
funkcji nerek zwigzanych z nadci$nieniem tetniczym wskazata Lundwall i wsp., wykazujac
zwigzek cf-PWV w korelacji ujemnej z eGFR u tych chorych [135]. Takze w czesci badania
ARIC, w ktoérym oceniano centralng sz.t. przez pomiar cf-PWV i hf-PWV (ang. heart-
femoral, sercowo-udowa PWYV), wykazano ich niezalezny negatywny zwigzek z warto$ciami
eGFR, a jeszcze silniejsza (dodatnig) korelacje z kolejnym wskaznikiem zaburzen funkcji
nerek, jakim jest ACR (ang. albumin-creatinine ratio, wskaznik albumina-kreatynina) [136].

Zalezno$ci w postaci istotnych negatywnych zwigzkoéw sz.t. z funkcjg nerek potwierdzono w
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populacji pacjentow z cukrzycg [137, 138]. Stopniowe narastanie sz.t. (ocenianej metoda
echo-tracking) wraz z zaawansowaniem CKD (w korelacji odwrotnej do wartosci eGFR)
potwierdzono w duzym prospektywnym badaniu obserwacyjnym, w ktorym Zanoli i wsp.
wykazali, iz sztywnienie t¢tnic w przewleklej chorobie nerek rozpoczyna si¢ wczeénie, juz w
przypadku bardzo tagodnej redukcji ich funkcji, tj. przy eGFR w granicach 60-89 ml/min per
1.73 m i bez proteinurii [139].

Korelacje sztywnosci tetnic w CKD potwierdzono réwniez w odniesieniu do wskaznika
CAVI. Satirapoj i wsp. wykazali jego predykcyjng role w postepujacym spadku filtracji
ktebuszkowej u chorych wysokiego ryzyka s-n [140], a Kubozono i wsp. w badaniu

japonskim potwierdzili jego niezalezng ujemng korelacje z eGFR w populacji ogoélnej [141].

Podobnie w populacji pacjentow ze zwegzeniem zastawki aortalnej opublikowane dane

potwierdzajg zwigzek sztywnosci tetnic i funkeji nerek.

Uzyskane w niniejszej pracy doktorskiej zalezno$ci pomiedzy parametrami sz.t. a
czynnikami ryzyka s-n u pacjentow z AS dotyczyly korelacji ujemnych pomig¢dzy
wskaznikiem sztywnosci te¢tnic B, PWV i Ep a eGFR — szacowanym wspotczynnikiem
filtracji klebuszkowej. W odniesieniu do wskaznikow AC i Al wykazano trend w kierunku
zalezno$ci istotnych wprost proporcjonalnie dla wspotczynnika eGFR, odpowiednio w grupie
umiarkowanej stenozy i w catej grupie badanej. Podsumowujac, w wynikach pracy autorskiej
potwierdzono korelacje wskazujace na zwigzek wyzszej sz.t. z pogorszeniem funkcji nerek u
chorych z AS.

W badaniu, ktore przeprowadzili EI-Chilali i wsp. u starszych pacjentow z AS, oceny sz.t.
dokonywano metodg inwazyjng (w trakcie cewnikowania serca przy zabiegu TAVI) —
wykazano ujemng korelacje pomigdzy aPWV a eGFR [111] i wskaznik ten okazat si¢ rowniez
niezaleznym predyktorem zwigkszonej sz.t. u tych chorych. W innej pracy, u pacjentéw z
ciezka AS, gdzie cf-PWV oceniano metoda aplanacyjng, Plunde i wsp. [114] uzyskali
korelacje takie same jak zaprezentowane powyzej, a istotne zalezno$ci odwrotnie

proporcjonalne wskaznika eGFR wykazano takze w stosunku do wartosci CAVI.

W niniejszej pracy badawczej uzyskano interesujace dane dotyczace zwigzku pomiedzy
hipercholesterolemia a sz.t. u chorych ze zwgzeniem zastawki aortalnej. Stwierdzono,
wydawa¢ by si¢ moglo paradoksalng, ujemng korelacj¢ pomiedzy wskaznikiem sz.t. B a
wartoscig LDL-C w grupie pacjentéw z tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej, jak i silny

trend w kierunku zaleznosci istotnych odwrotnie proporcjonalnych wzgledem tych
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parametrow w catej grupie badanej chorych z AS. Wnioskowa¢ wigc mozna, ze bardziej

wyrazone zaburzenia lipidowe zwigzane byly z mniej nasilong sz.t. u tych chorych.

Odnoszac si¢ do tematyki zaleznosci pomigdzy sztywnos$cia tetniC a hiperlipidemia
zauwazy¢ nalezy, ze w dostepnej literaturze nie znajdujemy wielu doniesien, w ktorych
udokumentowana bytaby rola LDL-C czy TC, jako istotnych czynnikéw ryzyka w rozwoju
sztywnoS$ci tetnic, pomimo ich niezaprzeczalnej i udokumentowanej pozycji w rozwoju
miazdzycy.

Wilkinson i wsp. [142] wykazali istotny pozytywny zwigzek cf-PWV i wskaznika
wzmocnienia (AIx) z LDL-C, dokumentujac Wyzsza sztywno$¢ tetnic u chorych z

dyslipidemig w poréwnaniu z pacjentami bez zaburzen gospodarki lipidowej.

Cecelja i Chowienczyk [133], ktorzy przeprowadzili wspominany juz duzy przeglad
literatury podejmujacej temat czynnikéw ryzyka w sztywnosci tetnic wykazali, ze pomiarami
wartosci cholesterolu catkowitego 1 jego zalezno$ci w sSz.t. zajeto si¢ w 41 z 77
przeanalizowanych badan, sposrod ktorych tylko w 2 pracach wykazano korelacje istotne. W
przypadku zwigzkéw LDL-C, tylko w 1 analizie sposrod 21 badan stwierdzono istotne
zalezno$ci tego parametru ze sz.t. Jeden z gtéwnych wnioskow z przeprowadzonego
przegladu przytaczany przez tych autorow byt taki, ze z wyjatkiem wieku i nadci$nienia
tetniczego, pozostate klasyczne czynniki ryzyka miazdzycy, szczegolnie takie jak pteé,
nikotynizm i witasnie hiperlipidemia, w wigkszosci nie sa zwigzane z nasileniem cf-PWV
[133], co pozostaje w zbieznosci z badaniami prospektywnymi [143]. Odnosnie do zwigzku
hiperlipidemii ze sztywnoscig tetnic w ogoéle, dodatkowo interesujacy jest fakt, ze w
dostepnych danych dotyczacych roli statyn, jednocze$nie mozemy odnalezé zar6wno
pozytywne [144], jak i negatywne efekty oddzialywania tych lekéw na cf-PWV, z jednym
badaniem wskazujacym dodatkowo na istotny wzrost cf-PWV po terapii statynami [145].

5.5.Zaleznosci pomiedzy sztywnoScia tetnic a parametrami
echokardiograficznymi przebudowy lewej komory u pacjentéw ze
zwe¢zeniem zastawki aortalnej.

W badaniu niniejszej pracy doktorskiej stwierdzono ujemna korelacje wskaznikow

sztywnosci tetnic PWVp i Ep z wymiarem koncoworozkurczowym lewej komory (LVEDd) u

pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej w calej grupie badanej, a w podgrupie chorych z
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ciezkg AS ujemne korelacje dotyczyly rowniez wskaznika  z LVEDd. Zaréwno W calej
grupie badanej, jaki i w grupie stenozy ciezkiej stwierdzono dodatnig korelacj¢ wskaznika
podatnosci tetnic AC z LVEDd. A zatem w tej grupie chorych, wigkszy stopien nasilenia

sztywnosci tetnic zwigzany byt z mniejszym LVEDd.

W przeanalizowanej bazie wiedzy medycznej odnajdujemy bardzo nieliczne informacje
odnoszace si¢ do wielko$ci lewej komory jako czynnika powigzanego ze sztywnoscig t¢tnic U
pacjentow z AS. Jedynie Tanaka i wsp. [146] badajac chorych z cigzka AS wykazal, ze w
grupie z wysokim ramienno-kostkowym PWV (ang. brachial-ankle-PWV, ba-PWV) wymiar
koncoworozkurczowy lewej komory pozostawal znamiennie mniejszy niz u chorych 0
nizszych parametrach sz.t. Mozna byloby to wigzaé¢ ze spodziewanym u pacjentéw z AS, jak i
zwigkszong sz.t., bardziej nasilonym przerostem migsnia sercowego, jednak autorzy ci, w tej
samej pracy w zakresie grubosci przegrody mig¢dzykomorowej (IVSDd) w tych dwoch

grupach chorych, nie wykazali istotnych roznic [146].

Kidher i wsp. [147] nie potwierdzili znamiennych réznic w zakresie LVEDd u chorych z

AS umiarkowang i ci¢zka, w grupach zaréwno z niskimi jak i wysokimi wartosciami cf-PWV.

Nie dziwi fakt jedynie pojedynczych odniesien do wymiaru LVEDd u pacjentow ze
zwezeniem zastawki aortalnej. W wadzie tej, to nie wielkos$¢ lewej komory, a inne wskazniki
echokardiograficzne odgrywaja wigksza rolg w ocenie funkcji lewej komory serca i
kompleksowej ocenie zwezenia zastawki aortalnej. Takimi parametrami przebudowy lewej
komory sa objetosci koncowoskurczowa (ang. left ventricle end-systolic volume, LVESV) i
koncoworozkurczowa (ang. left ventricle end-diastolic volume, LVEDV) lewej komory oraz
masa lewej komory (ang. left ventricle mass, LVM), a takze indeks jej masy (ang. left

ventricle mass index, LVMi).

U chorych ze zwezeniem zastawki aortalnej ze wzgledu na dlugofalowe przecigzenie
cisnieniowe LV, spowodowane m.in. obecnoscig ,,przeszkody” w drodze jej odplywu,
dochodzi do kompensacyjnego przerostu migénia sercowego. Pozwala to na czeSciowa
redukcje obcigzenia i zmniejszenie ,,stresu” ci$nieniowego wywieranego na $ciany lewej
komory. Przerost mig$nia sercowego jest wigc zmiang wpisang W obraz Kkliniczny wady
aortalnej. Sztywnos$¢ tetnic per se jako czynnik powodujacy zwigkszenie obcigzenia
nastepczego, rowniez przyczynia si¢ w tym mechanizmie do ukierunkowanego remodelingu
migsnia LV. W literaturze odnajdujemy potwierdzenie istotnych zaleznosci sz.t. z

koncentrycznym przerostem mig$nia sercowego u pacjentdéw z nadcisnieniem te¢tniczym, i to

141



niezaleznie od wptywu cisnienia tetniczego i cukrzycy [93]. W pracy obejmujacej populacje
pacjentow z badania Framingham, autorzy potwierdzili istotng zalezno$¢ zwigkszonej sz.t. z
CzZgstszym wystgpowaniem zaburzen mikrokrazenia 1 zwigzanych z tym powiklan
narzadowych, takich jak przerost mig¢$nia sercowego i albuminuria, a to z kolei wigzato si¢ z

wigkszym o 33% ryzykiem zdarzen sercowo-naczyniowych [148].

Doniesienia 0 zaleznosciach pomigdzy sztywnoscig t¢tnic a remodelingiem lewej komory

u chorych ze zwezeniem zastawki aortalnej sg nieliczne.

W badaniu niniejszej pracy doktorskiej, stwierdzono pojedyncze zalezno$ci pomiedzy
sz.t. a IVSDd u chorych ze zwezeniem zastawki aortalnej. Wykazano dodatnie korelacje
wskaznika Al w grupie ciezkiej stenozy z IVSDd i wskaznika AC w grupie stenozy tagodnej,
czyli wigkszg grubo$é¢ przegrody miedzykomorowej u pacjentow z nizszymi wyktadnikami
sz.t. (fj. wyzszymi wskaznikami AC i Al). Obserwowano rowniez trend w kierunku istotnych
zaleznosci ujemnych wskaznika B (beta) z IVSDd w grupie stenozy cigzkiej, a takze trend w
kierunku istotnych zalezno$ci dodatnich ze wskaznikiem Al w catej grupie badanej i w grupie

ze stenozg umiarkowana.

S. Weisz i wsp. w badaniu przeprowadzonym u 53 pacjentéw ze zwezeniem zastawki
aortalnej (umiarkowanym i cigzkim), w analizie jednoczynnikowej wykazata istotng ujemna
korelacj¢ pomigdzy wskaznikiem sztywnosci  (beta) a LVEDV i LVESV, w tym takze z
pomiarami zindeksowanymi (LVEDVi i LVESVi), podobnie jak ze wskaznikiem masy lewej
komory (LVM) [101].

Z kolei Saeed i wsp. u chorych z cigzka i umiarkowang AS nie wykazali istotnych
korelacji pomiedzy podwyzszong wartoscig cf-PWV a wskaznikiem LVM, nie stwierdzili tez
znamiennych réznic w warto§ciach LVM i LVMi pomiedzy pacjentami o nizszych i

wyzszych parametrach sz.t. [128].

Brak istotnych réznic w LVMIi, u pacjentdow z cigzka AS podzielonych na grupy z
niskimi i wysokimi wyktadnikami sz.t., obserwowali tez Tanaka i wsp. [146], cho¢ zaznaczyli
do$¢ silny trend w kierunku istotnie nizszych wartosci LVMi u pacjentdw z wyzszym ba-
PWV.

Jak juz niejednokrotnie zaznaczano, w patofizjologii zwezenia zastawki aortalnej i w jej
kompleksowej ocenie istotng role odgrywajg nie tylko czynniki zwigzane z sama zastawka,
ale takze te wynikajace z obcigzenia naczyniowego (W tym m.in. sztywnoscCi tetnic) oraz z

funkcji lewej komory. Dysfunkcja rozkurczowa lewej komory to bardzo istotny czynnik,
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ktory odgrywa znaczaca role zarowno w przebiegu Kklinicznym choroby, jak i w

kompleksowej ocenie pacjenta ze zwezeniem zastawki aortalne;.

W pracy autorskiej, oceniajac zaleznosci pomiedzy poszczegdlnymi wskaznikami sz.t.
a parametrami echokardiograficznymi odzwierciedlajagcymi  dysfunkcje rozkurczowa u
chorych z AS, wykazano szereg istotnych zaleznos$ci pomiedzy nimi. Stwierdzono istotne
ujemne korelacje wskaznika wzmocnienia Al oraz korelacje dodatnie wskaznika PWVf z
rozpoznaniem dysfunkcji rozkurczowej u chorych z AS. Ponadto w stosunku do wskaznikow
B 1 Ep wykazano istotny trend w kierunku dodatnich korelacji z rozpoznaniem dysfunkcji
rozkurczowej u pacjentow z AS umiarkowang. Dodatkowo u chorych z ci¢zka AS
potwierdzono ujemng korelacj¢ wskaznika Al z parametrem E/A oraz E/e’, a takze trend w
calej grupie badanej w kierunku istotnych korelacji ujemnych wskaznika Al oraz dodatnich
wskaznika sztywnosci B (beta) z E/e’. Mozna przyjac, ze u pacjentdOw ze zwezeniem zastawki
aortalnej wieksza sztywno$¢ tetnic korelowata dodatnio z dysfunkcja rozkurczows lewej

komory.

Kompensacyjny przerost mig$nia sercowego, ktory jest odpowiedzig lewej komory na
przedtuzajace si¢ zwigkszone obcigzenie Ci$nieniowe spowodowane obecnoscig AS
i utrudnieniem odptywu krwi z lewej komory, pozwala w poczatkowym, cho¢ dos¢ dtugim
okresie na zmniejszenie ,,stresu cisSnieniowego” $ciany migsnia lewej komory i zachowanie jej
funkcji skurczowej. Dzieje si¢ to jednak pewnym kosztem. Patologiczny przerost migénia LV
zwigzany jest z procesami wiOknienia 1 postgpujacym uposledzeniem  funkcji
podwsierdziowych wtokien podtuznych, co skutkuje uposledzeniem relaksacji i
zmniejszeniem podatnosci lewej komory oraz podwyzszeniem cisnienia napetniania i jej
dysfunkcja  rozkurczows. Sposrod  echokardiograficznych — parametrow  dysfunkcji
rozkurczowej, wskaznikiem odzwierciedlajacym ci$nienie napetniania lewej komory jest

parametr E/e’.

Podwyzszona sz.t. i obnizona systemowa podatno$¢ tetnic sa zwigzane z uposledzeniem
funkcji rozkurczowej i skurczowej lewej komory w wielu stanach kardiologicznych [39, 95].
W szeroko prowadzonych badaniach naukowych dotyczacych tematu sztywno$ci tetnic
szyjnych ocenianej metoda echo-tracking, ktore miaty miejsce w osrodku, w Ktorym powstata
niniejsza praca doktorska, J. Jaroch i wsp. wykazata, ze istnieja znamienne Kkorelacje
wskaznikow sztywnosci B (beta), PWVp, Ep i AC z dysfunkcjg rozkurczowa, a parametr

PWV(B dodatkowo okazat si¢ niezaleznie zwigzany z wystepowaniem dysfunkcji
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rozkurczowej U pacjentow z nadci$nieniem tetniczym [94]. Bezposrednie korelacje
wskaznikow sz.t. ocenionych metoda echo-tracking z parametrem E/e’, wykazano nawet u
bezobjawowych pacjentow bez strukturalnej choroby serca, z obecnymi czynnikami ryzyka

rozwoju niewydolnosci serca [149].

Wsrod chorych ze zwezeniem zastawki aortalnej i zaburzong sztywnoscig tetnic, lewa
komora musi si¢ mierzy¢ z jeszcze bardziej zwigkszonym z tego powodu obcigzeniem
nastepczym. To ,,podwojne” obcigzenie (zastawkowe i naczyniowe) moze mieé¢ potegujacy
si¢ wzajemnie wplyw na pogorszenie funkcji lewej komory [39]. Z powodu zwigkszonego
obcigzenia nast¢pczego spowodowanego wadg i sztywnoscia tetnic dysfunkcja rozkurczowa u
takich chorych, wystepuje zwykle duzo wczesniej i ma istotne znaczenie Kliniczne.
Najczeséciej juz samo podwyzszone cisnienie napetniania LV U pacjentow ze zwezeniem
zastawki aortalnej, jak wykazat w swoich badaniach Lancellotti i wsp., jest niezaleznie
zwigzane z gorszym rokowaniem, wcze$niejszym poczatkiem objawow, $miertelnoscig z
przyczyn sercowych i wymiang zastawki [150]; w badaniu tym wszakze nie oceniano

zalezno$ci miedzy dysfunkcja rozkurczowa a sztywnos$cig tetnic u pacjentow z AS.

Badajac zaleznosci pomiedzy sz.t. a funkcja lewej komory u pacjentdow z cigzkim
zwezeniem zastawki aortalnej | zachowang frakcja wyrzutu, Rosca iwsp. wykazali, ze
aortalny wskaznik sztywnosci  (beta) mierzony echokardiograficznie, w istotny i niezalezny
sposob korelowat pozytywnie z wyktadnikiem dysfunkcji rozkurczowej u tych chorych, takim
jak parametr E/e’ [151]. Wpisuje si¢ to w obraz kliniczny postepujacej dysfunkcji
rozkurczowej u chorych z AS wraz z jednoczesnym nasileniem sztywnosci tgtnic, co tez

odpowiada uzyskanym w niniejszej pracy doktorskiej zalezno§ciom.

Podobnie Weisz i wsp. [101] réwniez w grupie chorych ze zwezeniem zastawki aortalne;j,
oceniali zalezno$ci pomigdzy sz.t. a dysfunkcja rozkurczowa LV i wykazali, ze istnieja istotne
dodatnie korelacje pomiedzy wskaznikiem sztywnosci B (beta) mierzonym metoda echo-
tracking a parametrem E/e’, opowiadajacym cis$nieniu napetniania lewej komory. Dodatkowo
jego role jako czynnika niezaleznie zwigzanego z obnizeniem funkcji rozkurczowej,

potwierdzili w analizie wieloczynnikowej.

Inne wnioski zaprezentowali Tanaka i wsp. [146]; w przeprowadzonym badaniu wsrod
pacjentow z ciezkg AS, grupa z wyzszg Sz.t. (oceniang ba-PWV) nie roznita si¢ istotnie
wielkoscig parametru E/e’ od grupy z nizszg sz.t. Autorzy ci, stwierdzili jednak pewne

zaleznos$ci po roku od zabiegu TAVI, ktére wykazaty, ze wsrod chorych z wyzszg wyjsciowo
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sz.t., wskaznik ba-PWV byl istotnic zwigzany z obserwowanym po 12 miesigcach
pogorszeniem funkcji rozkurczowej (wigkszym E/e’) i mniej nasilonym odwrotnym

remodelingiem lewej komory, czyli z przebiegiem niekorzystnym klinicznie.

W niniejszym badaniu u chorych z AS oceniano rowniez zwigzek pomiedzy wskaznikami
sztywno$ci tetnic a NT-proBNP (N-koncowy fragment moézgowego propeptydu
natriuretycznego typu B), jako biochemicznym wyktadnikiem dysfunkcji lewej komory.
Poziom jego aktywacji nieroztacznie wiaze si¢ z objawami niewydolnosci serca (zaréwno
skurczowej, jak i rozkurczowej), w tym rowniez z ich kliniczng manifestacja, najczesciej
oceniang w skali NYHA, co w przypadku pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej ma

takze istotne znaczenie diagnostyczne i prognostyczne.

Rola biomarkeru jakim jest BNP (ang. B-type natriuretic peptide) jest wazna w ocenie
pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej i zostata ujeta w ,,Wytycznych postgpowania
ESC/EACTS dotyczacych leczenia wad zastawkowych serca” z 2021 r. [12]; w dokumencie
tym, podwyzszona powyzej 3-krotnej granicy normy dla danego wieku i pici, warto$¢
stezenia tego wskaznika, pomocna jest w kwalifikacji bezobjawowych pacjentow z cigzkim
zwezeniem zastawki aortalnej do podjecia interwencji na zastawce (przy LVEF > 55% i
prawidtowym wyniku testu wysitkowego oraz przy niskim ryzyku okotozabiegowym, z klasg
zalecen Ila, poziom wiarygodnosci B). Jego ocena jest tez cennym i powszechnie
stosowanym narz¢dziem w praktyce klinicznej, niezbednym do uzyskania catoksztattu obrazu

pacjenta ze zwezeniem zastawki aortalne;j.

Analizujac zalezno$ci pomiedzy poszczegdlnymi parametrami sz.t. a wartoscig NT-
proBNP u chorych z AS w badaniach przeprowadzonych na potrzeby niniejszej dysertacji,
uzyskano pojedynczg acz istotng korelacj¢ pomiedzy wskaznikiem podatnosci tetnic AC
a wartoscig NT-proBNP w grupie pacjentow z ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej i miata
ona charakter zaleznosci dodatniej. Ponadto stwierdzono tendencje w kierunku istotnych
korelacji dodatnich wskaznikéw f (beta), PWV i Ep z NT-proBNP w grupie umiarkowanej
stenozy aortalnej oraz trend w Kierunku istotnej zaleznosci ujemnej ze wskaznikiem Al w

catej grupie badanej chorych ze zwezeniem zastawki aortalne;.

Weisz i wsp. [101] u chorych z AS wykazali niezalezny pozytywny zwigzek zar6wno
szyjnego, jak iaortalnego wskaznika sztywnosci B (beta) z poziomem BNP, sugerujac, ze
pacjenci z wyzszym nasileniem sz.t. prezentuja prawdopodobnie wyzszy stopien

zaawansowania zwezenia zastawki aortalnej [101]. Do podobnych wnioskow, takze poprzez
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analiz¢ zalezno$ci pomiedzy aortalnym wskaznikiem sztywnosci 3 (beta) a poziomem BNP

U pacjentow z ci¢zka AS, doszedt zespot Rosca i wsp. [151].

Zwiazku takiego nie potwierdzili jednak Kidher i wsp. [147], ktorzy u pacjentow z cigzka
AS nie stwierdzili korelacji cf-PWV z wartosciami BNP u tych chorych; niemniej jednak
wykazali oni znamienne zaleznosci sz.t. i objawoéw wady, gdzie cf-PWV okazala si¢ by¢

niezaleznym predyktorem nasilenia objawow w klasie NYHA.

Wsrod badanych w pracy doktorskiej korelacji wskaznikow sz.t. z parametrami
echokardiograficznymi remodelingu lewej komory u pacjentow z AS, nie wykazano ich

zalezno$ci ze wskaznikiem funkcji skurczowej lewej komory jakim jest frakcja wyrzutowa
(EF).

Podobnie Weisz i wsp. U pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej nie stwierdzili
istotnych korelacji pomigdzy wskaznikiem sztywnosci 3 (beta) ocenianym met. echo-tracking
a LVEF [101], a Bruschi i wsp. [121], czy Kidher i wsp. [147] — nie wykazali takich

zalezno$ci w tej populacji chorych, rowniez w odniesieniu do wskaznika cf-PWV.

Ale juz Saeed i wsp. [128] u pacjentow z AS wykazali istotng odwrotng zalezno$é
pomiedzy cf-PWV a LVEF (znamiennie nizszg frakcje wyrzutu lewej komory obserwowano
przy wyzszej sz.t.), cho¢ korelacja ta, w analizie wieloczynnikowej okazata si¢ nie by¢
niezalezng [128]. W pracy Hachicha i wsp. [99] odnajdujemy dane dotyczace parametru
LVEF u bezobjawowych pacjentow z co najmniej umiarkowang i ciezkg AS, w powigzaniu ze
wskaznikiem impedancji zastawkowo-tetniczej (Zva), bedacym miarg globalnego
hemodynamicznego obcigzenia LV wywieranego przez stenotyczng zastawke aortalng, jak i
czynniki naczyniowe (zwigzane z SAC); w badaniu tym u chorych z wysokim Zva
rejestrowano istotnie nizsze warto$ci LVEF i innych wyktadnikéw funkcji lewej komory w
porownaniu z chorymi z niskim Zva, autorzy ponadto potwierdzili rolg tego parametru (przy
warto$ci > 3,5mmHg/mL/m?) jako predyktora istotnie zwigzanego z gorszym rokowaniem (t;.
$miertelnoscig ogolng i z przyczyn s-n) u tych chorych [99]; jeszcze raz podkreslono istotng
warto$¢ tego wskaznika u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, szczegélnie w ocenie
dysfunkcji LV. Natomiast Briand i wsp. [39] oceniajac m.in. SAC i Zva réwniez u chorych z
umiarkowang i cigzka AS wykazali, ze Zva w analizie wieloczynnikowej byta jedynym
czynnikiem hemodynamicznym wykazujacym niezalezny zwiazek zarowno z dysfunkcja

skurczows, jak i rozkurczowa LV u tych chorych; z kolei obnizony SAC u pacjentow z AS
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przyczyniat sie¢ do zwigkszenia czgstosci objawow niewydolnos$ci serca oraz ich wczesniejszej

manifestacji w rozwoju choroby niz u chorych z wyzszym SAC [39].

Z Kkolei Rosca i wsp. [151] oceniali zaleznosci pomigdzy sztywnoscia tetnic a funkcja LV
U pacjentow z ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej i zachowang frakcjg wyrzutu (LVEF >
50%); nie stwierdzili istotnych zwigzkéw pomiedzy badanym aortalnym wskaZnikiem
sztywnosci 3 (ocenionym w pomiarach echokardiograficznych) i LVEF; wykazali natomiast
istotng pozytywna zalezno$¢ z innym parametrem jej funkcji skurczowej, jakim jest globalne
odksztatcenie podtuzne (ang. global longitudinal strain, GLS) [151]; wpisuje si¢ t0 zresztg w
aktualne wytyczne oceny funkcji skurczowej lewej komory [12, 152], zwracajgce uwage na
GLS jako wskaznik czulszy i dedykowany ocenie subtelnej dysfunkcji lewej komory w

r6éznych populacjach pacjentow.

Mimo tego, to jednak nadal EF lewej komory ujeta jest w obowigzujagcym
dokumencie/wytycznych ESC dotyczacych postgpowania w zwezeniu zastawki aortalnej jako

parametr niezbedny w ocenie chorych i ich kwalifikacji do zabiegdéw wymiany zastawki [12].

Kiedy mechanizmy kompensacyjne pojawiajace si¢ w odpowiedzi na zmienione warunki
ci$nieniowe w lewej komorze spowodowane obecnoscig zwezenia zastawki aortalnej ulegna
wyczerpaniu po przekroczeniu masy krytycznej przerostu migsnia, dochodzi do obnizenia
frakcji wyrzutu lewej komory. Wydaje sie, ze rola tego parametru w ocenie funkcji
skurczowej LV bedzie ulega¢ stopniowemu zmniejszeniu. Aktualnie juz, zgodnie z
wytycznymi ESC postgpowania w zastawkowych wadach serca z 2021 r., to parametry
globalnego odksztalcenia podtuznego wskazane sg jako te, ktore majg wigkszg warto$¢
prognostyczng w ocenie funkcji skurczowej LV niz frakcja wyrzutowa [12], chociaz nie
ustalono ich jednolitych wartosci odcigcia [152]. W duzej mierze wynika to z faktu, ze u
pacjentow z AS, LVEF moze przez dlugi czas pozostawa¢ niezmieniona, pPOmimo

zachodzacych juz istotnych strukturalnych i funkcjonalnych zmian w lewej komorze [150].

W niniejszej pracy doktorskiej zwracala uwagg rowniez zaobserwowana zalezno$é

pomigdzy sztywnos$cia tetnic a wymiarem aorty wstepujace;.

Stwierdzono korelacje ujemne wskaznika sztywnosci 3 (beta), PWVp i Ep z wymiarem
opuszki aorty wstepujacej W catej badanej grupie chorych z AS oraz w podgrupie z cigzkim
zwezeniem zastawki aortalnej, a zaleznosci dodatnie w grupie z ciezkg AS dla wskaznika AC.
Whioskowaé wigc mozna, ze u tych chorych, bardziej nasilona sz.t. wigzata si¢ z mniejszym

wymiarem opuszki aorty wstepujacej. Do calosci obrazu, zgodnego z opisanym powyzej,
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doda¢ mozna jeszcze znamienng ujemng korelacje pomiedzy wskaznikiem Ep a czesciag
tubularng aorty wstepujacej w catej badanej grupie chorych z AS oraz trend w kierunku
istotnej korelacji ujemnej tego wymiaru aorty z PWV, a takze tendencj¢ w kierunku istotnej

korelacji dodatniej aorty tubularnej z AC w catej grupie badane;j.

Z kolei Weisz i wsp. u pacjentow z AS nie wykazali istotnego zwigzku pomiedzy

wskaznikiem sztywnosci 3 (met. echo-tracking) a wymiarem aorty [101].

Przeciwnie Plunde i wsp. [114] oceniali wskazniki sz.t. (CAVI, cf-PWV i ba-PWV) w
grupach pacjentéw ze zwezeniem zastawki aortalnej (AS), jej niedomykalnoscia (ang. aortic
regurgitation, AR) i izolowanym poszerzeniem aorty wstepujacej (ang. ascending aortic
dilatation, AAD). Wskaznik CAVI, jaki i ba-PWV wykazywaly wartosci istotnie wyzsze u
pacjentow z AAD, wzgledem chorych z AS i AR; w odniesieniu do cf-PWYV roznic takich nie
stwierdzono [114]. Ponadto, o ile w grupie z AS wykazano istotny wzrost CAVI i ba-PWV
(cho¢ nie cf-PWV) po zabiegu chirurgicznej wymiany zastawki aortalnej, o tyle u chorych z
AAD istotnych zmian pozabiegowych w zakresie wartosci wskaznikoéw sz.t. nie potwierdzono
[114]. Dane wskazujace na brak roéznic w sz.t. u chorych z AAD zaréwno sprzed, jak i po
zabiegu wymiany aorty wstepujacej, moga posrednio wiec $wiadczy¢ o tym, ze samo
poszerzenie $ciany aorty nie wptywa w istotny sposob na parametry sz.t. u tych chorych.

Z kolei Guala i wsp. wykazali, ze sztywnos¢ aorty silnie zalezy od stopnia jej dylatacji, a
PWV przy poszerzeniu aorty wstepujacej rosnie stopniowo (2-fazowo) wraz ze zwigkszaniem

wymiaru aorty; ponadto PWV jest niezaleznie zwigzane z poszerzeniem aorty wstepujacej

U pacjentow z BAV [153].

Ocena zwigzku sztywnosci tetnic i szeroko$ci aorty u pacjentow z wada aortalng wymaga

dalszych badan.

5.6.Choroby towarzyszace wplywajace na sztywnos¢ tetnic u pacjentow
ze zwezeniem zastawki aortalnej
W niniejszej pracy doktorskiej przeprowadzono analizg, ktorej celem byta ocena wptywu
towarzyszacych chordb sercowo-naczyniowych: nadcisnienia te¢tniczego, cukrzycy, choroby

wiencowej 1 przewlektej choroby nerek (CKD) na sztywno$¢ tetnic u pacjentdw ze

zwezeniem zastawki aortalne;.
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W badaniu tej pracy przewlekta choroba nerek wykazata istotny wplyw na nasilenie
parametrow lokalnej sztywnosci tetnic w badanej grupie chorych ze zwezeniem zastawki

aortalnej.

Wykazano istotnie wyzsze S$rednie wartosci wskaznikow sztywnosci PWVP 1 Ep
U pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej i towarzyszgcg CKD, w poréwnaniu do chorych
z AS i prawidtowa funkcja nerek. Rowniez warto$ci wskaznika sztywnosci B byly w tej
grupie chorych wyzsze niz u pacjentow bez choroby nerek, jednak réznica pozostawata na

granicy istotnosci statystycznej (p=0,05).

Dyskusje dotyczaca zaleznos$ci sztywnosci tetnic | wady aortalnej w obecnos$ci

przewleklej choroby nerek przedstawiono w rozdziale 5.4.

W badaniach pracy autorskiej u pacjentow z AS w catej grupie badanej nie potwierdzono
istotnych roéznic w nasileniu Sz.t. w zaleznosci od obecnosci towarzyszacego nadci$nienia
tetniczego. Wykazano jednak trend w kierunku istotnie wyzszych $rednich wartosci
wskaznikow PWVP 1 Ep w grupie pacjentow z ciezkim zwezeniem zastawki aortalnej i
towarzyszacym nadci$nieniem tetniczym, w poroéwnaniu z chorymi z tej grupy bez

nadci$nienia tetniczego.

Dyskusje dotyczaca tematu nadcis$nienia tgtniczego W powigzaniu ze Sztywnoscig tetnic u
pacjentéw z AS przeprowadzono w rozdziale 5.4. W tym miejscu zaznaczy¢ nalezy tylko, ze
uzyskane w niniejszej pracy wyniki najprawdopodobniej zwigzany moze by¢ ze zbyt duzym
w calej badanej grupie chorych z AS, odsetkiem pacjentéw z towarzyszacym nadci$nieniem
tetniczym (tj. 85,7%), wzgledem badanych chorych bez tego czynnika ryzyka (14,3%). Stad
trudno o ustalenie istotnych r6znic w parametrach sz.t. w tych dwoch grupach pacjentow,

W sytuacji tak nierownomiernego rozktadu czynnika réznicujacego pomigdzy nimi.

Do podobnych wnioskow doszedt rowniez w swoim badaniu Raimundo i wsp. [113],
ktory pomimo potwierdzenia roli SBP jako niezaleznego pozytywnego predyktora
zwiekszonej cf-PWV, takze nie wykazat istotnych rdznic jego wartosci pomigdzy grupami
chorych z AS i nadcisnieniem tetniczym lub bez niego; w tym przypadku rowniez odsetek

pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym byt duzy i wynosit 80%.

Cukrzyca uznawana jest za jeden z czynnikow determinujacych zwigkSzong Sztywnosc¢

tetnic.
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Liczne doniesienia mowig o podwyzszonej sz.t. i zredukowanej podatno$ci naczyn w
cukrzycy [154]. W subpopulacji badania Hoorn wykazano, ze cukrzyca (DM) byta istotnie
zwigzana z obnizonym SAC [155]; udokumentowano jej istotny zwiazek z podwyzszong Sz.t.
wyrazong Wysokim wskaznikiem CAVI [156]; jak i wskaznikiem cf-PWV [157]. Jednak w
przytaczanej juz analizie Cecelji i Chowienczyka - cukrzyca jako czynnik istotnie pozytywnie
zwigzany z Cf-PWV potwierdzona byla jedynie w 52% prac podejmujacych temat

wspoélzaleznosci pomigdzy nimi, a nawet wsrdd nich sita tych zwigzkow byta staba [133].

W niniejszej pracy doktorskiej nie stwierdzono réznic istotnych w parametrach
sztywnosci tetnic u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej w zaleznosci od obecnosci
cukrzycy w catej grupie badanej chorych z AS. Wykazano jednak trend w kierunku istotnie
wyzszych warto$ci wskaznikow sztywnosci B, PWVP i Ep w grupie pacjentow z tagodna
stenozg aortalng i towarzyszaca cukrzycag w poréwnaniu z chorymi z tej podgrupy bez

towarzyszacej DM.

W dostepnej bazie wiedzy naukowej znalez¢ mozemy prace, ktorych wnioski podobne sg
do otrzymanych w niniejszej dysertacji doktorskiej. Nalezy do nich np. badanie Raimundo i
wsp. [113], w ktorym nie wykazano istotnych roznic w wartosciach cf-PWV pomiedzy
grupami pacjentow z AS w zaleznosci od obecnosci cukrzycy; podobne wyniki przedstawita

rowniez Weisz i wsp. —w tym przypadku sz.t. oceniano pomiarami wskaznika 3 [101].

Opublikowano tez jednak doniesienia odmienne. Istotnie wyzsze wartosci cf-PWV u
chorych z AS i cukrzycg, w poréwnaniu z pacjentami bez DM wykazat Brushi i wsp. [121],
jak 1 Saeed i wsp. [128], ktorzy dodatkowo potwierdzili tez role DM jako niezaleznego
pozytywnego predyktora wyzszych wartosci cf-PWV. Sa takze badania, w ktorych sz.t.
oceniano inng metoda, tj. przez pomiar SAC — i rowniez tu wykazano zwigzek jego
obnizonych wartosci (czyli podwyzszonej sz.t.) ze wspotistniejaca DM U pacjentow z AS

[158].

Sztywnos¢ tetnic jest waznym czynnikiem ryzyka i przydatnym prognostycznie markerem
zdarzen s-n, w tym choroby niedokrwiennej serca [57]. Rola wskaznika sztywnosci B jako
czynnika prognostycznego nasilenia miazdzycy w tetnicach wiencowych u pacjentow z

zawalem serca zostala wykazana przez Hirai i wsp. [159].

Doniesienia dotyczace zaleznosci migdzy Sz.t. a zmianami miazdzycowymi w tetnicach
wiencowych pozostajg kontrowersyjne. Opublikowano zaréwno prace dowodzace korelacji

migdzy zwiekszong sz.t. a nasileniem zmian miazdzycowych w tozysku wiencowym, jak
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réwniez odnalez¢ mozna Szereg prac, ktore nie potwierdzajg istnienia takich zaleznosci.
Odnosi si¢ to takze do omawianych wcze$niej réznic w pojeciach arteriosclerosis i

atherosclerosis.

Analizujgc zaleznos$ci dotyczace zwigzkow choroby wiencowej (CAD) ze sz.t. u
pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej, w niniejszej pracy doktorskiej nie stwierdzono
istotnych ro6znic w calej grupie badanej pacjentow z AS pomiedzy chorymi z obecng CAD i
bez niej. Wykazano natomiast istotnie wyzsze wartosci wskaznika podatnosci tetnic AC w
podgrupie pacjentéw z cigezka stenozg aortalng przy wspétistnieniu CAD, wzgledem chorych
z tej grupy bez rozpoznanej choroby wiencowej. Ponadto wyzsze wartosci wskaznika
wzmocnienia Al stwierdzono takze w grupie pacjentéw z tagodng AS przy obecnej CAD
poréwnujac je do chorych z tej grupy bez CAD, dodatkowo w stosunku do tego wskaznika Al
wykazano trend w kierunku warto$ci istotnie wyzszych przy wspotistnieniu CAD w calej
badanej grupie chorych z AS, w poroéwnaniu z chorymi bez CAD. Podsumowujac, pacjenci z
grupy badanej z ciezkim lub tagodnym zwezeniem zastawki aortalnej oraz towarzyszaca

choroba wiencowg prezentowali nizsze wyktadniki sztywnosci tetnic.

Wsrod pacjentow z umiarkowanym i cigzkim zwezeniem zastawki aortalnej Weisz i wsp.
nie wykazali istotnego zwigzku wskaznika sztywnosci  z obecnos$cig choroby wienicowej U
tych chorych [101], a w badaniu Bruschi’ego iwsp. nie stwierdzono roéznic w czgstoScCi

wystepowania CAD u chorych z wysokim vs niskim cf-PWV [121].

Interesujgce wyniki badan u pacjentow z AS przedstawil Raimundo i wsp. [113];
oceniajgc Sz.t. u chorych z cigzkg AS autor nie stwierdzit istotnych roéznic wartosci cf-PWV
przy podziale pacjentow na podgrupy pod wzglgdem obecnos$ci CAD; wykazatl natomiast, ze
po zabiegu chirurgicznej wymiany zastawki aortalnej taka roznica istnieje i wskazuje ona na

istotnie wyzsza cf-PWV i sz.t. u chorych z CAD.

5.7.Istniejq roznice plci w nasileniu sztywnosci tetnic u chorych ze

zwezeniem zastawki aortalnej.

Zagadnienie roznic plci w dziedzinie sztywnosci tetnic w réznych populacjach pacjentow
jest aktualnie przedmiotem wielu dociekan, jednakze u chorych ze zwgzeniem zastawki

aortalnej doniesienia na ten temat sg pojedyncze.
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W badaniu tej pracy doktorskiej, wsrod pacjentow z AS wykazano, ze kobiety prezentuja
wyzsza sz.t. wzgledem mezczyzn. Na wyniki takie wskazywaly pomiary wszystkich
analizowanych parametrow sztywnosci tetnic. W badaniach stwierdzono wyzsze $rednie
warto$ci wskaznika 3 (beta), PWVp i Ep oraz nizsze wartosci $rednie wskaznikow AC i Al u

kobiet, poréwnujac je do wartosci uzyskanych u mezczyzn z AS.

Warto zauwazy¢ ponownie, ze Stwierdzenie wyzszej sz.t. u kobiet niz u mezczyzn ze
stenozg aortalng jest odmienne od wyniku uzyskiwanego zwykle u pacjentow bez tej wady

zastawkowej, gdzie wyzszg sz.t. prezentujg mezczyzni.

Podobnie jak w pracy autorskiej zaprezentowaty si¢ wyniki badania S.Weisz i wsp. [101].
Autorzy ci u pacjentow z umiarkowang lub ciezka AS stwierdzili, ze wskaznik sztywnosci 3
tetnicy szyjnej jest istotnie wyzszy u kobiet niz u me¢zczyzn; jednoczesnie w tej grupie
chorych wykazali niezalezny zwigzek tego parametru z picig zeniskg [101]. Podobnie Rosca i
wsp. [151] potwierdzili istotnie wyzsze wartosci aortalnego wskaznika sztywnosci 3
(oszacowanego echokardiograficznie) u kobiet w pordwnaniu z mezczyznami wsrod
pacjentow z cigzka AS. Bruschi i wsp. [121] oceniajac sz.t. poprzez pomiary cf-PWV, takze
przedstawili wyniki podobne do przytaczanych powyzej, w ktorych u chorych z ciezka AS
wysoki wskaznik cf-PWV (wg wyznaczonej z badania mediany) byt istotnie czesciej
zwiazany z plcig zenska. Rowniez Plunde i wsp. [114] wykazali, ze u pacjentéw ze stenoza
aortalng istnieje odwrotna korelacja wartosci wskaznika cf-PWV z picig meska, czyli wyzsza
sz.t. prezentuja w tej grupie kobiety. Interesujace jest rowniez to, co autorzy stwierdzili u tych
chorych po zabiegu chirurgicznej wymiany zastawki, gdzie nie obserwowali juz

rejestrowanych wezesniej korelacji cf-PWV z picig [114].

Natomiast Raimundo i wsp. [113], u pacjentow z cigzka AS nie wykazali istotnych roznic

w parametrach sz.t. badanej przy pomocy pomiarow cf-PWV w zaleznosci od pici.

Przedstawione w niniejszej pracy doktorskiej wyniki wydajg si¢ interesujace, tym
bardziej, ze w grupie pacjentdéw bez stenozy aortalnej, tj. w potagczonej grupie zarowno 0s6b
zdrowych, jak i pacjentow z czynnikami ryzyka s-n i/lub CVD, uzyskane wartosci
parametréOw Sz.t. i ich zalezno$ci wzgledem pici, okazaly si¢ odmienne niz rejestrowane u

chorych z ta wada zastawkowa.

Wsrod pacjentdw bez stenozy aortalnej stwierdzono istotnie nizsze wartosci wskaznika Ep
u kobiet w poréwnaniu z m¢zczyznami. Wartosci wskaznika Al pozostawaly u tych kobiet

istotnie wyzsze, a Srednie wartosci wskaznika sztywnosci B prezentowaly si¢ na granicy

152



istotnos$ci statystycznej (p=0,05), bedac ponownie nizszymi u kobiet. Kolejny z parametrow,
tl. PWVp, wykazywal trend w Kierunku wartosci istotnie nizszych u kobiet. W ocenie
calosciowej wskazuje to na wyzsza sz.t. u mezczyzn niz U kobiet w badanej grupie pacjentow

bez stenozy zastawki aortalnej.

W dostepnych opublikowanych badaniach nad roéznicami pici w zakresie sz.t. w réznych

populacjach pacjentow odnajdujemy wyniki zardbwno zbiezne z autorskimi, jak i przeciwne.

Podobnie przedstawiaja si¢ rezultaty duzego, prospektywnego badania amerykanskiego
,The Baltimore Longitudinal Study of Aging”, w ktorym wykazano istotnie wyzsze
parametry sz.t., tj. cf-PWV, u zdrowych m¢zczyzn w porownaniu z kobietami, a roznice te
dotyczyly réwniez osob >50 r.z. [160]. W innym badaniu, rowniez obejmujagcym pozornie
zdrowe osoby powyzej 60 r.z., potwierdzono role PWV jako niezaleznego czynnika
korelujacego dodatnio z picig meska, co pozwolito na stwierdzenie, ze pleé ta jest jednym z

determinantéw sztywnosci tetnic, obok wieku czy MAP w tej grupie wiekowej [161].

Z kolei w dokumencie grupy ETIC [68], ktory powstawat przy udziale Osrodka w ktorym
powstata niniejsza praca doktorska, oceniano wskazniki lokalnej sz.t. u ponad 1800
zdrowych uczestnikéw, nie stwierdzono istotnych réznic w zalezno$ci od ptci w odniesieniu
do wskaznikow [, Ep i PWV}, niezaleznie od wieku badanych osob; wykazano natomiast
istotnie wyzsze wartosci wskaznika podatnosci tetnic (AC) u mgzezyzn, ktorzy prezentowali
w zwigzku z tym nizsza sz.t. w porownaniu z kobietami, a r6znica jeszcze narastata wraz z

wiekiem [68].

W duzej analizie przegladu doniesien medycznych, jakiej dokonali Cecelja i Chowienczyk
[133], obejmujacej 77 publikacji dotyczacych sz.t. oraz jej zwigzkow z klasycznymi
czynnikami ryzyka s-n, autorzy podsumowali, ze w zdecydowanej wigekszosci prac pte¢ nie
wykazywata istotnego zwigzku ze sz.t., reprezentowang warto$ciami Cf-PWV. Sposrod
ujetych w analizie 77 badan [133], w 54 z nich oceniano korelacje cf-PWV z picig, zaleznosci
istotne potwierdzono jedynie w 15.

Dodatkowych danych dostarczajag badania réznic plci w tematyce sz.t. u pacjentow
obcigzonych czynnikami ryzyka i/lub CVD. Kruszynska i wsp. u pacjentow z zespotem
metabolicznym wykazala, ze wskaznik sztywnos$ci [ jest istotnie wyzszy u kobiet w
porownaniu z megzczyznami z tej grupy [162]. Rowniez kobiety prezentowaly wyzsze
wartosci PWV u chorych z zawatem serca z uniesieniem odcinka ST [163]. Loboz-Rudnicka i

wsp. W grupie pacjentow obcigzonych czynnikami ryzyka s-n, stwierdzita nizsze wartosci
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wskaznika podatnos$ci tetnic (AC), czyli wyzszg sz.t. ponownie u kobiet; w charakterystyce
calej grupy badanej nie wykazano réznic wzgledem ptci w odniesieniu do wskaznikow B i Ep,
okazaly si¢ one jednak istotne po uwzglednieniu wieku, wowczas mtode kobiety < 45 r.z.

prezentowaty nizsze parametry sz.t. wzgledem mezczyzn w tej grupie wiekowej [164].

Wyniki takie sg zgodne z przedstawionymi wcze$niej danymi, moéwigcymi o istotnie
nizszej sz.t. u kobiet w poréwnaniu z mezczyznami tylko w okresie przedmenopauzalnym.
Takie doniesienia dotycza np. wskaznika CAVI — istotnie nizszego w grupie kobiet niz
U mezczyzn W przedziale wiekowym 30-59 lat, czego nie obserwowano juz po przekroczeniu
granicy 60 lat [165], lub wskaznika sztywnosci aorty u mtodych kobiet, ktory poczatkowo
istotnie nizszy, W wieku pomenopauzalnym okazywat si¢ znamiennie wyzszy Niz u me¢zczyzn

w odpowiednich przedziatach wiekowych [166].

Zefiskie hormony piciowe maja wplyw kardioprotekcyjny. Badania epidemiologiczne
ujawniaja, ze kobiety w okresie przedmenopauzalnym wykazuja mniejsze narazenie na
rozwdj chordb s-n niz mezczyzni W porownywalnym wieku [167]. Niejako ,,ochronnie”
hormony te wptywaja réwniez na sz.t. Do czasu okotomenopauzalnego to u mezczyzn
stwierdza si¢ wyzsze wykladniki sz.t. Wykazano, ze stan menopauzy jest u kobiet
niezaleznym czynnikiem nasilajacym zwigzany z wiekiem wzrost sztywnosci tetnic, mierzony
ba-PWV  [168], a spadek podatnosci tetnic jest ewidentny w  okresie
przejsciowym/okotomenopauzalnym [169]. Role zenskich hormonéw pitciowych potwierdza
tez badanie, w ktorym wykazano, ze u kobiet po menopauzie warto$ci wskaznika sztywnosci
B wzrastaly liniowo wraz z wiekiem, natomiast u tych, ktore stosowaly w tym czasie
hormonalng terapi¢ zastgpcza - byly istotnie nizsze w poroéwnaniu z pacjentkami bez takiej
terapii [170]. Sugeruje to, Zze obnizenie stezenia zenskich hormondéw piciowych wplywa
dodatkowo na zalezny od wieku proces sztywnienia tetnic [171]. W analizie DuPont’a i wsp.
[167] poza czynnikami nasilajagcymi sz.t. wspolnymi dla obu ptci, wskazano na kilka takich,
ktore odgrywaja role w patofizjologii sz.t. jedynie u mezczyzn (np. spadek stgzenia
testosteronu) lub u kobiet (np. stan przedrzucawkowy, endometrioza, zesp6t policystycznych
jajnikow, wigksza niz u mezczyzn czgsto$¢ wystepowania schorzen autoimmunologicznych
promujacych m.in. bardziej nasilony przewlekty stan zapalny), ktére w efekcie moga

wplywac¢ na odmiennosci plci w odniesieniu do sz.t.

Znaczacg pozycje W tej tematyce, w tym rowniez w odniesieniu do AS, zajmuje
publikacja Coutinho i wsp. [172], ktorzy wsérdd pacjentdow z nadcisnieniem tetniczym, u

kobiet (w poréwnaniu z m¢zczyznami) wykazali wyzsze wartosci centralnego PP, aortalnej
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impedancji zastawkowo-tetniczej (Zva) | wskaznika wzmocnienia AIX; na podstawie
przeprowadzonych analiz wysuni¢to wnioski, ze wyzsza sz.t. Stwierdzana u kobiet
(szczegolnie starszych) wydaje si¢ odgrywac role w patofizjologii tych schorzen, wsrod
ktorych czesto to wiasnie kobiety stanowig zdecydowang wigkszo$¢ populacji, a nalezg do
nich m.in. izolowane nadcis$nienie skurczowe, niewydolno$¢ serca z zachowang frakcja

wyrzutowa lewej komory czy niskogradientowa, niskoprzeptywowa stenoza aortalna [172].
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6. WNIOSKI

1. Sztywnos¢ tetnic u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej jest wyzsza niz u 0sob

zdrowych.

2. Sztywnos$¢ tetnic u pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej jest nizsza niz u
chorych bez stenozy aortalnej, a z obecnymi czynnikami ryzyka sercowo-

naczyniowego, i/lub towarzyszgcymi chorobami uktadu sercowo-naczyniowego.

3. Nie stwierdza si¢ zaleznosci pomiedzy sztywno$cig t¢tnic a stopniem zaawansowania
zwezenia zastawki aortalnej.

4. Czynnikami wplywajacymi na sztywno$¢ tetnic u chorych ze stenoza aortalng sa wiek,
parametry cis$nienia tgtniczego i funkcji nerek.

5. Wykazano istnienie zaleznosci pomiedzy sztywno$cig tetnic a dysfunkcja

rozkurczowg lewej komory u chorych ze zwezeniem zastawki aortalnej.

6. Istniejg roznice ptci w nasileniu sztywnosci tetnic u chorych ze zwezeniem zastawki
aortalnej. Wsrod pacjentow ze zwegzeniem zastawki aortalnej wyzsza sztywnos$é tetnic

stwierdza si¢ u kobiet w porownaniu z mezczyznami.
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7. OGRANICZENIA PRACY

1.

2.

W badaniu niniejszej pracy duza cz¢$¢ pacjentow Mmiata postawione rozpoznanie
stenozy cigzkiej, a w zwigzku z tym najczesciej kierowana byla do dalszego leczenia
zabiegowego. Nie dokonano ponownej oceny sztywnosci tetnic U tych chorych po
przeprowadzonej wymianie zastawki aortalnej. Mogloby to wnies¢ dodatkowe
informacje dotyczace obserwacji sztywnosci tetnic u chorych ze stenozg aortalng i
bytoby cennym uzupelnieniem catoksztaltu badan. Pozostaje to wiec celem dalszych

planowanych projektow w tym zagadnieniu.

W metodologii pracy przy obliczeniach parametrow lokalnej sztywnosci tetnic
pomiaréw dokonywano na tg¢tnicy Szyjnej, natomiast wprowadzane do aparatu
warto§ci  ciSnienia  tg¢tniczego  pochodzity z  pomiarow  uzyskiwanych
sfigmomanometrem z tetnicy ramieniowej. W badaniu tym gtéwnie jednak oceniano
pacjentéw z populacji wieku $redniego i starszego, w ktorej przyjmuje si¢, ze efekt
amplifikacji ci$nienia t¢tna pomigdzy tymi t¢tnicami ma jedynie niewielki wptyw na
uzyskiwane warto$ci pomiaréw, a w zwigzku z tym roOwniez na obliczane przez aparat

warto$ci wskaznikow sztywnosci tetnic.

Badanie zostalo przeprowadzone w jednym osrodku oraz dotyczylo jedynie rasy

kaukaskiej.
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8. ZALETY PRACY

1. Niniejsza praca jest jedng z niewielu podejmujacych zagadnienie sztywnosci tetnic u

pacjentow ze zwezeniem zastawki aortalnej.

2. Praca wpisuje si¢ w aktualny nurt postrzegania zwe¢zenia zastawki aortalnej nie jako
izolowanego schorzenia ograniczonego tylko do zastawki, ale jako ztozonej choroby,
na ktorej catosciowy obraz kliniczny wptywaja 3 komponenty: zastawka aortalna,

lewa komora serca i uktad naczyniowy.

3. Oceny lokalnej sztywnos$ci tetnicy szyjnej dokonywano latwo dostgpna, prosta,
przytozkowa, ultrasonograficzng metoda pomiaru echo-tracking, ktora przy uzyciu
aplikacji e-Tracking pozwala na uzyskanie dokladnych obrazéw wysokiej
rozdzielczosci oraz precyzyjnych pomiaréw, dokonywanych przez aparat, wartosci
wskaznikow sztywnos$ci tetnic, sposrod ktorych wskaznik sztywnosci B (beta) jest
parametrem niezaleznym od ci$nienia tetniczego w momencie pomiaru, co dodatkowo

podnosi jego warto$¢ w ocenie tych wskaznikow.

4. Praca wskazuje na istniejace rdznice plci w sztywnosci tetnic u chorych ze zwezeniem
zastawki aortalnej. Zwraca uwage na konieczno$¢ podejmowania analiz réznic ptci w

r6znych stanach kardiologicznych.

5. Mocna zaleta pracy jest wnikliwa i poglebiona analiza statystyczna.
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9. STRESZCZENIE

Zwezenie zastawki aortalnej (AS) to najczestsza nabyta wada zastawkowa serca. AS nie
jest aktualnie postrzegane jako izolowana choroba samej zastawki, ale jako ztozone
schorzenie, na ktorego caloSciowy obraz kliniczny wplywaja 3 komponenty: zastawka
aortalna, lewa komora serca oraz uktad naczyniowy. Do zwigkszenia oporu naczyniowego w

istotnej mierze przyczynia si¢ sztywno$¢ tetnic (sz.t.).

W ostatnich latach podkresla si¢ role sz.t. jako niezaleznego silnego predyktora zdarzen

sercowo-naczyniowych (s-n) oraz $miertelnosci z jakiejkolwiek przyczyny.

Niewiele jest prac poswigconych ocenie sz.t. u chorych ze stenozg aortalng, a ich wyniki
sg niejednoznaczne. W niniejszej pracy doktorskiej podjeto ocene sztywnosci tetnic u chorych

ze zwe¢zeniem zastawki aortalne;j.
Cele pracy:

1. Ocena parametrow lokalnej sztywnosci tetnic U pacjentdéw ze zwezeniem zastawki

aortalnej.

2. Zbadanie zalezno$ci pomigdzy parametrami lokalnej sztywnos$ci tetnic a stopniem
zaawansowania stenozy aortalnej.

3. ldentyfikacja czynnikéw wplywajacych na lokalng sztywno$¢ tetnic u pacjentow ze
zwezeniem zastawki aortalnej.

4. Ocena wptywu chorob wspotistniejacych, zwigkszajacych ryzyko s-n na nasilenie
sztywnosci tetnic u pacjentdéw z rozpoznang stenoza aortalng.

5. Zbadanie zaleznosci pomigdzy wskaznikami lokalnej sztywnosci tetnic a

echokardiograficznymi parametrami przebudowy lewej komory u chorych ze zwezeniem

zastawki aortalnej.

6. Zbadanie réznic pici w zakresie parametrow lokalnej sztywnosci tetniC u pacjentow ze

zwezeniem zastawki aortalnej.
Material i metody.

Grupe badang (B) stanowilo 112 pacjentow (Srednia wieku 73,9 lat) ze zwegzeniem
zastawki aortalnej, podzielonych na 3 podgrupy wzgledem zaawansowania wady na stenoze

tagodng (B1), umiarkowang (B2) i ciezka (B3).
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Do grupy kontrolnej (K) wiaczono 60 pacjentow, w wicku S$rednim 64,2 lata, bez
stwierdzonego zwezenia zastawki aortalnej, z obecnymi czynnikami ryzyka s-n, i/lub
chorobami uktadu s-n. W sktad grupy zdrowej (Z) wchodzito 44 ochotnikoéw (Sredni wiek
47,1 lat) bez towarzyszacych chorob przewlektych czy znanych do tej pory czynnikow ryzyka
S-n.

U kazdego badanego przeprowadzono badanie podmiotowe i przedmiotowe, analizy
biochemiczne, badanie USG serca i badanie sztywnosci te¢tnicy szyjnej metoda echo-tracking
Z uzyciem aplikacji e-Tracking wysokiej rozdzielczo$ci. Oceniano nast¢pujace parametry

sz.t.. wskaznik sztywnosci beta (B), lokalng jednopunktowg predkos¢ fali t¢tna (PWV]),

modut Petersona (Ep), wskaznik podatnosci tetnic (AC) i wskaznik wzmocnienia (Al).
Wyniki.
W grupie B w pordwnaniu z grupa Z stwierdzono istotnie wyzsze wartosci $rednie

wskaznikow sztywnosci: B (6,8 + 2,9 vs 5,4 £ 1.4; p= 0,01), PWVP (5,8 £ 1,2m/s vs 5,1
0,7m/s; p <0,001) oraz Ep (96,1 + 41,9kPa vs 71,6 + 18,1kPa; p <0,001).

W poréwnaniu z pacjentami z grupy K chorzy z grupy B wykazywali istotnie
statystycznie nizsze srednie wartosci wskaznikow sztywnosci tetnic: 3, PWVf oraz Ep (B vs
K odpowiednio: 6,8 2,9 vs 9,3 + 3,2, p<0,001; 5,8 + 1,2m/s vs 6,6 + 1,3m/s, p<0,001 i 96,1
+ 41,9kPa vs 126,6 + 48,6kPa, p<0,001). Z kolei srednie wartosci wskaznikow AC i Al byty
w grupie B znamiennie wyzsze niz w grupie K (odpowiednio: 1,0 £ 0,6mm?kPa vs 0,7 +

0,2mm?2/kPa, p<0,001 i 21,3 £+ 18,4% vs 15,9 + 16,2%, p=0,02).

Nie stwierdzono istotnych korelacji pomiedzy wskaznikami lokalnej sz.t. a klasycznymi
parametrami echokardiograficznymi zaawansowania AS: maksymalna szczytowa predkosc
przeplywu przez zastawke aortalng, maksymalny 1 $redni gradient ci$nien przeptywu przez

zastawke aortalna.

Do czynnikow wptywajacych na sz.t. u chorych z AS nalezat wiek (istotne pozytywne
korelacje wykazano dla wskaznika sztywnosci B [r=0,19, p=0,049], a negatywne dla
wskaznika Al [r= -0,21, p=0,02]), parametry ci$nienia tetniczego krwi (Stwierdzono
zaleznosci wprost proporcjonalne wartosci wskaznikéw sztywnosci PWVB i Ep ze
skurczowym ci$nieniem tetniczym krwi (SBP) [odpowiednio r=0,34, p=0,001 i r=0,39,
p=0,001], rozkurczowym ci$nieniem te¢tniczym krwi (DBP) [odpowiednio r=0,27, p=0,001 i
r=0,22, p=0,02] i ci$nieniem tetna (PP) [odpowiednio r=0,28, p=0,001 i r=0,39, p=0,001], w
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przypadku wskaznika sztywnosci B zalezno$ci takie dotyczyty PP [r=0,23, p=0,01], a wobec
wskaznika AC wykazane korelacje z SBP, DBP i PP miaty charakter ujemny [odpowiednio
r=-0,38, p=0,001; r=-0,27, p=0,001 i r=-0,32, p=0,001]), a takze funkcji nerek (wykazano
istotne negatywne korelacje z szacowanym wspoétczynnikiem filtracji kigbuszkowej (eGFR)
dla wskaznikéw sztywnos$ci B, PWVp i Ep [odpowiednio r=-0,22, p=0,02; r=-0,23, p=0,01 i
r=-0,26, p=0,01]).

Stwierdzono zalezno$¢ mig¢dzy sz.t. a dysfunkcjg rozkurczows lewej komory. Wykazano
istotng negatywna korelacj¢ wskaznika Al z rozpoznaniem dysfunkcji rozkurczowej u
chorych z AS w grupie B3 (r=-0,36, p=0,01), a znamienng zalezno$¢ pozytywna dla PWV[3 w
grupie B2 (r=0,38, p=0,049).

W grupie B wykazano istotnie wyzsze wartosci $rednie wskaznikow sz.t.: 3, PWV i Epu
kobiet, w porownaniu z m¢zczyznami w tej grupie chorych (odpowiednio 7,86 + 3,14 vs 6,02
+ 2,34, p= 0,001; oraz 6,17 + 1,33m/s vs 5,51 + 1,03m/s, p=0,001 i 110,29 + 46,32kPa vs
85,08 + 34,68kPa, p=0,001); z kolei wartosci $rednie wskaznikow AC i Al w grupie B byty u
kobiet istotnie nizsze niz u me¢zczyzn (odpowiednio 0,89 + 0,65mm?kPa vs 1,1 +

0,47mm?/kPa, p=0,001 oraz 16,79 + 16,59% vs 24,87 + 19,01%, p=0,01).
Whnioski.

1. Sztywnos¢€ tetnic u pacjentdw ze zwezeniem zastawki aortalnej jest wyzsza niz u 0sob

zdrowych.

2. Sztywnos$¢ tetnic u pacjentdéw ze zwezeniem zastawki aortalnej jest nizsza niz u
chorych bez stenozy aortalnej, a z obecnymi czynnikami ryzyka sercowo-

naczyniowego, i/lub towarzyszacymi chorobami uktadu sercowo-naczyniowego.

3. Nie stwierdza si¢ zalezno$ci pomiedzy sztywnoscig tetnic a stopniem zaawansowania

zwezenia zastawki aortalnej.

4. Czynnikami wplywajacymi na sztywnos¢ tetnic u chorych ze stenozg aortalng sa wiek,

parametry ci$nienia t¢tniczego 1 funkcji nerek.

5. Wykazano istnienie =zaleznosci pomiedzy sztywnoscig tetnic a  dysfunkcja

rozkurczowg lewej komory u chorych ze zwezeniem zastawki aortalnej.
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6. Istnieja roznice plci w nasileniu sztywnosci tetnic u chorych ze zwezeniem zastawki
aortalnej. Wsrod pacjentdw ze zwezeniem zastawki aortalnej wyzszg sztywnosé tetnic

stwierdza si¢ U Kobiet w porownaniu z mezczyznami.
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10.ABSTRACT

Introduction

Aortic stenosis (AS) is the most prevalent degenerative valvular heart disease. Nowadays
AS is no longer considered as an isolated disease of the valve itself, but it is rather a complex
condition consisting of 3 components on an equal position: aortic valve, left ventricle and the
vascular system. Increased arterial stiffness is one of the factors affecting vascular resistance

and afterload.

According to the current clinical practice arterial stiffness is a significant independent

predictor of cardio-vascular events and all-cause mortality.

There are few studies about arterial stiffness in aortic stenosis, and their results are
inconclusive. In this study an assessment of arterial stiffness in patients with aortic stenosis

was undertaken.
Objectives
The aims of this study were to:
1. evaluate local arterial stiffness parameters in patients with aortic stenosis

2. estimate the correlations between local stiffness parameters and severity of the aortic

valve disease
3. determine factors affecting the local arterial stiffness in patients with aortic stenosis

4. assess the impact of other cardiovascular risk-increasing diseases on the arterial

stiffness intensity in patients with aortic stenosis

5. investigate the relationship between local arterial stiffness indicators and
echocardiographic parameters involving left ventricle remodeling and functional

changes in patients with aortic stenosis

6. assess sex-based differences in arterial stiffness parameters in patients with aortic

stenosis
Material and methods

The study group (B) included 112 patients (mean age 73.9 years) with aortic stenosis, who
were divided, according to severity of valvular heart disease, into 3 subgroups: mild (B1),

moderate (B2) and severe (B3) aortic stenosis.
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The control group (K) consisted of 60 participants, mean age 64.2 years, without
diagnosed aortic stenosis, but with current cardiovascular risk factors, and/or with

cardiovascular diseases.

The healthy group (Z) consisted of 44 volunteers (mean age 47.1 years) without any

chronic diseases or known cardiovascular risk factors.

Each subject underwent a medical history and physical examination, biochemical
analyses, cardiac ultrasound examination and carotid artery stiffness assessment by echo-
tracking method using the high-resolution e-Tracking application. The following arterial
stiffness parameters were assessed: beta stiffness index (B), local one-point pulse wave
velocity (PWVp), elastic Peterson modulus (Ep), arterial compliance (AC) and augmentation
index (Al).

Results

The study group (B) presented significantly higher mean values of 3 stiffness index (6.8 +
29 vs 54 + 1.4; p= 0.01), PWV (5.8 £ 1.2m/s vs 5.1 £ 0.7m/s; p < 0.001) and Ep (96.1 +
41.9kPavs 71.6 + 18.1kPa; p < 0.001) compared with healthy group (Z).

Compared with the control group (K) patients from the study group (B) showed
significantly lower mean values of arterial stiffness indices (B vs K respectively: 6.8 = 2.9 vs
9.3 + 3.2, p<0.001; 5.8 + 1.2m/s vs 6.6 + 1.3m/s, p<0.001 and 96.1 + 41.9kPa vs 126.6 +
48.6kPa, p<0.001). Whereas AC and Al parameters were significantly higher in study group
(B) than in control group (K) (1.0 £ 0.6mm?kPa vs 0.7 + 0.2mm2/kPa, p<0.001 and 21.3 +
18.4% vs 15.9 + 16.2%, p=0.02 respectively).

No significant correlations were found between local arterial stiffness parameters and
classic echocardiographic parameters of aortic valve stenosis severity: maximum peak flow

velocity, peak and mean transvalvular pressure gradient.

Among the factors affecting arterial stiffness in patients with aortic stenosis are age, blood
pressure parameters and kidney function. For age significant positive correlations were found
with stiffness B index [r=0.19, p=0.049], and negative ones with Al [r= -0.21, p=0.02]. For
blood pressure parameters positive associations were found between arterial stiffness indices
like PWV and Ep, and systolic blood pressure (SBP) [r=0.34, p=0.001 and r=0.39, p=0.001
respectively], diastolic blood pressure (DBP) [r=0.27, p=0.001 and r=0.22, p=0.02
respectively] and pulse pressure (PP) [r=0.28, p=0.001 and r=0.39, p=0.001 respectively],
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between 3 stiffness index such relationship has been confirmed with PP [r=0.23, p=0.01], and
for AC there were significant negative correlations with SBP, DBP and PP [r=-0.38, p=0.001;
r=-0.27, p=0.001 and r=-0.32, p=0.001 respectively]. For kidney function significant negative
associations were found between estimated glomerular filtration rate (eGFR) and arterial
stiffness parameters like B stiffness index, PWVp and Ep [r=-0.22, p=0.02; r=-0.23, p=0.01
and r=-0.26, p=0.01 respectively].

There was also a significant correlation between arterial stiffness and left ventricle
diastolic dysfunction. A relevant negative association was observed between Al and diastolic
dysfunction in group B3 (patients with severe aortic stenosis; r=-0.36, p=0.01), and for PWVf
index a significant positive correlation was confirmed in B2 group (patients with moderate
aortic stenosis (r=0.38, p=0.049).

Among patients with aortic stenosis women presented significantly higher mean values of
arterial stiffness indices: B, PWVp and Ep, compared to men in this group (7.86 + 3.14 vs
6.02 £ 2.34, p= 0.001; 6.17 + 1.33m/s vs 5.51 + 1.03m/s, p=0.001 and 110.29 + 46.32kPa vs
85.08 + 34.68kPa, p=0.001 respectively); whereas mean values of AC and Al were in women
significantly lower than in men (0.89 + 0.65mm?/kPa vs 1.1 + 0.47mm?kPa, p=0.001 and
16.79 + 16.59% vs 24.87 + 19.01%, p=0.01 respectively).

Conclusions

1. Arterial stiffness is higher in patients with aortic stenosis compared with healthy

subjects.

2. Patients with aortic stenosis presented lower arterial stiffness parameters than patients
without this valve disease, but with current cardiovascular risk factors, and/or cardiovascular

diseases.

3. There was no relationship between arterial stiffness indices and the severity of aortic

valve disease.

4. Factors affecting arterial stiffness in patients with aortic stenosis are age, blood pressure

parameters and kidney function.

5. A significant correlation between arterial stiffness and left ventricle diastolic

dysfunction was found in patients with aortic stenosis.
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6. There are sex-based differences in the severity of arterial stiffness in patients with aortic
stenosis. Among patients with this valvular heart disease women presented increased arterial

stiffness parameters compared to men.
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