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STRESZCZENIE

Nadcisnienie tgtnicze jest szeroko rozpowszechniong jednostka chorobowa na $wiecie, dotykajaca ponad
miliard os6b. Wigze si¢ z powaznym ryzykiem zdarzen sercowo-naczyniowych. W patogenezie pierwotnego
nadcisnienia tetniczego istotng role odgrywaja migdzy innymi: nerki, naczynia, aktywno$¢ ukladu wspétczulnego,
RAAS, stres oksydacyjny, stan zapalny, czynniki genetyczne, spozycie sodu, mikrobiom oraz, jak wskazuja odkrycia
ostatnich lat, dysfunkcja mitochondriéw. Obecne sposoby leczenia skupiaja sie na obnizeniu cisnienia krwi, jednak
potrzebne s3 dalsze badania w celu lepszego zrozumienia patofizjologii choroby pozwalajace na indywidualizacje
terapii. FMSF jest jedng z metod oceny mikrokrazenia i metabolizmu komérkowego, ktéra moze przyczynié sie do
lepszego zrozumienia mechanizméw lezacych u podstaw rozwoju nadcisnienia tetniczego. Polega ona na pomiarze
fluorescencji NADH w skérze przedramienia w réznych stanach ukrwienia tkanki — w spoczynku, ischemii
spowodowanej zamknigciem tetnicy ramiennej oraz w czasie reperfuzji. NADH jest czgstkg pochodzenia gtéwnie
mitochondrialnego, ktéra bierze udziat w wielu procesach metabolizmu komérkowego. W warunkach tlenowych
przeksztalca si¢ w forme jonowa NAD+, natomiast w czasie niedoboru tlenu nastgpuje jej akumulacja. Omawiana
technika zostala uzyta w badaniach prowadzonych zar6wno u oséb zdrowych, ujawniajgc modyfikacje zawartosci
NADH w skoérze zaleznie od wysitku fizycznego, jak i u pacjentéw cierpigcych na r6zne schorzenia, miedzy innymi
cukrzyce, chorobe niedokrwienna serca, toczen ukladowy czy przewlekla obturacyjng chorobe ptuc, wskazujac, ze
metoda FMSF pozwala na wczesne wykrycie potencjalnej dysfunkcji mikrokrazenia i/lub mitochondriéw.

Istota badafi zebranych w cyklu publikacji, byto zglebienie zagadnien dotyczacych patofizjologii nadcisnienia
tetniczego pierwotnego, poszukiwanie metod wczesnego wykrycia powiktan choroby oraz zbadanie wpltywu
stosowania podstawowych lekow hipotensyjnych przy uzyciu stosunkowo nowej metody FMSF. Szczegélowe cele
przeprowadzonych badan obejmowaly: ocen¢ udzialu odpowiedzi komérkowej i mitochondrialnej na niedotlenienie,
zbadanie implikacji klinicznych atypowego przebiegu sygnatu fluorescencji NADH oraz ocene wplywu stosowania
amlodypiny, perindoprilu, nebiwololu i metoprololu na sygnat mierzony za pomocg techniki FMSF.

Badania zaprezentowane w pierwszej z omawianych prac wykazaty u pacjentow szybszy wzrost fluorescencji
NADH skéry w poréwnaniu z grupa kontrolng we wczesnym stadium niedokrwienia. Calkowite zatrzymanie
przeplywu krwi w omawianej fazie sugeruje, ze przyczyn nalezy upatrywa¢ w procesach metabolicznych komoérek.
Wczesna faza niedokrwienia FMSF jest zatem prawdopodobnie wystarczajaco czula by wykry¢ pierwsze objawy
dysfunkcji mitochondriéw w nadci$nieniu t¢tniczym. W kolejnej pracy poréwnano profile cisnienia tetniczego
analizowane za pomocg parametréw fali tetna u oséb chorych na nadcisnienie tetnicze w zaleznosci od charakteru
przebiegu krzywej FMSF. Wyrdzniono dwa typy odpowiedzi sygnatu fluorescencji NADH na niedokrwienie -
typowy, gdy obserwuje si¢ staty wzrost poziomu NADH, oraz atypowy, gdzie sygnal waha si¢ lub slabnie, zwykle
niepoddawany analizie i dotychczas podejrzewany o bycie artefaktem. Zaobserwowano, Zze chorzy z nietypowym
przebiegiem krzywej FMSF mieli mniej korzystny profil cisnienia tgtniczego krwi, co moze wskazywaé na dluzszy
czas trwania choroby, jej wicksze zaawansowanie lub wigksza wrazliwo$¢ badanych na podwyzszone wartosci
cisnienia tetniczego. Wykazano w ten sposéb, ze wizualna ocena przebiegu krzywej FMSF moze mie¢ istotne
implikacje kliniczne. Ostatnia z prezentowanych prac omawia wplyw podstawowych lekéw hipotensyjnych na
przebieg krzywej FMSF w roznych stanach ukrwienia tkanki. W celu poréwnania sygnatu fluorescencji NADH przed
i w trakcie terapii hipotensyjnej wykorzystano nastgpujace parametry krzywej FMSF: poziom fluorescencji
spoczynkowej, warto$¢ maksymalng podczas niedokrwienia i minimalng w czasie reperfuzji oraz parametry pochodne
stanowigce réznice miedzy wymienionymi. Amlodypina, perindopril i nebiwolol nie wptywaja istotnie na przebieg
krzywej; jednak metoprolol zwicksza zawartos¢ NADH w skorze w roznych stanach ukrwienia tkanki.

Badania przeprowadzono na szczegdlnej grupie pacjentow, chorzy byli bowiem nowo zdiagnozowani i
dotychczas nieleczeni, co daje wyjatkowa mozliwosé na zglebianie patofizjologii choroby. Zgodnie z odkryciami
ostatnich lat, ponownie sugerujemy, ze istotng role w patogenezie choroby odgrywa metabolizm komdrkowy, w
szczegblnosci mitochondria, a ich dysfunkcja moze by¢ zauwazona juz na wezesnych etapach choroby. Metoda FMSF
zdaje sie by¢ wyjatkowo czutym, a jednoczesnie stosunkowo tanim i nieinwazyjnym, narzgdziem oceniajacym stan
zdrowia pacjentéw z nadciénieniem tetniczym oraz weryfikujacym efekty terapii hipotensyjnej.
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