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Wykaz stosowanych skrotow

AAMI

ABI
ACR

ADLs

AF

AGEs

AHA

AHEI

AHR

AlF
AIS
AlX
ApoB
ApoAl
AP

APTT

ASA

ASTRAL

AV

(ang. Association for Advancement of Medical Instrumentation) -
Stowarzyszenie na Rzecz Rozwoju Oprzyrzadowania Medycznego

(ang. ankle brachial index) - wskaznik kostka - rami¢
(ang. albumin/creatinine ratio) - stosunek albuminy do kreatyniny

(ang. activities of daily living scale) - Skala Oceny Podstawowych
Czynnoéci Zycia Codziennego

(ang. atrial fibrillation) - migotanie przedsionkéw

(ang. advanced glycation end products) - zaawansowane produkty
glikacji biatek

(ang. American Heart Association) - Amerykanskie Towarzystwo
Kardiologiczne

(ang. Alternative Healthy Eating Index) - alternatywny indeks
zdrowego zywienia

(ang. acute hypertensive response) - ostra odpowiedz
nadci$nieniowa

(ang. arterial input function) - tetnicza funkcja wejscia
(ang. acute ischemic stroke) - ostry udar niedokrwienny
(ang. augmemtation index) - wspotczynnik wzmocnienia
apolipoproteina B

apolipoprotein Al

(ang. augmentation pressure) - ci$nienia wzmocnienia

(ang. activated partial thromboplastin time) - czas cze$ciowej
tromboplastyny po aktywacji, czas kaolinowo-kefalinowy

(ang. American Stroke Association) - Amerykanskie Stowarzyszenie
Udarowe

(ang. The Acute Stroke Registry and Analysis of Lausanne)

(ang. atrioventricular) przedsionkowo-komorowym



baPWV

BMI
BP
bpm
CA

CATIS

CCA
CE

cfPWV

Cl
CKD-EPI
CRP

CT

DBP
DM2
DWI

ECASS

EF

eGFR

EKG

(ang. brachial-ankle pulse wave velocity) - predkos$¢ fali tetna w
odcinku kostka-ramie

(ang. body mass index) - wskaznik masy ciata
(ang. blood pressure) - ci$nienie t¢tnicze Krwi
(ang. beats per minute) - uderzen na minutg
(ang. carotid artery) - tetnica szyjna

(ang. The Immediate Antihypertensive Treatment for Patients With
Acute Ischemic Stroke With or Without History of Hypertension) -
natychmiastowe leczenie przeciwnadci$nieniowe pacjentow z
ostrym udarem niedokrwiennym moézgu z nadci$nieniem tetniczym
w wywiadzie lub bez niego

(ang. common carotid artery) - tetnica szyjna wspolna
(ang. cardioembolic stroke) - udar sercowozatorowy

(ang. carotid-femoral pulse wave velocity) - szyjno-udowa predkosé
fali tgtna

(ang. confidence interval) - przedziat ufnosci

(ang. Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration)
(ang. C—reactive protein) - biatko C-reaktywne

(ang. computed tomography) - tomografia komputerowa

(ang. diastolic blood pressure) - rozkurczowe cisnienie tetnicze
(ang. type 2 diabetes) - cukrzyca typu 2

(ang. diffusion-weighted imaging) - obrazowanie wazone dyfuzja

(ang. European Cooperative Acute Stroke Study) - Kooperacyjne
Europejskie Badanie Ostrego Udaru Mdézgu
(ang. ejection fraction) - frakcja wyrzutowa

(ang. estimated glomerular filtration rate) - szacowany
wspotczynnik filtracji kigbuszkowej

elektrokardiogram



ENCHANTED

EPHESUS

ESH

ESUS

EVA
FBG
FDA

GAIN

HbAlc

HDL-c

HF

HFpEF

HFrEF

HMOD

HR

ICA

IMT

INR

(ang. The Intensive blood pressure reduction with intravenous
thrombolysis therapy for acute ischaemic stroke)

(ang. The Eplerenone Post-Acute Myocardial Infarction Heart
Failure Efficacy and Survival Study)

(ang. European Society of Hypertension) - Europejskie Towarzystwo
Nadci$nienia Tetniczego

(ang. embolic stroke of undetermined source) - udar zatorowy o
nieustalonym zrddle

(ang. early vascular aging) - przedwczesne starzenie naczyniowe
(ang. fasting blood glucose) - st¢zenie glukozy na czczo
(ang. Food and Drug Administration) - Agencja Zywnosci i Lekoéw

(ang. The Effect of blood pressure during the acute period of
ischemic stroke on stroke outcome)

(ang. glycated haemoglobin) - hemoglobina glikowana

(ang. High density lipoprotein-cholesterol) - cholesterol frakcji
lipoprotein o wysokiej gestosci

(ang. heart failure) - niewydolnos¢ serca

(ang. heart failure with preserved ejection fraction) - niewydolno$¢
serca z zachowang frakcja wyrzutowa

(ang. heart failure with reduced ejection fraction) - niewydolnos¢
serca z obnizong frakcjga wyrzutowa

(ang. hypertension-mediated organ damage) - uszkodzenie
narzadowe wtorne do nadci$nienia tgtniczego

(ang. heart rate) - czestotlowos$¢ tetna
(ang. internal carotid artery) - t¢tnica szyjna wewngtrzna
(ang. Impact Factor) - wskaznik oddziatywania

(ang. intima media thickness) - grubo$¢ blony wewnetrznej i
srodkowe;j
(ang. International Normalized Ratio) - migdzynarodowy

wspotczynnik znormalizowany
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INTERSTROKE (ang. The importance of conventional and emerging risk factors for

ISH

LACI

LAVI

LDL-c

LK

LVD

LVH

LVMI

MAC

MAP

MCA

MDRD

MMP

MR

mRS

MT

NIHSS

stroke in different regions of the world and in different ethnic
groups: A case control study)

(ang. isolated systolic hypertension) - izolowane nadci$nienie
skurczowe

(ang. intravenous) - dozylnie

(ang. lacunar anterior circulation infarct) - zespot kliniczny zawatu
lakunarnego

(ang. left atrium volume index) - wskaznik objetosci lewego
przedsionka

(ang. low-density lipoprotein cholesterol) - cholesterol frakcji
lipoprotein o niskiej gestosci

lewa komora
(ang. large vessel disease) - choroba duzych naczyn
(ang. left ventricular hypertrophy) - przerost lewej komory

(ang. left ventricular mass indexed to body surface area) - $redni
wskaznik objetosci lewego przedsionka

(ang. medial artery calcification) - zwapnienia w bfonie srodkowej
tetnicy

(ang. mean arterial pressure) - srednie ci$nienie t¢tnicze
(ang. middle cerebral artery) - tetnica srodkowa mozgu

(ang. Modification of Diet in Renal Disease) - modifikacja diety w
chorobie nerek

(ang. matrix metalloproteinase) - metaloproteinazy macierzy
(ang. magnetic resonance) - rezonans magnetyczny

(ang. modified Rankin Score) - zmodyfikowana Skala Rankina
(ang. mechaical trombectom)- trombektomia mechaniczna

(ang. National Institutes of Health Stroke Scale) - Skala Udarowa

Narodowego Instytutu Zdrowia
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NINDS

NFZ

NT-proBNP

OCSP

OGTT

OR

PACI

PAR
PChN
PFO

POCI

PP
PT
PW
PWV

QKD

rtPa

r.Z.
SBP

sCI

(ang. National Institute of Neurological Disorders and Stroke) -
Narodowy Instytut Chorob Neurologicznych i Udaru Mozgu
Narodowy Fundusz Zdrowia

(ang. N-terminal pro-B-type natriuretic peptide) - N-koncowy
fragment propeptydu natriuretycznego typu B

(ang. Oxfordshire Community Stroke Project) - Projekt Udarowy
Spotecznosci Oxfordshire

(ang. oral glucose tolerance test) - doustny test obcigzenia glukoza
(ang. odds ratio) - iloraz szans
poziom istotnosci statystycznej

(ang. partial anterior circulation infarct) - zespot kliniczny zawatu
subterytorialnego w cze$ci przedniego kregu unaczynienia

(ang. population attributable risk) - ryzyko przypisane populacji
przewlekta choroba nerek
(ang. patent foramen ovale) - drozny otwor owalny

(ang. posterior circulation infarct) - zesp6t kliniczny zawatu w
kregu tylnego unaczynienia

(ang. pulse pressure) - ci$nienie tgtna

(ang. prothrombin time) - czas protrombinowy
(ang. pulse wave) - fala tetna

(ang. pulse wave velocity) - predkos¢ fali tetna

(ang. Q-wave to Korotkoff Diastolic tone) - zatamek Q do
rozkurczowego tonu Krotkova

(ang. recombined tissue plazminogen activator) - rekombinowany
tkankowy aktywator plazminogenu

rok zycia
(ang. systolic blood pressure) - skurczowe cisnienie tetnicze

(ang. silent cerebral infarction) - nieme niedokrwienie mézgu
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SCORE2 (ang. Systematic Coronary Risk Evaluation 2) - skala oceny ryzyka
wiencowego 2
SCOREZ2-0OP (Systematic Coronary Risk Estimation 2-Older Persons) - skala

oceny ryzyka wiencowego 2 U 0s0b starszych

SD (ang. Standard Deviation) - odchylenie standardowe

SHEP (ang. Systolic Hypertension in the Elderly Program)

SOR Szpitalny Oddziat Ratunkowy

SV (ang. stroke volume) - objetos¢ wyrzutowa

SVvD (ang. small vessel disease) - choroba matych naczyn

UE (ang. undetermined ethiology) - nieustalona etiologia

t. tetnica

TACI (ang. total anterior circulation infarct) - zesp6t kliniczny udaru w

obszarze przedniego unaczynienia
TEE (ang. transesophageal echocardiography) - echokardiografia
przezklatkowa

TIA (ang. transient ischaemic attack) - przej$ciowy napad niedokrwienny

TC (ang. total cholesterol) - cholesterol catkowity

TCD (ang. transcranial Doppler) - ultrasonografia przezczaszkowa

TG (ang. triglyceride) - tréjglicerydy

TOAST (ang. Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment)

TRUTH (ang. The ThRombolysis in UnconTrolled Hypertension)

TSH (ang. thyroid stimulating hormone) - hormon tyreotropowy

TTE (ang. transthoracic echocardiogram) - echokardiografia
przezprzetykowa

UE (ang. stroke of unknown etiology) - udar o nieustalonej etiologii

USG ultrasonografia

wC (ang. waist circumference) - obwaod talii
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WHO

WHR

VS.

WSO

WSS

ZUS

(ang. World Health Organization) - Swiatowa Organizacja Zdrowia
(ang. waist to hip ratio) - stosunek obwodu talii do obwodu bioder
(fac. versus) - w poréwnaniu z

(ang. World Stroke Organization) - Swiatowa Organizacja ds. Udaru
Wojewodzki Szpital Specjalistyczny

Zaktad Ubezpieczen Spotecznych
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1. Wstep

1.1. Udar — epidemiologia, skutki spoteczne i ekonomiczne

Udar stanowi narastajacy problem populacji ogélnoswiatowej. Jest zespolem
naglych objawdw o czesto powaznych nastgpstwach. Bez wprowadzenia skutecznych
srodkow zapobiegawczych stanowi powazne zagrozenie zdrowotne. Obecnie udar stat
si¢ wiodaca przyczyng inwalidztwa osob powyzej 40 r.z. oraz druga przyczyng zgonow
na $wiecie (James i in., 2018; World Health Organization, 2020). Poprawy nie
przyniosty nawet wdrozone w ostatnich trzech dekadach liczne osiagnigcia naukowe w
obszarze rozpoznawania i leczenia udaru, zmiany stylu zycia, wprowadzenie
nowoczesnej profilaktyki farmakologicznej oraz uznanych terapii przyczynowych,
takich jak reperfuzja rekombinowanym tkankowym aktywatorem plazminogenu (rtPA,
ang. recombinant tissue plasminogen activator) czy mechaniczna trombektomia (MT,
ang. mechanical thrombectomy) (Berge i in., 2021; Powers i in., 2019).

Szacunkowe dane Swiatowej Organizacji ds. Udaru (WSO ang. World Stroke
Organisation) wskazuja, ze roczna zapadalno$¢ na udary wynosi okoto 17 mln oséb w
skali $wiatowej, natomiast w Polsce okoto 90 tys. os6b na rok, co w relacji do liczby
ludnoéci odpowiada Sredniej europejskiej (Ministerstwo Zdrowia, 2019; Siebert &
Nyka, 2006). Prognozy oparte na badaniach epidemiologicznych dla mieszkancéw Unii
Europejskiej sg bardzo niekorzystne, przewidujac wzrost zapadalnosci na udar niemal o
jedng trzecig do 2047 r. (E. G. V. Stevens i in., 2017). Narastajacg zapadalno$¢ na udar
niewatpliwie mozna powigza¢ z wydluzajaca si¢ Srednig dlugoscig zycia, jednak
wieksze znaczenie ma rowniez WZzrost czesto$ci wystepowania oraz zta kontrola
czynnikow ryzyka, takich jak: otyto$¢, cukrzyca typu 2, mata aktywnosci fizyczna czy
stres (Kotseva i in., 2021; Pu i in., 2023). Niekorzystnym zjawiskiem jest takze
obserwowany aktualnie wzrost zapadalno$ci na udar w coraz mtodszych grupach
wiekowych, szacuje si¢, ze nawet co trzeci udar wystepuje przed 65. r.z. (Feigin i in.,
2021; Jackson & Chari, 2019). Niekorzystne konsekwencje przebycia udaru
oszacowane w Polsce to wysoka $miertelnos¢ siegajaca powyzej 20% juz w ciggu 3
miesiecy od wystgpienia incydentu oraz niepelnosprawnos$¢ wymuszajaca zalezno$¢ od
pomocy innych osob dotykajaca 44-75% o0sob (Centrala Narodowego Funduszu
Zdrowia, 2019; Niewada i in., 2006). Udar jest rOwniez najczg¢stsza przyczyna epilepsji

wieku podesziego, drugg przyczyng demencji oraz istotnym czynnikiem zwigkszajagcym
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ryzyko wystgpienia depresji (El Husseini i in., 2023; Hackett & Pickles, 2014,
Holtkamp i in., 2017). Niepelnosprawnos¢ poudarowa powoduje ograniczenie czy
zaprzestanie aktywnosci zawodowej oraz obnizenie jakosci zycia. Ponadto NFZ i ZUS
oszacowaly skutki ekonomiczne udaru: na hospitalizacje bezposrednio zwigzane z
leczeniem udaréw moézgu w 2018 r. przeznaczono 630,4 mln zt (wzrost o 10% w ciggu
5 lat), a na rehabilitacj¢ pacjentow z udarem niedokrwiennym moézgu przekazano 207,6
min zt (wzrost 0 30% w ciaggu 5 lat) (Centrala Narodowego Funduszu Zdrowia, 2019). Z
kolei na $wiadczenia rentowe ze wzglgdu na niezdolno$¢ do pracy po udarze w 2014 r.
wydatkowano 1 mld zl, a na =zasitki chorobowe z powodu absencji w pracy

rozdysponowano ok. 61,4 mln zt (Raciborski i in., 2016).
1.2. Definicja i klasyfikacje

Aktualna definicja udaru zostata opracowana przez ekspertow Amerykanskiego
Towarzystwa Kardiologicznego 1 Amerykanskiego Towarzystwa Udarowego
(AHA/ASA, ang. American Heart Association/American Stroke Association) w 2013 r.
Opierajac si¢ na danych klinicznych i obrazowych, okresla ona udar jako: ,,wywotang
przez niedokrwienie $mier¢ komodrek mozgu, rdzenia kregowego lub siatkowki,
potwierdzong na podstawie badan neuroobrazowych, neuropatologicznych czy innych
obiektywnych objawoéw ogniskowego niedokrwienia w okreslonym obszarze
unaczynienia i/lub klinicznych objawow utrzymujacych si¢ powyzej 24 godzin lub do
zgonu chorego, po wykluczeniu innych potencjalnych czynnikéw sprawczych” (Sacco i
in., 2013). W przypadku samoistnego wycofania si¢ deficytu neurologicznego do 24
godzin i1 braku ogniska niedokrwienia w badaniach neuroobrazowych rekomenduje si¢
rozpoznawanie przemijajacego napadu niedokrwienia (TIA, ang. transient ischemic
attack), natomiast w sytuacji regresji objawow ogniskowych po leczeniu reperfuzyjnym
rozpoznaje si¢ udar (Sacco i in., 2013). Zgodnie z wytycznymi ASA/AHA udar dzieli
si¢ na nastepujace podtypy (Sacco i in., 2013):

e udar niedokrwienny to zespdt zaburzen neurologicznych utrzymujacych sie
powyzej doby, spowodowanych ogniskowym niedokrwieniem OUN,

e zawal niemy (ang. silent infarction) to potwierdzenie zmian o charakterze
ogniskowego niedokrwienia metoda neuroobrazowa lub neuropatologiczng, lecz

bez wystgpienia nagltych objawow ogniskowych odpowiadajacych uszkodzeniu,
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krwotok $rodmoézgowy to obecno$¢ wynaczynienienia krwi w migzszu czy
uktadzie komorowym mozgu o charakterze nieurazowym (obejmuje takze
krwotoki migzszowe po zawale OUN),

udar spowodowany przez krwotok $rédmozgowy to wystapienie szybko
rozwijajacych si¢ objawdw neurologicznych zwigzanych z ogniskowym
gromadzeniem krwi w migzszu lub ukladzie komorowym mozgu, jesli nie byly
spowodowane urazem,

krwotok niemy to obecno$¢ ogniskowego nagromadzenia si¢ krwi w obrebie
migzszu mozgu, przestrzeni podpajeczyndwkowej lub uktadzie komorowym
uwidocznione w badaniu obrazowym lub neuropatologicznym na tle
nieurazowym, gdy nie wystepuja objawy ogniskowe korelujace z uszkodzeniem,
krwotok podpajeczynéwkowy to obecno$¢ wynaczynienia krwi do przestrzeni
miedzy opong migkka a pajecza,

udar spowodowany krwotokiem podpajeczynowkowym to gwaltowne objawy
ogniskowe i/lub bodle glowy spowodowane krwawieniem do przestrzeni
podpajeczynowkowej,

udar spowodowany zakrzepica zylng to objawy niedokrwienia lub krwotoku w
przebiegu zakrzepicy zylnej, z wylaczeniem przypadkéw, gdy objawy
spowodowane byty przez odwracalny obrzek,

udar nieokres$lony to epizod ostrych objawdéw neurologicznych, przypuszczalnie
spowodowanych niedokrwieniem lub krwotokiem, utrzymujacych si¢ ponad 24
godziny lub do $mierci, gdy brak przestanek do zaklasyfikowania powyzszych

kategorii.

Wprowadzenie zaawansowanych narzgdzi neuroobrazowania, takich jak

perfuzja CT (ang. computed tomography) czy MRI (ang. magnetic resonance imaging),

przyczynito si¢ do wzrostu rozpoznawania niemych zawaldéw u osob zdrowych

szacowanych nawet na 10-20% przypadkow (Fanning i in., 2014). Postgp dokonany w

zakresie nowoczesnej diagnostyki przyczyn udaru utatwit klasyfikowanie udarow

niedokrwiennych na podgrupy etiologiczne. Opracowana na podstawie badania Trial of
ORG10172 in Acute Stroke Treatment klasyfikacja TOAST, dzi§ powszechnie

stosowana, opiera podziat na symptomatologii oraz wynikach badan: laboratoryjnych,

neuroobrazowych (CT, MRI), serca (echokardiografia, monitorowanie EKG w tym
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metoda Holtera) oraz tetnic szyjnych (ultrasonografia dopplerowska, angiografia CT 1

MRI) (Love & Bendixen, 1993; Marcin Wnuk & Agnieszka Stowik, 2016). Na

podstawie ww. kryteriow klasyfikacja TOAST dzieli udary niedokrwienne na podtypy o

nastepujacej czestosci wystepowania (Love & Bendixen, 1993; Marcin Wnuk &
Agnieszka Stowik, 2016):

1.

Choroba duzych naczyn (LVD, ang. large vessel disease) dotyczy 16-20%
przypadkow.

. Udar sercowozatorowy (CE, ang. cardioembolic stroke) dotyczy 26-30%

przypadkow.
Choroba matych naczyn (SVD, ang. small vessel disease) dotyczy 16-20%
przypadkow.

. Udar mézgu o nieustalonej etiologii (UE, ang. stroke of unknown etiology)

dotyczy 30-36% przypadkow.
Udar mozgu o rzadkiej etiologii (ang. stroke of rare etiology) dotyczy 2-4%

przypadkow.

Szczegdtowe kryteria rozpoznania w kazdej z podgrup udaru niedokrwiennego wg
Adamsa i wsp. (Love & Bendixen, 1993; Marcin Wnuk & Agnieszka Stowik, 2016)

s nastepujace:

Ad 1. W chorobie duzych naczyn obecne sg objawy z zakresu unaczynienia
tetnicy zewnatrz- lub wewnatrzczaszkowej oraz konieczne jest potwierdzenie w
adekwatnym do objawOw naczyniu: min. 50-procentowego zwezenia
miazdzycowego lub niedroznosci. Czgsto uprzednio wystepuja epizody TIA z
zakresu tego unaczynienia. W badaniach neuroobrazowych stwierdza sig
obecno$¢ duzego (powyzej 15mm) ogniska niedokrwienia. Nalezy wykluczy¢ tto
sercowopochodne.

Ad 2. W chorobie matych naczyn stwierdza si¢ objawy zespotu lakunarnego:
deficyt potowiczy czysto ruchowy (ang. pure motor stroke) badz czysto czuciowy
(ang. pure sensory stroke) lub mieszany (ang. sensorimotor stroke); ataktyczny
niedowtad potowiczy (ang. ataxic hemiparesis) czy zespdt dyzartia-niezgrabna
r¢ka (ang dysarthria-clumsy hand syndrome). Nie moga jednak wystgpowaé
zaburzenia korowe, jak afazja czy deficyty poznawcze. W neuroobrazowaniu
obecne sg wylacznie drobne ogniska niedokrwienia (ponizej 1,5 cm) w obszarze:

torebki wewnetrznej, wzgorza, jader podstawy i pnia moézgu. Wymagane jest
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wykluczenie  istotnych  zwezen  tetnic  domodzgowych 1 przyczyn
sercowopochodnych.

e Ad 3. W udarze sercowo-zatorowym cz¢sto wystepuja objawy korowe, jak
apraksja, afazja, hemianopsja, a w obrazowaniu duze ogniska niedokrwienia.
Moga wystepowac uprzednio epizody TIA lub udaru czesto z wigeej niz jednego
terytorium naczyniowego (takze w przypadku obecno$ci niemych zawatow w
neuroobrazowaniu). Wymagane jest wykluczenie obecno$ci istotnych zwezen
duzych tetnic domdzgowych oraz potwierdzenie istnienia sercowo-pochodnego
zrodta zatorowosci (najczesciej to migotanie i/lub trzepotanie przedsionkéw). Do
innych przyczyn duzego prawdopodobienstwa wystgpienia incydentOw sercowo-
zatorowych nalezg: obecno$¢ skrzepliny w uszku lewego przedsionka, ostry (do 4
tygodni) zawal migSnia sercowego, obecno$¢ przysciennej skrzepliny w
akinetycznym segmencie lewej komory (LK) czy wystgpowanie wady
zastawkowej (stenoza mitralna, sztuczna zastawka), kardiomiopatii rozstrzeniowej
lub zastoinowej niewydolnosci serca; rzadsze przyczyny to zapalenie wsierdzia
czy $luzak lewego przedsionka.

e Ad 4. W udarze o nieustalonej przyczynie (kryptogennym) pomimo wykonania
kompleksowej diagnostyki nie udaje si¢ zidentyfikowaé przyczyny albo mozliwe
sg co najmniej dwie rozne etiologie.

e Ad 5. W udarze z innej przyczyny (o rzadkiej etiologii) stwierdza si¢ choroby
naczyn mézgowych o podlozu pozamiazdzycowym, takie jak: rozwarstwienie,
zapalenie naczyn mozgowych czy zaburzenia ukladu krzepnigcia, rozpoznawana
jest po wykluczeniu powyzej wymienionych etiologii (Love & Bendixen, 1993;
Marcin Wnuk & Agnieszka Stowik, 2016).

Klasyfikacja OCSP (Oxfordshire Community Stroke Project) dzieli udary ze
wzgledu na objawy kliniczne zwigzane z obszarem niedokrwienia z adekwatnego
naczynia i dotyczy nastgpujacych kategorii (Amarenco i in., 2009; Bamford i in., 1991;
Halina Sienkiewicz-Jarosz, 2020):

1. Zesp6t kliniczny z obszaru catego przedniego kregu unaczynienia, czyli z t.
srodkowej oraz przedniej mozgu (TACI, ang. total anterior circulation infarct):
dotyczy 17-20% przypadkéw. Do triady objawoéw naleza: afazja lub zespot

zaniedbywania stronnego, potowicza jednoimienna hemianopsja oraz masywny
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potowiczy ubytek ruchowy, czuciowy, badz mieszany. Czesto wspoltistniejg takze
porazenie Skojarzonego spojrzenia oraz zaburzenia $wiadomosci.

2. Zespot kliniczny z obszaru przedniego krggu unaczynienia, czyli t. przedniej lub
srodkowej mozgu (PACI, ang. partial anterior circulation infarct): dotyczy 21—
34% przypadkow. Stwierdza si¢ minimum dwa objawy typowe dla TACI, lecz o
tagodniejszym nasileniu np. niedowlad twarzowo-ramieniowy lub izolowane
zaburzenia wyzszych czynno$ci nerwowych (izolowana afazja, apraksja czy
agnozja).

3. Zespo6t kliniczny udaru lakunarnego (LACI) obejmuje 22-25% przypadkow, a
charakterystyczne objawy opisano wczesnie;.

4. Zespot kliniczny z tylnego krggu unaczynienia (POCI, ang. posterior circulation
infarct) dotyczy 23-24% przypadkéw. Klinicznie obejmuje niedowidzenie
polowicze jednoimienne, zawroty glowy, zaburzenia réwnowagi, oczoplas,
ataksj¢, objawy opuszkowe, zespoty pniowe naprzemienne.

Poszczegblne podgrupy udaru w klasyfikacji OCSP rdéznig si¢ rokowaniem. W
grupie TACI stwierdza si¢ wigkszg $Smiertelnos¢, natomiast w grupie POCI wykazuje
si¢ wigkszy odsetek niepetnosprawnosci. Najczgéciej wczesny nawrot incydentu

maozgowo-naczyniowego wystepuje w przypadku PACI (Bamford i in., 1991).

1.3. Ocena kliniczna udaru

Aktualnie w postgpowaniu z pacjentami z udarem zastosowanie znajdujg skale
oceny klinicznej dotyczace zarbwno objawow wczesnych jak 1 pdznych nastgpstw. Do
oceny cigzkosci objawow w fazie ostrej udaru najczesciej wykorzystywana jest Skala
Udarowa Narodowego Instytutu Zdrowia (NIHSS, ang. National Institutes of Health
Stroke Scale), ktéra poprzez nadanie wartosci punktowej odpowiednim ubytkom
neurologicznym ulatwia opis stanu pacjenta oraz zapewnia powtarzalno$¢ wyniku.
Punktacja uzyskana w NIHSS pomaga zakwalifikowa¢ chorych do whasciwego sposobu
leczenia, a potem oceni¢ jego skuteczno$¢ lub ewentualne powiktania (Ksigzkiewicz i
in.,, 2007). Skala zawiera 11 podpunktow, w ktorych oceniane sg: $wiadomos¢ i
orientacja, zaburzenia skojarzonego spojrzenia, pole widzenia, ostabienie mig¢$ni
twarzy, konczyn goérnych i dolnych, ataksja, zaburzenia mowy, czucia, dyzartria oraz
reaktywno$¢ na bodzce zewnetrzne (Ksigzkiewicz i in., 2007). Uzyskany wynik jest

miarg nasilenia deficytu neurologicznego (gdzie: 1-4 pkt. oznacza niewielkie, 5-15 pkt.

20



umiarkowane, 16-20 pkt. duze, a 21-42 pkt. bardzo duze nasilenie) oraz znaczaco wigze
si¢ z rozlegto$cig ogniska niedokrwiennego w obrazie MRI (Halina Sienkiewicz-Jarosz,
2020, s. 55-56; Ksigzkiewicz i in., 2007; Tong i in., 1998). Skala wskazuje wyzsze
warto$ci punktowe w przypadku uszkodzenia poétkuli dominujacej, gorzej wykrywa
obecno$¢ ubytkow pniowych i mozdzkowych (Bessenyei i in., 2001).

Klinimetryczne metody oceny stanu funkcjonalnego po przebytym udarze
pozwalaja na obiektywne zbadanie rezultatow zastosowanego leczenia i rehabilitacji.
Szeroko stosowana zmodyfikowana Skala Rankina (mRS, ang. modified Rankin Scale)
wykazuje zwigzek z punktacjg w NIHSS i neuroobrazowaniem (Banks & Marotta,
2007). W ramach mRS, przyznajac punkty za zdolno$¢ do samodzielnego wykonania
albo konieczno$¢ korzystania z pomocy innych 0s6b w czynno$ciach zycia codziennego
(ADLs, ang. activities of daily living), dokonuje si¢ podzialu chorych na nast¢pujace
grupy (Wilson i in., 2002):

e 0 - chorzy bez objawdw udaru,

e 1 — chorzy bez znaczacej niepetnosprawnosci, pomimo pewnych objawow nie
wymagaja zmiany stylu zycia,

e 2 — chorzy z niesprawnos$cig nieznacznego stopnia, ktorzy nie sg zdolni do
podejmowania dotychczasowych czynnosci, ale moga samodzielnie chodzié¢ i sg
niezalezni od innych oséb,

e 3 - chorzy z umiarkowang niesprawnoscia, moga przemieszczac si¢ bez pomocy,
w niektdrych czynnosciach zycia codziennego wymagaja wsparcia,

e 4 — chorzy z umiarkowanie ci¢zka niesprawnos$cig, unieruchomieni w tozku i
zalezni od opieki innych osob,

e 5 — chorzy z ciezka niepelnosprawnos$cia, lezacy, z cechami inkontynencji
moczowej | katowej, wymagajacy statej pielggnacji,

e 6 — ostatnia kategoria uwzglednia pacjentow, ktorzy umierajg z powodu udaru
(Wilson i in., 2002).

Wynik mRs od 1 do 2 uznaje si¢ za pomyslne zejscie udaru (niezalezno$é

funkcjonalng), natomiast powyzej 2 za znaczaca niesprawnos¢ (Broderick i in., 2017).
1.4. Ostra reakcja nadciSnieniowa w udarze

Ostra reakcja hipertensyjna (AHR, ang. acute hypertensive response) okreslona

jest ,,potwierdzeniem w co najmniej 2 pomiarach, wykonanych w odstepie minimum 5

21



minut w pierwszej dobie udaru wartosci cis$nienia t¢tniczego powyzej 140 mmHg dla
skurczowego i/lub 90 mmHg dla rozkurczowego” (Qureshi, 2008). Zjawisko wystepuje
niemal u trzech czwartych pacjentow w okresie ostrej fazy udaru niedokrwiennego
(AIS, ang. acute ischemic stroke) (Qureshi i in., 2007). U czgsci chorych reakcja moze
by¢ wyrazem nieleczonego lub nieskutecznie kontrolowanego nadci$nienia tetniczego
lub tez wynika¢ z procesow adaptacyjnych ostrej fazy udaru moézgu na co wskazuje
samoistny spadek cis$nienia tg¢tniczego krwi po skutecznym zabiegu rekanalizacji w
adekwatnym do niedokrwienia naczyniu (Arboix i in., 2004; Aslanyan i in., 2003;
Mattle i in., 2005), Click or tap here to enter text.Hipertensja w pierwszych godzinach
udaru zwicksza ryzyko pogorszenia stanu klinicznego chorego, transformacji

krwotocznej, niesprawnosci oraz Smierci (Lattanzi i in., 2013; Willmot i in., 2004).
1.5. Czynniki ryzyka udaru

Identyfikacja czynnikéw ryzyka udaru niesic ze sobg mozliwo$¢ wdrozenia
dziataf profilaktycznych. Czynniki ryzyka modyfikowalne sa podatne na korekcj¢ np.
poprzez odpowiednig farmakoterapie, leczenie operacyjne czy poprawe stylu zycia. Z
kolei niemodyfikowalne czynniki ryzyka pozwalaja na wytypowanie 0s6b z wysokim
ryzykiem rozwoju schorzenia. Najsilniejszym niemodyfikowalnym czynnikiem ryzyka
udaru jest wiek, a ryzyko udaru podwaja si¢ z kazda dekada zycia juz po 55.r.z. (Wolf i
in., 1992). Zapadalnos$¢ jest wyzsza u osob plci meskiej z wytaczeniem przedziatow
wiekowych 3544 lata oraz powyzej 85. r.z. (Marcin Wnuk & Agnieszka Stowik, 2016,
s. 17-18; Virani i in., 2021). Udowodniono tez réznice etniczne: zapadalno$é wyzsza
ok. 2,4-krotnie wsrod osob rasy czarnej (np. Afroamerykanow) oraz wyzsza ok. 1,6-
krotnie u Latynoséw w poréwnaniu z osobami rasy biatej (Virani i in., 2021). Ryzyko
wystgpienia udaru wzrasta, jesli przebyli go krewni pierwszego stopnia, a przebycie
schorzenia u rodzicow stanowi niezalezny czynnik ryzyka u potomstwa, szczegodlnie
gdy rodzic zachorowal ponizej 65. r.z. oraz jesSli udar dotyczyt ojca (Grazyna

Gromadzka, 2002; Virani i in., 2021).
1.6. Wybrane modyfikowalne czynniki ryzyka udaru mozgu

Badanie INTERSTROKE (ang. The importance of conventional and emerging
risk factors for stroke in different regions of the world and in different ethnic groups)

przeprowadzono w latach 2007-2015 w 32 krajach lezacych na 6 kontynentach. Wyniki
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uzyskano na podstawie ankiet wykonanych pos$rdd pacjentow z pierwszorazowym
udarem mozgu (z wykluczeniem udaru o przyczynie nienaczyniowej oraz przy
wspotistnieniu ostrego incydentu wiencowego) oraz zdrowych ochotnikoéw w grupie
kontrolnej, co pozwolito na wytypowanie i uszeregowanie 10 najistotniejszych
modyfikowalnych czynnikow ryzyka udaru niedokrwiennego oraz krwotocznego.
Dziesigciu  najbardziej decydujacym  czynnikom  przypisuje  si¢  lacznie
odpowiedzialnos¢ za ok. 90% ryzyka wystapienia udaru, a naleza do nich (O’Donnell i
in., 2016):

¢ nadcisnienie tetnicze (z wywiadu lub > 140/90 mmHg) (OR 2,98, 99% CI 2,72—
3,28; PAR 47,9%),

¢ palenie papierosow aktualne (OR 1,67, 99% CI 1,49-1,87; PAR 12,4%),

¢ wysoki stosunek obwodu talii do obwodu bioder (WHR, ang. waist-hip ratio) (OR
1,44,99% CI 1,27-1,64; PAR 18,6%),

e cukrzyca (OR 1,16, 99% CI 1,05-1,30; PAR 3,9%),

e duze spozycie alkoholu (OR 2,09, 99% CI 1,64-2,67; PAR 5,8%),

e czynniki psychospoteczne (OR 2,20, 99% CI 1,78-2,72; PAR 17,4%),

e patologie sercowe (OR 3,17, 99% CI 2,68-3,75; PAR 9,1%),

e wysoki stosunek apolipoproteiny ApoB/ApoAl (1,84, 99% CI 1,65-2,06; PAR
26,8%) oraz dwa czynniki ryzyka sprzyjajace wystapieniu udaru przy ich
niestosowaniu, czyli wykazujgce znaczenie ochronne:

o zmodyfikowana alternatywna zdrowa dieta (AHEI, ang. the modified
Alternative Healthy Eating Index) (OR 0,60, 99% CI: 0,53-0,67; PAR
23,2%),

o umiarkowana i znaczna aktywnos$¢ fizyczna (OR 0,60, 0-52-0-70; PAR
35,8%) (O’Donnell i in., 2016).

1.6.1. Nadcisnienie tetnicze

Nadci$nienie tetnicze jest najwazniejszym wsrod modyfikowalnych czynnikow
ryzyka udaru. W badaniu INTERSTROKE silng zalezno$¢ z wystgpowaniem udaru
wykazano zarébwno w przypadku wywiadu nadci$nienia t¢tniczego zgltoszonego przez
chorego oraz uzyskania wyniku ci$nienia tetniczego krwi powyzej wartosci 160/90
mmHg dla wszystkich udaréw (OR 2,98; PAR 47,9%), w tym niedokrwiennego (OR
2,78; PAR 45,7%) (O’Donnell i in., 2016). Wigksza site¢ zaleznoSci nadci$nienia z
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udarem wykazano u 0sob ponizej 45 r.z. niz u starszych (O’Donnell i in., 2010). WyniKi
wielu badan wykazaly jednak, ze w zakresie wartosci ci$nienia uznawanych wg
definicji za prawidlowe dochodzi do niespodziewanego wzrostu ryzyka udaru. W duze;j
metaanalizie wykazano, ze W zakresie badanych wartosci cis$nienia rozkurczowego 70—
110 mmHg nie stwierdza si¢ minimalnej wartosci, ktorej obnizenie nie powoduje
zmniejszenia ryzyka wystapienia udaru. Natomiast u 75% chorych, ktérzy doznali
udaru, uprzednio notowane wartosci ci$nienia nie przekraczaly jeszcze progu
rozpoznania nadci$nienia tetniczego (MacMahon i in., 1990). Obszerna metaanaliza
Lewingtona 1 wsp. potwierdzita podwojenie ryzyka zgonu w przebiegu udaru powyzej
wartosci ci$nienia 115/75 mmHg przy wzroScie cis$nienia skurczowego o 20 mmHg lub
rozkurczowego o 10 mmHg (Prospective Studies Collaboration & others, 2002).
Nadcisnienie tgtnicze W fazie bezobjawowej czesto prowadzi do powstawania
uszkodzen w obrebie mézgu obrazowanych w MR jako: hiperintensywne zmiany istoty
biatej, nieme zawaly w strukturach gltebokich mézgu (lakularne), mikrokrwotoki czy
atrofia mozgu, ktorych obecno$¢ powoduje wzrost ryzyka wystgpienia jawnego
Klinicznie udaru (Longstreth i in., 1996; Vermeer i in., 2007). Znaczenie skutecznej
redukcji ci$nienia t¢tniczego w prewencji udaru potwierdzono licznymi obserwacjami,
jak w badaniu SHEP, w ktorym u osob po 60. r.z. obnizenie $redniego skurczowego
ci$nienia tetniczego o 11 mmHg w grupie leczonej prowadzito do zmniejszenia ryzyka

udaru o ponad jednag trzecig (Dahlof B and Lindholm i in., 1991).

1.6.2. Styl zycia i czynniki psychospoleczne

Wedlug wynikéw badania INTERSTROKE aktualni palacze tytoniu w
poréwnaniu z osobami niepalacymi mieli wigksze ryzyko wystapienia udaru ogdtem
(OR 1,67; PAR 12,4%) oraz udaru niedokrwiennego (OR 1,93; PAR 15,1%), a sila
zaleznosci rosta wraz z liczbg wypalanych papieroséw (O’Donnell i in., 2016). Takze w
badaniu FHS (ang. Framingham Heart Study) ryzyko udaru wzrastato 2-krotnie u
palacych ponad 40 papierosow dziennie w poréwnaniu z palacymi ponizej 10 sztuk na
dobe (Wolf i in., 1988).

W badaniu INTERSTROKE wykazano, Zze nadmierne spozycie alkoholu
(powyzej 30 drinkéw miesigcznie) powoduje wzrost ryzyka udaru krwotocznego (OR

2,44; PAR 9,8%) oraz niedokrwiennego (OR 2,14, PAR 4,6%) (O’Donnell i in., 2016).
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Natomiast w przypadku wystgpowania stresu psychospotecznego stwierdzono wzrost
ryzyka zachorowania na udar niedokrwienny o 30%, a przy depresji o0 blisko 50%
(O’Donnell i in., 2010).

W badaniu INTERSTROKE nie potwierdzono jednoznacznie zwigzku mig¢dzy
ryzykiem udaru a BMI, natomiast wysoki wskaznik WHR okazal si¢ istotnym
czynnikiem ryzyka udaru niedokrwiennego (OR 1,31) (O’Donnell i in., 2016).
Wykazano spadek ryzyka udaru przy zwigkszeniu spozycia owocow i ryb, natomiast
wzrost ryzyka w przypadku wigkszego spozycia migsa czerwonego, podrobow, jaj,
potraw smazonych, pizzy czy stonych przekasek i smalcu (O’Donnell i in., 2010). W
stosunku do zmodyfikowanej alternatywnej zdrowej diety (AHEI) redukcja ryzyka
udaru wyniosta nawet 40% (O’Donnell i in., 2016).

Dowiedziono, ze ryzyko udaru niedokrwiennego maleje w wyniku regularnego
wysitku fizycznego (OR 0,63; PAR 33,4%) w stopniu umiarkowanym lub znacznym
(przez minimum 4 godziny tygodniowo) (O’Donnell i in., 2016). Analiza bazy danych
badania FHS pozwolita oszacowac, o ile lat dtuzej moga potencjalnie zy¢ osoby po 50.
r.z. uprawiajgce ¢wiczenia umiarkowane lub intensywne w poréwnaniu z ich
rownolatkami prowadzacymi siedzacy tryb zycia. Catkowita dlugos¢ zycia u oséb
podejmujacych aktywnos$¢ fizyczng wzrostaby przy ¢wiczeniach umiarkowanych o 1,3
roku dla m¢zczyzn i o 1,5 roku dla kobiet, natomiast przy intensywnych nawet o 3,7 lat
dla m¢zezyzn i 3,5 lat dla kobiet (Franco i in., 2005).

1.6.3. Cukrzyca

W badaniu INTERSTROKE wykazano, ze wywiad w kierunku cukrzycy lub
poziom hemoglobiny glikowanej powyzej 6,5% wiaze si¢ wzrostem ryzyka wystgpienia
udaru niedokrwiennego 0 33% (O’Donnell i in., 2016). Cukrzyca predysponuje do
tworzenia si¢ blaszek miazdzycowych, poza tym czesto wspotistnieje z tzw. zespolem
metabolicznym obejmujacym nadcis$nienie tetnicze, otylo$¢ trzewna oraz zaburzenia
gospodarki lipidowej. Stwierdza si¢ nawet kilkukrotny wzrost ryzyka udaru mézgu oséb
z cukrzyca w przypadku obecnosci innych czynnikow zespotu metabolicznego, a ich
kontrola jest wazniejsza w prewencji incydentow naczyniowych bardziej niz poziomoéw
glikemii (Kleindorfer i in., 2021). Obciazenie cukrzyca u chorego z udarem zmniejsza

jego szanse na powr6t do sprawnosci oraz przezycie (Franco i in., 2007).
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1.6.4. Choroby ukladu krazenia

Udary sercowo-zatorowe stanowig niemal jedng trzecig wszystkich udaroéw
niedokrwiennych, a w grupach wiekowych ponizej 45 1 powyzej 80 lat nawet okoto
potowe (Ekker i in., 2018; Marcin Wnuk & Agnieszka Stowik, 2016). W ciaggu
ostatnich kilku dekad czgsto$¢ udaréw kardiogennych wzrosta trzykrotnie, a prognozy
epidemiologiczne brytyjskich badaczy wskazujg na mozliwe ich ponownie potrojenie
do 2050 r. (Yiin i in., 2014). Czynniki udaru kardiogennego oméwiono w rozdziale 1.2
tej pracy. U mitodszych chorych udar kardiogenny najczg¢$ciej spowodowany jest
mechanizmem tzw. zatoru paradoksalnego w wyniku przecieku prawo-lewego (Kent i
in., 2020). Natomiast u chorych po 65. r.z. dominuje mechanizm zatoru powstajacego
na zastawkach serca (w przypadku wady czy obecnosci sztucznej zastawki) lub w
lewych jamach serca w przebiegu np. zawalu migénia sercowego, kardiomiopatii
rozstrzeniowej czy migotania przedsionkdéw (Arboix & Alioc, 2010; Marcin Wnuk &
Agnieszka Stowik, 2016).

Badanie INTERSTROKE wskazato w przebiegu patologii sercowych ponad
trzykrotny wzrost ryzyka wystapienia udaru ogétem (OR 3,17; PAR 9,1%) oraz udaru
niedokrwiennego (OR 3,49; PAR 11,4%) (O’Donnell i in., 2016). Gtéwng przyczyna
bylo migotanie przedsionkdw, o znaczaco wickszej czgstosci w  panstwach
uprzemystowionych, szacowanej na wystepowanie u 2% do 4% osob dorostych (EJ
Benjamin i in., 2019). Z powodu wydtuzajacej si¢ sredniej dtugosci zycia w populacji
ogolnej i intensyfikacji diagnostyki migotania przedsionkéw (AF, ang. atrial
fibrillation) prognozowany jest znaczny wzrost rozpoznawania tej arytmii (Krijthe i in.,
2013; Staerk i in., 2017). Badania potwierdzaja, ze obecno$¢ niezastawkowego AF
zwigksza nie tylko ryzyko wystgpienia udaré6w jawnych klinicznie, lecz réwniez
zawatow niemych mozgu (SCI, ang. silent cerebral infarct) (Ezekowitz i in., 1995),
stanowigcych niezalezny czynnik ryzyka wystgpienia jawnego udaru mozgu (Bernick i
in., 2001; Vermeer i in., 2003). Udar w przebiegu migotania przedsionkéw wigze si¢ z
wyzszym ryzykiem wystgpienia powiklan, nasilenia niesprawno$ci poudarowej czy
zgonu w trakcie hospitalizacji (Steger i in., 2004).

Niewydolno$¢ serca (HF, ang. heart failure) jest waznym czynnikiem ryzyka
udaru (Pullicino i in., 2000). Frakcja wyrzutowa (EF, ang. ejection fraction) stanowi
odsetek objetosci krwi w lewej komorze serca oprozniany podczas jej skurczu i jest

wiarygodnym echokardiograficznym wskaznikiem funkcji skurczowej lewej komory.
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Prawidtowa warto§¢ EF wynosi od 50% do 70%, a ok. potowy chorych z EF <30%
prezentuje kliniczng jawng HF (McDonagh i in., 1997). W badaniach wykazano
réwniez zalezno$¢ pomiedzy EF a ryzykiem udaru. W 5-letniej obserwacji u pacjentow
z wczesniej przebytym MI, ryzyko udaru wzrastato o 18% przy kazdym zmniejszeniu
EF o 5%. Natomiast u pacjentow z EF <28% ryzyko udaru wzrastalo o 86% w
poréwnaniu z pacjentami z EF >35% (Loh i in., 1997). Inne badanie u chorych z EF
<35% wykazato niemal 60% wzrost czgstosci incydentow zakrzepowo-zatorowych
(udar, zatorowos¢ ptucna i obwodowa) na kazde 10% spadku EF, ale bylo to widoczne
tylko u kobiet (Dries i in., 1997). Wykazano rowniez zwigzek HF z ci¢gzkoscig i ztym
rokowaniem w udarze, a wzrost $miertelnosci potwierdzono zarOwno we wczesnym
okresie (Divani i in., 2009), jak i w obserwacji dlugoterminowej (Vemmos i in., 2012).
Na podstawie analizy danych z badan nad leczeniem niewydolnos$ci serca ustalono, ze
ryzyko udaru wzrasta wraz ze spadkiem EF, a ryzyko zgonu — wraz z klinicznym

nasileniem niewydolnosci serca (Pullicino i in., 2000).

1.6.5. Dyslipidemia i zwezenie tetnic szyjnych

Zaburzenia lipidowe to najbardziej rozpowszechniony w spoteczenstwie czynnik
ryzyka o udowodnionym znaczeniu w przypadku choroby niedokrwiennej serca oraz
miazdzycy tetnic szyjnych (Pajak i in., 2016). Jednak w odniesieniu do ryzyka udaru
dyslipidemia wykazuje zwigzek niejednoznaczny. W badaniach dotyczacych zaleznosci
miedzy podwyzszonym poziomem cholesterolu a wystgpieniem udaru niedokrwiennego
wykazuje si¢ rozbiezne wyniki; niektore nie potwierdzaja takiej zaleznosci, co mozna
tlumaczy¢ zroznicowaniem etiologii udaru (Grundy i in., 1993). Dowiedziono natomiast
znaczenia redukcji stezenia cholesterolu za pomoca statyn w prewencji pierwotnej i
wtornej udaru (Amarenco i in., 2004). W metaanalizie obejmujacej ponad 170 tys. 0s6b
udowodniono, ze po farmakologicznym obnizeniu st¢zenia cholesterolu frakcji LDL 0 1
mmol/l (40 mg/dl) ryzyko wystapienia pierwszego udaru zmniejsza si¢ 0 21% (Baigent i
in., 2010). Wyniki wielokrotnie przytaczanego badania INTERSTROKE wykazaly brak
wptywu zwiekszonego stezenia cholesterolu catkowitego oraz cholesterolu nie-HDL na
wystepowanie udaru niedokrwiennego, natomiast stwierdzono zmniejszenie ryzyka przy
wzroscie stezenia cholesterolu HDL (O’Donnell i in., 2010). Innowacyjne obserwacje

dotyczyly jednak st¢zen: apolipoproteiny Al, ktorej wzrost zmniejsza ryzyko udaru
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niedokrwiennego mozgu, oraz lipoproteiny ApoB wykazujacej odwrotng zaleznos¢. To
wlasnie wspotczynnik ApoB/ApoA1l okazat si¢ wskaznikiem o wiekszej sile zaleznosci
z ryzykiem wystapienia udaru niedokrwiennego, niz wspotczynnik cholesterol nie-
HDL/HDL (O’Donnell i in., 2010, 2016).

Traktujac zwezenie tetnicy szyjnej jako czynnik udaru, za klinicznie istotne, czyli
objawowe, uznaje si¢ takie zwezenie, ktore w ciggu ostatnich 6 miesiecy wywotato
pojawienie si¢ ubytkowych objawow neurologicznych (TIA lub udar mozgu) z
objawami lokalizacyjnie odpowiadajacymi zakresowi jej unaczynienia (Zhu & Yu,
2020). Badania potwierdzajag bezspornic Kkorelacje miedzy stopniem zwezenia
objawowego a korzy$cig odniesiong z przeprowadzenia zabiegu endarterektomii tetnicy

szyjnej wewnetrznej (Rothwell i in., 2003).
1.6.6. Przewlekla choroba nerek

Przewlekta choroba nerek (PChN) to dowiedziony w wielu badaniach czynnik
ryzyka udaru, a wzrost ryzyka stwierdzany jest we wszystkich stopniach uszkodzenia
nerek (Dad & Weiner, 2015). W metaanalizie Massona, przeprowadzonej z udziatem 30
392 chorych z udarem mozgu, potwierdzono liniowy wzrost ryzyka udaru wraz ze
spadkiem szacowanego wskaznika filtracji kiebuszkowej (eGFR, ang. estimated
glomerular filtration rate) i narastaniem albuminurii. Ryzyko udaru wzrastato o 7% ze
zmniejszeniem eGFR o kazde 10 ml/min/1,73 m?% Wzrost wskaznika
albumina/kreatynina w moczu o kazde 25 mg/mmol wigzato si¢ z 10-procentowym
wzrostem ryzyka udaru moézgu, a wpltyw albuminurii byl czynnikiem ryzyka
niezaleznym od eGFR (Masson i in., 2015). Badania dowiodly, ze wartosci
biatkomoczu i albuminurii wigzaly si¢ z wigksza rolg predykcyjna niz obnizajacy si¢
eGFR (Sandsmark i in., 2015). W metaanalizie przeprowadzonej w grupie 140 231
uczestnikow, udowodniono, ze ryzyko udaru mozgu u pacjentdéw z biatkomoczem
wzrasta nawet 0 71% w poréwnaniu z osobami bez biatkomoczu (Ninomiya i in., 2009).
Albuminuria jako wczesna manifestacja uszkodzenia klebuszkoéw nerkowych wykazuje
zwiazek z chorobg matych naczyn mozgu i udarem lakunarnym (Toyoda, 2015).
Thumaczy si¢ to analogiami w wazoregulacji mikrokrazenia w obrgbie nerek i mozgu,
gdzie male tetniczki doprowadzajace sg bezposrednimi, lecz krotkimi rozgatezieniami
duzych wysokoci$nieniowych tetnic 1 musza utrzymaé silne napiecie na krétkim

odcinku (Ito i in., 2009). W obszernej metaanalizie z udziatlem prawie 2 min chorych
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nawet po skorygowaniu do warto$ci ci$nienia t¢tniczego wykazano, ze wystapienie
biatkomoczu niezaleznie od innych czynnikow wigzato si¢ ze zwigkszeniem ryzyka
wystapienia udaru mézgu, prawdopodobnie z uwagi na wczesniej opisang podatnosé
nerek 1 mozgu na uszkodzenie drobnych naczyn (Kelly & Rothwell, 2020). PChN jest
roOwniez niezaleznym czynnikiem gorszego przebiegu klinicznego oraz zgonu podczas

hospitalizacji u 0s6b z udarem — niezaleznie od jego podtypu (Ovbiagele, 2011).

1.6.7. Nowe czynniki ryzyka udaru mozgu

Ogromny postgp dokonany w ostatnich dekadach w zakresie dzialan
prewencyjnych oraz terapii ostrej fazy udaru nie zniwelowal jego niekorzystnych
nastepstw spotecznych, a wydluzajacy si¢ czas zycia sprzyja czg¢stszemu wystgpowaniu
czynnikOw ryzyka udaru. Niedostateczne korekty w zakresie czynnikdéw ryzyka udaru
powodujg wzrost zachorowalnosci i ci¢zsze objawy, co zmniejsza szans¢ na odzyskanie
sprawnosci. Udar cechuje gwaltowny poczatek objawow, chociaz czynniki ryzyka
przyczyniaja si¢ do jego wystapienia dziatajac przez dekady, a niektdre od urodzenia. W
strategii zapobiegania schorzeniom naczyniowym moézgu ogromne znaczenie maja
odpowiednio wczesne oraz dlugotrwate dziatania profilaktyczne w odniesieniu do
czynnikow ryzyka podatnych na zmiany — od zapobiegania ich powstaniu do ich
optymalnej kontroli. Oszacowano, ze wdrozenie dzialan prewencyjnych, takich jak
edukacja prozdrowotna oraz zastosowanie farmakoterapii dyslipidemii i nadci$nienia
tetniczego, moze zredukowac czestos¢ wystepowania incydentOw naczyniowych nawet
o potowe (Murray i in., 2003). W badaniu dotyczacym stylu zycia, po analizie wptywu
wielu czynnikéw (nikotynizm, nadwaga, brak aktywnosci fizycznej, naduzywanie
alkoholu czy nieprawidtowa dieta) wykazano, ze wyeliminowanie tylko jednego z nich
znaczgco zmniejsza ryzyKko udaru, a wytacznie wszystkich — nawet o 80% (Chiuve i in.,
2008).

Zastosowanie zalecanych  wskaznikow  stratyfikacji ryzyka sercowo-
naczyniowego, jak skale SCORE2 (w populacji w wieku ponizej 70 lat) oraz SCORE2-
OP (dla oséb powyzej 70. r.z.), nie wyjasnia w pelni przyczyn wszystkich incydentow
naczyniowych, ktore wystepuja rowniez u osob z niskg punktacjag w tych skalach
(Visseren i in., 2021). W wielokrotnie cytowanym badaniu INTERSTROKE ustalono
czynniki odpowiedzialne wytacznie za 90% ryzyka wystapienia udaru, a zatem w jego

patogenezie odgrywaja role nie tylko czynniki konwencjonalne. Postuluje si¢
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poszukiwanie innych markerow ryzyka mozgowo-naczyniowego w celu podjecia proby
wdrozenia ukierunkowanych dziatan profilaktycznych i zapobiegania wystgpieniu
schorzenia. Duza warto$¢ przypisuje si¢ wyktadnikom HMOD (ang. hypertension-
mediated organ damage), zmianom strukturalnym i/lub czynno$ciowym zachodzacym
w naczyniach i narzadach (serce, mozg, siatkowka, nerki) na skutek podwyzszonego
ci$nienia tetniczego. U osob bez klasycznych czynnikdow ryzyka (poza nadci$nieniem)
obecno$¢ wyktadnikow HMOD moze by¢ predyktorem wystapienia incydentow
naczyniowych (Mancia i in., 2023; Sehestedt i in., 2010). Do HMOD zalicza si¢ m.in.
nastepujgce powiklania: przerost lewej komory serca (LVH, ang. left ventricular
hypertrophy), warto$¢ wskaznika kostka-rami¢ ponizej 0,9, grubo$¢ kompleksu btony
srodkowej 1 wewngtrznej (IMT, intima-media thickness) tetnicy szyjnej powyzej 0,9
mm lub blaszki miazdzycowe, zaburzenia czynno$ci nerek w tym obnizenie wartoSci
eGFR lub podwyzszenie wskaznika albumina/kreatynina w moczu (ACR ang.
albumin/creatinine ratio) powyzej 30mg/g, zaawansowana retinopatia (obecno$¢ na
dnie oka wylewow, wysigkow, tarczy zastoinowa) oraz sztywnos¢ tetnic (Mancia i in.,
2023; Tykarski i in., 2019). Identyfikacja chorych nalezacych do grup ryzyka na
podstawie tego ostatniego parametru i wdrozenie odpowiednio wczesnych terapii
poprawiajacych elastyczno$¢ tetnic niesie mozliwo$¢ redukcji zapadalnos$ci na
schorzenia naczyniowe. Do czynnikdw obnizajacych sztywno$¢ gléwnej tetnicy naleza:
aktywnos$¢ fizyczna, redukcja masy ciata, niskie spozycie soli 1 alkoholu, abstynencja
nikotynowa oraz zazywanie lekow hipotensyjnych (Cameron & Dart, 1994; Laurent i
in., 2006a; Safar & Jankowski, 2010).
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2. Sztywnos¢ tetnic

W obrebie naczyn tetniczych z uptywem lat dochodzi do powstawania zmian
zaréwno fizjologicznych jak i patologicznych w wyniku dwoch odmiennych procesow:
miazdzycy tetnic (tac. atherosclerosis) oraz stwardnienia tetnic (tac. arteriosclerosis,
arterial stiffness) (Laurent i in., 2005). Procesy te mogg postepowaé niezaleznie lub
wzajemnie si¢ naktadajac. Miazdzyca, prowadzac do tworzenia i pekania blaszek
miazdzycowych, uposledza przeptyw krwi, natomiast sztywnos¢ tetnic polegajaca na
utracie elastycznosci ich §cian zaburza glownie funkcje ,,amortyzujacg” ci$nienie
tetnicze uktadu krazenia (O’Rourke i in., 2002; Rajzer & Kawecka-Jaszcz, 2002).
Sztywnos¢ jest odwrotnoscia podatnosci — czyli zdolno$ci do deformacji materii pod
dzialaniem sity. W tetnicach site oddzialywania stanowi cis$nienie tetnicze krwi, a
rozciggliwos$¢ Swiatla naczynia umozliwia przyjecie dodatkowej objetosci krwi podczas
skurczu LK serca. W patogenezie uszkodzenia narzgdowego wigksze znaczenie od
miazdzycowe] okluzji naczynia odgrywa wlasnie utrata podatnos$ci $cian naczyn

tetniczych (Leoncini i in., 2006).

2.1. Etiopatogeneza, czynniki ryzyka, podstawy anatomiczne

sztywnosci tetnic

Proces sztywnienia te¢tnic zachodzi w organizmie jako naturalny wyktadnik
starzenia si¢ uktadu krazenia lub jako objaw przedwczesnego starzenia naczyniowego
(EVA, ang. early vascular aging) np. pod wptywem przewlektego oddziatywania
czynnikow ryzyka naczyniowego (Nilsson i in., 2008; Staessen i in., 1990). Sztywnienie
tetnic to proces wieloczynnikowy, a u jego podtoza leza m.in. widoczne mikroskopowo
zmiany strukturalne w obrgbie $cian naczyn (remodeling) pod postacig przebudowy
warstwy $rodkowej $cian tetnic zwigzane m.in. ze spadkiem liczby i fragmentacja
wiokien sprezystych elastyny w stosunku do sztywnych wtokien kolagenu. W obrebie
tych drugich oprocz rozrostu dochodzi do zmiany struktury, tworzenia zaawansowanych
produktow glikacji bialek (AGEs, z ang. advanced glycation end products),
powstawania wigzan krzyzowych; poza tym dochodzi réwniez do pogrubienia $ciany
tetnic rowniez wzgledem szerokosci ich $wiatta (Chen i in., 2017; Gkaliagkousi i in.,
2022; Harazny i in., 2007; Laurent i in., 2005).
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Stwierdzono roéwniez wzrost aktywno$ci metaloproteinaz macierzy (MMP),
rozrost komorek mieéni gtadkich, obecnos$¢ nacieku makrofagéw i monocytow (Chen i
in., 2017; Gkaliagkousi i in., 2022; Harazny i in., 2007; Laurent i in., 2005). Duze
znaczenie ma dysfunkcja $rodblonka naczyniowego ze spadkiem wydzielania tlenku
azotu oraz wzrostem peptydow wazokonstrykcyjnych, co przyczynia si¢ do spadku
podatno$ci naczyn (Brillante i in., 2009; Van Popele i in., 2001). Zjawisko to
potwierdzone zostalo w obszernym badaniu, w ktorym dowiedziono niezalezng
odwrotng korelacje pomiedzy uposledzeniem funkcji srodbtonka a sztywnos$cig tetnic
(McEniery i in., 2006). Na wzrost sztywnosci tetnic wplywa takze kalcyfikacja naczyn.
Do formowania depozytow wapnia dochodzi¢ moze zar6wno w obrgbie btony
wewnetrznej jak 1 w stabilizujacych sie blaszkach miazdzycowych oraz w warstwie
srodkowej naczynia (MAC, ang. medial artery calcification, typ Maonckeberga).
Sztywnos¢ tetnic jako wyraz starzenia si¢ naczyn wspotistnieje z miazdzyca, jednak
przynajmniej w czesci jest wywotana przez przyczyny inne niz miazdzyca. W modelu
zwierzecym miazdzycy pomiary wykazaty brak zwigzku sztywnosci tetnic z obecno$cia
nieuwapnionych blaszek miazdzycowych, co znalazto potwierdzenie w badaniach u
ludzi (Cecelja i in., 2011; London i in., 2003; McEniery i in., 2009; Niederhoffer i in.,
1997). W duzej czgsci przypadkow kalcyfikacja $cian tetnic zachodzi w procesie
niezaleznym od miazdzycy, bierze si¢ pod uwage udzial innych mechanizmow, rowniez
genetycznych. Uwaza si¢, ze ekspresja niektorych gendéw, jak np. genu kodujacego
kolagen typu 4 alfa (COL4A1) — wptywajacego na przebudowe Sciany naczyn, sprzyja
procesowi sztywnienia tetnic bez udziatu kalcyfikacji (Cecelja & Chowienczyk, 2016).

Sztywnos$¢ tetnic uzalezniona jest takze od warto$ci ci$nienia tgtniczego krwi.
Wzrost wartosci ci$nienia tetniczego krwi, w wyniku zwigkszenia ci$nienia
rozciaggajacego tetnice powoduje nasilenie sztywnosci §cian naczyn, cho¢ nadal nie
ustalono, czy sztywno$¢ tetnic jest przyczyna, czy moze raczej konsekwencja
nadcis$nienia tetniczego. Cisnienie te¢tnicze to sita naprgzajgca Sciany naczynia, ktoéra
przy niskich warto$ciach powoduje napr¢zenie gltéwnie tatwo podatnych na rozcigganie
wlokien elastycznych. Jednak ze wzrostem wartosci ci$nienia napr¢zeniu ulegaja
dodatkowo oporne na rozcigganie wtdkna kolagenowe i dlatego rozciagliwos¢ naczynia
maleje, a wigc do zmiany jej Srednicy potrzebny jest wiekszy przyrost wartosci
ci$nienia (O’Rourke 1 in., 2002).

Mimo zZe sztywno$¢ tetnic wzrasta wraz ze wzrostem ci$nienia tgtniczego to

parametr sztywnosci tetnic jest jednak czynnikiem réznicujacym ryzyko incydentow
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naczyniowych u pacjentow z poroéwnywalnymi warto$ciami ci$nienia tetniczego krwi
(Lacolley 1 in., 2017; O’Rourke 1 in., 2002). Wtasciwosci elastyczne tetnic zmieniajg si¢
wraz z oddalaniem si¢ od aorty, od elastycznych tetnic centralnych po tetnice typu
migsniowego. Tetnice elastyczne to aorta i jej gtdwne rozgalezienia (m.in. tetnice szyjne
wspodlne oraz wewnetrzne, podobojczykowe czy biodrowe wspolne), ktore rozciggaja
si¢ w fazie skurczu serca, natomiast podczas fazy rozkurczu uciskaja krew, co
utrzymuje staly przeptyw krwi przez uklad te¢tniczy. W coraz dalszych odcinkach
uktadu tetniczego, z uwagi na spadek sprezystosci, wzrasta ci$nienie skurczowe a spada
rozkurczowe, a tym samym ro$nie réznica mi¢dzy tymi wartoSciami (cis$nienie tetna).
Srednie cisnienie krwi pozostaje niezmienne, zapewniajac ciagly przeplyw krwi przez
drobne naczynia krazenia obwodowego (Ganong William F., 1994; Kope¢ i in., 2010).
Z kolei mato elastyczne tetnice dystalne, zawierajagce w budowie wiecej migéni gladkich
(jak tetnica udowa, promieniowa, dalszy odcinek t¢tnicy szyjnej zewngtrznej oraz coraz
mniejsze tetniczki), reguluja miejscowy przeptyw krwi, petlnigc funkcje oporowa
(Laurent i in., 2005; Rajzer & Kawecka-Jaszcz, 2002).

2.2. Zjawisko fali tetna

Rozciagnigcie aorty wywotane wttoczeniem dodatkowej objetosci krwi z lewej
komory serca w fazie skurczu wywotuje fale ciSnieniowa, ktora przenoszac si¢ wzdluz
$cian naczyn na kolejne odcinki uktadu tetniczego tworzy falg tetna (PW, ang. pulse
wave) (Kope¢ i in., 2010). Predkos¢ jej propagacji jest wielokrotnie wyzsza od
przeptywu krwi w naczyniach. Liczne rozgalezienia tetnic 1 tetnice obwodowe odbijaja
fale tetna w przeciwnym kierunku, w warunkach fizjologicznych powraca ona do aorty
wstepujacej w fazie rozkurczu lewej komory. Nastepnie, prawidlowo naktadajac si¢ na
rami¢ zstepujace fali postepowej, zwigksza ona ci$nienie rozkurczowe, wspomagajac
perfuzje obwodowa (Laurent i in., 2006a; O’Rourke i in., 2002).

Utrata elastycznos$ci aorty powoduje ograniczenie jej zdolnosci do przyjecia
krwi naptywajacej] w fazie skurczu, co wywoluje gwaltowny przyrost ci$nienia
skurczowego w fazie szybkiego wyrzutu krwi z lewej komory serca oraz nadmierny
spadek cisnienia w okresie rozkurczu (Ganong William F., 1994; Kope¢ i in., 2010).
Wraz ze sztywnieniem tetnic dochodzi do wzrostu predkosci fali tetna — zaréwno
pierwotnej, jak i fali odbitej (od rozgalezien aorty az po oporowe naczynia obwodowe).
Prowadzi do wczesniejszego powrotu fal odbitych z obwodu do serca (Briet i in., 2012).
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Powro6t fali tetna do aorty w fazie rozkurczu powoduje naktadanie si¢ fali odbitej na
rami¢ wstepujace fali postepowej w okresie péznego skurczu, co wzmacnia ci$nienie

skurczowe i nasila pulsacje¢ krwi (O’Rourke i in., 2002).

2.3. Cisnienie tetna jako wykladnik sztywnosci tetnic

Cisnienie tetna (PP, pulse pressure), czyli réznica pomigdzy wartosciami
ci$nienia skurczowego (SBP, systolic blood pressure) i rozkurczowego (DBP, diastolic
blood pressure) jest pochodng pulsacyjnego przeplywu krwi generowanego cyklem
pracy serca. Wartos¢ PP zalezy od objetosci wyrzutowej lewej komory serca oraz
podatnosci $cian naczyn tetniczych. Zwigzek ten wyrazony jest wzorem: PP = SV/C,
gdzie SV to obj¢tos¢ wyrzutowa (stroke volume), a C to podatnos¢ (Homan i in., 2023).
Do wzrostu PP prowadzi wzrost objetosci wyrzutowej (jak u mtodych trenujgcych 0séb)
lub czgsciej postepujacy wraz z wiekiem stopniowy spadek podatnosci duzych tetnic.
Badania populacyjne wykazaty, ze w pomiarach na tetnicy ramiennej zarowno wartos¢
SBP, jak i DBP wzrasta stopniowo do konca 5. dekady zycia. Jednak nastepnie
obserwuje si¢ dalszy wzrost SBP, w przeciwienstwie do DBP, ktérego warto$¢ przestaje
narastaé, a nastgpnie maleje (Franklin i in., 1997). Wzrost PP spowodowany
sztywnieniem tg¢tnic doprowadza do powstania izolowanego nadcis$nienia skurczowego
(ISH, ang. isolated systolic hypertension), ktore definiowane jest warto$cig SBP > 140 i
DBP < 90 mmHg. ISH stanowi1 najczestszy podtyp nadci$nienia tetniczego u osob po
60. r.z. (Franklin i in., 1997). Gdy lewa komora kurczy si¢, wyrzucajac krew do mniej
podatnych tetnic, zwigkszone ci$nienie tetna i opor prowadza do przerostu lewej
komory serca (LHV, ang. left ventricular hypertrophy). Kiedy nadmierne ci$nienie t¢tna
przenosi si¢ przez mikrokrazenie do narzadéw docelowych, dochodzi do ich uszkodzen,
a szczegllng wrazliwo$¢ na oddziatywanie energii pulsacji krwi wykazuja m. in. moézg i
nerki (Avolio i in., 2018). Prawidtowa warto$¢ ci$nienia t¢tna to 40-60 mmHg,
natomiast wartos¢ powyzej >60 mmHg u osOb starszych uznaje si¢ za jeden ze
wskaznikow HMOD (Mancia i in., 2023). W tej grupie wiekowej wykazano zwigzek
podwyzszonego PP ze zwigkszonym ryzykiem zgonu z przyczyn sercowo-
naczyniowych, z udarem mozgu, a takze pogorszeniem funkcji poznawczych (Benetos i
in., 1997; Kannel i in., 1981; Z. Wang i in., 2015). Ponadto w badaniu Framingham

Heart Study dowiedziono znaczenia predykcyjnego wytacznie wartosci Cisnienie tetna
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w stosunku do ryzyka powiklan sercowo-naczyniowych u osob starszych, nawet
niezaleznie od wartosci SBP i DBP (Franklin i in., 2000). Wyniki badania SHEP
przeprowadzonego w grupie osob powyzej 60. r.z. dowiodly redukcji o 36% ryzyka
wystgpienia udaru mézgu u osoéb leczonych z powodu izolowanego nadci$nienia
skurczowego (definiowanego w badaniu wartoscig SBP > 160 mmHg) (Dahlof B and
Lindholm i in., 1991).

2.4. Metody pomiaru sztywnosci naczyn

Najstarszy i nieskomplikowany sposob posredniej oceny sztywno$ci naczyn to
pomiar ci$nienia, a nastepnie obliczenie wartos§ci PP. Chociaz jego warto$¢ jest
orientacyjna, poniewaz zalezy od wielu innych czynnikow, to duza zalet¢ stanowi
prostota wykonania pomiaru. Z kolei bezposrednia metoda pomiaru wymagajaca
wktucia do uktadu tetniczego z uwagi na inwazyjnos¢ jest praktycznie niestosowana
(Kope¢ i in., 2010; Kubalski & Manitius, 2008). Do metod obrazowych zaliczamy USG
z funkcja Dopplera (dla ptytko potozonych naczyn) oraz MRI (dla gigbiej potozonych
tetnic) polegajace na ocenie zalezno$ci zmian pola powierzchni i §rednicy naczynia
tetniczego od warto$ci ci$nienia tetna (Kopec¢ 1 in., 2010; Kubalski & Manitius, 2008).
Inna technika wykorzystujaca fotopletyzmografi¢ polega na pomiarze objetosci fali
tetna (DVP, ang. digital volume pulse) za pomoca fal podczerwonych generowanych
przez czujnik umieszczony na palcu pacjenta. Pozwala to na zobrazowanie krzywej,
ktorej pierwsza cze$¢ (skurczowa) pokazuje propagacje fali od aorty do palcow reki,
natomiast druga (rozkurczowa) fale o przeciwnym kierunku — powracajaca do aorty po
odbiciu od rozgatezien naczyn (Wilk & Marek, 2013). Na tej podstawie mozliwe jest
wyliczenie wskaznika sztywnos$ci SI (wzrost pacjenta podzielony przez czas propagacji
fali odbitej, czyli odstgp pomiedzy szczytami fali pierwotnej P 1 fali odbitej D).

Kolejng metoda oszacowania sztywnosci tg¢tnic jest pomiar odstepu QKD
okreslajacego czas pomigdzy pojawieniem si¢ zatamka Q (Q) w EKG, a ostatnim tonem
Korotkowa (K) styszalnym nad tetnicg ramienng podczas pomiaru ci$nienia t¢tniczego
krwi w fazie rozkurczu (D) (Gosse i in., 2023).Wartos¢ interwatu QKD wyraza si¢ w
ms, a stanowi on sum¢ okresu przedwyrzutowego i czasu propagacji fali t¢tna pomiedzy
lukiem aorty a tetnicg ramienng. Parametr odzwierciedla predkosci fali tetna w tym

odcinku.
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Inng metodg jest zastosowanie tonometrii aplanacyjnej (urzadzenia Complior
oraz SphygmoCor). Metoda ta umozliwia pomiar predkosci fali t¢tna poprzez jej
rejestracj¢ np. najczgsciej na tetnicy szyjnej i udowej (w systemie Complior
jednoczesnie, a oddzielnie w SphygmoCor). Z fizycznego punktu widzenia predkosé
fali tetna oblicza si¢ zgodnie ze wzorem: v =% (gdzie: v — predkos¢, s — droga, t —
czas). W zwigzku z tym wymagana jest dtugo$¢ odcinka drogi przebytej przez falg,
ktérg uzyskuje si¢ mierzac odlegto$¢ miedzy punktami pomiaru na powierzchni ciata
badanego. Z kolei czas, w jakim dowolny punkt fali pokonat ten odcinek ocenia sie,
mierzac przesuni¢cie czasowe obu fal wzgledem siebie (Complior, SphygmoCor
XCEL) lub wzgledem poprzedzajacego zalamka R w EKG (SphygmoCor CvMS).

Za pomocg aparatu SphygmoCor mozliwa jest réwniez ocena ci$nienia
centralnego oraz przeprowadzenie analizy ksztaltu fali tetna centralnego, a nastepnie
wyliczenie na tej podstawie ci$nienia wzmocnienia (AP, ang. augmentation pressure)
oraz wskaznika wzmocnienia (Alx, ang. augmentation index). AP to réznica wartosci
dwoch ci$nien: P1, czyli maksymalnego ci$nienia wytwarzanego przez serce w trakcie
wyrzutu krwi z LK, oraz P2, czyli maksymalnego ci$nienia powstatego po nalozeniu si¢
fali odbitej (AP = P2 — P1). Alx stanowi stosunek ci$nienia wzmocnienia do wartosci
PP aortalnego (Al = AP/PP) i odzwierciedla posredni stopien sztywno$ci naczyniowej
(Kubalski & Manitius, 2008). Oméwiony powyzej sposob analizy ksztattu fali te¢tna i

obliczenia Aix przedstawia Rycina 1.

Rycina 1. Fala ci$nienia centralnego (Atcor, 2023)

W przypadku pomiaru predkosci fali tetna (PWV, ang. pulse wave velocity) najwicksza
warto$¢ stanowilby pomiar wykonany w odcinku aortalnym. Jednakze jest to

niemozliwe do wykonania w sposob nieinwazyjny. Zamiast tego przy uzyciu aparatu
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SphygmoCor XCEL wykonuje si¢ pomiary PWV w miejscach tatwo dostepnych,
najblizszych 1 najbardziej reprezentatywnych dla aorty, jak np. pomiary na tetnicy
szyjnej oraz udowej. Niestety, obliczenie PWV na podstawie pomiaréw wykonanych
bezposrednio ww. miejscach (odlegtosci i czasu postepu fali) byloby powodem
uzyskania niedoktadnej wartosci ze wzgledu na wydluzony czas propagacji fali (Butlin
& Qasem, 2016). Wymagane jest zatem wprowadzenie korekt zarowno odlegtosci, jak i
czasu w taki sposob, by uzyska¢ dilugos$¢ jak najbardziej zblizong do rzeczywistego
odcinka aortalnego oraz czas propagacji, w jakim fala faktycznie przebywa odcinek

aortalny. Sposob pomiardw przedstawia Rycina 2.
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Rycina 2. Metoda pomiaru z uzyciem systemu SphygmoCor XCEL (Butlin & Qasem, 2016)
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Zaznaczone odcinki odpowiadaja mierzonym odlegto$ciom (Rycina 2):
e od wecigcia szyjnego mostka (s) do gornej czesci mankietu uda (fC) — odleglosé¢
dssc,
e od wcigcia szyjnego mostka do proksymalnego punktu na t. szyjnej (c) —
odlegtos¢ d.,
¢ 0d miejsca, w ktorym tetnica udowa mogta by¢ badana za pomoca tonometrii (7))
do gornej czesci mankietu uda (fC) — odlegtos¢ dyryc.
Od odlegtosci dgrc odejmuje si¢ odlegtosci dg. oraz dersc, aby otrzymaé odlegtosé
odpowiadajacg dtugosci odcinka aortalnego wg wzoru:

dsrc — dsc — dfrgc.

Czas propagacji tt.sc mierzony jako opdznienie pomiedzy falg szyjng i udows, ze
wzgledu na miejsce pomiaru, takze musi zosta¢ skorygowany. O ile przy pomiarze na
tetnicy szyjnej przetwornik umieszczony jest tuz nad tetnicag 1 opOznienie jest
zaniedbywalnie mate, o tyle przy tetnicy udowej nalezy uwzgledni¢ opodznienie
transmis;ji z mankietu do przetwornika ci$nienia k, oraz opdznienie na odcinku udowym
wyrazonym jako iloczyn odlegtosci dgrpc oraz wspétczynnika k, oznaczajgcego czas
propagacji na jednostke dtugosci Wg wzoru: tt.rc — kq — kyderpe (Butlin & Qasem,
2016).

PWV mierzone na odcinku miedzy tetnica szyjng wspdlng a udowa, czyli
szyjno-udowa predkos¢ fali tetna — cfPWV (ang. carotid-femoral pulse wave velocity),
jest reprezentatywna dla aorty. Druga najczesciej stosowang metoda jest pomiar
predkosci fali t¢tna w odcinku kostka-rami¢ baPWV (ang. brachial-ankle pulse wave
velocity), ktora jest reprezentatywna dla centralnego i obwodowego uktadu te¢tniczego
(Tanaka i in., 2009).

Dotychczasowe badania dowiodly, ze cfPWV w poréwnaniu z baPWV jest
lepszym markerem bezobjawowego uszkodzenia narzadu docelowego zwigzanego z
nadci$nieniem (Lu i in., 2017). Wartos¢ cfPWV powyzej 10 m/s jest wskaznikiem
wysokiego ryzyka HMOD wg wytycznych ESH (ang. European Society of
Hypertension) z 2023 r. (Mancia i in., 2023).

38



2.5. Patologia zwiazana ze sztywnoScig tetnic oraz zwiazek z udarem

mdbzgu

Mechanizmy biorace udzial w zmianach w krazeniu mézgowym zachodzace
wraz z wiekiem nie zostaly do konca zbadane (O’Rourke & Safar, 2005). Wiadomo
jednak, ze patologie tetnic szyjnych stanowig czynnik ryzyka wystgpienia udaru mézgu,
gldwnie w odniesieniu do powstawania w nich zmian miazdzycowych, ale wazng role¢
odgrywa rowniez proces utraty elastyczno$ci naczyn (O’Rourke i in., 2010). Mo6zg jest
nieustannie poddawany znaczacym sitom hemodynamicznym generowanym przez
migsien serca, ktore w warunkach prawidlowych sa amortyzowane przez elastyczne
tetnice, w tym aortg oraz tetnice szyjne wspdlne 1 wewnetrzne. Naczynia te wykazuja
jednak znaczng podatno$¢ na zwyrodnienie (Laurent i in., 2006). Krazenie mézgowe
przy duzej objetosci docierajacej tam krwi charakteryzuje si¢ malym oporem
naczyniowym i szczegdlng wrazliwo$cig na wahania ci$nienia tetniczego, a nasilenie
pulsacyjnego przeptywu krwi prowadzi do uszkodzenia narzadu docelowego (Henskens
i in., 2008; O’Rourke & Safar, 2005). Wyniki badania populacyjnego w ramach
Framingham Offspring Study potwierdzily, ze zwigzana z wiekiem sztywnos¢ tetnic jest
czynnikiem ryzyka dla uszkodzen istoty biatej (unaczynianej przez mate naczynia
oporowe) i obnizenia zdolnosci poznawczych u oséb w starszym wieku (Tsao i in.,
2013). Przeprowadzone kilka lat pdzniej badanie populacyjne — réwniez w grupie
uczestnikbw z FHS udowodnito, ze zwiekszenie sztywnosci tetnic doprowadza do
uszkodzenia struktur mézgu w znacznie mtodszym wieku niz wezesniej przyjmowano.
Srednia wieku grupy 1903 o0séb w przytoczonym badaniu wynosita 46+/-8,7 roku, a
zobrazowane zmiany dotyczyly obnizenia ggstosci struktur moézgu - wienca
promienistego i istoty szarej wzgorza. Istotnym czynnikiem zwigzanym ze zmianami
strukturalnymi mozgu byta wytacznie PWV (Maillard i in., 2016).W badaniu Haraznej i
wsp., dotyczacym zmian zachodzacych w matych tetnicach mézgowych, na podstawie
badan tetnicy Srodkowej siatkowki wykazano, ze remodeling (m.in. zwigkszenie
grubo$ci S$ciany tetnicy w stosunku do jej $wiatla) byl wiekszy u pacjentow po
przebytym pierwszym udarze, w poréwnaniu z osobami bez wywiadu udaru (Harazny i
in., 2007).

Z drugiej strony utrata elastycznosci tetnic szyjnych predysponuje rowniez do
rozwoju w ich obrebie blaszek miazdzycowych 1 zwezen, a takze zwigksza

prawdopodobienstwo powstawania blaszek szczegdlnie podatnych na uszkodzenia m. in
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Z uwagi na obecno$¢ w nich krwotokéw wewnagtrzblaszkowych (Salonen R. & Salonen
J. T., 1991; Selwaness i in., 2014; Zureik i in., 2000). Sztywnos$¢ tetnic Szyjnych
predysponuje do wystapienia rozwarstwienia (co zwigksza ryzyko wystapienie udaru
niedokrwiennego mdzgu), zwicksza takze ich sktonnos¢ do ulegania uszkodzeniu pod
wplywem urazow (Engelter i in., 2013; Schievink & Debette, 2011; Thomas i in.,
2020). Badania wskazujg, ze u oso6b z rozwarstwieniem tetnic warto$Ci parametrow
sztywno$ci mogg by¢ nawet o 58% wigksze W pordwnaniu z osobami zdrowymi
(Callaghan i in., 2011; Calvet i in., 2004).

Niezalezna warto$¢ predykcyjna sztywnosci tetnic dla ryzyka zdarzen sercowo-
naczyniowych zostata potwierdzona w wielu badaniach, takze gdy jej wskaznikiem byla
warto§¢ PWV (Laurent i in., 2006). Metaanaliza danych z 2010 r. prawie 17 tys.
chorych potwierdzila zwigzek miedzy zwigkszong PWV a czestoscia incydentow
sercowo-naczyniowych i $miertelnosciag; wzrost PWV o 1 m/s wigzat si¢ z 15%
wzrostem ryzyka zgonu (Vlachopoulos i in., 2010). Znaczenie wartosci pomiaru PWV
dla ryzyka choroby niedokrwiennej serca i pierwszego udaru niedokrwiennego moézgu
potwierdzity réwniez wyniki prospektywnego badania Rotterdam Study w grupie 2835
osob (Mattace-Raso i in., 2006). Sztywnos$¢ tetnic wykazuje takze zaleznos$¢ z
rokowaniem po udarze, zarowno pod wzgledem ryzyka pogorszenia stanu
funkcjonalnego, jak i powtérnego udaru. W badaniu prowadzonym w grupie 156
pacjentdbw po pierwszym udarze lakunarnym wykazano, ze wysokie wartosci PWV
prowadzity do dwukrotnego wzrostu ryzyka nawrotu udaru mozgu (Saji i in., 2017).
Inni autorzy na podstawie obserwacji ponad 1500 pacjentow ze swiezym udarem mozgu
stwierdzili silny zwiazek poznej $miertelnosci z przyczyn sercowo-naczyniowych, a
wartoscig PWV (Ahn i in., 2017). Istniejg doniesienia potwierdzajace, ze U pacjentow z
udarem niedokrwiennym z wysokg wartoscig PWV rokowanie funkcjonalne mierzone
w zmodyfikowanej skali Rankin istotnie si¢ pogarsza (Ishizuka i in., 2016).

Wskazniki zwigzane ze sztywnoscig tetnic stanowig coraz wigkszy zbidr
parametrow uzyskiwanych réznymi metodami (ultrasonografia, MRI, tonometria
aplanacyjna, oscylometria), cze$¢ z nich pozostaje jeszcze w obszarze badan
eksperymentalnych, inne sa dobrze udokumentowanymi wyktadnikami sztywnosci, jak
reprezentujaca Srednig sztywno$¢ aorty cfPWV (Budoff i in., 2022), W duzej
metaanalizie w grupie 22 000 pacjentoéw, na podstawie danych z 10 badan, mierzona
lokalnie w obrazowaniu ultrasonograficznym sztywno$¢ tetnic szyjnych (ocena

rozciggliwosci pod wplywem cisnienia tetna) wykazata wigksza specyficznos¢ w
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prognozowaniu ryzyka udaru niz sztywno$¢ duzych tetnic. Jednak w innych badaniach
jak dotad nie ustalono jednoznacznie, czy ocena sztywnosci tetnicy szyjnej moze okazaé
si¢ wiarygodnym predyktorem takze dla zej$cia udaru (Van Sloten i in., 2015). Jak
wskazuja wyniki badania Kwarcianego i wsp., innym parametrem S$cisle zwigzanym ze
sztywnoS$cig tetnic, okazalo si¢ wystgpienie ostrej reakcji hipertensyjnej (AHR) w
udarze niedokrwiennym; dotychczas zwigzek wystgpienia AHR z rokowaniem po
udarze nie zostat jeszcze jednoznacznie opisany (Kwarciany i in., 2016). W literaturze
opisuje si¢ réwniez zwigzek pomiedzy sztywnoscig tetnic a EF; w reanalizie
Framingham Heart Study wykazano istotny zwigzek miedzy cfPWV a ryzykiem HF
(Tsao i in., 2015). Z drugiej strony inne dane literaturowe wskazuja, ze EF jest
niezaleznym od sztywno$ci tetnic czynnikiem prognostycznym dla  wyniku
funkcjonalnego po udarze, ale jak dotad nie dokonano pordéwnania, ktéra metoda jest
bardziej wiarygodna. Wobec istnienia wielu mierzalnych sercowo-naczyniowych
czynnikOw majacych wplyw na cigzkos¢ i1 zej$cie funkcjonalne udaru niedokrwiennego
oraz wobec niewielkiej ilosci dostepnych danych badawczych postawione pytanie, ktory
z nich jest najbardziej miarodajny, pozostaje otwarte. Ponadto z uwagi na liczne
kontrowersje dotyczace oceny zalezno$ci migdzy parametrami hemodynamicznymi (w
tym wskaznikami sztywnosci tetnic i EF) a oceng kliniczng w udarze niedokrwiennym
oraz braku istotnej informacji na temat ich ewentualnego znaczenia rokowniczego

podje¢to decyzje 0 zbadaniu zalezno$ci migdzy tymi parametrami.
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3. Cele pracy

W rozprawie postawiono cele badawcze:

1. Ocena szyjno-udowej predkosci fali tetna (cfPWV) metoda tonometrii
aplanacyjnej aparatem SphygmoCor XCEL oraz analiza jej zaleznosci ze
wspotchorobowoscia oraz zmiennymi demograficznymi 1
antropometrycznymi takimi jak: nadci$nienie tg¢tnicze, migotanie
przedsionkow, zwezenie tetnicy szyjnej > 50%, cukrzyca, dyslipidemia,
choroba wiencowa, niewydolno$¢ serca, wiek, pte¢, masa ciata, BMI u
pacjentow ze S$wiezym pierwszorazowym udarem niedokrwiennym
maozgu.

2. Ocena zaleznosci cfPWV z parametrami laboratoryjnymi takimi jak:
stezenie glukozy, CRP, parametry lipidogramu oraz parametry czynnos$ci
nerek u pacjentow z pierwszorazowym udarem niedokrwiennym.

3. Ocena zalezno$ci cfPWV z parametrami hemodynamicznymi takimi jak:
MAP, PP, HR, EF u pacjentbw z pierwszorazowym udarem
niedokrwiennym.

4. Poréwnanie cfPWV u pacjentow w poszczegblnych podgrupach
etiologicznymi udaru niedokrwiennego (5 podtypow wg klasyfikacji
TOAST).

5. Ocena zaleznosci cfPWV, ostrej reakcji nadcisnieniowej, wartosci frakcji
wyrzutowej lewej komory oraz parametrow laboratoryjnych z
uzyskanymi wynikami oceny klinicznej w udarze — stopnia nasilenia
cigzkos$ci udaru okreslonej w Skali Udarowej Narodowego Instytutu
Zdrowia oraz wyniku funkcjonalnego po przebyciu udaru

niedokrwiennego za pomoca zmodyfikowanej skali Rankin.
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4. Material i metody

4.1. Procedury formalno-prawne i etyczne

Pacjenci zostali poddani badaniu zgodnie z protokolem zaakceptowanym przez
Komisje Bioetyczng Okrggowej Warminsko-Mazurskiej 1zby Lekarskiej w Olsztynie
(zgoda WMIL-KB/266/2018) oraz Komisji ds. Badan Klinicznych Wojewodzkiego
Szpitala Specjalistycznego w Olsztynie.

Potencjalni uczestnicy przed ich wiaczeniem do badania zapoznawali si¢ z
protokotem, byli informowani o jego celu, spodziewanych korzysciach,
bezpieczenstwie oraz mozliwosci wycofania si¢ z udzialu w badaniu na kazdym jego
etapie. Na wszystkie zadawane pytania pacjenci uzyskali od lekarza wyczerpujace
odpowiedzi i wyjasnienia, a nastepnie dobrowolnie podejmowali decyzj¢ dotyczaca
woli uczestnictwa, wyrazajac pisemng zgode na udzial w badaniu. Wykonywane
procedury w wigkszosci wchodzity w zakres typowej diagnostyki stosowanej w
oddziale wg przyjetych standardéw postepowania w udarze mozgu, natomiast
dodatkowo wykonywang procedura bylo catkowicie nieinwazyjne badanie pomiaru
cfPWV.

4.2. Charakterystyka grupy badanej

Do badania zaproszono pacjentow hospitalizowanych w Oddziale Klinicznym
Neurologii Wojewodzkiego Szpitala Specjalistycznego (WSS) w Olsztynie od
31.05.2018 do 30.06.2021 z rozpoznaniem pierwszorazowego udaru niedokrwiennego
moézgu. Do badania zakwalifikowano 81 pacjentdw, postugujac si¢ nastepujacymi
Kryteriami:

1. Rozpoznany po raz pierwszy udar niedokrwienny mézgu.
2. Zdolnos¢ chorych do zrozumienia zasad badania.
3. Wyrazenie $wiadomej zgody na udzial w badaniu.
Natomiast kryteria wylaczenia stanowity:
1. Brak zgody pacjenta.
2. Obecnos¢  zaburzen  psychicznych  lub  deficytow  poznawczych

uniemozliwiajgcych wyrazenie $wiadomej zgody na udziat w badaniu.
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3. Obecnos¢ wcezesniej wystepujacych objawow ogniskowego uszkodzenia uktadu

nerwowego zaburzajace ocen¢ neurologiczng pacjenta.
4.3. Protokot i procedury

Pacjenci byli kwalifikowani do badania zgodnie z wcze$niej opisanymi
kryteriami, a dalsze postgpowanie obejmowato:

1. Wykonanie w etapie pierwszym wstepnej oceny klinicznej, szczegotowej
analizy wspolchorobowosci oraz badan dodatkowych i obrazowych zgodnie ze
standardem przyjetym w udarze niedokrwiennym. Uzyskano takze pisemnag
zgode na udziat w badaniu.

2. W drugim etapie pacjentow poddano dodatkowym badaniom. Wykonano:
pomiar cis$nienia t¢tniczego krwi wykonywany w pierwszej dobie zachorowania
w poszukiwaniu ostrej reakcji nadci$nieniowej; pomiar szybko$ci fali tetna z
zastosowaniem tonometrii aplanacyjnej za pomocg aparatu SphygmoCor XCEL;
pomiar frakcji wyrzutowej lewej komory serca w badaniu echokardiograficznym
oraz ocen¢ tetnic szyjnych w ultrasonograficznym badaniu dopplerowskim.
Przeprowadzono tez ocen¢ stanu klinicznego pacjenta oraz oceng stanu
funkcjonalnego z zastosowaniem Skali Udarowej Narodowego Instytutu
Zdrowia (NIHSS) w dniu przyjecia i po 7 dniach hospitalizacji oraz za pomoca
zmodyfikowanej skali Rankin 3 miesigce po wypisie.

3. Ostatni etap obejmowat opracowanie statystyczne wynikéw oraz przygotowanie

monografii.
4.4. Metody badawcze wykorzystane w pracy

4.4.1. Badanie podmiotowe i przedmiotowe

Chorzy zostali poddani badaniu podmiotowemu i przedmiotowemu, podczas
ktoérego uwzgledniono oceng spetnienia kryteriow wiaczenia do badania i wystepowania
kryteriow wylaczenia. W wywiadzie analizowano schorzenia wspotistniejace, a
szczegblnie wystepowanie nadcisnienia tetniczego, cukrzycy, dyslipidemii, przewlektej
choroby nerek, niewydolno$ci serca, choroby niedokrwiennej serca, zwracano tez
uwage na tryb zycia pacjenta — pytano o palenie papierosow. Ponadto ustalano, czy

pacjent przebyl wczesniej inne choroby neurologiczne.
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Badanie przedmiotowe zawieralo: pomiar masy ciata i wzrostu (BMI obliczano
jako ich iloraz w kg/m?) oraz przeprowadzano szczegdtowe badanie neurologiczne z
oceng nasilenia deficytu neurologicznego w skali NIHSS w 1. i 7. dobie oraz oceng

stopnia niepetnosprawnosci w skali Rankin po 3 miesigcach po wypisie.
4.4.2. Badania laboratoryjne

Pierwsze pobranie krwi do badan laboratoryjnych wykonywane byto
bezposrednio przy przyjeciu chorego z podejrzeniem udaru mézgu do Szpitalnego
Oddziatu Ratunkowego (SOR). Zgodnie z przyjetym standardem udarowym oznaczane
byly: morfologia, kreatynina, glukoza, transaminazy, Na, K, Cl, CRP, APTT, PT, INR,
grupa krwi. Kolejne pobranie krwi wykonywane byto juz w Oddziale Udarowym, na
drugi dzien, na czczo, ok. godz. 7.30 rano. Panel badan zawieral dodatkowo: TSH,
poziom glukozy na czczo oraz poziom hemoglobiny glikowanej (HbAlc). Badania
laboratoryjne wykonywane byly w certyfikowanym Laboratorium Wojewddzkiego
Szpitala Specjalistycznego w Olsztynie. Do analizy w niniejszym badaniu brano pod
uwage poziom nastepujacych parametrow laboratoryjnych: kreatyniny, mocznika, CRP,
cholesterolu catkowitego wraz z jego frakcjami HDL, LDL oraz trojgliceryddw,
glukozy na czczo 1 przy przyjeciu oraz HbAlc. Ww. parametry oznaczano
standardowymi metodami laboratoryjnymi przy uzyciu metaanalizatora Hitachi Cobas
6000 (Roche, Bazylea, Szwajcaria). Oznaczenie parametrow morfologii wykonywano
multianalizatorem XN 1000, Sysmex (Kyoto, Japonia). Wyliczenia oszacowanego
wspoétczynnika filtracji kigbuszkowej (eGFR, ang. estimated glomerular filtration rate)
dokonywano na podstawie wzoru MDRD (ang. modification of diet in renal disease) (L.
A. Stevens i in., 2010).

W niniejszej pracy w przypadku wigkszos$ci badan, w pierwszej kolejnosci
uwzgledniano wyniki badan z pierwszego pobrania krwi wykonanego w trybie pilnym
przy przyjeciu do SOR. Oznaczenia badan z porannego pobrania krwi na czczo w
drugiej dobie pobytu obejmowaty: stezenia glukozy, lipidogramu, HbAlc. Metodyka
wykonywania badan w Laboratorium Wojewddzkiego Szpitala Specjalistycznego w

Olsztynie jest jednakowa przy oznaczaniu zardwno badan pilnych, jak i planowych.
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4.4.3. Pomiar ciSnienia tetniczego krwi

W pierwszej dobie od udaru niedokrwiennego moézgu w celu okreslenia
wystgpienia ostrej reakcji hipertensyjnej dokonywano dwukrotnie pomiaru ci$nienia
tetniczego krwi. Badanie wykonywano za pomocg sfigmomanometru automatycznego
firmy OMRON Model M3 (HEM-7131-E) z certyfikatem walidacji klinicznej AAMI
(Association for Advancement of Medical Instrumentation). Pomiar odbywatl si¢ w
pozycji lezacej, po 5-minutowym odpoczynku, na obydwu ramionach. Nastepnie,
uwzgledniajagc pomiar po stronie z uzyskang wyzszg wartoscig, wykonywano kolejny

pomiar po co najmniej 5 minutach.
4.4.4. Badanie tomografii komputerowej i rezonansu magnetycznego mozgu

Badania obrazowe moézgu wykonywane byly w ramach standardowej
diagnostyki udaru mézgu w SOR bezposrednio po przyjeciu pacjenta do szpitala.
Badania przeprowadzano w Pracowni Tomografii Komputerowej i Rezonansu
Magnetycznego, wchodzacych w sklad Zakladu Radiologii i Diagnostyki Obrazowej
Wojewodzkiego Szpitala Specjalistycznego w Olsztynie.

Najczesciej wykonywane bylo badanie tomografii komputerowej glowy (CT)
aparatem Revolution EVO firmy GE, natomiast w niektérych przypadkach — w
zaleznosci od decyzji dyzurnego neurologa — przeprowadzano badanie rezonansu
magnetycznego gtowy (MRI) z opcjg DWI aparatem Optima MR450w 1.5T z systemem
Gem Suite firmy GE.

4.4.5. Pomiar predkosci fali tetna

Pomiar cfPWV metoda tonometrii aplanacyjnej wykonywano za pomoca aparatu
SphygmoCor XCEL firmy AtCor Medical Pty Ltd (Australia) w odcinku szyjno-
udowym. Metoda pomiaru zostatla zatwierdzona jako poréwnywalna z metodami
inwazyjnymi przez Agencje Zywnoéci i Lekéw (FDA, ang. Food and Drug
Administration) (Molisz i in., 2015). Metoda wykonania pomiaréw byta zgodna z
obowiazujacymi od 2006 r rekomendacjami eksperckimi (zaktualizowanymi w roku
2012) (Laurent i in., 2006; Van Bortel i in., 2012).

Zgodnie z obowigzujgcymi standardami do wykonania pomiaru cPWV nalezy

kwalifikowa¢ chorych ze $rednim tetnem w zakresie 40 < HR < 160/min, wykluczajac
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osoby: z przetokg tetniczo-zylng o dializy, ze skurczem tgtnic obwodowych (na
przyktad chorobe Raynauda), ze zwezeniem zastawki aortalnej (przezprotezowym
gradientem cis$nienia > 60 mmHg), z blokiem przedsionkowo-komorowym (AV)
drugiego lub trzeciego stopnia, przy stwierdzeniu niestabilnych blaszek miazdzycowych
tetnicy szyjnej, ktore mogg pekna¢ po ugniataniu. Wszystkie kryteria wykluczenia
zastosowano w badanej grupie pacjentdw. Zostali oni poproszeni o wiasciwe
przygotowanie si¢ do badania: opréznienie pecherza przed pomiarem, powstrzymanie
si¢ od palenia lub spozywania kofeiny przez co najmniej 3 godziny przed badaniem (Ji i
in., 2018).

Badanie odbywato si¢ gtdéwnie w drugiej dobie po udarze w klimatyzowanym
pokoju badan Oddziatlu Klinicznego Nefrologii, Hipertensjologii i1 Chorob
Wewngtrznych WSS w Olsztynie, co zapewniato stabilng temperatur¢ pokojowa ok.
21-23°C. Poza tym badanie przeprowadzano w ciszy, po 15-minutowym spoczynku w
pozycji lezacej. W trakcie wykonywania badania pacjenci lezeli w pozycji na wznak,
proszono by nie rozmawiali i nie spali. Wykonano pomiar cis$nienia t¢tniczego krwi.
Nastepnie przy uzyciu nierozciggliwej taSmy z podziatka milimetrowa mierzono na
powierzchni ciala badanego pacjenta odleglosci liniowe pomigdzy punktami pomiaru
oraz posrednimi, do ktorych naleza: proksymalny punkt detekcji tonometrii na t. szyjnej
(c), wcigcie nadmostkowe (S), punkt na t. udowej, w ktorym naczynie byto badane (fT),
gorna cze¢s¢ mankietu uda (fC) (Butlin & Qasem, 2016). Podstawy fizyczne i zasady
analizy warto$ci PWV dokladnie oméwiono w podrozdziale 2.4 niniejszej pracy.

Wykonywano badanie tonometrii aplanacyjnej nad tetnica szyjng i udowa.
System analizy fali t¢tna moze automatycznie wykonywaé wszystkie pomiary, z
wyjatkiem odlegtosci na powierzchni ciata. Otrzymany wynik przedstawiat wykres fali
dla obu tetnic, obliczony przez aparat wynik predkosci PWV w m/s oraz porownanie
warto$ci z populacja ogolng o analogicznym wieku 1 wysokosci ci$nienia tgtniczego

(Molisz i in., 2015b).

4.4.6. Badanie ultrasonograficzne te¢tnic szyjnych

Badanie ultrasonograficzne tetnic szyjnych (CA, ang. carotid artery)
wykonywane bylo przy uzyciu aparatu USG Mindray M5 (Shenzhen Mindray Bio-
Medical Electronics Co. Ltd., China) glowica liniowag10L4S przez lekarza radiologa w
Pracowni USG Zaktadu Radiologii i Diagnostyki Obrazowej Wojewodzkiego Szpitala
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Specjalistycznego w  Olsztynie. W analizie uwzgledniano obecno$¢ blaszek
miazdzycowych okreslanych jako ogniskowa struktura w obrgbie wewnetrznej czesci
Sciany tetnicy o minimalnym wymiarze 0,5 mm (lub >50% IMT w najblizszym
otoczeniu blaszki) albo pomiar IMT >1,5 mm (Touboul i in., 2004) oraz obecnos¢

hemodynamicznie istotnego (>50%) zwezenia ICA.
4.4.7. Badanie echokardiograficzne

Badanie bylo wykonywane przez lekarza kardiologa w Oddziale Kardiologii
WSS przy uzyciu echokardiografu — model Vivid s7 firmy GE zgodnie z
wystandaryzowanym protokotem (C. Mitchell i in., 2019).

4.4.8. Monitorowanie EKG 24-godzinne metoda Holtera

Badanie wykonywano rejestratorem firmy Reynolds Medical Model: Lifecard
CF/12, a dane odczytywat lekarz kardiolog z Oddziatu Kardiologii WSS w Olsztynie.
Za istotny klinicznie napad migotania przedsionkow uznawano, biorgc pod uwage czas,

epizod trwajacy powyzej 30 sekund.
4.4.9. Czynniki ryzyka

O rozpoznaniu czynnikow ryzyka decydowaty nastepujace kryteria:

e nadci$nienie tetnicze: SBP >140 mmHg lub DBP >90 mmHg w
pomiarach wykonywanych w 4 dobie od wystgpienia udaru lub
stosowana aktualnie farmakoterapia z powodu tej choroby (Mancia i in.,
2023);

e cukrzyca (gdy spetione jest jedno z ponizszych):

o uzyskanie wyniku jakiegokolwiek pomiaru z krwi zylnej
wskazujacego glikemie powyzej 200 mg/dl,

o dwukrotne uzyskanie pomiaru glikemii na czczo w surowicy
powyzej 126 mg/dl,

o wynik testu OGTT po 120 minutach od obcigzenia 75 g. glukozy
z uzyskang glikemig >200 mg/dl,

o HbAlc>6,5%,

o aktualna terapia cukrzycy (Czupryniak, b.d.);
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e hipercholesterolemia (gdy spetnione jest jedno z ponizszych):
o stezenie cholesterolu catkowitego >200 mg/dl,
o stezenie cholesterolu frakcji LDL >70 mg/dl,
o stezenie cholesterolu frakcji HDL <35 dla m¢zczyzn 1 <45 mg/dl
dla kobiet,
o aktualna farmakoterapia obnizajaca cholesterol (Mach, Baigent,
Catapano, Koskinas, Patel, i in., 2020);
e aktualne palenie tytoniu: uzywanie wyrobow tytoniowych w okresie
ostatniego roku;
e migotanie przedsionkow:
o napad FA w monitowaniu 24-godzinnym metoda Holtera o czasie
>30s,
o wywiad wskazujacy na obecno$¢ tej arytmii (Hindricks i in.,
2021);

4.4.10. Metody analizy statystycznej

Opracowanie statystyczne wykonano w programie Python (3.8.5) za pomocag
pakietu scipy.stats oraz sklearn. Ocen¢ réznic pomiedzy grupami zmiennych badano
nastepujacymi testami w zaleznos$ci od ilosci grup:

e Dwie grupy:

o T-test dla grup o identycznej homogeniczno$ci wariancji 1 rozktadzie
normalnym,
o Mann-Whitney U dla grup o réznej homogenicznosci wariancji.
e Ponad dwie grupy:
o ANOVA dla grup o identycznej homogenicznosci wariancji i
rozktadzie normalnym,
o Kruskal-Wallis dla grup o rdéznej homogeniczno$ci wariancji lub
roznych rozktadach.
Oceng istotnosci roznic migdzy czgstoSciami w grupach wykonano testem Chi-Squared.
Wspotczynniki korelacji obliczano za pomocg metod:
e Pearsona (oznaczenie ,,r”’) w przypadku zmiennych o rozkladzie normalnym i

braku wartosci odstajgcych (Z-Score)
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e Spearmana (oznaczenie ,p”) w przypadku zmiennych niespelniajgcych
kryteriow rozktadu normalnego

Do graficznego przedstawienia danych uzyto wykresow ,,raincloud plots”, obrazujacych

rozktad badanej warto$ci oraz kwantyle 25%, 50%, 75% (Allen i in., 2019). Za poziom

istotno$ci przyjeto wartos¢ p < 0,05. Wyniki nieistotne statystycznie oznaczono ,,ns”.
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5. Wyniki
5.1 Populacja objeta badaniem

5.1.1 Dane demograficzne

W badaniu udzial wzigto 81 0s6b hospitalizowanych w Oddziale Udarowym
WSS w Olsztynie z powodu pierwszego udaru niedokrwiennego, w tym 41 kobiet i 40
me¢zezyzn. Wiek osob badanych miescit si¢ w przedziale od 28 do 84 lat (Srednio 62,1
roku). Wszyscy pacjenci zostali

podzieleni na podtypy etiologiczne udaru

niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST. Szczegétowa charakterystyke

proby zawierajaca dane demograficzne i antropometryczne przedstawia Tabela 1.

Parametr CE SVD LVD UE Wartosé p z\ézzg’;tkie
Ogolem (N) 21,0% (17)  [24,7% (20) |22,2% (18) [32,1% (26) |<0,001  [100,0 (81)
Kobiety (n) 471%(8)  [65.0% (13) [38.9% (7) |50,0% (13) |<0,001 50,6 (41)

Mezezyini (n) 52,9%(9)  |35.0% (7) |61,1% (11) [50,0% (13) |<0,001 49,4 (40)

‘[1‘g'tea'§ 715+75 [636+63 [614+79 [553+139 |<0001  [621+113
‘[’I\ggj kobiet 764+60 |652+55 |57,1+95 |543+16,6 |<0,001  [62,5+134
E’I‘;‘gj MEZCZYZN 1571460  [60,6+7,1 [641+55 [564+11,1 [0,024 61,6+89
1[‘:;‘]53 ciala 785+142 174159 [769+127 [753+11,0 |ns 76,8 + 13,2
[Bk'\é'/'mzl 219430 [277+42 [27,2%39 [257%35 |ns 27,037

Tabela 1. Dane demograficzne i antropometryczne z podzialem na podtypy etiologiczne
udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST

Srednia wieku w grupie kobiet byta wyzsza o 0,9 roku niz w grupie mezczyzn.

Doktadny rozktad wieku dla catej grupy badanej w zaleznosci od pici przedstawia

Rycina 3.
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Rycina 3. Rozklad wieku w grupie badanej z podzialem na pleé

Analizujac rozktad plci w podtypach etiologicznych udaru niedokrwiennego wg
klasyfikacji TOAST stwierdzono, ze w podgrupie SVD liczebnie przewazaly kobiety
(65%), a w podgrupie LVD wickszy odsetek stanowili m¢zezyzni (61,1%). Rycina 4
obrazuje liczebno$¢ w podtypach etiologicznych udaru niedokrwiennego na podstawie

klasyfikacji TOAST z uwzglgdnieniem podziatu na ptec.

Plec¢
== Kobiety
121 &3 Mezczyzni

10 4

Liczebnos¢

CE VD wD UE
Typ udaru

Rycina 4. Rozklad liczebnosci i plci w podgrupach etiologicznych udaru niedokrwiennego
na podstawie klasyfikacji TOAST

Rozpatrujac rozktad wieku, najmtodsza grupe wsréd badanych o ustalonej
przyczynie udaru stanowili pacjenci w podtypie LVD. Poréwnujac do $redniej wieku w
catej grupie badanej, pacjenci z udarem CE byli starsi $rednio o 9,4 roku, a z udarem

UE mtodsi srednio o 6,8 roku.
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Mase ciata i wzrost zmierzono u wszystkich badanych. Srednia masa ciata
wyniosta 76,8 kg, a éredni wskaznik BMI 27,0 kg/m?; byt on najnizszy w grupie UE
(25,7 kg/m?), a najwyzszy w grupie CE (27,9 kg/m?). Rycina 5 obrazuje rozktad wieku,
natomiast Rycina 6 rozktad BMI w podgrupach wg klasyfikacji TOAST.

UE : P
CE - —_—T

Typ udaru

T T T T T T
30 40 50 60 70 80
Wiek [lata]

Rycina 5. Rozklad wieku w podtypach udaru niedokrwiennego wg klasyfikacji TOAST
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Rycina 6. Rozklad BMI w podtypach udaru niedokrwiennego wg klasyfikacji TOAST
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5.1.2 Wspoélchorobowosé w grupie badanej

Elementem badania podmiotowego byt wywiad w kierunku wystepowania
chorob wspottowarzyszacych, natomiast w badaniu fizykalnym uwzgledniono oceng
kliniczng - nasilenia deficytu neurologicznego w NIHSS oraz wyniku oceny
funkcjonalnej w mRS. W badaniu dopplerowskim USG tetnic szyjnych ocenie poddano
obecno$¢ blaszek miazdzycowych oraz zwezenia naczynia w stopniu >50%. Tabela 2
zawiera dane kliniczne w tym wspotchorobowos¢ i wyniki badania USG Doppler tetnic
szyjnych z uwzglednieniem podziatu na podtypy etiologiczne udaru niedokrwiennego

na podstawie klasyfikacji TOAST.

Parametr CE SvD LVD UE Wartosé p | Wszystkie
udary

Nadcisnienie 88,2% 90,0% 88,9% 46,2% ns 75,3%

tetnicze

Migotanie | 100,0% 0,0% 0,0% 7.7% < 0,001 23,5%

przedsionkow

Cukrzyca 23,5% 20,0% 16,7% 11,5% ns 17,3%

IFG 5,9% 25,0% 11,1% 19,2% ns 16,0%

Dyslipidemia 82,4% 95,0% 88,9% 65.4% ns 81,5%

Choroba 17,6% 5,0% 27.8% 7.7% ns 13,6%

wiencowa

Niewydolnos¢ 17.6% 5,0% 22.2% 0,0% ns 9,9%

serca

Aktualny 35,3% 30,0% 77.8% 34.6% ns 43.2%

nikotynizm

USG blaszki

miazdzycowe 100,0% 75,0% 100,0% 65,4% ns 82, 7%

tt.szyjne

USG zwezenie o o o o o

>50% 1t s2yjine 0.0% 0,0% 100,0% 11,5% < 0,001 25.9%

Tabela 2. Wspolchorobowos¢ i wyniki badania USG Doppler tetnic szyjnych z
uwzglednieniem podzialu na podtypy etiologiczne udaru niedokrwiennego na podstawie
klasyfikacji TOAST
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Wigkszos¢ pacjentow  byla obcigzona chorobami  wspolistniejacymi,
rozpoznanymi jeszcze przed wystgpieniem udaru lub w trakcie hospitalizacji. Trzy
najbardziej rozpowszechnione czynniki ryzyka udaru w grupie badanej stanowity:
dyslipidemia stwierdzona u 66 0s6b (81,5%), nadci$nienie t¢tnicze rozpoznane u 61
chorych (75,3%), natomiast naldg palenia zadeklarowato az 35 0sob (43,2%). Zwezenie
tt. szyjnych w stopniu >50% uwidoczniono u 1 na 4 badanych (25,9%). Co trzeci
pacjent byl obcigzony cukrzyca lub nieprawidtows glikemig na czczo (33,3%). U
niemal co czwartego pacjenta stwierdzono migotanie przedsionkow (23,5%), natomiast
chorobg wiencowa i niewydolno$cig serca obcigzonych bylo odpowiednio 10 oséb
(13,6%) oraz 8 0sob (9,9%). Rozktad wystgpowania chordb wspottowarzyszacych z

uwzglednieniem podziatu na pte¢ przedstawia Rycina 7.
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przedsionkow zwezenia
Wspdichorobowosd

Rycina 7. Odsetek pacjentow obciazonych chorobami towarzyszacymi w poszczegolnych
podgrupach wg Kklasyfikacji TOAST z podzialem na ple¢

5.1.3 Parametry laboratoryjne

Rozktad  warto$ci  poszczegdlnych  parametréw  laboratoryjnych  z
uwzglednieniem podziatu na podtypy etiologiczne udaru niedokrwiennego wg
klasyfikacji TOAST przedstawia Tabela 3. Zawiera ona zestawienie wynikéw
nastgpujacych badan laboratoryjnych: lipidogramu, st¢zenia glukozy na czczo i przy

przyjeciu, warto$ci hemoglobiny glikowanej oraz parametrow oceny funkcji nerek.
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Parametr CE SVD LVD UE RERE VWszystkie
p udary

Cholesterol

calkowity TC 190,6 +39,0 | 207,1+51,6 | 1740+498 | 1804 30,7 | ns 188,1+ 439

[mg/dl]

LDL-C

= 1348+419 | 1492+37,8 | 1168+449 | 1184 +348 | 0,048 129.9 + 40,8

HDL-C 504+109 |522+161 |456+148 |525+145 |ns 50,4 + 14,3

[mg/dl]

’\[':Tf%?]"c 142,2+37,6 | 154,8+50,2 | 1284+39.8 | 129,7+350 | ns 1387+ 41,7

Trojglicerydy 134,7+540 | 154141190 | 146,1+532 | 128.8+80,2 | ns 140,1 + 81,9

TG [mg/dI]

ﬁr']‘;'/‘(;’ﬁa NACZCZ0 | 1109+32,7 | 112,0+30,7 | 101,1+14,6 | 1031+182 | ns 106,1 + 23,8

Glukoza przy 11994318 | 120,6+329 | 1138+237 | 117,14258 | ns 117,9+282

przyjeciu [mg/dl]

s 65+14 63+13 58+0,8 59+0,8 ns 61+1,1

[%6]

CRP 05+04 |04+05 09+13 04+04 ns 0,5+0,8

[mg/di]

Kreatynina 1,0402 09+0,3 09+0,3 08+0,2 ns 09+0,3

[mg/di]

Mocznik 361+112 |361+125 |343+123 |31,0+105 |ns 339+ 115

[mg/dl]

eGFR 731+227 |781+246 |870+263 |854+196 |ns 81,5+ 233

[mI/min/1,73 m?] L E s, L E o U %20, A E 19, D E 23,

eGFR <60 17.6% 20,0% 16,7% 7.7% ns 14.8%

[ml/min/1,73 m?]

Tabela 3. Parametry laboratoryjne z uwzglednieniem podzialu na podtypy etiologiczne
udaru na podstawie klasyfikacji TOAST

Rozpatrujac roznice warto$ci parametrow

laboratoryjnych w podtypach

etiologicznych udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST uwage

zwracajag w grupie SVD najwyzsze stezenia TC, cholesterolu frakcji LDL, nie-HDL,

glukozy na czczo oraz przygodnej (przy przyjeciu). W grupie CE stwierdzono

najwyzsze wartosci hemoglobiny glikowanej, z kolei najnizsze wartosci eGFR. Dla

warto$ci LDL wykazano istotne statystycznie rdéznice we wszystkich podtypach wg

klasyfikacji TOAST (p=0,005).
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Obnizenie eGFR ponizej 60 ml/min/1,73m? obserwowano u 14,8 % pacjentow, a
w grupie udaru SVD nawet u co 5-tego pacjenta (20%). W grupie udaru LVD zwraca
uwage podwyzszona warto§¢ CRP. Ponizej przedstawiono rozklady wartos$ci: LDL-C
(Rycina 8), glukozy na czczo (Rycina 9), eGFR (Rycina 10) oraz CRP (Rycina 11) z
uwzglednieniem podziatu na podgrupy etiologiczne na podstawie klasyfikacji TOAST.
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Rycina 8. Rozklad stezenia LDL-C w surowicy z uwzglednieniem podzialu na podtypy
etiologiczne udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST (p=0,048)
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Rycina 9. Rozklad stezenia glukozy na czczo w surowicy z uwzglednieniem podzialu na
podtypy etiologiczne udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST
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Rycina 10. Rozklad wartosci eGFR w surowicy krwi z uwzglednieniem podzialu na
podtypy etiologiczne udaru na podstawie klasyfikacji TOAST

|

vE{  HE[ - ¢

Typ udaru

Do
e L F——
. -

SVD I'-aEu—lo ¢ +

__——===
WD - ¢
0 1 2 é 4 5
CRP [mag/l]

Rycina 11. Rozklad stezenia CRP w surowicy krwi z uwzglednieniem podzialu na podtypy
etiologiczne udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST
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5.1.4 Parametry hemodynamiczne

W ocenie parametrow hemodynamicznych uwzgledniono: cfPWV, MAP, PP

obwodowe 1 centralne, czesto$¢ te¢tna; poza tym wartos¢ frakcji wyrzutowej oraz

obecnos¢ lub brak ostrej reakcji hipertensyjnej w pierwszej dobie udaru. Zestawienie

parametrow hemodynamicznych w podgrupach udaru wg klasyfikacji TOAST

przedstawia Tabela 4.

Parametr | CE SVD LVD UE e Vszystkie
p udary

‘[’If;’/\s’}’v 108+28 |105+36 |100%36 |83%17 |0009 [97%31
CTPWV > 10
mis 52.9% 35.0% 33.3% 15.4% ns 32.1%
[%0]
SBP 1575+221 | 15884227 | 13774272 | 1402 +22,6 | 0,008 1479 + 251
[mmHg]
DBP

884+159 |848+122 |792+166 |826+147 |ns 83,6+ 14,9
[mmHg]
MAP

1114+169 | 1094+150 | 987+194 |101,8+159 | ns 1050 + 17,2
[mmHg]
PP 6901+143 |741+143 |585+157 |57.6+166 |0001 | 64,3+167
[mmHg]
Ll 1434+193 | 1442+195 | 1203+256 | 1285+19.8 | 0,022 1357 +21.9
[mmHg]
cDP

915+168 |854+121 |797+172 |838+145 |ns 84,9+ 153
[mmHg]
cMAP

11174176 | 1082+14,8 | 1002+19,7 | 101,1+161 | ns 1049 173
[mmHg]
cPP 510+124 |582+123 |474+147 |447+126 |0006 |502+138
[mmHg]
HR 715+262 |679+74 |727+141 |677+98 |ns 69,6 + 15,1
[bpm]
[EOZ] 608+64 |626+52 |583+97 |649+48 |ns 62,0+69
?,Z]R 70,6% 90,0% 66.7% 57.7% ns 70.4%

Tabela 4. Parametry hemodynamiczne z uwzglednieniem podzialu na podtypy etiologiczne
udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST

59




Srednia warto$¢ cfPWV wynosita 9,7 m/s dla calej grupy, a pomiedzy
warto$ciami ¢fPWV wykazano istotne rdéznice we wszystkich podgrupach udaru
niedokrwiennego wg klasyfikacji TOAST (p=0,009); w poréwnaniu do Sredniej dla
catej grupy nizsze (o 1,4 m/s) wartosci cfPWV oznaczono w grupie udaru o nieustalone;j
przyczynie, a wyzsze w grupie udaru sercowo-pochodnego 1 matych naczyn
(odpowiednio o 1,1 oraz 0,8 m/s). Najwiecej chorych z warto$cig cfPWV >10 m/s,
uznawang za wskaznik uszkodzenia narzadowego te¢tnic, bylo w grupie udaru
sercowopochodnego. Rycina 12 przedstawia poréwnanie wartosci cfPWV w

poszczegolnych podtypach udaru niedokrwiennego.
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Rycina 12. Rozklad cfPWV w podtypach etiologicznych udaru niedokrwiennego na
podstawie klasyfikacji TOAST

W podgrupach udaru CE i SVD odnotowano rowniez najwyzsze wartosci
cisnienia skurczowego oraz ci$nienia tg¢tna, zar6wno obwodowego (SBP i PP z
pomiarem wykonanym na tetnicy ramiennej) oraz centralnego c¢SP i cPP (z pomiaru
wykonanego metodg tonometrii aplanacyjnej). Rozkiad PP oraz cPP w zaleznos$ci od
podtypu etiologicznego udaru niedokrwiennego obrazuja odpowiednio Rycina 13 oraz
Rycina 14.
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Rycina 13. Rozklad c¢PP w podgrupach w podtypach
niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST
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Rycina 14. Rozklad PP w podtypach etiologicznych udaru niedokrwiennego na podstawie

klasyfikacji TOAST
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W grupach udaru CE i SVD stwierdzono najwigkszy odsetek ostrej reakcji
hipertensyjnej. Najwyzsza oraz najnizsza wartos¢ czgstoSci tgtna odnotowano
odpowiednio w grupach LVD oraz UE, natomiast najnizszg frakcje wyrzutowa
odnotowano wsrdd chorych z udarem CE oraz LVD. Rycina 15 oraz Rycina 16
przedstawiaja odsetek wystapienia AHR oraz rozktad wartosci frakcji wyrzutowej LK w
zalezno$ci od podtypu etiologicznego udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji
TOAST.
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Rycina 15. Odsetek wystapienia ostrej terapii hipertensyjnej w podtypach etiologicznych
udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST
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Rycina 16. Rozklad EF w podtypach etiologicznych udaru niedokrwiennego na podstawie
klasyfikacji TOAST
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5.1.5 Metody leczenia ostrej fazy udaru oraz wyniki oceny klinicznej

Tabela 5 zawiera dane dotyczace metod leczenia zastosowanych w ostrej fazie

udaru niedokrwiennego oraz wynikow oceny klinicznej z podzialem na podgrupy

dokonanym na podstawie klasyfikacji TOAST.

Parametr CE SVvD LVD UE Warto$é p | Wszystkie
udary
Trombektomia 5,9% 0,0% 38,9% 15,4% 0,012 14,8%
Tromboliza 35,3% 20,0% 50,0% 50,0% ns 39,5%
NIHSS 1 [1] 6,4+4.2 45+24 (73%53 6,5+5,8 ns 6,1+4,7
mRS 2 [1] 15+11 1,1+10 |16+£15 1,1+11 ns 1,3+1,.2

Tabela 5. Metody leczenia oraz wyniki oceny klinicznej z uwzglednieniem podzialu na
podtypy etiologiczne udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST

Rozpatrujac  zastosowane leczenie reperfuzyjne w ostrej fazie udaru
niedokrwiennego stwierdzono, ze 40% badanych byto leczonych rtPA, natomiast u ok
15% os6b wykonano trombektomi¢ mechaniczng. Uwzgledniajac podzial na podtypy
etiologiczne udaru niedokrwiennego wykazano, ze rtPA otrzymata potowa chorych z
udarem w przebiegu miazdzycy duzych naczyfn oraz o nieustalonej etiologii. Z kolei
trombektomi¢ mechaniczng wykonano odpowiednio u 39% oraz 15,4% os6b w tych
podgrupach. Rozktad procentowy pacjentow leczonych reperfuzyjnie w poszczeg6lnych
podgrupach etiologicznych udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST
przedstawia Rycina 17 oraz 18.

W skali oceny klinicznej cigzkosci udaru $rednia wartos¢ NIHSS w calej grupie
badanej wynosita 6,1 pkt. Rozpatrujgc wartosci NIHSS w podgrupach na podstawie
klasyfikacji TOAST najwyzszg Srednig punktacje w NIHSS stwierdzono w udarach z
powodu miazdzycy duzych naczyn (Srednio wigcej o 1,2 pkt), natomiast najnizszy w
chorobie malych naczyn ($rednio mniej o 1,6 pkt) w poréwnaniu do wynikow
wszystkich pacjentow. Rozktad punktacji NIHSS w poszczegdlnych podtypach
etiologicznych udaru niedokrwiennego obrazuje Rycina 19. Sredni wynik oceny

funkcjonalnej w mRS wynosit 1,3 + 1,2.
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Rycina 17. Odsetek pacjentéw leczonych trombolitycznie w poszczegdlnych podtypach

etiologicznych udaru niedokrwiennego na podstawie Kklasyfikacji TOAST z podzialem na
plec
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Rycina 18. Odsetek pacjentéow leczonych trombektomia mechaniczna w poszczegolnych

podtypach etiologicznych udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST z
podzialem na pteé
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Rycina 19. Rozklad NIHSS w poszczegélnych podtypach etiologicznych wudaru
niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST

5.2 Analiza zaleznosci pomie¢dzy cfPWV, AHR, EF a zmiennymi

klinicznymi
5.2.1 Zalezno$¢ pomiedzy cfPWYV a zmiennymi klinicznymi

Przeprowadzono analiz¢ zalezno$ci pomiedzy warto$ciami cfPWV a danymi

demograficznymi i antropometrycznymi, a uzyskane wyniki przedstawia Tabela 6.

Parametr CE SVD LVD UE Wszystkie
udary
Wiek 0=0,25
flata] ns ns ns ns b= 0,026
Masa ciala ns p=0,56 ns r=0,51 p=0,42
[kq] p =001 p = 0,007 0 <0.001
BMI " 0 =0,54 " =04 0 =048
[kg/m?] 0 =0013 p = 0,042 0 <0.001

Tabela 6. Korelacje cfPWV z danymi demograficznymi i antropometrycznymi z
uwzglednieniem podzialu na podtypy etiologiczne udaru niedokrwiennego na podstawie
klasyfikacji TOAST

W analizie korelacji cfPWV z wiekiem, masg ciata 1 BMI stwierdzono dodatnie
korelacje dla catej grupy. W szczegodlnosci zaobserwowano umiarkowang korelacje z

masg ciata pacjentow oraz ze wskaznikiem BMI dla catej grupy badane;.
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Po uwzglednieniu podzialu na podtypy udaru wg klasyfikacji TOAST
stwierdzono dodatnie korelacje cfPWV z masg ciala 1 BMI w podgrupie udaru SVD
oraz UE.

Przeprowadzono rowniez analize istotnosci réznic wartosci cfPWV pomiedzy

piciami (Tabela 7).

Parametr CE SVD LVD UE Wszystkie
udary
cfPWYV kobiety [m/s] 10,4+ 2,6 91+1,7 95+5,6 7514 89+29
cfPWYV mezezyzni [m/s] | 11,2 £ 3,0 131+48 (102+19 9,0+1,6 10,6 + 3,0
Wartos¢ p ns 0,046 ns 0,036 0,001

Tabela 7. Analiza istotno$ci roznic wartosci cfPWYV pomiedzy plciami z uwzglednieniem
podzialu na podtypy etiologiczne udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji
TOAST

Z przeprowadzonej analizy wynika, ze w badanej grupie istnieje statystycznie
istotna roznica pomig¢dzy wartosciami cfPWV dla kobiet i mezczyzn dla wszystkich
podtypow udaru oraz w podtypach SVD oraz UE. Rozktady wartosci cfPWV dla kobiet
i mezczyzn przedstawia Rycina 20 dla wszystkich podtypéw udaréw, Rycina 21 dla

choroby matych naczyn oraz Rycina 22 dla udarow o nieustalonej przyczynie.
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cfPWV [m/s]

Rycina 20. Rozklad wartos$ci cfPWYV dla wszystkich udaréw z podzialem na pleé¢ (p=0,001)
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Rycina 21. Rozklad wartosci c¢fPWV u kobiet oraz meziczyzn w podtypie udaru

niedokrwiennego w przebiegu choroby malych naczyn na podstawie klasyfikacji TOAST
(p=0,046)
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Rycina 22. Rozklad wartosci ¢fPWV u kobiet oraz meiczyzn w podtypie udaru
niedokrwiennego o nieustalonej etiologii na podstawie klasyfikacji TOAST(p=0,036)
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Przy podziale pacjentow na 2 grupy wedlug mediany wieku (64 lata)
zaobserwowano statystycznie istotng roznice wartosci Srednich cfPWV pomiedzy

kobietami a mezczyznami u osOb ponizej 64 lat, co przedstawiajg Tabela 8 oraz na

Rycina 23.

Parametr Wszystkie udary
cfPWV Kkobiety < 64 lat [m/s] 8,738

cfPWYV mezczyzni < 64 lat [m/s] 105+ 3,3
Wartos¢ p 0,007

cfPWYV kobiety > 64 lat [m/s] 91+21

cfPWYV mezczyzni > 64 lat [m/s] 10,6 2,8
Wartos¢ p ns

Tabela 8. Analiza istotnosci roznic cfPWYV dla kobiet i mezczyzn w grupie < oraz > 64 lat

Plec

T
5.0 7.5 10.0 12.5 15.0 17.5 20.0 22.5
cfPWV [mys]

Rycina 23. Rozklad cfPWYV w grupie kobiet oraz mezczyzn w wieku < 64 lat (p=0,007)

Przeprowadzono roéwniez analiz¢ istotnosci réznic cfPWV pomigdzy 2 grupami
w zaleznos$ci od wystgpowania lub braku chorob towarzyszacych oraz miazdzycy tetnic

szyjnych w badaniu USG, a uzyskane wyniki przedstawia Tabela 9.
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Parametr

CE

SVD

LVD

UE

Wszystki

e udary
cfPWV [m/s] dla HA+ 111+29 10,7+3,7 |10,3+£3,7 | 8,718 10,3+3,3
cfPWV [m/s] dla HA- 9,0+0,1 86+11 7,2+0,3 8,0+1,6 80+14
Wartos¢ p ns ns ns ns < 0,001
cfPWV [m/s] dla DM+ 10,7+ 15 154+53 |198+x14 89+19 115+39
cfPWV [m/s] dla DM- 10,9+31 93+17 10,0+39 |82+17 94+28
Wartos¢ p ns 0,006 ns ns 0,016
cfPWV [m/s] IFG + 91+0,7 151+95 |86+19 9,7+39
cfPWV [m/s] IFG - 11,0+ 2,7 11,0+41 |93+£22 82+1,6 98+29
Wartos¢ p ns ns ns ns ns
cfPWV [m/s] dyslipidemia + 10,6 + 3,0 10,7+3,7 |104+36 |84+17 10,0+ 3,2
cfPWV [m/s] dyslipidemia - 11,9+0,8 6,8+0,3 8,1+18 8,7+272
Wartos¢ p ns ns ns ns ns
cfPWV [m/s] HF + 10,0+ 2,1 94+19 96+1,7
cfPWV [m/s] HF - 11,0+29 10,6 + 3,7 10,1+40 |83x17 9,8+3,.2
Wartos¢ p ns ns ns ns ns
cfPWV [m/s] CD + 11,1+25 89+20 9,6+0,6 10,7+ 3,8
cfPWV [m/s] CD + 10,8+29 100+28 |104+41 |82+17 96+29
Wartos¢ p ns ns ns ns ns
cfPWV [m/s] nikotynizm + 10,2+15 13,0+54 |10,2+38 |8,7x15 10,3+ 35
cfPWV [m/s] nikotynizm - 11,2+ 3,3 95+20 9,1+33 81+17 93+2,6
Wartos¢ p ns ns ns ns ns
cfPWV [m/s] FA + 10,8+2,8 7,7+24 105+2,8
cfPWV [m/s] FA - 105+3,6 |100+36 |83+17 95+31
Wartos¢ p ns ns ns ns ns
gZ‘;‘é\O’%E/S] zwezenie 100+36 |69+22 |95£36
cfPWV [m/s] zwezenie CA>50%- | 10,8+2,8 | 10,5+ 3,6 85+1,6 9,8+29
Wartos$¢ p ns ns ns ns ns

Tabela 9. Tabela istotno$ci réznic cfPWV pomiedzy grupami w zalezno$ci od
wystepowania lub braku choréb towarzyszacych i zmian miazdzycowymi w
badaniu USG tetnic szyjnych (niewypelnione komérki oznaczaja zbyt mala

liczebno$¢ grupy)
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W wyniku analizy potwierdzono dla wszystkich udaréw istotnie rdéznice w
wartosciach cfPWV pomiegdzy grupg pacjentdw z nadci$nieniem oraz bez nadci$nienia
tetniczego (p<0,001). Dla wszystkich udaréw istotna roznica (p=0,016) wystepuje
réwniez pomigdzy grupami w zalezno$ci od obcigzenia cukrzyca lub jego braku.
Wystepowanie cukrzycy byto istotnie zwigzane z cfPWV w przypadku udaru
lakunarnego  (p=0,006). Dla pozostalych chorob towarzyszacych 1 zmian
miazdzycowych, mimo ze nie stwierdzono statystycznie istotnych réznic cfPWV,
widoczny byt jednak trend do wyzszych wartosci cfPWV w przypadku dyslipidemii,
choroby wiencowej, migotania przedsionkéw oraz nikotynizmu. Rozktady wartosci
cfPWV w zaleznosci od wystgpowania nadcisnienia przedstawia Rycina 24. Z kolei
Rycina 25 oraz Rycina 26 obrazujg rozktad cfPWV w zaleznosci od wystgpowania

cukrzycy odpowiednio dla wszystkich typéw udaréw oraz choroby matych naczyn.

nadcisnienie

T T T T T T T T
5.0 7.5 10.0 12.5 15.0 17.5 20.0 22.5
cfPVW [m/s]

Rycina 24. Rozklad wartosci c¢fPWV w zaleznosci od wystepowania lub braku
nadci$nienia tetniczego dla wszystkich podtypéw udarow
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cukrzyca

T
5.0 7.5 10.0 12.5 15.0 17.5 20.0 22.5
cfPWV [m/s]

Rycina 25. Rozklad wartosci cfPWV w zaleznosci od wystepowania cukrzycy dla
wszystkich podtypdéw udaréw

tak | — —

cukrzyca

T T T T T T T
8 10 12 14 16 18 20
cfPWV [mys]

Rycina 26. Rozklad wartosci cfPWV w zaleznosci od wystepowania lub braku cukrzycy w
grupie udaru w przebiegu choroby matych naczyn

Przeprowadzono réwniez analize korelacji miedzy warto§ciami cfPWV a

parametrami biochemicznymi, co obrazuje Tabela 10.
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Parametr CE SVD LVD UE Wszystkie
udary

Glukoza na czczo p=0,26

[mg/d] " " e b p=0,027

Glukoza przy p=0,52 p=05 p=0,32
ns ns

Przyjeciu [mg/dl] p =0,032 p = 0,009 p = 0,004

Kreatynina p=05 p=0,30

[mg/di] ns ns p = 0,034 ns p = 0,006

Mocznik p=0,6 p=0,38

[mg/dI] ns ns p = 0,008 ns p < 0,001

Tréjglicerydy TG p=0,24

[mg/di] ns ns ns ns b= 0,038

LDL-C ns ns ns ns ns

[mg/di]

HDL-C r=-0,66 p =-0,56

[mg/d] p = 0,005 p=0,011 ns ns ns

nie-HDL-C ns ns p=0,57 ns ns

[mg/dl] p=0,017

CRP p=051

[mg/di] ns p = 0,027 ns ns ns

Tabela 10. Korelacje ¢cfPWYV z parametrami laboratoryjnymi z uwzglednieniem podzialu
na podtypy etiologiczne udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST

W analizie parametrow laboratoryjnych obserwowano w catej grupie badanej
stabg dodatnig korelacje cfPWV ze stgzeniem glukozy na czczo; stwierdzono
umiarkowang dodatnig korelacje¢ cfPWV ze stezeniem glukozy przygodnej (przy
przyjeciu). Wykazano umiarkowang korelacje cfPWV ze stezeniem kreatyniny 1
mocznika. Wykazano stabg zalezno$¢ cfPWV ze stezeniem trojglicerydow w catej
grupie badanej, a istotng statystycznie ujemnag korelacje z HDL-C - w podgrupie CE
oraz silng dodatnig korelacje - w podgrupie SVD. W przypadku nie-HDL-C wykazano
silng, dodatnig korelacj¢ z cfPWV w grupie LVD. Silng korelacje cfPWV z CRP
wykazano w grupie SVD.

Przeprowadzono analize istotno$ci réznic wartosci cfPWV w 2 grupach
podzielonych wg wartosci eGFR ponizej i powyzej 60 ml/min/1,73 m2. Wykazano
statystycznie istotng roznice wartosci cfPWV pomiedzy 2 grupami pacjentow z
wartosciami eGFR<60 oraz eGFR>60 dla wszystkich udarow, co przedstawia Tabela
11.
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Parametr CE SVD LVD UE Wszystkie
udary

cfPWV [m/s] dla

eGFR <= 60 130x4.1 10,9£55 11617 93+£1,6 11,5+£3,7

cfPWV [m/s] dla

eGFR > 60 10,3+2,1 10,4£3,2 9,6 £3,8 82+17 94+£29

Wartos¢ p ns ns ns ns 0,038

Tabela 11. Tabela istotnosci roznic wartosci cfPWV pomiedzy grupami z warto$ciami
eGFR < 60 oraz eGFR > 60.

Przeprowadzono analiz¢ korelacji pomiedzy wartosciami cfPWV a parametrami
hemodynamicznymi (uzyskanymi w trakcie badania tonometrycznego w 2 dobie od
poczatku objawdéw udaru) oraz frakcja wyrzutowa (oceniong w badaniu ECHO serca).

Uzyskane wyniki przedstawia Tabela 12.

Parametr CE SVvD LVD UE \J\ézzl}/; tkie
MAP [mmHg] | ns ns S 2 8:;01 ;2%5009 S 2 8831
PP [mmHg] ns S i 8329 S : 88?7 ns S : 8831
cMAP [mmHg] | ns ns S - 8,’8?8 ;,::%,%09 S < 8:801
cPP [mmHg] ns ns ns ns Siggis
HR [opm] ns ns ns ns S 288(5)1
EF [%] ns ns ns ;::(? (?()27 S z 0002254

Tabela 12. Korelacje c¢fPWV z parametrami hemodynamicznymi z uwzglednieniem
podzialu na podtypy etiologiczne udaréw wg klasyfikacji TOAST

W analizie korelacji cfPWV z innymi parametrami hemodynamicznymi
wykazano ujemng zalezno$¢ pomigdzy wartoSciami cfPWV a frakcja wyrzutowa,
natomiast dodatnig z cPP. Ponadto wykazano dodatnig korelacje cfPWV: o sile
umiarkowanej z czg¢sto$cig rytmu serca oraz PP, natomiast silng z MAP dla catej grupy
badanej.

Rozpatrujac zaleznos¢ cfPWV z poszczegdlnymi parametrami w podgrupach
etiologicznych udaru wykazano bardzo silng korelacj¢ z MAP oraz silng z PP oraz z
cMAP w podgrupie LVD. W grupie UE zaobserwowano silne korelacje cfPWV z MAP
1 cMAP oraz ujemna zalezno$¢ z frakcja wyrzutowa.

Przeprowadzono rowniez analiz¢ korelacji pomiedzy cfPWV a wynikami oceny

Klinicznej (Tabela 13).
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Parametr CE SVD LVD UE Wszystkie
udary
NIHSS1[1] | ns ’ - 8’6‘;7 ns ns ns
b =058 =032
NIHSS 2 [1] ns 0= 0008 ns ns b = 0,004
p =0,65 p=04
mRS 2 [1] ns 0= 0002 ns ns 0 < 0,001

Tabela 13. Korelacje cfPWV z warto$ciami oceny w NIHSS oraz mRS

W analizie zalezno$ci cfPWV z wynikami oceny klinicznej obserwowano
dodatnig, umiarkowang korelacje¢ cfPWV z wynikiem badania w skali NIHSS po 7
dniach (p=0,32; p=0,004) oraz wynikiem w skali mRS (p=0,4; p<0,001). Z kolei dla
podgrupy SVD wykazano umiarkowang korelacje (p=0,47; p=0,037) dla NIHSS 1 oraz
silny zwigzek z NIHSS 2 (p=0,58; p=0,008) oraz mRS 2 (p=0,65; p=0,002).

Dokonano rowniez analizy jednoczynnikowej regresji liniowej dla SVD, gdzie

zmienng zalezng byta warto$¢ cfPWV, a niezalezng wartos¢ NIHSS 1 (Rycina 27).

Regresja liniowa

12

10 + o

NIHS55 1

8 10 12 14 16 18 20
cfPWV [m/s]
Rycina 27. Analiza jednoczynnikowej regresji liniowej cfPWV z NIHSS 1.

W wyniku ww. analizy okreslono istotnos¢ zmiennej niezaleznej cfPWV na

poziomie p=0,015 oraz 95% CI [0,078, 0,639].

74



Dokonano rowniez poréwnania 2 grup okreslonych wg wartosci cfPWV do 10

m/s wiacznie oraz powyzej 10 m/s — wartosci progowej dla wystepowania HMOD

(Tabela 14).

Parametr CE SVD LVD UE \lj\é;?’;tkie
NIHSS 1 dlacfPWV<10m/s[1] [49+56 [34+17 |[75+50 |[65+62 [57%52
NIHSS 1dlacfPWV > 10m/s[1] |7,4+2,9 [66+22 [7.0£60 [62+40 (69237
Warto$é p 0,05 0,006 ns ns 0,02
NIHSS 2dlacfPWV <10 m/s[1] [24+4,3 [1,1+14 [24+18 [24+31 [21%27
NIHSS 2 dlacfPWV > 10 m/s[1] [3,4+1,7 [30+13 [40£50 [40+38 [3,6%30
Warto$é p 0,046 0,009 ns ns 0,002
NIHSS 1-2dlacfPWV <10m/s [24+1,9 (2320 [51£38 [41+46  [3,6%37
H']HSS L-2dlactPWV>10mis 1, 6404 [36+1,1  [30+19 [22+15 [33+19
Wartos¢ p ns ns ns ns ns

MRS dla cfPWV <10 m/s [1] 10+12 [06+08 |15+1,1 [1,0x11 [1,0£11
mRSdlacfPWV>10m/s[1]  [19£1,0 [20£08 [17£20 [14+09 [1,8+12
Wartos¢ p ns 0,005 ns ns 0,002

Tabela 14. Ocena istotnosci réznic wartosci oceny w skali NIHSS oraz Rankin w 2

grupach: cfPWV do 10 m/s oraz od 10 m/s.

Pomiedzy grupa pacjentow z cfPWV do 10 m/s oraz cfPWV od 10 m/s

wykazano istotng statystycznie réznice punktacji NIHSS pr rzyjeciu (p=0,02) oraz
y g statysty Y ]| przy przyje p

po 7 dniach (p=0,002), a takze w przypadku oceny w skali Rankin po 3 miesigcach dla

wszystkich typow udaréw (p=0,002).

Rozpatrujac podgrupy udaru wykazano istotne roznice w wartosciach NIHSS 1 i

NIHSS 2 w udarze lakunarnym oraz kardiogennym. Dokonano podziatu chorych na

grupe pacjentdw leczonych reperfuzyjnie oraz leczonych zachowawczo. Nastgpnie w 2

grupach wg warto$ci cfPWV: do 10 m/s oraz od 10 m/s wykonano analiz¢ istotnosci

roéznic z parametrami klinimetrycznymi oceniajagcymi stan chorych po zastosowanym

leczeniu (NIHSS 2 i mRS 2). Analizy wykonano osobno dla pacjentéw leczonych i

nieleczonych reperfuzyjnie (Tabela 15, Tabela 16).
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Parametr CE SVD LVD UE \lj\ésa?’;tkie
NIHSS 2dlacfPWV <10 |6,0+85 0,0+0,0 26+20 34+40 3.0+£37
NIHSS 2 dla cfPWV > 10 3,5+0,6 35+0,7 45+6,4 48+39
Wartos¢ p ns ns ns ns ns

NIHSS 1-2 dla cfPWV <10 | 4014 50+28 6,2+ 3,8 6,6 +5,2 6,1+4,.2
NIHSS 1-2 dlacfPWV >10 | 3,0+ 1,2 45+0,7 30+14 33+11
Wartos¢ p ns ns ns ns ns

NIHSS % dla cfPWV <10 | 64,7+49,9 | 100,0+0,0 70,1+20,1 | 70,0+26,6 | 72,2+25.3
NIHSS % dla cfPWV >10 | 45,0+5,8 56,3+1,1 59,1+579 | 47,7+24,3
Wartos¢ p ns ns ns ns 0,019
mRS 2 dla cfPWV <10 15+21 0,0+0,0 16+13 1,2+13 1,3+13
mRS 2 dla cfPWV > 10 20+0,8 1,5+£0,7 10+14 20+14
Wartos¢ p ns ns ns ns ns

Tabela 15. Ocena istotnos$ci roznic wartosci oceny w skali NIHSS oraz Rankin w 2
grupach: cfPWV do 10 m/s oraz od 10 m/s dla pacjentéw leczonych reperfuzyjnie
(niewypelnione komarki oznaczaja zbyt malq liczebno$¢ grupy)

Parametr CE SVD LVD UE \J‘ézzg’;tkie
NIHSS 2 dla cfPWV <10 1,0£1,0 13£15 1,7£1,2 14+11 1312
NIHSS 2 dla cfPWV > 10 33+£23 28+15 25+33 3,7+29 3,0+24
Wartos¢ p ns 0,049 ns ns 0,002
NIHSS 1-2 dlacfPWV <10 | 1,8+18 18+£15 20+10 1,3+0,9 1,7+13
NIHSS 1-2 dlacfPWV > 10 | 4,7+£29 32+11 3,0+£21 1,7+15 34+272
Wartos¢ p ns ns ns ns 0,002
NIHSS % dla cfPWV <10 |53,3+50,6 | 62,9+ 36,7 | 55,0+ 18,0 52,0+£20,9 | 56,7+322
NIHSS % dla cfPWV >10 | 61,1+254 | 550+13,2 | 58,9+349 26,7+252 | 53,7+27,1
Wartos¢ p ns ns ns ns ns

mRS 2 dla cfPWV <10 0,8+0,8 0,7+0,8 1,0£0,0 0,8+0,9 0,8+0,8
mRS 2 dla cfPWV > 10 18+1,2 22+0,8 1,2+15 1,7+0,6 1,711
Wartos¢ p ns 0,013 ns ns 0,002

Tabela 16. Ocena istotnos$ci roznic warto$ci oceny w skali NTHSS oraz Rankin w 2
grupach: cfPWV do 10 m/s oraz od 10 m/s dla pacjentéw leczonych zachowawczo
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W grupie pacjentéw leczonych reperfuzyjnie nie wykazano istotnych roznic

miedzy parametrami wyrazonymi w jednostkach absolutnych, natomiast w przypadku

porownan wzglednych (procentowa poprawa w punktacji NIHSS w 7 dobie w stosunku

do NIHSS przy przyjeciu) istnieje statystyczna rdznica pomi¢dzy pacjentami w grupie

cfPWV<10 m/s and cfPWV>10 m/s. W grupie pacjentow leczonych zachowawczo

istotne réznice wykazano dla NIHSS w 7 dobie, roznicy NIHSS ocenianej w 1 i 7 dobie

oraz mRS po 3 miesigcach.

5.2.2 Zalezno$¢ pomiedzy wystapieniem AHR a zmiennymi klinicznymi

Przeprowadzono analize¢ rdéznic pomiedzy warto$ciami parametréw oceny

klinicznej w dwoch grupach w zaleznosci od wystgpowania lub braku ostrej reakcji

hipertensyjnej (AHR+/-). Tabela 17 obrazuje analiz¢ réznic w wynikach oceny
klinicznej w NIHSS i mRS pomiedzy grupami AHR +1i AHR -.

Parametr CE SvD LVD UE Wszystkie
udary

NIHSS 1 AHR + 6,8+4,1 46+25 7250 6,7 +5,5 6,2+4,3
NIHSS 1 AHR - 52+49 35+21 7,3+6,3 6,1+6,5 6,0 +5,7
Wartos¢ p ns ns ns ns ns
NIHSS 2 AHR + 34+34 18+17 3,6+39 3,3+3,6 29+31
NIHSS 2 AHR - 20+16 10+14 1,8+17 2,0+2,6 19+20
Wartos¢ p ns ns ns ns ns
NIHSS 1-2 AHR + [3,4%£1,2 28+19 3,721 35+3.3 33+£23
NIHSS 1-2 AHR - |3,2+4,1 25+0,7 55+48 41+£54 41+47
Wartos¢ p ns ns ns ns ns

mRS 2 AHR + 1,7+1,1 1,1+10 16+£1,6 14+12 14+1.2
mRS 2 AHR - 1,2+13 10+14 15+14 0,6 +0,7 10+£11
Wartos$¢ p ns ns ns ns ns

Tabela 17. Roznice wartosci parametréw klinimetrycznych miedzy grupami z ostra

reakcja hipertensyjng (AHR+) oraz bez (AHR-)
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W grupach AHR+ i AHR- nie wykazano istotnych rdznic w punktacji uzyskanej
w NIHSS 1 (przy przyjeciu), NIHSS 2 (po 7 dniach), NIHSS 1-2 (r6znica wyniku 1.1 2.
oceny) oraz mRS.

Pomiedzy grupami AHR + i AHR- przeprowadzono analiz¢ r6znic $rednich

wartos$ci uzyskanych parametréw hemodynamicznych, co obrazuje Tabela 18.

Parametr CE SVD LVD UE X‘ézzg’;tk'e
,CATE\IIQVY [m/s] 11,4429 101+29 10,9 + 4,1 8,7+1,6 10,1+3,0
cfPWV [m/s] 9.6+21 148+81 80+13 78416 8.8+30
AHR -
Wartos¢ p ns ns ns ns 0,017
X':FF; EmmHg] 1160+17,0 | 1121+126 |103,7+195 | 1093+13,6 | 1104+ 156
X':FF; _[mmHg] 1004 +115 | 853+17,9 886+160 |91,6+132 |922+138
Wartosé p ns 0,042 ns 0,003 <0,001
ii'[Rm:“Hg] 713+137 |761+133 |618+45 |616+97 68,3 +16,5
ZZ[Rm_mHg] 63,6+157 |565+134 51,8+17,3 |52,2493 54,8 +13,3
Wartos¢ p ns ns ns ns <0,001
mgzmmHg] 11694179 11104119 |1030+188 |107,7+138 | 109,7+ 15,6
uaPImmHal 1992400 |830:184 |945:222 |922:152 | 9351159
Wartos¢ p 0,045 ns ns 0,012 < 0,001
CAP:R[TmHg] 534+100 |598+116 468+145 |488+148 |528+136
CAP:R[rf‘mHg] 484+179 |440+113 |487+163 |39,1457 438+12,4
Wartos¢ p ns ns ns ns 0,007
Xﬁébfm'] 686+125 |662+75 719+151 |633+88 67,1+ 11,0
iﬁéb_pm] 608+163 |615+07 633+106 |672+102 |643+112
Wartos¢ p ns ns ns ns ns
EF [%]
AHR - 608+64 |638+38 618+62 |639+37 62,8+5,0
0,
if_'[R/‘_’] 608+71 |520+57 512+119 |664+58 60,2+ 10,1
Wartos¢ p ns 0,033 ns ns ns

Tabela 18. Réznice wartosci parametréw hemodynamicznych miedzy grupami z ostra

reakcja hipertensyjng (AHR+) oraz bez (AHR-)

Wykazano istotng statystycznie réznic¢ wartosci parametrow cfPWV, MAP, PP,
cMAP, cPP dla wszystkich typow udaréw. Dodatkowo wartosci MAP istotnie r6znity
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si¢ w udarze matych naczyn oraz o etiologii nieokreslonej. Parametry cMAP oraz EF

byly istotnie r6zne odpowiednio w udarze sercowym oraz matych naczyn.

5.2.3 Zaleznos$¢ miedzy EF a zmiennymi klinicznymi

Przeprowadzono  analize  korelacji  pomigdzy EF z  parametrami
antropometrycznymi. W analizie stwierdzono ujemne korelacje z masg ciata i BMI dla
catej grupy badanej. W szczegdlnosci zaobserwowano umiarkowanie silnie korelacje

p=-0,56 oraz p=-0,59 EF z masg ciata i BMI w chorobie matych naczyn (Tabela 19).

Parametr CE SVD LVD UE Wszystkie
udary
. 0=-057
Wiek [lata] ns ns ns 0 = 0,002 ns
. p=-056 b=034
Masa ciala [kg]| ns 0=0,01 ns ns 0 = 0,002
2 p=-0,59 p =-0,52 p=-0,39
BMI [kg/m’] ns p = 0,007 ns p = 0,007 p < 0,001

Tabela 19. Korelacje frakcji wyrzutowej z danymi demograficznymi i

antropometrycznymi z uwzglednieniem podzialu na podtypy etiologiczne udarow wg
klasyfikacji TOAST

W analizie korelacji pomigdzy EF a parametrami oceny kliniczne]
przeprowadzono dla pacjentdow z objawami o nasileniu umiarkowanym 1 cigzkim
(NIHSS >6) analize zalezno$ci EF z nastgpujacymi parametrami: cfPWV oraz wartos$cia

NIHSS przy przyjeciu oraz po 7 dniach. Wyniki zostaty przedstawione w Tabeli 20.

Parameter CE SVD LVD UE Wszystkie
udary
cfPWV [m/s] ns ns ns ns ns
r=-0,776
NIHSS 1 [1] 0=0,04 ns ns ns ns
r=-0,399
NIHSS 2 [1] ns ns ns ns 0= 0,04

Tabela 20. Korelacje pomiedzy frakcja wyrzutowa a cfPWYV oraz NIHSS 1, NIHSS 2 dla
grupy pacjentow z NIHSS > 6 z uwzglednieniem podziatlu wg Kklasyfikacji TOAST

Wykazano umiarkowang ujemnag korelacje EF z NIHSS 2 dla calej grupy
badanej, natomiast bardzo silng ujemna korelacj¢ w podgrupie udaru CE. Nie wykazano

zwigzku pomiedzy frakcja wyrzutowa a wartoscig cfPWV.
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Pacjentow podzielono rowniez na 2 grupy wg mediany wartosci EF na poziomie
64%. Pierwsza grupe stanowili pacjenci z warto$ciami EF<64 %, a druga EF>64%.
Nastepnie przeprowadzono analizg istotnosci réznic w obu grupach dla wartosci
nastepujacych zmiennych: ¢cfPWV oraz wynikéw oceny klinicznej NIHSS 1, NIHSS 2,
NIHSS 1-2, mRS (Tabela 21).

Parametr CE SVD LVD UE Wszystkie
udary

gt;/\ow dlaEF< 11654433 127+4.4 10,6+ 4.1 9.0+12 10,6 +35

CiPWVdIaBF> ;5,19 8,8+1,2 9,0 £2,6 77+18 8,9+22

64%

Wartosé p ns 0,014 ns 0,048 0,02

NIHSS 1dlaEF < |5, 54 51+28 70+61 65+59 64451

64%

NIHSS1dlaBF> 15/, 56 40+20 77440 6,5+59 58+43

64%

Wartos¢ p ns ns ns ns ns

NIHSS2dlaEF < 131438 21+18 29£39 3,6£4,2 30435

64%

NIHSS 2dlaBF> 1,4, 45 15+16 31427 21422 22420

64%

Wartos¢ p ns ns ns ns ns

NIHSS 1-2 dla EF

Sy 30+27 30+13 41+39 28+35 35+3,0

NIHSS 1-2 dla EF

> a0 26+14 25+22 46+21 44+47 36+33

Wartos¢ p ns ns ns ns ns

mRS2dlaEFs 1), 14+11 16+17 14+13 14+13

64%

MRS 2dlaBF> 1,4, 08+0,9 14+11 09+0,9 12+1,0

64%

Wartos¢ p ns ns ns ns ns

Tabela 21. Analiza istotnos$ci roznic pomiedzy grupami EF<= 64 (41 os6b), >64 (40 oséb) a
parametrami klinicznymi (cfPWV, NIHSS1, NIHSS2, NIHSS1-2, mRS) z uwzglednieniem
podzialu wg klasyfikacji TOAST

Powyzsza analiza wykazata istotng statystycznie roznice dotyczaca wartosci
cfPWV pomiedzy grupami z frakcja wyrzutowa < 64% oraz >64% zaréwno dla
wszystkich typow udardw, jak i w podgrupie udaru SVD oraz UE.

Nastepnie zbadano réznice w obu grupach (EF<64% oraz >64%) oddzielnie dla
chorych leczonych reperfuzyjnie oraz chorych bez terapii reperfuzyjnej. W obu grupach
osobno oceniono réznice wynikoéw oceny klinicznej i funkcjonalnej (NIHSS 1 — NIHSS

2, NIHSS 2, mRS). Wyniki przedstawiaja Tabela 22 oraz Tabela 23.
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Parametr CE SVD LVD UE Wszystkie
udary

NIHSS 2 dla EF < 1504 6,2 45+48 6254 51447

64%

NIHSS2dla BF> 137106 1,0£17 2,3+0,6 1,921 21+18

64%

Wartos¢ p ns ns ns ns ns

NIHSS 1-2 dla EF

<649, 33+15 58+45 50+4,3 5,0+3,7

NIHSS 1-2 dla EF

on 33+£12 47+21 6,017 6,8+55 5,6 4,0

Wartos¢ p ns ns ns ns ns

mRS 2 dla EF <

B10% 13+15 25+1,9 18+18 1,9+17

MRS2dlaBF> 153,06 07+12 1,0£0,0 0,8+0,7 1,1+0,9

64%

Wartos¢ p ns ns ns ns ns

Tabela 22. Analiza istotnos$ci roznic pomiedzy grupami EF <= 64 (15 oséb) , >64
(17 osdb) a parametrami klinicznymi (cfPWV, NIHSS1, NIHSS2, NIHSS1-2, mRS)
w grupie pacjentow leczonych reperfuzyjnie z uwzglednieniem podzialu wg
klasyfikacji TOAST (niewypelnione komorki oznaczaja zbyt mala liczebnosé
grupy)

Parametr CE SVD LVD UE Wszystkie
udary

NIHSS 2 dlaEF < |, 5, 54 19+17 10+0,7 15+05 17+16

64%

NIHSS 2dlaBF> 1), ., 16+16 38+36 23+24 23+23

64%

Wartos¢ p ns ns ns ns ns

NIHSS 1-2 dia EF

S et 41+31 28+12 20+16 1,0+06 26+2.1

NIHSS 1-2 dia EF

o 20+14 18417 35+19 17+13 21+16

Wartos¢ p ns ns ns ns ns

mRS2dlaEF< 1), 15+12 06+05 1,0+06 11+1,0

64%

MRS2dlaBF> |15, 09408 18415 10412 12+11

64%

Wartos¢ p ns ns ns ns ns

Tabela 23. Analiza istotnosci réznic pomiedzy parametrami klinicznymi (cfPWYV, NIHSS1,
NIHSS2, NIHSS1-2, mRS) pomiedzy grupami EF <= 64 (26 oséb), >64 (23 osoby) dla
udaréw nieleczonych reperfuzyjnie z uwzglednieniem podzialu wg klasyfikacji TOAST

W grupie oséb leczonych reperfuzyjnie nie wykazano istotnej rdéznicy w
nasileniu deficytu oraz wyniku funkcjonalnym po udarze pomi¢dzy grupami EF <64
oraz >64. RoOwniez nie wykazano ww. zaleznosci w grupie chorych leczonych

zachowawczo.
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Przeprowadzono analiz¢ jednoczynnikowej regresji liniowej dla pacjentow z
umiarkowanym 1 ci¢zkim nasileniu objawow udaru - warto$¢ progowa NIHSS 1 >6 pkt.
Zmienng zalezna byla frakcja wyrzutowa EF, a zmienng niezalezng NIHSS 2 (Rycina
28).

Regresja liniowa

12 ®

NIHSS 2

50 55 60 65 70 75
EF
Rycina 28. Analiza jednoczynnikowej regresji liniowej EF z NIHSS 2

W wyniku przeprowadzonej analizy okre§lono istotno$¢ zmiennej niezaleznej

EF na poziomie p=0,04 oraz 95% CI [-0,458, -0,012].

5.2.4 Zalezno$¢ miedzy CRP a zmiennymi klinicznymi

Przeprowadzono takze analize korelacji stezenia CRP z wynikami oceny

klinicznej w NIHSS i mRS (Tabela 24).

Parametr CE SVvD LVD UE \Wszystkie

toast
p=048 p=0,24

NIHSS 1 [1] ns ns p = 0,045 ns p=0,041

NIHSS 2 [1] ns ns ns ns ns

NIHSS 1-2 — poprawa p=0,48

w skali NIHSS [1] ns ns p =0,042 ns ns
p=0,29

mRS 2 [1] ns ns ns ns p=0,01

Tabela 24. Korelacje CRP z wartos$ciami oceny klinicznej w NIHSS oraz mRS.
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Zaobserwowano stabe, dodatnie korelacje pomigdzy st¢zeniem CRP a punktacja
NIHSS 1 (p=0,24) oraz mRS 2 (p=0,29) dla catej grupy badanej. W podtypie udaru
LVD stwierdzono umiarkowane korelacje pomiedzy stezeniem CRP a NIHSS 1
(p=0,48) oraz poprawg w skali NIHSS 1-2 (p=0,48).
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6. Podsumowanie i dyskusja wynikow

Konwencjonalne czynniki ryzyka udaru wyjasniaja tylko ok. 90% incydentow —
naczyniowo-moézgowych w populacji (O’Donnell i in., 2016). Najwazniejszym
modyfikowalnym czynnikiem ryzyka udaru jest nadci$nienie t¢tnicze, ale nawet
wlaczenie skutecznej farmakoterapii nie pozwala zmniejszy¢ ryzyka incydentow
naczyniowo-mozgowych i do poziomu obserwowanego u 0s6b bez tego obcigzenia.
Analiza danych z badania PRIME potwierdzita ,resztkowe” ryzyko udaru w grupie
9649 me¢zczyzn pomimo leczenia hipotensyjnego (Blacher i in., 2010). Z kolei Howard i
wsp. wykazali, ze u 0s6b z HA, mimo skutecznej terapii (SBP <120 mmHg) lekami z co
najmniej 3 klas preparatow hipotensyjnych, wystgpowato nieznacznie wigksze ryzyko
udaru niz u oséb w 1. stadium nadci$nienia niewymagajacych leczenia
farmakologicznego (Howard i in., 2015). Ponadto przyczyna udaru niedokrwiennego
pozostaje nieustalona w co 3. przypadku, czesciej u pacjentdw ponizej 45 r.z. (Jacobs i
in., 2002; Li i in.,, 2015). W zwigzku z tym stale prowadzone sg badania nad
niekonwencjonalnymi czynnikami ryzyka. Kwestig, ktorej badacze poswigcaja
szczegblng uwage, sg patomechanizmy zmian w naczyniach, w tym wykladniki
sztywnosci tetnic. Parametry opisujgce stan naczyn tetniczych byly przedmiotem
licznych badan w ostatnim 30-leciu, glownie w kontekscie ich znaczenia w stratyfikacji
ryzyka i prognozowaniu nastgpstw chorob sercowo-naczyniowych, ale rowniez
incydentow mozgowo-naczyniowych (Laurent i in., 2006). Poszukuje si¢ optymalnych
testow do identyfikowania pacjentow z grup ryzyka nieobcigzonych czynnikami
klasycznymi, trwaja tez badania nad terapiami majacymi na celu zmniejszenie
sztywnos$ci tetnic (ang. de-stiffening), ktére mogg sta¢ si¢ metoda prewencyjng u
pacjentéw presymptomatycznych. Zagadnienie wpltywu sztywnoS$ci tetnic na nasilenie
objawow 1 odlegle nastgpstwa przebycia udaru nadal nie zostalo dobrze
udokumentowane w pismiennictwie, a wyniki dostepnych badan sg niejednoznaczne.

W niniejszej pracy przeanalizowano wzajemne zalezno$ci pomigdzy
wskaznikami sztywnosci tetnic: cfPWV 1 AHR a szeregiem czynnikow ryzyka sercowo-
naczyniowego u pacjentdbw z pierwszorazowym udarem niedokrwiennym mozgu.
Kolejnym problemem badawczym byta ocena parametréw hemodynamicznych, takich
jak cfPWV, AHR i EF jako czynnikdw prognostycznych nasilenia klinicznego udaru

oraz niesprawnosci PO jego przebyciu. W pracy analizowano opisane parametry
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zarbwno w catej grupie badanej, jak 1 z podziatem wg podtypow etiologicznych udaru

na podstawie klasyfikacji TOAST.
6.1. Analiza badanej grupy

6.1.1. Epidemiologia udaru w grupie objetej badaniem

Porownanie danych demograficznych w populacji badanej z danymi z
pismiennictwa (gtéwnie wynikami badan europejskich) wykazato roznice dotyczace
rozktadu pftci 1 wieku. W niniejszej pracy $redni wiek pacjentdow wynoszacy Srednio
62,5 roku dla kobiet i 61,6 roku dla mezczyzn okazat si¢ nizszy, niz raportowany w
innych publikacjach. Dla poréwnania: $redni wiek w krajach Europy Zachodniej to 72,9
roku dla kobiet i 68,6 roku dla me¢zczyzn z pierwszym udarem niedokrwiennym moézgu
(Appelros i in., 2009). Z kolei wg danych NFZ z 2018 r. w Polsce $rednia wicku
wyniosta 75,7 roku dla kobiet i 68,7 roku dla mezczyzn hospitalizowanych z powodu
udaru (Centrala Narodowego Funduszu Zdrowia, 2019). Poza tym w badanej grupie
proporcje plci wskazywatly na niewielkg przewage kobiet, co rézni si¢ od danych z
innych publikacji. Badania epidemiologiczne wykazaly bowiem wigksza czesto$¢
wystepowania udaru niedokrwiennego u me¢zczyzn, szczegdlnie pierwszego incydentu
(u kobiet natomiast z uwagi na dtuzsza oczekiwang dtugos¢ zycia czgsciej stwierdza si¢
udar nawrotowy) (Appelros i in., 2009; Kyu i in., 2022; Y. Silva i in., 2023). Z kolei
uzyskane $rednie wartos§ci BMI w grupie badanej byly podobne do danych z literatury
(Liuiin., 2021).

W pracy wilasnej podzielono pacjentow wg 5 podtypow etiologicznych udaru na
podstawie klasyfikacji TOAST (do grupy udaru o innej przyczynie, cho¢ objetej ta
klasyfikacja, nie zakwalifikowano nikogo). Zestawienie procentowego rozkltadu
poszczegdlnych podtypoéw udaru z danymi z europejskich publikacji wykazalo kilka
roéznic. Czgsto$¢ wystgpowania udaru kardiogennego znajdowata si¢ w dolnym
przedziale procentowym (21% vs. 19-29%), dla udaru lakunarnego czgstos¢ byta
wyzsza (24,7% vs. 16-23%), a dla udaru kryptogennego — nizsza (32,1% vs. 35-42%).
Wykazano zdecydowanie wyzsza czgsto$¢ wystepowania podtypu udaru LVD (22,2%
vs. 13-17%) (Kolominsky-Rabas i in., 2015; Schulz & Rothwell, 2003).

Jak wynika z badan epidemiologicznych, rozklad wieku w danej populacji

znaczgco wptywa na proporcje poszczegdlnych podtypdéw etiologicznych udaru, a
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wyniki badan wskazujg na przewage wystgpowania udaru kryptogennego w grupie 0sob
ponizej 45 r.z. w poréwnaniu ze starszymi pacjentami (Berkman & Song, 2021; Jacobs i
in., 2002). Z drugiej strony starzenie si¢ populacji przyczynia si¢ do wzrostu czgstosci
wystepowania udaru kardiogennego (Yiin i in., 2014). Na rozktad podtypow
etiologicznych udaru niedokrwiennego wptywa profil naczyniowych czynnikow ryzyka.
Udary LVD sg silnie zwigzane z dyslipidemig, nadci$nieniem tetniczym, nikotynizmem
1 ptcig meska, udary SVD — z nadci$nieniem tetniczym i cukrzyca, a CE s3 glownie
powodowane przez migotanie przedsionkow (zwlaszcza u kobiet) oraz wady
zastawkowe (Arboix, 2015; Schulz & Rothwell, 2003). Poza wickiem na czg¢sto$é
wystepowania pewnych czynnikdw ryzyka w populacjach oddzialuja tez warunki
socjalne 1 ekonomiczne, w tym dostep do edukacji prozdrowotnej, zdrowej diety i
nowoczesnej farmakoterapii czy uwarunkowania srodowiskowe, np. narazenie na smog,
wskazane jako jeden z 5 gltéwnych czynnikéw udaru w badaniu GBD 2019 Stroke
Collaborators (Feigin i in., 2021; Lelieveld i in., 2020; Zimny-Zajac, 2022).

Ponadto do wtasciwego podziatu chorych wg klasyfikacji TOAST konieczne jest
wykonanie badan dodatkowych, ktérych jakos¢ i dostepnos¢ roznig si¢ w zaleznosci od
osrodka. Wzglednie wyzsza liczba chorych z udarem lakunarnym w tym badaniu mogta
wynika¢ z tendencji do wystepowania mniejszego deficytu neurologicznego u
pacjentow z tym podtypem udaru. Zapraszajac chorych do udzialu w badaniu,
preferowano osoby w lepszym stanie klinicznym, co zwigkszato prawdopodobienstwo
rekrutowania chorych z grupy SVD. Z kolei wigksza liczebnos¢ chorych w grupie LVD
mozna powigza¢ m.in. ze stwierdzong niskg $redniag wieku pacjentow oraz wysoka
czestoscig nikotynizmu w grupie badanej. Zgodnie z wynikami badan miazdzyca tetnic
szyjnych dotyczy czgsto mezczyzn w Srednim wieku, a nikotynizm jest czynnikiem o
udowodnionym bezposrednim zwigzku z jej rozwojem (Gasbarrino i in., 2022; lhle-
Hansen i in., 2018; Kiriyama i in., 2020). U pacjentdw z nizszym statusem spoteczno-
ekonomicznym stwierdza si¢ wyzszy odsetek palaczy oraz wzrost ryzyka udaru (Kerr i
in., 2011). Wojewodztwo warminsko-mazurskie to jedno z 3 wojewodztw o najnizszym
wskazniku PKB na mieszkanca w Polsce (Gtowny Urzad Statystyczny, 2023).
Narodowy Test Zdrowia Polakéw w 2022 r. wykazal, Zze najwyzszy odsetek 0sob
uzaleznionych od nikotyny jest wlasnie w tym wojewodztwie (Zimny-Zajac, 2022).
Odsetek udarow kardiogennych mieszczacy si¢ w pracy wlasnej w nizszych zakresach
warto$ci wskazywanych w innych badaniach, mozna z jednej strony ttumaczy¢ nizsza

srednig wieku, a z drugiej — standardami diagnostyki kardiologicznej wykonywanej
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podczas hospitalizacji na oddziale. Podczas pobytu rutynowo przeprowadza si¢
wytacznie 24-godzinne monitorowanie EKG metodg Holtera. Tymczasem wyniki
ostatnich badan wskazaty na przewage monitorowania rytmu serca trwajacego 3—7 dni
lub dtuzej, szczeg6lnie w przypadku udaru o nieustalonej etiologii, co potwierdzaja tez
aktualne rekomendacje dotyczace przedtuzonego monitorowania EKG (Carrarini i in.,
2022; Ratajczak-Tretel i in., 2023; Rubiera i in., 2022; Wachter i in., 2017). Ponadto na
oddziale, na ktorym prowadzono badanie, rutynowo wykonuje si¢ echokardiografie
przezklatkowa wszystkim pacjentom, natomiast echokardiografie przezprzelykowsa
(TEE ang. transesophageal echocardiogram) — tylko chorym ponizej 55 r.z.
Tymczasem wyniki aktualnych badan wskazujg na przewage TEE nad TTE (ang.
transthoracic echocardiogram) nie tylko pod wzgledem wykluczania PFO (ang. patent
foramen ovale), ale tez wykrywania skrzepliny w lewym przedsionku, miazdzycy aorty,
nieprawidtowos$ci protezy zastawek czy przegrody miedzyprzedsionkowej (Saric i in.,
2016). Co interesujace, wyniki badan TEE u pacjentbw z rozpoznaniem udaru
zatorowego o nieustalonym zrédle (ESUS, ang. embolic stroke of undetermined source)

mogg zmieni¢ dalsze postgpowanie nawet w 15% przypadkoéw (Katsanos i in., 2016).

6.1.2. Wspolchorobowos¢ w grupie badanej

Poroéwnanie czgstosci wystepowania chordb towarzyszacych w badanej grupie z
danymi w literaturze nie wykazato istotnych réznic. Nadci$nienie tetnicze w niniejszym
badaniu dotyczyto 75,3% pacjentow, podobnie jak w innych publikacjach europejskich,
w tym takze z Polski (McManus & Liebeskind, 2016; O’Donnell i in., 2016; Tracz i in.,
2022). Odsetek wystapienia ostrej reakcji hipertensyjnej wynoszacy 71% takze jest
zblizony do danych przedstawionych w innych publikacjach (Kwarciany i in., 2016;
Qureshi i in., 2007).

W wynikach wilasnych zwraca uwage relatywnie rzadsze obcigzenie cukrzyca
(tylko 17,3% badanych) w zestawieniu z danymi z piSmiennictwa, ktore wskazujg na
wystepowanie tej choroby u ok. 30% pacjentow z udarem niedokrwiennym, co mozna
wigza¢ z nizsza srednig wieku w badanej przez autorke grupie (Lau i in., 2019). Z
drugiej strony, po uwzglednieniu 16% chorych obcigzonych IFG, lacznie u 33,3%
rozpoznano zaburzenia metabolizmu we¢glowodandw. W wynikach wlasnych najnizszy

odsetek cukrzycy wystepowal u pacjentow z podtypem udaru o nieustalonej etiologii, a
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wyzszy w podgrupach udaru w chorobie malych i duzych naczyn oraz udarze
sercowopochodnym. Obserwacje te pokrywaja si¢ z wynikami innych prac.

Z danych literaturowych wiadomo, ze ryzyko udaru u oséb z cukrzycg ro$nie
szczegolnie wtedy, gdy wystepuja tez inne naczyniowe czynniki ryzyka, takie jak: HA,
wiek podeszly, miazdzyca, FA, otylos¢, hipercholesterolemia, nadmierne spozycie
alkoholu czy nikotynizm (Lindsberg & Roine, 2004). Nastepstwem hiperglikemii i
zespolu metabolicznego jest uszkodzenie naczyn, zarowno pod postacig mikro-, jak i
makroangiopatii. Znanych jest wiele manifestacji mikroangiopatii cukrzycowej w
obrebie osrodkowego uktadu nerwowego, np. retinopatia, zaburzenia poznawcze,
wieksza czgstos¢ wystgpowania udaru lakunarnego, natomiast w badaniach obrazowych
stwierdza si¢ obecno$¢ zmian hiperintensywnych istoty bialej (Biessels & Despa, 2018;
Funck i in.,, 2021; Lin i in., 2020; Tuttolomondo i in., 2008). Makroangiopatia
cukrzycowa przys$piesza wystapienie 1 progresj¢ miazdzycy, a blaszki miazdzycowe
najczesciej lokalizuje si¢ w tetnicach wiencowych, nerkowych, tetnicach szyjnych oraz
moézgowych (Mastelerz-Migas i in., 2022), (Viigimaa i in., 2019). Powyzsze obserwacje
wyjasniajg wysoki odsetek cukrzycy w chorobach matych i duzych naczyn.

Relatywnie wysoki odsetek dyslipidemii (81%) w wynikach wlasnych w
zestawieniu z danymi literaturowymi trudno jest zinterpretowa¢ z uwagi na duze
réznice w czestosci wystepowania zaburzen lipidowych w udarze niedokrwiennym w
zaleznosci od publikacji (Gul i in., 2021; Khan i in., 2022). Moze to wynika¢ z nowej,
rozszerzonej definicji dyslipidemii, ktéra obejmuje aktualnie chorych z LDL-C >70
mg/dl (Mach, Baigent, Catapano, Koskinas, Casula, i in., 2020). Dane populacyjne
uzyskane w badaniach dotyczacych Polski wskazuja na wigksze rozpowszechnienie
zaburzen lipidowych u nas niz w innych krajach europejskich (Catapano i in., 2016;
Ganczak i in.,, 2020). W badaniach populacyjnych LIPIDOGRAM2015 i
LIPIDOGen2015 wystgpowanie zaburzen gospodarki lipidowej szacuje si¢ nawet na
ponad 60% polskiej populacji (Jozwiak i in., 2022). Co interesujgce, dodatkowa analiza
danych pacjentow z bazy badania LIPIDOGRAM2015, obejmujaca osoby, ktore
przebyty udar niedokrwienny modzgu, wykazata, ze leki hipolipemizujace przyjmowalo
az 58,6% chorych z tej grupy (Labuz-Roszak i in., 2021). Najwyzszy odsetek
dyslipidemii w pracy wiasnej zaobserwowano w podtypie udaru w przebiegu patologii
matych i duzych naczyn. Rzadziej zaburzenia gospodarki lipidowej stwierdzano w
udarach kryptogennych i kardiogennych, co sugeruje brak kluczowej roli tego

zaburzenia w wystepowaniu wymienionych podtypéw udaru. Pozostaje to w zgodzie z
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wytycznymi ASA/AHA o braku wskazan do rutynowego obnizania stezenia
cholesterolu w udarach krypto- i kardiogennych, w przeciwienstwie do rygorystycznych
rekomendacji  agresywnej redukcji  cholesterolu, szczegolnie frakcji LDL,

obowigzujacych w udarach miazdzycowych (Kleindorfer i in., 2021).

6.1.3. Wyniki badan laboratoryjnych w podgrupach udaru

W wynikach badan laboratoryjnych ro6znigcych si¢ w poszczegolnych
podgrupach etiologicznych udaru zwracaja uwage najwyzsze stezenia TC, LDL-C, TG
oraz najnizsze st¢zenia cholesterolu frakcji HDL w podgrupie z udarem lakunarnym. U
chorych z udarem o podtozu miazdzycowym stezenia TC, LDL-C, TG byty najnizsze,
co mozna tlumaczy¢ wysokim odsetkiem chorych leczonych lekami
hipolipemizujagcymi przed wystapieniem udaru w tej grupie. Istnieja doniesienia
potwierdzajace, ze dyslipidemia odgrywa duza role w wystepowaniu udaru SVD. Shi i
wsp. zaobserwowali, ze wysokie catkowite st¢zenie cholesterolu w surowicy krwi
zylnej istotnie czesciej dotyczyto chorych z udarem o podtozu patologii matych naczyn
niz chorych z udarem o podtozu miazdzycy duzych naczyn (Shi i in., 2021).

W wynikach wtasnych najwyzsze stezenia glukozy w surowicy krwi zylnej
wykazano w grupie udaréw lakunarnych — i glikemii oznaczanej na czczo (FBG), i
przygodnie (przy przyjeciu). Wedtug danych z piSmiennictwa nawet u co 2. pacjenta w
ostrej fazie choroby wystepuje hiperglikemia, obejmujgca zaréwno hiperglikemie
przejsciowa (stresowa), jak 1 hiperglikemi¢ u os6b z wczesniej rozpoznang oraz
nierozpoznang cukrzyca (Araszkiewicz i in.,, 2019). Jak wspomniano wyzej,
najczestszym podtypem udaru mézgu u chorych obcigzonych cukrzyca sa wiasnie
incydenty lakunarne (Tuttolomondo i in., 2008).

W niniejszym badaniu stwierdzono wyzsze wartosci CRP w grupie udaru LVD.
Niektére dane literaturowe wskazuja na podwyzszone wyjsciowe stezenie CRP jako
parametr niezaleznie powigzany z ryzykiem udaru niedokrwiennego (Zhou i in., 2016),
a nawet na zwiazek stezenia CRP z wynikiem funkcjonalnego zejscia udaru (Rocco i
in., 2015; Vangilder i in., 2014). Z kolei Karlinski i wsp. nie potwierdzili istotnej
zaleznos$ci pomigdzy stezeniem CRP oznaczonym w 1. dobie a rokowaniem w udarze
(Karlinski i in., 2014). Trzeba jednak zauwazy¢, ze wszyscy pacjenci objeci Cytowanym

badaniem byli leczeni dozylng trombolizg. Terapia rtPA moze zmniejszac¢
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ogolnoustrojowy stan zapalny przez ograniczenie martwicy w tkance nerwowej
(Abubakar i in., 2013). Wobec rozbieznosci wynikow uzyskanych w przytoczonych
powyzej badaniach nalezy zada¢ pytanie, czy zwigzek pomigdzy st¢zeniem CRP a
ryzykiem i rokowaniem w udarze nie jest determinowany jego etiologia. Jak wynika z
badania Zenga i1 wsp., podwyzszone st¢zenie CRP przy przyjeciu obserwowano w
podgrupie udaru LVD — i u tych pacjentéw bylo ono predyktorem gorszego rokowania
(Q. Zeng i in., 2021). Poréwnujac te dane z wynikami wlasnymi, w grupie pacjentow
LVD wykazano najwyzsze srednie stezenia CRP oraz jednoczesnie najwicksze wartosci
w skali NIHSS przy przyjeciu oraz mRS po 3 miesigcach. Analiza korelacji pokazata
umiarkowanie silny zwigzek CRP z wynikami oceny nasilenia ci¢zkosci (NIHSS 1)
oraz wczesnego rokowania (poprawy w 7. dobie) w grupie LVD (r=0,48, p=0,045).
Sygnalizuje to zatem potrzebe prowadzenia dalszych badan nad rolg stezenia CRP i
samej ostrej reakcji zapalnej w rokowaniu wezesnym i dtugoterminowym, szczegolnie

w podtypie udaru o podtozu miazdzycy duzych naczyn.

6.1.4. Metody leczenia w ostrej fazie udaru mozgu i wynikow oceny

klinicznej

W prezentowanej pracy byl wysoki odsetek pacjentow leczonych reperfuzyjnie,
wynoszacy 39,5% (rtPa) i 14,8% (MT). Liczba pacjentow leczonych reperfuzyjnie byta
nawet 2—3-krotnie wigksza w stosunku do szacunkowych danych, wynoszacych 16—
17% (rtPa) i 4,0-4,5% (MT) w 2021 r. w Polsce (Karlinski i in., 2022). Wynikato to z
faktu, ze oddzial, na ktorym prowadzono badanie, jest jedynym w wojewddztwie
oSrodkiem wykonujagcym zabiegi trombektomii mechanicznej. Odnoszac si¢ do
wynikdw  wlasnych, niewielkie nasilenie objawow klinicznych udaru oraz
niepetnosprawnosci chorych w skali mRS po jego przebyciu mozna ttumaczy¢ tym, ze
dobor pacjentéw do badania byt selektywny — preferowano pacjentéw w dobrym stanie
klinicznym, sprawnych i zdolnych wyrazi¢ swiadoma zgode na udzial. Z tego powodu
rozktad punktacji w skalach oceny klinicznej i funkcjonalnej (NIHSS i mRS) nie
odpowiadatl przecigtnej populacji chorych z udarem niedokrwiennym (Skajaa i in.,

2021; Toyoda i in., 2022).
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6.1.5. Roznice wartosci cfPWYV zaleznie od etiologii udaru

W wytycznych ESH z 2023 r. dotyczacych leczenia nadci$nienia tetniczego
wskazano, ze warto$¢ predkosci fali tetna szyjno-udowego >10 m/s stanowi wiarygodny
wskaznik 1 czynnik prognostyczny bezobjawowego uszkodzenia narzadow, a szkodliwy
wplyw utraty elastyczno$ci sztywnosci tetnic dotyczy zarowno duzych naczyn, jak i
mikrokrazenia (Mancia 1 in., 2023). Pomiar sztywnos$ci aorty pozwala posrednio
wnioskowa¢ o zmianach zachodzacych w naczyniach krazenia moOzgowego. W
badaniach wykazano bowiem zwigzek pomigdzy zwigkszeniem sztywno$ci aorty a
chorobg takich naczyn, jak tetnice szyjne i duze tetnice wewnatrzczaszkowe, jak
réwniez matych naczyn, np. mikrokrazenie siatkowki czy mikrokrazenie w gateziach
przeszywajacych zaopatrujacych glebokie struktury podkorowe mozgu (Cheung, Islam,
i in., 2007; Cheung, Sharrett, i in., 2007; D. A. De Silva i in., 2009; C. K. Kim i in.,
2011; Zureik i in., 2002).

W niniejszej pracy analiza wynikow pomiaréw cfPWV wykazala statystycznie
istotne roznice (p=0,009) pomiedzy 4 podtypami udaréw wg klasyfikacji TOAST.
Najnizsza Srednia wartos¢ cfPWV zostala zaobserwowana w podtypie udaru
kryptogennego, a najwyzsza w udarze sercowopochodnym. Wyniki wlasne roéznity si¢
od tych przedstawionych w innych badaniach, w ktorych autorzy oceniali parametry
sztywnosci tetnic gtownie za pomocg pomiardow PWV w odcinku szyjno-udowym (jak
w badaniu autorki) lub migdzy ramieniem a kostka (baPWYV) badZz innymi metodami.
Odmienne wyniki przynosi np. badanie Tuttolomonda i wsp. z 2010 r., ktorzy oceniali
sztywnos¢ tetnic na podstawie pomiaru cfPWV (metody uzytej w niniejszym badaniu).
Badajac 107 pacjentow z ostrym udarem niedokrwiennym i 102 osoby z grupy
kontrolnej, autorzy wykazali istotnie wyzsze warto$ci w grupie SVD. Uzyskane wyniki
wyjasnili $cistym zwigzkiem pomigdzy sztywnoS$cig tgtnic a nadci$nieniem i cukrzyca,
ktorych czestos¢ wystepowania byla najwyzsza w tej podgrupie (Tuttolomondo i in.,
2010). Jednak reanaliza tych wynikow, przeprowadzona przez innych autoréw po
skorygowaniu o czynniki zakldcajace, ostatecznie nie potwierdzita istotnie wyzszych
wartosci cfPWV w udarze lakunarnym (Manzano i in., 2011). Z kolei Manzano i wsp. w
badaniu kohortowym stwierdzili w udarze lakunarnym najmniejszg sztywno$¢ aorty w
porownaniu z innymi podtypami udaru. Nie obserwowano takze istotnej rdéznicy w
srednich warto$ciach cfPWV u pacjentow z choroba sercowo-zatorowa i udarze

pochodzenia pozasercowego (Manzano i in., 2011). Jeszcze innych wnioskow
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dostarczyto badanie Tuttolomonda i wsp. z 2017 r., w ktorym porownywano wartosci
cfPWV u 98 pacjentow z rozpoznaniem ostrego udaru niedokrwiennego mézgu i u 105
pacjentow z grupy kontrolnej. Najwyzsze $rednie wartosci PWV mieli pacjenci z
podtypem udaru LVD w poréwnaniu z chorymi z udarem lakunarnym i sercowo-
zatorowym (Tuttolomondo i in., 2017). Przytoczone badania przyniosty odmienne
wyniki od witasnych. Jednak niewielka liczebno$¢ proby istotnie zmniejszata jej
reprezentatywno$¢ i utrudniata prowadzenie analizy w matych podgrupach. W grupie

pacjentow z podtypem udaru LVD byto tylko 18 0sob.
6.2. Analiza zaleznosci pomi¢dzy cfPWYV a zmiennymi klinicznymi

6.2.1. Zwiazek c¢fPWV z  parametrami demograficznymi i

wspolchorobowoscia

W prezentowanej pracy cfPWV miata slaby dodatni zwigzek z wiekiem
pacjentdw, ktory stanowi dobrze udokumentowang determinante postepu procesu
sztywnienia te¢tnic (Castelli i in., 2023). Wartosci cfPWV byly inne dla kobiet i
mezczyzn | zalezaty od wieku badanych. Kobiety cechowata nizsza wartos¢ cfPWV
ogotem, natomiast po dokonaniu ich podzialu wg mediany wieku (do 63 r.z. wiacznie i
powyzej tej wartosci) wykazano istotnie statystycznie nizsze wartosci cfPWV w grupie
mtodszych kobiet w poréwnaniu do me¢zczyzn. W grupie powyzej mediany roéznica
pomiedzy picig meska 1 zenskg nie byta juz istotna statystycznie. Wartosci cfPWV u
mtodych kobiet sg nizsze niz u starszych kobiet, u ktorych stwierdza si¢ bardzo szybkie
narastanie wartosci ¢fPWV wraz z wiekiem. Wyniki uzyskane w niniejszej pracy
pokrywaja si¢ z danymi literaturowymi.

Sztywnos$¢ tetnic mierzona za pomoca cfPWV ro$nie wraz z wiekiem zaréwno u
kobiet, jak i u m¢zczyzn (G. F. Mitchell i in., 2004), a wyzsze wartosci stwierdza si¢ u
plci meskiej (Lu i in., 2023). W badaniach obserwowano staty, liniowy przyrost
warto$ci parametroOw sztywnosci tetnic u mezczyzn w kazdym wieku. U kobiet
natomiast w mtodosci wykazywano powolne narastanie sztywnosci tgtnic, a nastepnie —
po menopauzie — gwaltowne nasilenie sztywnosci (podobnie jak przyrost liczby
incydentow sercowo-naczyniowych) (Coutinho, 2014; Narkiewicz i in., 2006).
Udowodniono, ze okres pomenopauzalny jest niezaleznym czynnikiem zwigkszajacym

sztywno$¢ tetnic mierzong za pomocg PWV (Zaydun i in., 2006); zalezno$¢ te
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potwierdzono takze po skorygowaniu o inne czynniki zakldcajgce (Coutinho i in.,
2013). U zdrowych kobiet po menopauzie udowodniono réwniez wartos¢ predykcyjna
cfPWYV dla wystgpowania subklinicznej miazdzycy tetnic (Creatsa i in., 2012).

Analiza korelacji wykazata dodatnig zalezno$¢ pomiedzy cfPWV a masg ciata i
BMI w catej grupie badanej. Otytos¢ czgsto wspolistnieje z innymi czynnikami ryzyka
udaru, wchodzacymi w sktad zespolu metabolicznego (dyslipidemia, nadci$nienie,
insulinoopornos¢, nietolerancja glukozy i cukrzyca typu 2) (Arenillas i in., 2007). W
wielu publikacjach wykazano jednak niezalezng od innych czynnikow warto$¢
predykcyjng otytosci wyrazonej wskaznikiem BMI dla ryzyka sercowo-naczyniowego
(Czernichow i in., 2002). Potwierdzono réwniez dodatnig zalezno$¢ migdzy wartoscig
BMI a ryzykiem wystgpienia incydentdéw modzgowo-naczyniowych (o wigkszej sile
zwiazku w przypadku incydentu niedokrwiennego (X. Wang i in., 2022). Doniesienia
literaturowe dotyczace zwigzku pomiedzy wiasciwosciami mechanicznymi duzych
tetnic a BMI sg niespojne. Na przyktad w badaniu batkanskim na podstawie pomiarow
PWV odpowiadajacych sztywnos$ci aorty za pomocag urzadzenia oscylometrycznego
Arteriograph Tesiomed u 3105 os6b z grupy kontrolnej i 6818 pacjentow z
nadci$nieniem tetniczym wykazano dodatnig zalezno$¢ migdzy aortalnym PWV a BMI,
takze po skorygowaniu o czynniki zaklocajace (Lovic i in., 2018). Natomiast inne
badania nie potwierdzity zaleznosci pomigdzy BMI a zwigkszong sztywnoScia tetnic
wyrazong pomiarem PWV, a niektore daly rozbiezne wyniki. W badaniu Zuo i wsp. dla
PWV mierzonej w odcinku ramienno-kostkowym (baPWV) stwierdzono liniowa
zalezno$¢ od BMI jedynie u mezczyzn w wieku <50 lat i u kobiet w wieku >50 lat.
Niepodziewanie w grupie z podobnym ci$nieniem skurczowym wartosci baPWV byly
wyzsze u 0s0b z prawidtowg masg ciata niz u oso6b z nadwaga i otytoscia (Zuo i in.,
2022). Inni badacze, co zaskakujace, wykazali odwrotng zalezno$¢ migdzy BMI a
baPWV. Stwierdzili jednak, Zze baPWV byla dodatnio skorelowana ze wskaznikiem
otylosci brzusznej wyrazonym jako WHR (Hu i in., 2021). Wedle danych z literatury
sztywnos¢ tetnic ma wigkszy zwigzek z dystrybucja tkanki tluszczowej niz z BMI.
Wskazniki antropometryczne wskazujace na otytos¢ brzuszng (WHR czy obwdd talii)
sg mocniej skorelowane z wartosciami PWV (Chao i in., 2022; Vallée i in., 2020).
Znaczacym ograniczeniem w niniejszej pracy byt brak pomiaré6w antropometrycznych
takich jak obwod talii 1 WHR. Z kolei wykazana staba zalezno$¢ miedzy cfPWV a BMI
moze wynika¢ z wieku grupy badanej. Istnieja doniesienia wskazujace, ze wiek

pacjentow wpltywa na zalezno$¢ miedzy wartoscig BMI a PWV. Na przyktad w badaniu
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Huanga 1 wsp. w grupie 14 866 me¢zczyzn z nadci$nieniem tetniczym stwierdzono
ujemny zwiazek migdzy BMI a baPWV, przy czym sita tego zwigzku byta wigksza w
grupie wiekowej 35-55 lat i stanowita w tym wieku czynnik ochronny dla sztywnosci
tetnic (Huang i in., 2019).

W niniejszej pracy ocenie poddano znaczenie wspotchorobowosci w kontekscie
potencjalnych czynnikow ryzyka postepu procesu sztywnosci tetnic. Zwigzek cfPWV z
nadci$nieniem tetniczym i cukrzycg jest dobrze udokumentowany (Koivistoinen i in.,
2018; Loehr i in., 2016). W analizie wiasnej, pokrywajacej si¢ z wynikami innych
badan, potwierdzono istotng roznice¢ Srednich wartosci cfPWV pomiedzy grupami
pacjentdw obcigzonych i nieobcigzonych nadci$nieniem tetniczym i cukrzycg. Nie
stwierdzono natomiast istotnej réznicy migdzy wartosciami cfPWV w zalezno$ci od
wystepowania zmian miazdzycowych w tetnicach szyjnych. Wyniki badan zwigzane z
tym zagadnieniem s3 niespdjne. Cecelja 1 wsp. opisywali zwigzek migdzy sztywnoscia
tetnicy gléwnej (wyrazonej cfPWV) a wystepowaniem w niej zwapniatych blaszek
miazdzycowych, ale nie potwierdzono tego w odniesieniu do zmian niezwapniatych
(Cecelja i in., 2013). W niniejszej pracy nie uwzglgdniano morfologicznej analizy
blaszki. Wyniki wlasne r6znig si¢ od obserwacji Kima i wsp., ktorzy wykazali istotng
korelacj¢ miedzy cfPWV a obecnoscig 1 rozlegltoscig zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych, wewnatrzmézgowych i szyjnych (H. L. Kim & Kim, 2019). W pracy
wlasnej nie identyfikowano obecnosci blaszek miazdzycowych poza tetnicami

szyjnymi.

6.2.2. Korelacje mi¢dzy cfPWYV a parametrami biochemicznymi

W analizie wynikéw badan laboratoryjnych uzyskanych w niniejszej pracy
stwierdzono stabg dodatnig korelacj¢ miedzy cfPWV a stezeniem glukozy w surowicy
krwi zylnej oznaczonej na czczo (FBQG) oraz korelacj¢ umiarkowang miedzy cfPWV a
stezeniem glukozy oznaczonej bezposrednio przy przyjeciu do SOR w ostrej fazie
udaru. Zwigzek stgzenia glukozy ze sztywnos$cia tetnic potwierdzaja wyniki
opublikowane przez Zhenga 1 wsp., ktorzy wykazali dodatnig zaleznos¢ pomigdzy
baPWV a FBG. Co interesujace, w obserwacji dtugoterminowej prowadzonej w latach
2010-2017, analizujac zwigzek czasowy pomiedzy powyzszymi parametrami, badacze

ustalili, ze wysoka sztywnos$¢ tetnic mierzona metoda baPWV byla powigzana z
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ryzykiem rozwoju cukrzycy, a nawet wydawala si¢ poprzedza¢ wzrost FBG (Zheng i
in., 2020).

Uzyskane w badaniu wtasnym wyniki wskazuja na zwigzek pomiedzy cfPWV a
parametrami czynnosci nerek. Stwierdzono korelacj¢ o umiarkowanej sile pomiedzy
aortalng PWYV a st¢zeniem kreatyniny i mocznika. Jest to zgodne z obserwacjami Peia i
wsp., ktorzy u pacjentow z DM2 niezaleznie od innych czynnikow wykazali zwigzek
miedzy stgzeniem mocznika a baPWV (Pei i in., 2023). Gosse i wsp. potwierdzili
rowniez zalezno$¢ sztywnosci tetnic od stezenia kreatyniny w surowicy krwi. U 263
pacjentow z nieleczonym nadci$nieniem tetniczym i zachowang prawidlowg czynnoscia
nerek stwierdzili niezalezng (od wieku i ci$nienia tetniczego) dodatnig korelacj¢ miedzy
interwatlem QKD a stezeniem Kreatyniny w osoczu (Gosse & Safar, 2005). W badaniu
Kili¢ i wsp. pomiary PWV wykonano metoda oscylometryczng (przy uzyciu systemu
ABDM), a pacjentow podzielono na kwartyle wg wartosci PWV. W grupie pacjentow o
najwyzszych warto$ciach (>8,8 m/s) stwierdzono istotnie wyzsze warto$ci zardOwno
mocznika (BUN), jak i kreatyniny w surowicy krwi (Kili¢ i in., 2021). Nalezy wyraznie
podkresli¢, ze stezenie kreatyniny w surowicy jest niedoskonatym wskaznikiem oceny
czynnos$ci nerek. Parametr ten moze pozosta¢ stabilny pomimo postepujacego spadku
klirensu kreatyniny z powodu zwigzanej z wiekiem utraty masy mig¢$niowej. Z drugiej
strony wartosci szacowanego wspotczynnika przesaczania kigbuszkowego oraz
wykladniki sztywnosci tetnic sg silnie zwigzane z wiekiem, co moze prowadzi¢ do
btednej oceny ich wzajemnej zalezno$ci. Z kolei w badaniu wtasnym, analizujac réznice
warto$ci cfPWV pomiedzy 2 grupami — z wartoscia eGFR ponizej oraz powyzej 60
ml/min/1,73 m? — wykazano istotno$¢ statystyczna. W literaturze tematu znajdziemy
doniesienia sugerujgce brak bezposredniego zwigzku pomiedzy PWV aorty a
obecnoscig 1 zaawansowaniem PChN. Hermans 1 wsp. w ramach badania Hoorn zbadali
zalezno$¢ miedzy cfPWV a stopniem zaawansowania PChN 1 nie stwierdzili, aby
uposledzona czynno$¢ nerek byla niezaleznym predyktorem sztywnosci aorty, podczas
gdy inne badania taki zwigzek wykazywaty (Hermans i in.,, 2007). Najlepiej
udokumentowano zwiazek sztywno$ci naczyn ze schylkowa niewydolno$cig nerek
(Blacher 1 in., 1999). Wicle badan wskazuje takze na zalezno$¢ migdzy e¢GFR a
sztywnoscig aorty we wczesnych stadiach PChN. W badaniu populacyjnym z udziatem
431 zdrowych osob Tang i1 wsp. wykazali niezalezny zwigzek pomigdzy cfPWV a
eGFR (oszacowanym wg wzoru CKD-EPI) (Tang i in., 2022). Analiza 3666

uczestnikow badania Rotterdam, u ktérych corocznie oceniano czynno$¢ nerek,
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pozwolita na wykrycie PChN u 601 z nich. W modelu skorygowanym (o wiek, pte¢,
srednie cisnienie tetnicze, czestos¢ akcji serca 1 wyjsciowy GFR) kazdy wzrost
odchylenia standardowego wartosci PWV powyzej §redniej wigzal si¢ z 7% przyrostem
ryzyka wystgpienia PChN. Wyzsze wskazniki sztywnosci tetnic byly jednoczesnie
znaczgco zwigzane z pogorszeniem czynnosci nerek (Sedaghat i in., 2015). W ramach
kohortowego badania CRIC, obejmujgcego prawie 5500 dorostych chorych na PChN w
USA, Townsend i wsp., dokonujac pomiaréw cfPWV u >2500 uczestnikow, wykazali,
ze w porownaniu z osobami z wartosciami PWV w najnizszym tercylu (<7,9 m/s) osoby
w najwyzszym tercylu (>10,3 m/s) miaty o 37% wyzsze ryzyko rozwoju niewydolnosci
nerek, niezaleznie od ci$nienia krwi (Hannan i in., 2021; Townsend i in., 2018).

W analizie wlasnej wykazano stabg zalezno$¢ migdzy cfPWV a stgzeniem
trojglicerydow (TG) w catej grupie badanej, a w przypadku stezenia HDL stwierdzono
korelacj¢ ujemng — istotng statystycznie w podgrupie udaru sercowopochodnego, a silng
w przypadku choroby malych naczyn. Dla cholesterolu nie-HDL udowodniono silng
dodatnig korelacje z cfPWV dla udarow o podtozu miazdzycy duzych naczyn. Podobne
zalezno$ci wykazato wiele badan z ostatnich lat. Wang i wsp. na podstawie wynikow
909 os6b w wieku od 24 do 84 lat w analizie regresji jednoczynnikowej stwierdzili, ze
stezenia TG byty skorelowane dodatnio, a st¢zenia HDL-C — ujemnie z warto$ciami
baPWV. Po uwzglednieniu wieku, wskaznika masy ciata, palenia tytoniu, glukozy w
osoczu 1 eGFR badacze udowodnili, Ze stezenia TG byly istotnie niezaleznie zwigzane z
baPWV. W przeciwienstwie do wynikow wiasnych cytowani badacze wykazali rowniez
dodatnig korelacj¢ migdzy TC i LDL-C a PWV (L. Wang i in., 2020). Wen i wsp. w
analizie jednoczynnikowej oraz wieloczynnikowej regresji logistycznej w grupie 1015
zdrowych mezczyzn w wieku od 18 do 44 lat stwierdzili, ze wysoka warto§¢ baPWV
(>13,59 m/s) wigzata si¢ z wyzszym stezeniem TG, jak rowniez nie-HDL-C (oraz TC i
LDL-C) (Wen i in., 2017). W cytowanej wyzej publikacji Kiliga i wsp. w grupie
pacjentow o wartosciach PWV >8.8 m/s (zmierzonych metoda oscylometryczng)
najwyzsze byty takze wartosci TG, TC, LDL-C, nie-HDL-C. Dodatkowo w analizie
regresji logistycznej st¢zenie nie-HDL-C stanowito niezalezny czynnik ryzyka
zwickszonego PWV (Kili¢ i in., 2021). W badaniu Zhao i wsp. z udzialem 1133
mieszkancow Szanghaju w wieku od 50 do 90 lat w grupie z wysokim baPWV
(powyzej 75 percentyla) stwierdzono wyzsze stezenia nie-HDL-C, podczas gdy HDL-C
wykazywal odwrotng tendencje (stezenie HDL-C bylo nizsze w grupach z wyzsza

wartoscig baPWV). Ponadto TC, TG, LDL-c, nie-HDL-c miaty dodatni zwigzek z
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warto$cig baPWV, a HDL-C — ujemny. Wreszcie warto$¢ wskaznika nie-HDL-c/HDL-c
byta istotnie zwigzana z baPWV (Zhao i in., 2014).

W pracy wlasnej wykazano silng korelacje miedzy cfPWV a CRP w grupie
udaru w miazdzycy malych naczyn (p=0,51, p=0,027). W badaniu Avramovskiego i
wsp. stezenie CRP w surowicy krwi bylo niezalezng determinantg przysSpieszenia
postepu sztywnos$ci tetnic ocenianej wartoscig aortalnej PWV w grupie pacjentow
hemodializowanych oraz w populacji ogdlnej. W cytowanym badaniu, podobnie jak w
badaniu autorki, oceniano aortalne PWV, ale pomiary na tetnicy szyjnej i udowe;j
wykonywano inng metodg (ultrasonograficzng z opcja Doppler). W przeciwienstwie do
wynikéw wiasnych zaleznos¢ wystepowata dla wszystkich typéw udaru (Avramovski i
in., 2013).

6.2.3. Korelacje miedzy cfPWYV a parametrami oceny funkcjonalnej

W niniejsze] pracy zbadano tez zwigzek wykladnikow sztywno$ci tetnic z
cigzkos$cig udaru 1 wynikiem funkcjonalnym w skalach klinimetrycznych u pacjentow z
pierwszorazowym udarem niedokrwiennym. W toku analiz korelacji pomigdzy
pomiarami cfPWV (w 2. dobie udaru) a wynikami oceny w NIHSS przy przyjeciu
zaobserwowano silng dodatnig zalezno$¢ wylacznie w podgrupie udaru lakunarnego
(p=0,47, p=0,037). Aby zweryfikowa¢ hipoteze o istotnej roznicy cfPWV w zaleznos$ci
od ciezkosci udaru, dokonano podziatu na 2 podgrupy wg wartosci cfPWV do 10 m/s
oraz od 10 m/s (wlacznie). Wartosci cfPWV >10 m/s wigzaly si¢ z istotnym nasileniem
cigzko$ci udaru, wyrazonym wyzszymi warto$ciami uzyskanymi w skali NIHSS przy
przyjeciu (p=0,02) dla wszystkich typow udaru.

Do tej pory przeprowadzono niewiele badan oceniajacych powyzszy zwiazek, a
ich wyniki sg bardzo zrdznicowane. Niektore doniesienia potwierdzaja zaleznos$¢
miedzy PWV a oceng w NIHSS réwniez w innych podtypach udaru, np. prospektywne
badanie Fu i wsp. przeprowadzone w grupie 402 os6b z udarem niedokrwiennym, z
ktoérych 168 miato ciezkie poczatkowe nasilenie objawoéw (definiowane jako NIHSS
przy przyjeciu >6 pkt). Autorzy zastosowali ultrasonograficzng metod¢ pomiaru z
uzyciem TCD (ang. transcranial Doppler), z systemem analizy fal t¢tna uzyskanych z
CCA i MCA. Analiza regresji logistycznej wykazata, ze wartos¢ ccPWV — zardwno

jako zmienna ciggla, jak i w przedzialach ccPWV ponizej i powyzej 6,87 m/s —
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stanowita niezalezny wyznacznik poczatkowej cigzkos$ci objawoéw udaru. Ponadto
ccPWYV istotnie korelowato z oceng w NIHSS dla wszystkich podtypéw udaru, a
najsilniej u oséb z udarem SVD (autorzy nie uwzglednili udaru pochodzenia
sercowego).

W badaniu wlasnym nie stwierdzono podobnego zwigzku dla podtypow udaru
LVD i UE, co mozna wytlumaczy¢ zdecydowanie mniejszg liczebnoscig badanej grupy
oraz zastosowaniem innej metody pomiaru PWV (Fu, Li, i in., 2019). Wyniki wtasne sa
rowniez odmienne od wnioskow ptynacych z badania Ormeroda i wsp., ktorzy u 42
pacjentow z ostrym udarem niedokrwiennym mozgu oceniali sztywno$¢ tetnic poprzez
pomiar interwatu QKD. Cigzko$¢ udaru oceniano przy przyjeciu za pomoca skali
NIHSS, a analiz¢ przeprowadzono w podgrupach wg klasyfikacji TOAST. W
przypadku udaru o etiologii miazdzycy duzych tetnic parametr sztywno$ci naczyn QKD
pozwalat przewidywa¢ poczatkowe nasilenie objawdéw udaru, jednak tylko w
przypadkach z wylaczeniem zatorowosci sercowo-pochodnej i choroby matych naczyn
(Ormerod i in., 2017). Na jako$¢ analizy w cytowanym badaniu mogta wptynaé bardzo
mata liczba oséb badanych.

W pracy wilasnej wykazano zwigzek cfPWV z oceng kliniczng nastgpstw
przebycia udaru, zarobwno krotko- (nasilenie deficytu neurologicznego w NIHSS po 7
dniach od incydentu, czyli NIHSS 2), jak 1 dlugoterminowych (niezaleznos¢
funkcjonalna w mRS po 3 miesigcach od udaru, czyli mRS 2). Pomiedzy grupami
skategoryzowanymi na podstawie wartosci PWV ponizej i powyzej 10 m/s wykazano
istotng statystycznie roéznice w NIHSS 2 (p=0,002) oraz mRS 2 (p=0,002) dla
wszystkich podtypéw udar6w. W niniejszej pracy oceniano poprawe stanu
funkcjonalnego pacjentéw oddzielnie w 2 wydzielonych grupach: leczonych
zachowawczo oraz reperfuzyjnie. W ramach kazdej z tych grup zbadano istotno$¢
roznic oceny stanu funkcjonalnego w podgrupach skategoryzowanych na podstawie
wartosci cfPWV powyzej 1 ponizej 10 m/s. Analiza wykazala istotng roznice
wskazujaca na lepszy stan funkcjonalny w grupie z nizszymi warto$ciami cfPWV (<10
m/s) w przypadku chorych nieleczonych reperfuzyjnie. W tej samej grupie stwierdzono
istotne roznice w NIHSS 2 (mniejsze nasilenie ci¢zkosci objawdw udaru ocenianych w
7. dobie), NIHSS 1-2 (poprawa w nasileniu deficytu wyrazona r6znicag NIHSS mig¢dzy
1.1 7. dobg), a takze mRS 2 (wigkszy stopien sprawnosci 1 niezaleznosci chorych po 3
miesigcach). U osob nieleczonych reperfuzyjnie wykazano wigc, ze nizsze wartosci

cfPWV moga wigza¢ si¢ z korzystnym wczesnym 1 poéznym rokowaniem
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funkcjonalnym po udarze. W przypadku osob leczonych rtPA i MT stwierdzono istotng
statystycznie réznice dla porownan wzglednych (rozumianych jako procentowa
poprawa w NIHSS w 7. dobie w stosunku do NIHSS przy przyjeciu) 72,7% vs 47,7%
odpowiednio w grupie cfPWYV ponizej i powyzej 10 m/s. Zatem warto$¢ cfPWV moze
okaza¢ si¢ predyktorem wczesnej poprawy po zastosowaniu leczenia reperfuzyjnego.
Stwierdzono takze korelacj¢ miedzy cfPWV a wynikami oceny klinicznej po przebyciu
udaru — umiarkowang z NIHSS 2 (p=0,32; p=0,004) oraz mRS 2 (p=0,4; p<0,001) w
catej grupie. Z kolei w podtypie udaru SVD wykazano silng korelacj¢ migdzy cfPWV a
NIHSS 2 (p=0,58; p=0,008) oraz mRS 2 (p=0,65; p=0,002). Sygnalizuje to silng
zalezno$¢ miedzy cfPWV a rokowaniem po udarze w przebiegu choroby matych
naczyn.

W literaturze przedmiotu nie znaleziono badan wprost odnoszacych si¢ do
wartosci predykcyjnej parametru cfPWV pod katem skuteczno$ci zastosowania terapii
reperfuzyjnej] w ostrej fazie udaru niedokrwiennego. Dostepne sg nieliczne badania
oceniajace wplyw cfPWV na wczesne rokowanie w udarze. W pracy Gaseckiego i wsp.
z udziatem 134 pacjentow z ostrym udarem niedokrwiennym jako dobre wczesne
rokowanie rozumiano popraw¢ o >4 pkt w NIHSS (ocena przy przyjeciu i wypisie ze
szpitala) lub wynik NIHSS 0-1 przy wypisie. Sztywno$¢ tetnic autorzy oceniali za
pomoca parametru cfPWV (jak w niniejszej pracy), tyle ze w 7. dobie od incydentu (w
pracy witasnej — w 2. dobie), 1 uzyskali zblizone wnioski. Wykazali zalezno$¢ migdzy
cfPWV a uzyskaniem poprawy Kklinicznej w chwili wypisu ze szpitala. Po
skategoryzowaniu wg warto$ci cfPWV (ponizej i powyzej 9 m/s) i skorygowaniu o
czynniki zaktocajace udowodniono istotny statystycznie zwigzek pomiedzy niska
wartoscig cfPWV (<9,0 m/s) a dobrym wczesnym rokowaniem. Opisywany zwigzek
wykazano dla wszystkich udaréw. Potwierdzenie zaleznosci w calej grupie moglo
wigzaé si¢ z jej wigkszg liczebnoscig, niz w badaniu wiasnym (Gasecki i in., 2012).
Ciekawe wyniki uzyskali Demira i wsp., ktérzy w grupie 107 pacjentébw z udarem
niedokrwiennym obserwowali zwigzek pomiedzy wczesng kliniczng poprawg
neurologiczng w NIHSS (definiowang jako spadek o minimum 4 pkt od wyniku
poczatkowego lub wynoszacy 0—1 pkt 7. dnia od udaru) a cfPWV. Zagadnienie zostato
jednak ujete w odmienny sposdb — poprzez oceng spadku wartosci cfPWV (z
porownaniem wynikow pomiaréw w 1. i 7. dobie). Badacze stwierdzili niezalezng od
innych czynnikow istotng korelacj¢ pomiedzy spadkiem wartosci cfPWV w 1. tygodniu

od udaru a pomys$lnym wczesnym rokowaniem (Demir i in., 2020). W badaniu Lee i
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wsp. posrod 76 pacjentdw z rozpoznaniem udaru niedokrwiennego 0 etiologii choroby
matych 1 duzych naczyn obserwowano istotnie wyzsze wartosci baPWV u chorych ze
ztym rokowaniem (definiowanych jako mRS >3 przy wypisie) w poréwnaniu z
pacjentami z dobrym rokowaniem. W podtypie udaru SVD wystgpila istotna roéznica
wartosci baPWV migdzy grupami, ktorej nie potwierdzono u pacjentdow z podtypem
LVD. Wynik pomiaru baPWV pozwalal przewidzie¢ wczesne rokowanie po udarze
zwlaszcza w przypadkach udaru lakunarnego (Lee i in., 2014); podobne wnioski dla
wartosci ¢fPWV uzyskano w przeprowadzonej analizie wiasnej. Z drugiej strony
niektore badania nie potwierdzily zwigzku pomiedzy parametrami sztywnosci tetnic a
rokowaniem po przebyciu udaru. W badaniu Tziomalosa i wsp. w grupie 415 pacjentéw
z ostrym udarem niedokrwiennym w 3. dobie hospitalizacji mierzono markery
sztywnosci, nasilenie objawdéw udaru oceniano przy przyjeciu za pomoca NIHSS, a
rokowanie kréotkoterminowe — na podstawie wynikow w skali mRS i $miertelnosci
jeszcze w trakcie hospitalizacji. Wykazano stabg korelacj¢ pomigdzy PWV a NIHSS,
natomiast nie bylo réznic w warto$ciach parametréw sztywnosci tetnic pomiedzy
pacjentami niezaleznymi i zaleznymi funkcjonalnie w mRS przy wypisie ze szpitala
(Tziomalos i in., 2014).

W kilku badaniach dotyczacych zwigzku pomigdzy parametrami sztywnosci
tetnic a dlugoterminowym rokowaniem funkcjonalnym po udarze ocenianym za
pomoca skali mRS uzyskano sprzeczne wyniki. W badaniu Gaseckiego i wsp. w grupie
99 pacjentdbw z ostrym udarem niedokrwiennym moézgu w analizie regresji
jednoczynnikowej niska wartos¢ cfPWV (<9,4 m/s) byla istotniec zwigzana z
pomyslnym rokowaniem po udarze, rozumianym jako warto$¢ 0 lub 1 w skali mRS po
90 dniach od udaru. Po dostosowaniu do innych czynnikéw prognostycznych niska
warto$¢ cfPWV takze okazata si¢ predyktorem poprawy funkcjonalnej po udarze
niedokrwiennym. Wyniki cytowanego badania sg zblizone do wtasnych (zastosowano
taka samg metode pomiaru, jednak pomiar wykonywano w 7. dniu udaru, a w pracy
wilasnej — w 2. dniu) (Gasecki i in., 2012). W kilku kolejnych badaniach nie udato si¢
ustali¢ wspolnego punktu odcigcia dla wartosci baPWV, ktoéry stanowit predyktor
niepomys$lnego wyniku funkcjonalnego po udarze. Matsushima i wsp. na podstawie
przeprowadzonej obserwacji 861 pacjentdw z pierwszym udarem niedokrwiennym
niezwigzanym z chorobg sercowo-zatorowg postuluja wiaczenie badania PWV do
rutynowej diagnostyki, gdyz PWV >18,7 m/s oceniane w ciggu 5 dni od przyjecia (w

grupie ze wskaznikiem kostka-rami¢ >0,9) bylo silnie zwigzane z niekorzystnym
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zejsciem funkcjonalnym udaru (MRS 2-6 3 miesigce po jego wystgpieniu). W
porownaniu z wynikami wilasnymi, gdzie zaleznos¢ wykazano tylko w udarze SVD,
badacze udowodnili zwigzek rowniez w udarze LVD, jednak badaniem obje¢li wigksza
grupe pacjentow (Matsushima i in., 2017).

W grupie 595 pacjentdw z pierwszym ostrym udarem mozgu o nieustalonej
przyczynie w wieloczynnikowej analizie regresji logistycznej wartos¢ baPWV >19,68
m/s okazala si¢ silnym niezaleznym czynnikiem predykcyjnym zlego rokowania
okreslonego jako wynik mRS >2 po 3 miesigcach od udaru, szczeg6lnie u pacjentéw z
poczatkowymi wynikami w skali NIHSS >5 pkt (M. Han i in., 2019).

Kim i wsp. w grupie 1091 pacjentow z pierwszym w udarem niedokrwiennym
wykazali zte wyniki funkcjonalne (mRS >2 po 3 miesigcach od wystgpienia udaru) u
181 pacjentoéw. W wieloczynnikowej regresji logistycznej u pacjentdow z najwyzszym
tercylem baPWV (>22,25 m/s) stwierdzono wigksze ryzyko niepomyslnego zejscia
funkcjonalnego w poréwnaniu z pacjentami w grupie z najnizszym tercylem (<17,55
m/s). Dodanie warto$ci baPWV do modelu predykcyjnego znaczgco poprawito trafnosé
przewidywania zlego rokowania funkcjonalnego po udarze (J. Kim i in., 2014). W
grupie 327 pacjentdow z udarem niedokrwiennym analiza wieloczynnikowa wykazata
graniczng warto$¢ baPWV 23,11 m/s, powyzej ktorej rokowanie funkcjonalne mierzone
w zmodyfikowanej skali Rankin istotnie si¢ pogarsza (mRS >3 po 3 miesigcach)
(Ishizuka i in., 2016). Fu i wsp. przebadali prospektywnie 336 0sob, oceniajgc predkosé
fali tetna tetnicy szyjnej (ccPWV) odmienng metoda (ultrasonograficzng z uzyciem
TCD). Wieloczynnikowa analiza regresji logistycznej wykazata, ze ccPWV >6,66 m/s
bylo niezaleznym predyktorem ztego dlugoterminowego wyniku funkcjonalnego
(wynik >2 w mRS po 3 miesigcach) (Fu, Chu, i in., 2019). Jednakze inne badania, np.
praca Samary i wsp., nie potwierdzaja powyzszych wynikéw; w przeprowadzonej przez
tych autoréw analizie danych z atenskiego rejestru udarowego w grupie 552 pacjentow
po udarze niedokrwiennym nie stwierdzono zwigzku pomigdzy wysokg sztywnoscig
aorty (cfPWV >13 m/s) a niekorzystnym wynikiem oceny funkcjonalnej po udarze
mozgu w mRS (definiowanej jako wynik >2 po 90 dniach). Z drugiej strony wysoka
sztywno$¢ aorty okazata si¢ niezaleznym predyktorem $miertelnosci z jakiejkolwiek
przyczyny i wystapienia zdarzen sercowo-naczyniowych (Samara i in., 2022).

Obserwacje potwierdzajace zaleznos¢ pomiedzy wskaznikami sztywnosci tetnic
a funkcjonalnym rokowaniem po udarze sa bardzo istotne, szczego6lnie w kontekscie

doniesien literaturowych potwierdzajacych wplyw poprawy sprawnosci fizycznej na
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zwigkszenie elastycznosci tetnic. W badaniu Han i wsp., przeprowadzonym w grupie 60
pacjentow po przebytym udarze niedokrwiennym mdzgu, istotne zmniejszenie PWV
obserwowano po zastosowanej rehabilitacji ruchowej poudarowej, przy czym autorzy
koncentrowali si¢ glownie na rehabilitacji chodu (E. Y. Han i in., 2017). Nasuwa si¢
wniosek, ze mozliwe jest takie zaplanowanie ¢wiczen rehabilitacyjnych, aby nie tylko
poprawialy one sprawno$¢, ale tez — dzigki zwigkszeniu elastycznos$ci tetnic —

zmniejszaty ryzyko ponownych epizodow sercowo-naczyniowych, w tym udaru mézgu.

6.3. Analiza zaleznosci pomi¢dzy AHR a zmiennymi klinicznymi

Pomiedzy grupami osob bez AHR oraz z AHR w pracy wlasnej wykazano
istotng statystycznie rdznice w zakresie wartoSci cfPWV. Zgodnie z wynikami
Kwarcianego i wsp., wystagpienie AHR w udarze niedokrwiennym w wieloczynnikowej
analizie regresji logistycznej po skorygowaniu o czynniki zaktocajace, byto niezaleznie
powigzane z cfPWV. Jako prawdopodobny patomechanizm autorzy wskazali
uposledzong funkcje baroreceptoréw w sztywnych tetnicach, powodujaca zaburzenia w
autoregulacji ci$nienia krwi (Kwarciany i in., 2016).

W niniejszej pracy pomiedzy grupami pacjentdow, u ktorych wystapita AHR oraz
bez takiej reakcji, nie wykazano istotnych réznic w nasileniu objawow udaru w NIHSS
oraz rokowaniu funkcjonalnym w mRS. W literaturze nie znajduje si¢ bezposrednich
odniesien do takich zaleznosci, a zagadnienie opisywane jest pod nieco innym katem.
Na podstawie metaanalizy obejmujacej 26 badan i1 ponad 17 000 uczestnikow
stwierdzono, ze wczesne leczenie hipotensyjne (do 6 godzin) w udarze nie wpltywa na
jego rokowanie (Bath & Krishnan, 2014). Podobne wyniki przyniosto chinskie badanie
CATIS z udziatem 4071 pacjentéw z udarem niedokrwiennym o etiologii niezatorowej i
podwyzszonym skurczowym cisnieniem krwi. Wczesne leczenie hipotensyjne (w ciagu
48 godzin) nie wptywato na rokowanie ani u pacjentow z nadci$nieniem tetniczym, ani
bez tego rozpoznania w wywiadzie (Zhang i in., 2019). W innych badaniach uzyskano
odmienne wyniki. W randomizowanym badaniu klinicznym z udzialem pacjentow z
udarem niedokrwiennym o etiologii pozasercowej (z NIHSS 4-18 pkt, nieleczonych
reperfuzyjnie, z widoczng progresja udaru), nadci$nienie indukowane podaniem
fenylefryny i.v. (do SBP 200 mmHg) w grupie 77 os6b wigzato si¢ z poprawg

neurologiczng, w porownaniu z grupg 76 o0sob bez interwencji farmakologicznej; za
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pomyslne rokowanie uznano zmniejszenie punktacji NIHSS o co najmniej 2 pkt w ciggu
tygodnia oraz niezalezno$¢ funkcjonalng w mRS (wynik 0-2 po 90 dniach) (Bang i in.,
2019). Z kolei w badaniu GAIN u 1455 pacjentow w ostrej fazie udaru
niedokrwiennego, wzrost MAP o 30% w stosunku do warto$ci wyj$ciowych w ciaggu
pierwszych 2,5 doby wigzat si¢ z niekorzystnym wynikiem funkcjonalnym, ocenianym
w NIHSS (punktacja powyzej mediany) po 1 i 3 miesigcach oraz w mRS (wynik 3-6)
po miesigcu od incydentu (Aslanyan i in., 2003).

U pacjentow z udarem niedokrwiennym poddanych terapii reperfuzyjnej
aktualne rekomendacje zalecajg utrzymanie cisnienia <180/105 mmHg przez 24
godziny (Kleindorfer i in., 2021). W przypadku pacjentéw leczonych rtPA dostepne
wyniki badan wskazuja, ze nadci$nienie w ostrym udarze niedokrwiennym wigze si¢ z
gorszym wynikiem funkcjonalnym; np. w prospektywnym badaniu TRUTH w grupie
1235 0s6b z podwyzszonym cisnieniem krwi (>185/110 mmHg) zakwalifikowanych do
terapii rtPA obnizenie ci$nienia tetniczego faczylo si¢ z lepszym wynikiem
funkcjonalnym w mRS po 3 miesigcach (Zonneveld i in., 2015). Jednak w badaniu
ENCHANTED w grupie 2227 pacjentéw z udarem niedokrwiennym leczonych rtPA
intensywna redukcja ci$nienia tetniczego w ciagu 72 godzin (do SBP 130-140 mmHg)
nie przyniosta poprawy wynikdw klinicznych w pordwnaniu z postgpowaniem
rutynowym (Anderson i in., 2019). W przypadku chorych poddawanych MT
metaanaliza oparta na badaniach obejmujagcych 6650 pacjentow z udarem
niedokrwiennym wykazata, ze w populacji europejskiej obecno$¢ nadci$nienia wiaze si¢
z wyzsza S$miertelnoscig oraz gorszym wynikiem funkcjonalnym (mRS >2) po 3
miesigcach (Yuan i in., 2020).

Wyniki wlasne nie potwierdzily zwigzku AHR z funkcjonalnym zejsciem udaru.
Badania dotyczace znaczenia podwyzszonych warto$ci ci$nienia tgtniczego w ostrej
fazie udaru niedokrwiennego przynosza sprzeczne wyniki. Wcigz prowadzonych jest
wiele badan poswieconych temu zagadnieniu. Rola AHR w rokowaniu w udarze

niedokrwiennym nadal pozostaje wigc niedostatecznie poznana.
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6.4. Analiza zaleznosci pomiedzy EF a zmiennymi klinicznymi

W badaniu wlasnym wykazano istotng rdznicg¢ pomigdzy wartosciami cfPWV
dla grup skategoryzowanych wg mediany EF (ponizej oraz powyzej 64% i wiacznie), a
wyzsze wartosci stwierdzono u pacjentow z nizsza EF. W literaturze niewiele jest prac
poswigconych zalezno$ci pomiedzy EF a wyktadnikami sztywnosci tetnic, a ich wyniki
sg zroznicowane. Parragh 1 wsp. stwierdzili zwigzek pomiedzy centralnym ci$nieniem
tetna (cPP, ang. central pulse pressure) i EF, wykazujac u 61 pacjentow ze znacznie
obnizong frakcja wyrzutowa (HFrEF, ang. heart failure with reduced ejection fraction)
dodatniag zalezno$¢ migdzy wymienionymi parametrami, natomiast brak takiej
zalezno$ci lub nawet trend w kierunku odwrotnej zaleznosci u 122 oséb z prawidtowa
funkcjg komor (Parragh i in., 2015). W innym prospektywnym badaniu, poréwnanie 36
0s0b bez udaru i 65 0s6b z udarem niedokrwiennym typu ESUS wykazato, ze w tej
drugiej grupie byly wyzsze parametry sztywnos$ci tetnic (AP, Alx) oraz wyzsze
wskazniki dysfunkcji rozkurczowej takie jak: wskaznik masy lewej komory
indeksowany do powierzchni ciata (LVMI, ang. left ventricular mass indexed to body
surface area), sredni wskaznik objetosci lewego przedsionka (LAVI, ang. left atrium
volume index) i NT-proBNP (badanie stgzenia koncowego peptydu natriuretycznego)
(Gasiorek 1 in., 2019). W badaniu EPHESUS w grupie 306 o0sob, u ktorych wystapit MI
z EF <40% 1 objawy niewydolno$ci serca, stwierdzono zwiazek pomiedzy zwigkszong
wartoscig cfPWV a ryzykiem zgonu (Regnault i in., 2014).

W analizie wlasnej dotyczacej zwigzku EF z nasileniem objawOw oraz
rokowaniem po udarze wykazano istotng statystycznie ujemnag korelacje EF z
poczatkowa cigzkoscia udaru (NIHSS 1) tylko w podgrupie CE oraz z
krétkoterminowym rokowaniem w NIHSS 2 (ocena w 7. dobie) dla catej grupy badane;.
Zaréwno u pacjentow leczonych reperfuzyjnie, jak i bez takiego leczenia, w grupach
skategoryzowanych wg EF < oraz >64%, nie stwierdzono pomig¢dzy nimi istotnych
réznic ani w punktacji oceny ciezkosci objawow, ani w punktacji funkcjonalnej po
udarze. U pacjentéw z poczatkowym NIHSS 1 >6 pkt EF wykazata w tescie regresji
liniowej niezalezny zwigzek z NIHSS 2 (ocena w 7. dniu). Zwigzek pomiedzy EF a
cigzkoscig objawow oraz rokowaniem funkcjonalnym po udarze niedokrwiennym jak
dotad nie zostat dobrze poznany, a w literaturze dostgpnych jest niewiele doniesien na
ten temat. W badaniu Rahmayaniego i wsp. u 62 pacjentdbw z ostrym udarem

niedokrwiennym moézgu warto$¢ EF <48% w analizie wieloczynnikowej okazata si¢
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istotng determinantg gorszego wyniku klinicznego w NIHSS (rozumianego jako wzrost
o co najmniej 2 pkt od oceny wyjsciowej). Wykazano rowniez zwigzek pomig¢dzy
warto$cig EF a nasileniem objawow w NIHSS w przypadku wspotistnienia niskiego
stezenia HDL, cukrzycy oraz obu wymienionych (Rahmayani i in., 2018). W badaniu
Rojka i wsp. w grupie 216 0s6b z udarem niedokrwiennym istotnie wyzsze wartosci EF
wigzaly si¢ z korzystnym wczesnym rokowaniem (poprawa o minimum 4 pkt w NIHSS
w dniu 10.) oraz nizszymi warto$ciami PWV (oznaczanymi w 1. tygodniu od udaru).
Analizy jednoczynnikowe wykazaty, ze wysoka EF i niska sztywno$¢ tetnic byty
najsilniejszymi predyktorami poprawy po udarze. W analizie wieloczynnikowej, po
uwzglednieniu innych czynnikéw zaktocajacych, EF wynoszaca co najmniej 50% byta
istotnie powigzana z korzystnym rokowaniem (Rojek i in., 2016). W badaniu Kima i
wsp. u 1554 pacjentow z udarem niedokrwiennym ci¢zka dysfunkcja lewej komory (EF
<40%) stanowila niezalezny czynnik predykcyjny ztych wynikéw funkcjonalnych w
MRS po 3 miesigcach (W. J. Kim i in., 2016).

Podobnie w retrospektywnej analizie 685 pacjentow stwierdzono niezalezny
zwigzek pomigdzy EF a oceng funkcjonalng w mRS po 90 dniach od udaru
niedokrwiennego (Li i in., 2019). W badaniu przeprowadzonym w grupie 152
pacjentow z udarem niedokrwiennym, z wylgczeniem przypadkéw o podiozu choroby
duzych naczyn, EF byla niezaleznie powigzana z rokowaniem funkcjonalnym
(ocenianym w mRS co 3 miesigce w ciggu roku) (Y. Y. Zeng i in., 2021). W analizie
danych 2439 pacjentow z rejestru udarow ASTRAL u pacjentéw z obnizong EF przy
przyjeciu stwierdzono wigksze nasilenie udaru, a w dalszym okresie obserwacji
niepetnosprawnos¢ po udarze i1 Smiertelno§¢ w jego przebiegu byly wyzsze (po 1
tygodniu 1 po roku) u pacjentéw z niskg EF w poréwnaniu z osobami z prawidtowg EF
(Milionis i in., 2013). W badaniu Byuna i wsp. w grupie 437 pacjentéw z udarem
niedokrwiennym sercowopochodnym niska EF (<40%) wigzata si¢ z ponad 2,5-krotnie
wigkszym ryzykiem zgonu, a graniczna EF (41-49%) — ze $miertelnoscig wigksza o
65% w poréwnaniu z osobami z prawidtowg EF (Byun i in., 2014). W prospektywnej
analizie chinskiego rejestru udaréw moézgu u 14 053 pacjentow EF <60% byta
niezaleznie zwigzana z wigkszym ryzykiem zgonu w ciagu roku od incydentu (Wei i in.,
2023). Cickawe wyniki przyniosta retrospektywna analiza 732 pacjentdw z ostrym
udarem niedokrwiennym, u ktoérych w wykonanej perfuzji CT tetnicza funkcja wejscia
(AIF, ang. arterial input function) korelowata z EF w ostrym udarze niedokrwiennym, a

obnizona AIF okazata si¢ predyktorem nizszego EF i jednocze$nie gorszych wynikow
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funkcjonalnych po udarze (Garcia-Esperon i in., 2020). Inne badania przyniosty jednak
przeciwne wyniki. W badaniu w grupie 590 pacjentdbw z udarem niedokrwiennym
moézgu, po skorygowaniu o czynniki zaktocajace, nie potwierdzono wartosci
predykcyjnej niskiej EF (<30%) dla krotkoterminowych wynikéw funkcjonalnych
(ocena mRS przy wypisie) (Mathias i in., 2013).

Wyniki badan wilasnych poszerzaja dotychczasowg wiedz¢ na temat zaleznos$ci
migdzy warto$cig EF a krotko- i dlugoterminowym rokowaniem po udarze moézgu.
Istniejg powazne przestanki dalszych badan nad zwigzkiem EF z nasileniem objawow i

funkcjonalnym zej$ciem udaru mozgu.

6.5. Ograniczenia pracy

Istotnym ograniczeniem niniejszej pracy byta niewielka liczebnos¢ proby (81
uczestnikow). Duza grupa pacjentdw zostala wykluczona z badania ze wzglgedu na
konieczno$¢ podpisania $§wiadomej zgody. Do udziatu zaproszono chorych bedacych
przewaznie w dobrym stanie, podczas gdy osoby niezdolne do podjgcia $wiadomej
decyzji, z zaburzeniami mowy oraz poznawczymi nie spetniaty kryteriow wiaczenia do
badania. Nie jest zatem mozliwe ekstrapolowanie uzyskanych wynikow na pacjentow z
cigzszym przebiegiem udaru, a proba jest malo reprezentatywna dla calej populacji.
Ograniczenia obejmowaty réwniez wzgledy finansowe, niepozwalajace na wykonanie
dodatkowych badan 1 procedur poza rutynowa diagnostyka na oddziale. Barierg byt
takze brak niektorych danych, takich jak wskazniki antropometryczne (WC i WHR)
oraz wyniki niektorych badan laboratoryjnych (np. mikroalbuminurii). Wielu
uczestnikow badania przyjmowalo przed wystgpieniem udaru leki hipotensyjne,
wplywajace na wartos¢ PWV (O’Rourke & Hashimoto, 2008). Pozostate trudnosci
obejmowaly brak poréwnania uzyskanych wynikéw z grupa kontrolng i krotki okres
obserwacji pacjentow (tylko 3 miesigce).

W  literaturze dostepnych jest niewiele badan poswieconych zaleznos$ci
pomiedzy parametrami sztywnosci tetnic a nasileniem objawdw oraz nastepstwami
udaru mézgu. Niewiele badan dotyczyto zaleznosci migdzy EF i1 AHR a rokowaniem w
udarze, poza tym wyniki z piSmiennictwa sg niejednoznaczne. W wiekszo$ci badan
oceniano dlugoterminowe powiklania poudarowe, w niniejszej pracy uwzgledniono

rowniez ocen¢ wczesnych nastepstw przebycia udaru (jeszcze w trakcie hospitalizacji).
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Wyniki badan wlasnych poszerzaja zatem dotychczasowa wiedze o zwigzku
parametrow sztywnosci tetnic z nasileniem objawdw oraz wczesng oceng funkcjonalng
u pacjentéw z pierwszorazowym incydentem w wybranych podgrupach etiologicznych
udaru niedokrwiennego. Pomimo wymienionych powyzej ograniczen uzyskane wyniki
wskazujg na silng potrzeb¢ prowadzenia dalszych badan nad zwigzkiem migdzy
parametrami sztywnoS$ci t¢tnic a cigzko$cig udaru niedokrwiennego mozgu oraz jego
funkcjonalnych nastepstw. Wskazane jest ponadto wilaczenie do badania wigkszej

populacji (co w tym projekcie ograniczal wymog uzyskania §wiadomej zgody).
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7. Wnioski

1. Wykazano dodatnig zalezno$¢ pomigdzy zmiennymi demograficznymi i
antropometrycznymi takimi jak: wiek, masa ciata, BMI oraz warto§ciami
cfPWV u pacjentow z pierwszym udarem niedokrwiennym. Wyzsza wartos¢
cfPWV >10 m/s wigzata si¢ z wiekszg czgstoscig wystgpowania cukrzycy oraz
nadci$nienia t¢tniczego.

2. Wykazano dodatnig zalezno$¢ pomiedzy warto$ciami cfPWV a stezeniem
glukozy na czczo, glukozy przygodnej (przy przyjgciu), stezeniem
trojglicerydow oraz warto$ciami parametrOw oceniajacych czynno$é¢ nerek u
pacjentow z pierwszym udarem niedokrwiennym. W wybranych podtypach
etiologicznych udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST
stwierdza si¢ ponadto zalezno$¢ cfPWV ze stgzeniem CRP, nie-HDL-C
(dodatnig) oraz HDL-C (ujemng).

3. Wykazano dodatnig zalezno$¢ miedzy warto$ciami cfPWV a MAP, PP, cMAP,
cPP, HR, EF a u pacjentéw z pierwszym udarem niedokrwiennym.

4. Wykazano istotne réznice wartosci cfPWV pomiedzy podtypami etiologicznymi
udaru niedokrwiennego na podstawie klasyfikacji TOAST. Najwyzsze warto$ci
cfPWV stwierdzono w podgrupie CE, a wsrod udaréw o podtozu pozasercowym
- w podgrupie SVD.

5. W analizie zaleznosci pomiedzy cfPWV, AHR, EF 1 parametrami
laboratoryjnymi a wynikami oceny klinicznej udaru, takimi jak punktacja w
NIHSS 1, NIHSS 2, NIHSS 1-2 (cigzkos$¢ udaru odpowiednio przy przyjeciu, po
tygodniu, oraz ich roznica) 1 mRS (wynik funkcjonalny po 3 miesigcach)
wykazano, ze:

5.1. Wartos¢ cfPWV > 10 m/s jest zwigzana z wyzsza punktacja w NIHSS 1,
NIHSS 2 i mRS w calej grupie badanej, natomiast u pacjentow poddanych
terapii reperfuzyjnej - z istotnie mniejszg wczesng poprawa neurologiczng
wyrazong procentowo w punktacji NIHSS 1-2. Stwierdzono dodatnig zalezno$¢
cfPWV z NIHSS 2 i mRS w calej grupie badanej, natomiast w podtypie SVD
takze dodatnig zalezno$¢ pomiedzy cfPWV a NIHSS 1.

5.2. AHR nie wykazata zaleznosci z punktacja w skalach oceny klinicznej udaru.

5.3. W grupie pacjentow z punktacja NIHSS 1 > 6 pkt stwierdza si¢:
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- ujemng zalezno$¢ miedzy EF a NIHSS 2 dla wszystkich typéw udarow,
- ujemng zalezno$¢ miedzy EF a NIHSS 1 w podgrupie CE

5.4. Wykazano dodatnig zalezno$¢ pomiedzy stezeniem CRP a NIHSS 1 i mRS 2 w
catej grupie badanej, a w podgrupie LVD wykazano dodatnig zalezno$¢ miedzy

CRP a NIHSS 1 oraz NIHSS 1-2.
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8. Streszczenie

Udar stanowi najczgstszy powdd niepetnosprawnosci 0sob dorostych oraz druga
przyczyng zgondéw na calym $wiecie. Pomimo naglego poczatku wystapienie udaru
determinowane jest gtownie przez proces starzenia si¢ i dtugotrwate dzialanie (czasami
od urodzenia) czynnikow jego ryzyka. Tradycyjne czynniki ryzyka nie odpowiadajg w
pelni za patogenez¢ udaru, dlatego poszukuje si¢ niekonwencjonalnych predyktorow
takich jak np. markery naczyniowe. Wartos¢ cfPWV stanowigca ztoty standard oceny
sztywnosci naczyn, gdy wynosi powyzej 10 m/s stanowi wiarygodny wskaznik
wysokiego ryzyka HMOD wg wytycznych ESH z 2023 r. Celem niniejszej pracy byt
pomiar posrednich wskaznikow sztywnosci tetnic (cfPWV 1 ostrej reakcji
nadci$nieniowej) oraz analiza ich zalezno$ci z czynnikami ryzyka udaru. Zbadano
rowniez zwigzek migdzy cfPWV, AHR, EF i1 parametrami laboratoryjnymi a nasileniem
objawdw oraz rokowaniem funkcjonalnym w udarze niedokrwiennym.

Badanie przeprowadzono w okresie od 31.05.2018 do 30.06.2021 r. w grupie 41
kobiet i 40 mezczyzn w wieku od 28 do 84 lat z pierwszym udarem niedokrwiennym
oraz bez wspotistniejacych zaburzen neurologicznych. W calej grupie badanej $rednie
wyniki wynosity odpowiednio: w NIHSS (nasilenie ci¢zko$ci udaru) 6,1 pkt., w mRS
(stan funkcjonalny po 3 mies.) 1,3 + 1,2, wskaznika BMI 27,0 + 3,7 kg/m?. Badania
laboratoryjne (lipidogram, stezenie glukozy na czczo 1 przygodnej przy przyjeciu,
stezenie hemoglobiny glikozylowanej, CRP, kreatyniny, mocznika) przeprowadzono
stosujgc standardowe metody oznaczen. Wyliczenie eGFR wykonano wg wzoru
MDRD. Nieinwazyjnych pomiarow PWV metoda tonometrii aplanacyjnej dokonano za
pomocg aparatu SphygmoCor XCEL firmy AtCor Medical Pty Ltd (Australia) w
odcinku szyjno-udowym wedtug wytycznych z piémiennictwa. Srednia warto$¢ cfPWV
wynosita 9,7 m/s dla catej grupy. Podtypy etiologiczne udaru okreslono na podstawie
klasyfikacji TOAST.

Wyniki i wnioski: U pacjentow z pierwszym udarem niedokrwiennym wyzsza
wartos¢ cfPWV > 10 m/s wigzata si¢ z ci¢zszym poczatkowym nasileniem udaru
(NIHSS 1) oraz gorszym rokowaniem zaréwno wczesnym (NIHSS 2 po 7 dniach) jak i
dhlugoterminowym (mRS po 3 mies.) w calej grupie badanej. Z kolei u pacjentow
poddanych terapii reperfuzyjnej wyzsza warto$¢ cfPWV > 10 m/s byta predyktorem
gorszego wyniku leczenia (mniejsza procentowa poprawa w punktacji NIHSS 1-2

migdzy 1 1 7 dniem). W analizie korelacji w catej grupie badanej wykazano dodatnig
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zalezno$¢ cfPWV z wiekiem 1 BMI, ponadto z parametrami laboratoryjnymi (stezenie
glukozy na czczo 1 przy przyjeciu, trojglicerydow oraz parametrami czynnosci nerek)
oraz hemodynamicznymi (MAP, PP, cMAP, cPP, HR, EF). Wykazano zalezno$¢
cfPWV z rokowaniem wczesnym (NIHSS 2 po 7 dniach) i dlugoterminowym (mRS po
3 mies.) w calej grupie badanej, natomiast w podgrupic SVD — z poczatkowg ciezkoscig
udaru (NIHSS 1). Nie wykazano zaleznosci migdzy AHR a wynikami oceny. W grupie
pacjentéw z punktacjg NIHSS > 6 pkt przy przyjeciu, EF wykazata ujemna zaleznos¢ z
wczesng poprawag neurologiczng (NIHSS 2 po 7 dniach) dla wszystkich udarow, w
podtypie CE — z poczatkowym nasileniem udaru (NIHSS 1). Wykazano dodatnig
zalezno$¢ miedzy stezeniem CRP a poczatkowym nasileniem udaru (NIHSS 1) oraz
jego dlugoterminowym rokowaniem funkcjonalnym (mRS po 3 mies.) w calej grupie
badanej. Natomiast w podgrupie LVD wykazano dodatnig zalezno$¢ miedzy stezeniem
CRP a poczatkowym nasileniem udaru (NIHSS 1) oraz wczesng poprawa neurologiczng

w ciggu 7 dni (r6znica NIHSS 1-2).
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9. Summary

Stroke is the most common cause of disability in adults and the second leading
cause of death worldwide. Despite its sudden onset, the occurrence of stroke is mainly
determined by the aging process and long-term exposure (sometimes from birth) to risk
factors. Traditional risk factors are not fully responsible for the pathogenesis of stroke,
which is why unconventional predictors, such as vascular markers, are being sought.
The cfPWV is considered to be the gold standard for assessing vascular stiffness. If it is
more than 10 m/s, it becomes a reliable indicator of high risk HMOD according to the
2023 ESH guidelines.

The aim of this study was to measure indirect indicators of arterial stiffness
(cfPWV and acute hypertensive reaction) and analyze their relationship to stroke risk
factors. The relationship between cfPWV, AHR, EF, laboratory parameters with respect
to the severity of symptoms and the functional prognosis in the case of ischemic stroke
were also examined.

The study was conducted in the period from May 31, 2018 to June 30, 2021 in a
group of 41 women and 40 men aged 28 to 84 years with their first ischemic stroke and
without concomitant neurological disorders. In the entire study group, the average
results were: NIHSS (stroke severity) 6.1 points, mRS (functional status after 3 mths)
1.3 £ 1.2, BMI 27.0 £ 3.7 kg/m2. Laboratory tests included: a lipidogram, fasting and
casual glucose levels at admission, glycosylated hemoglobin, CRP, creatinine and urea;
performed using standard measurement methods. The eGFR was calculated using the
MDRD study equation. Non-invasive measurements were performed by applanation
tonometry using the SphygmoCor XCEL device from AtCor Medical Pty Ltd
(Australia) for acquisition of the carotid and femoral blood pressure waveforms,
according to literature guidelines. The average cfPWV value was 9.7 m/s for the entire
group. Etiological subtypes of stroke were determined based on the TOAST
classification.

Results and conclusions: In patients with their first ischemic stroke, a higher
cfPWV > 10 m/s was associated with a more severe initial stroke severity (NIHSS 1)
and a worse prognosis, both early (NIHSS 2 after 7 days) and long-term (mRS after 3
mths) within the entire study group. In turn, in patients undergoing reperfusion therapy,
a higher cfPWV > 10 m/s predicted a worse treatment outcome (a lower percentage
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improvement in NIHSS 1-2 score between days 1 and 7). The correlation analysis in the
entire study group showed a positive relationship between cfPWV, age and BMI; as
well as with laboratory parameters (fasting and admission glucose levels, triglycerides
and renal function parameters) and hemodynamic parameters (MAP, PP, cMAP, cPP,
HR, EF). A relationship between cfPWV, early prognosis (NIHSS 2 after 7 days) and
long-term prognosis (MRS after 3 mths) was demonstrated within the entire study
group, while in the SVD subgroup there was the initial stroke severity (NIHSS 1). There
was no correlation between AHR and the assessment results. In the group of patients
with an NIHSS score > 6 points at admission, EF showed a negative relationship with
early neurological improvement (NIHSS 2 after 7 days) for all strokes, and in the CE
subtype there was the initial stroke severity (NIHSS 1). A positive relationship was
found between CRP concentration, the initial severity of stroke (NIHSS 1) and its long-
term functional prognosis (MRS after 3 mths) within the entire study group. However,
in the LVD subgroup there was a positive relationship between CRP concentration, the
initial severity of stroke (NIHSS 1) and early neurological improvement within 7 days
(NIHSS difference 1-2).
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