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ATHEROSCLEROSIS IN OBSTRUCTIVE 
SIEEP APNEA

The association between obstructive sleep apnea
(OSA) and atherosclerosis is confirmed for long time,
but the pathomechanism is still not known. The
recent studies revealed new facts, which try to
explain potential role of OSA in development of
plaque in arteries. Atherosclerosis is not only lipid
disorder, but many other factors as chronic inflamma-
tion, increased level of homocysteine, fibrinogen
or tissue plasminogen activator contribute to its
progression. The same factors also play important
role in OSA. In this review we sum up all recent
findings in human and animal research concerning
common field of atherosclerosis and OSA.

(Mag. ORL, 2017, 62, XVI, 56–59)
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Obturacyjny bezdech podczas snu (OBPS)
jest cz´sto wyst´pujàcym schorzeniem i wed∏ug
danych z literatury dotyczy w Polsce 16,7% m´˝-
czyzn oraz 5,4% kobiet (Szczeklik, 2010). Jest to
zaburzenie snu, w którym nast´puje nocne na-
wracajàce zapadanie si´ i obturacja w obr´bie
górnych dróg oddechowych, podczas których
dochodzi do przewlek∏ej okresowej hipoksji
(POH, chronic intermittent hypoxia – CIH).
OBPS przyczynia si´ do rozwoju wielu chorób
uk∏adu krwionoÊnego, m.in.: nadciÊnienia t´tni-
czego, choroby wieƒcowej, udaru, zaburzenia
rytmu serca (Kohler, 2015), a tak˝e cukrzycy czy
depresji. 

Mia˝d˝yca jest zaburzeniem, które poprzez
wolno post´pujàce zw´˝enie Êwiat∏a t´tnic pro-
wadzi do powik∏aƒ mózgowo-naczyniowych oraz
choroby wieƒcowej. Z czasem mo˝e dojÊç
do uszkodzenia blaszki mia˝d˝ycowej i powsta-
nia zakrzepu, co manifestuje si´ ostrym zespo-
∏em wieƒcowym, uszkodzeniem mi´Ênia serco-
wego czy udarem (Weber i Noels, 2011).

Zwiàzek pomi´dzy wyst´powaniem OBPS
a mia˝d˝ycà jest od wielu lat potwierdzany, jed-
nak jego mechanizm nie jest dok∏adnie poznany
(Eastwood i in., 2010). W ostatnim czasie poja-
wi∏y si´ doniesienia, których autorzy podj´li pró-
b´ wyt∏umaczenia tworzenia si´ blaszki mia˝-
d˝ycowej w t´tnicach w przebiegu OBPS.

Proces tworzenia si´ blaszki mia˝d˝ycowej
jest z∏o˝ony i wieloczynnikowy. Do powstania tej
patologii przyczyniajà si´ nie tylko zaburzenia
gospodarki lipidowej, lecz tak˝e: uogólniony
oraz rozwijajàcy si´ miejscowo w Êcianie naczyƒ
krwionoÊnych stan zapalny, aktywacja uk∏adu
immunologicznego oraz dysfunkcja i uszkodzenie
endothelium (Song i in., 2015). G∏ównymi media-
torami przewlek∏ego stanu zapalnego w t´tnicach
sà cytokiny prozapalne, TNF-α (ang. tumor necro-
sis factor-α) i interleukina 8 (Kylintireas i in.,
2012). Do g∏ównych czynników ryzyka mia˝d˝y-
cy zalicza si´: predyspozycj´ genetycznà, wiek,
nadciÊnienie t´tnicze, cukrzyc´, hiperlipidemi´,
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proces aterogenezy w t´tnicach szyjnych. Kylinti-
reas i in. zaobserwowali, ˝e w t´tnicach szyjnych
u pacjentów z OBPS w badaniu rezonansem ma-
gnetycznym cz´Êciej wyst´puje blaszka mia˝d˝y-
cowà, jest ona bardziej rozwini´ta i jest obarczo-
na wi´kszym ryzykiem uszkodzenia ni˝ u osób
z grupy kontrolnej (Kylintireas i in., 2012). Hui i in.
przeprowadzili badania na 50 pacjentach, z któ-
rych 28 by∏o leczonych przy u˝yciu aparatu CPAP
(ang. Continuous Positive Airway Pressure), wy-
twarzajàcego sta∏e dodatnie ciÊnienie w drogach
oddechowych, a pozosta∏ych 22 nie otrzyma∏o ta-
kiego leczenia. Zaobserwowali, ˝e pogrubienie
warstwy intima-media w t´tnicach szyjnych, która
jest markerem mia˝d˝ycy, zmniejszy∏a si´ u pa-
cjentów leczonych przez 12 miesi´cy aparatem
CPAP w porównaniu z grupà kontrolnà (Hui i in,
2012). Udowodnili w ten sposób, ˝e skuteczna te-
rapia OBPS mo˝e cofaç subkliniczne zmiany w na-
czyniach t´tniczych.

Badania wykaza∏y, ˝e OBPS i nadciÊnienie
t´tnicze majà addytywny wp∏yw na gruboÊç
warstwy intima-media w t´tnicach szyjnych.
Damianii in. analizowali ten parametr w czte-
rech grupach: u pacjentów z OBPS bez nadci-
Ênienia t´tniczego, pacjentów z OBPS i nadci-
Ênieniem t´tniczym, pacjentów z nadciÊnieniem
t´tniczym bez OBPS oraz w grupie kontrolnej.
Jego wartoÊci by∏y znaczàco statystycznie pod-
wy˝szone u pacjentów z OBPS bez nadciÊnienia
t´tniczego i pacjentów z nadciÊnieniem t´tni-
czym bez OBPS w porównaniu z grupà kontrolnà
oraz znaczàco statystycznie podwy˝szone u pa-
cjentów z OBPS i nadciÊnieniem t´tniczym w po-
równaniu do pacjentów z OBPS bez nadciÊnienia
t´tniczego (Damiani i in., 2015).

Wed∏ug badaƒ przeprowadzonych przez
Monnereta i wspó∏pracowników gruboÊç war-
stwy intima-media w t´tnicach szyjnych jest
tak˝e wi´ksza u pacjentów z OBPS chorych do-
datkowo na chorob´ metabolicznà ni˝ u pacjen-
tów cierpiàcych wy∏àcznie na chorobà metabo-
licznà (Monneret i in., 2012). Równie˝ st´˝enie
homocysteiny, która jest niezale˝nym czynni-
kiem ryzyka rozwoju mia˝d˝ycy, jest wi´ksze
w tej grupie pacjentów i wzrasta wraz z ci´˝ko-
Êcià OBPS. 

W ostatnim czasie przeprowadzono wiele
badaƒ, próbujàc znaleêç zwiàzek pomi´dzy chra-
paniem, które cz´sto wspó∏wyst´puje z OBPS,
a mia˝d˝ycà.

Salepci i in. mierzyli pogrubienie warstwy
intima-media (intima-media thickening – IMT)
w t´tnicach szyjnych w trzech grupach pacjen-

oty∏oÊç, brak aktywnoÊci fizycznej, depresj´ oraz
nikotynizm. Oprócz tego istniejà tak zwane no-
we czynniki ryzyka, takie jak: podwy˝szone
wskaêniki stanu zapalnego, homocysteiny, fibry-
nogenu, D-dimerów, lipoproteiny (a), czy te˝ tkan-
kowego aktywatora plazminogenu (ang. tissue
plasminogen activator – tPA) (Drager i in., 2011).

PATOMECHANIZM
Nieznany jest dok∏adny mechanizm spra-

wiajàcy, ˝e u pacjentów z OBPS mia˝d˝yca wy-
st´puje cz´Êciej ni˝ w populacji ogólnej i ma bar-
dziej intensywny przebieg. Wiadomo jedynie, ˝e
OBPS jest czynnikiem ryzyka wyst´powania mia˝-
d˝ycy niezale˝nym od cukrzycy, nadciÊnienia t´t-
niczego, dyslipidemii czy palenia papierosów.
Z jednej strony wydaje si´, ˝e zwiàzek, który
∏àczy OBPS i mia˝d˝yc´, jest wieloraki (Drager
i in., 2011). Oba te schorzenia majà wspólne
czynniki ryzyka, takie jak: nadciÊnienie t´tnicze,
nadwaga, cukrzyca, przewlek∏y uogólniony stan
zapalany. Wspó∏wyst´pujàc, czynniki te prowa-
dzà do niekorzystnej interakcji pomi´dzy OBPS
a mia˝d˝ycà. Z drugiej strony postuluje si´, ̋ e to
przewlek∏a okresowa hipoksja jest g∏ównym nie-
zale˝nym czynnikiem ∏àczàcym te dwa schorze-
nia, jednak hipoteza ta nie znajduje potwierdze-
nia w badaniach (Song i in., 2015).

Nawracajàce cykle hipoksji i reoksygenacji
w przebiegu OBPS prowadzà do uszkadzania na-
czyƒ krwionoÊnych i wytwarzania reaktywnych
form tlenu (RFT) przez leukocyty i komórki Êród-
b∏onka. RFT, uszkadzajàc komórki Êcian naczyƒ
krwionoÊnych, wywo∏ujà stan zapalny i aktywa-
cj´ endothelium. U pacjentów, u których jeszcze
nie ustabilizowano choroby naczyniowej, proces
ten jest odwracalny pod warunkiem wdro˝enia
skutecznej terapii OBPS.

Pacjenci z OBPS cierpià cz´sto na inne,
wspó∏istniejàce choroby (m.in. nadciÊnienie t´t-
nicze, oty∏oÊç, cukrzyc´ typu 2), które tak˝e mo-
gà byç przyczynà rozwoju chorób naczyniowych.
Z tego powodu trudno okreÊliç, w jakim stopniu
poszczególne schorzenia przyczyniajà si´ do dys-
funkcji Êródb∏onka oraz jakie pomi´dzy nimi za-
chodzà interakcje. Nieznany jest te˝ sam proces
uszkodzenia Êródb∏onka i czas, jaki up∏ywa od je-
go uszkodzenia do powstania konkretnej choro-
by naczyniowej manifestujàcej si´ klinicznie (Lui
i in., 2013).

Nawet u pacjentów z ∏agodnà postacià OBPS
mo˝na stwierdziç zwi´kszone st´˝enia czynni-
ków prozapalnych i antyzapalnych, co mo˝e
przemawiaç za tym, i˝ mia˝d˝yca rozwija si´
u nich szybciej ni˝ w ogólnej populacji (Sahlman
i in., 2010).
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tów. Pierwszà grup´ stanowi∏y osoby chrapiàce,
drugà – osoby cierpiàce na ∏agodnà lub umiarko-
wanà postaç OBPS, trzecià – cierpiàcy na ci´˝kà
postaç OBPS. Wskaênik pogrubienia warstwy
intima-media oraz gruboÊç Êciany t´tnicy szyjnej
by∏y znaczàco statystycznie wi´ksze w grupie
trzeciej ni˝ drugiej. Okaza∏o si´ tak˝e, ˝e
u 16,7% ca∏ej badanej grupy, niezale˝nie
od chrapania oraz nasilenia OBPS, wyst´puje po-
grubienie warstwy intima-media i ci pacjenci
mieli wy˝sze wartoÊci AHI (ang. Apnea/Hypop-
nea Index – wskaênik bezdechu/sp∏ycenia odde-
chu), ODI (ang. Oxygen Desaturation Index –
wskaênik desaturacji) oraz wy˝szy indeks chra-
pania w porównaniu do pacjentów z prawid∏owà
warstwà intima-media (p<0,05). (Salepci i in.,
2015). Wynika z tego, ˝e zarówno pacjenci
z OBPS, jak i chrapiàcy nie zg∏aszajàcy chorób
uk∏adu krà˝enia powinni byç poddawani bada-
niom przesiewowym w tym kierunku w poszuki-
waniu subklinicznych zaburzeƒ, aby mo˝na by∏o
podjàç odpowiednie dzia∏ania prewencyjne, za-
nim dojdzie do istotnych klinicznie powik∏aƒ
(Schiza i in., 2015).

Kolejne badania potwierdzajàce zmiany
w t´tnicach szyjnych u osób chrapiàcych prze-
prowadzili Deeb i in. Grup´ 54 pacjentów
(z AHI<5) podzielili oni na chrapiàcych i nie-
chrapiàcych wed∏ug ankiety Snoring Outcomes
Survey (SOS). GruboÊç warstwy intima-media
w t´tnicach szyjnych mierzona w tych badaniach
przy u˝yciu metod ultrasonograficznych by∏a
znaczàco statystycznie wi´ksza u osób chrapià-
cych w porównaniu z grupà kontrolnà (Deeb i
in., 2014).

W sprzecznoÊci z tymi wynikami pozostajà
obserwacje uzyskane w prospektywnych bada-
niach przeprowadzonych przez Kim i in. Mierzy-
li oni dynamik´ zmian w t´tnicach szyjnych
u 3129 pacjentów, których na podstawie danych
z ankiety podzielili na nawykowo chrapiàcych,
okazjonalnie chrapiàcych i niechrapiàcych. Oka-
za∏o si´, ˝e chrapanie nie wywo∏ywa∏o zmian
w t´tnicach szyjnych w ciàgu 4 lat obserwacji
w ˝adnej z badanych grup. Ta rozbie˝noÊç w wy-
nikach mo˝e byç skutkiem stosowania subiek-
tywnych metod badawczych (ankiet), z pomini´-
ciem badaƒ obiektywizujàcych chrapanie (Kim
i in., 2014).

Istnieje hipoteza, ˝e samo chrapanie – po-
przez wywo∏ywanie wibracji przenoszonych
przez tkanki mi´kkie szyi na Êciany t´tnic szyj-
nych – mo˝e prowadziç to kaskady zapalnej, b´-
dàcej pod∏o˝em mia˝d˝ycy (Drager et al., 2011).
Badania symulujàce taki proces wykonano
na modelu zwierz´cym. Szyje królików podda-

wano wibracjom przez kilka godzin, co powodo-
wa∏o skurcz naczyƒ oraz uszkodzenie komórek
Êródb∏onka (Amatoury i in., 2006). Z kolei ostat-
nio przeprowadzony eksperyment, równie˝
na królikach, których szyje stymulowano 12 go-
dzin dziennie przez 2 miesiàce specjalnie do te-
go celu skonstruowanym urzàdzeniem imitujà-
cym chrapanie, nie wykaza∏ nasilenia mia˝d˝ycy
w t´tnicach szyjnych w grupie badanej w porów-
naniu z grupà kontrolnà (Nam i in., 2013).

Konieczne sà dalsze badania, zarówno kli-
niczne, jak i laboratoryjne, na liczniejszych ko-
hortach, aby potwierdziç lub wykluczyç zwiàzek
nawykowego chrapania bez wspó∏istnienia
OBPS z mia˝d˝ycà. 

MIA˚D˚YCA W AORCIE 
I T¢TNICACH WIE¡COWYCH

Z najnowszych badaƒ wynika, ˝e bezobja-
wowa (subkliniczna) mia˝d˝yca w naczyniach
wieƒcowych wyst´puje cz´Êciej u osób z ci´˝kà
postacià OBPS ni˝ w populacji ogólnej, bez
wzgl´du na BMI i inne czynniki sprzyjajàce cho-
robom uk∏adu krà˝enia (jak cukrzyca, nadciÊnie-
nie t´tnicze czy zaburzenia lipidowe) (Lutsey
i in., 2015). Co wi´cej, w badaniach tych wyka-
zano m.in., ˝e u wszystkich pacjentów cz´ste
wybudzenia w czasie snu mia∏y Êcis∏y zwiàzek
z wyst´powaniem mia˝d˝ycy. Mo˝e to oznaczaç,
˝e z fizjologicznego punktu widzenia zaburzenia
jakoÊci snu, niekoniecznie wyra˝ajàce si´ we
wspó∏czynniku sp∏yceƒ oddechu i bezdechu
(AHI), powodujàce pobudzenie uk∏adu wspó∏-
czulnego, prowadzà do wyst´powania mia˝-
d˝ycy (Kohler, 2015).

Retrospektywne badania, w których przeana-
lizowano wyniki tomograficznych badaƒ kompute-
rowych naczyƒ wieƒcowych 81 pacjentów (49
z OBPS, 32 bez OBPS), wykaza∏y, ˝e u pacjentów
z OBPS cz´Êciej wyst´puje niezkalcyfikowana
blaszka mia˝d˝ycowa ni˝ w grupie kontrolnej
(63% vs 16%). Zale˝noÊç ta by∏a istotna staty-
stycznie równie˝ po uwzgl´dnieniu czynników ry-
zyka mia˝d˝ycy, takich jak: wiek, p∏eç, hiperchole-
sterolemia czy nikotynizm. U pacjentów z OBPS
wyst´puje tak˝e bardziej zaawansowana stenoza
naczyƒ wieƒcowych i wi´cej naczyƒ jest dotkni´-
tych procesem chorobowym ni˝ u pacjentów bez
OBPS (Sharma i in., 2012).

W badaniu na myszach wykazano, ˝e
po usuni´ciu okresowej hipoksji powodujàcej re-
modeling naczyƒ wieƒcowych dochodzi do nor-
malizacji m.in. takich parametrów, jak: gruboÊç
warstwy intima-media, dezorganizacja sieci ela-
stycznych w∏ókien w naczyniach czy w∏óknienie
oko∏onaczyniowe w lewej komorze serca (Ca-
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stro-Grattoni i in., 2016). Celem zastosowanej
w przytoczonych badaniach procedury badaw-
czej z odwróceniem okresowej hipoksji by∏o na-
Êladowanie leczenia pacjentów z OBPS za pomo-
cà aparatu CPAP.

W innych badaniach, tak˝e przeprowadza-
nych na myszach, które podzielono na 3 grupy
(myszy eksponowane na POH i diet´ wysokocho-
lesterolowà, eksponowane tylko na POH oraz
eksponowane wy∏àcznie na diet´ wysokochole-
sterolowà), zauwa˝ono, ̋ e po 12 tygodniach roz-
wój mia˝d˝ycy w aorcie wystàpi∏ tylko w grupie
myszy eksponowanych na POH i diet´ wysoko-
cholesterolowà (Savransky i in., 2007), co prze-

mawia za hipotezà, ̋ e dyslipidemia jest koniecz-
nym warunkiem istnienia mia˝d˝ycogennych
w∏aÊciwoÊci przewlek∏ej hipoksji.

PODSUMOWANIE
Wiadomo, ˝e istnieje Êcis∏y zwiàzek pomi´-

dzy nasileniem zespo∏u OBPS a intensywnoÊcià
procesów mia˝d˝ycowych, ale do tej pory nie zo-
sta∏ on wyjaÊniony w wystarczajàcy sposób.

Jakkolwiek liczne, szeroko zakrojone bada-
nia przeprowadzone w ostatnich latach stanowià
w literaturze medycznej istotnà wartoÊç dodanà,
to jednak pozostawiajà wiele wàtpliwoÊci (Koh-
ler, 2015).  ●
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