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1. Wykaz stosowanych skrótów 

ABPM- całodobowe monitorowanie ciśnienia tętniczego (ang. ambulatory blood pressure 

monitoring) 

AGB - przewiązanie żołądka opaską regulowaną (ang. adjustable gastric banding) 

AH –obszar przekrwienia w czasie PORH (ang. area of hyperaemia) 

AVR – średnia realna zmienność ciśnienia tętniczego (ang. average real blood pressure 

variability) 

BMI - wskaźnik masy ciała (ang. Body Mass Index) 

BPD- wyłączenie żółciowo-trzustkowe (ang. biliopancreatic diversion) 

BPD-DS- wyłączenie żółciowo-trzustkowe z przełączeniem dwunastniczym (ang. 

biliopancreatic diversion - duodenal switch) 

BPV – zmienność ciśnienia krwi (ang. blood pressure variability) 

CRP- białko C- reaktywne (ang. C-reaktive protein) 

CV – sercowo-naczyniowe (ang. cardio-vascular) 

DBP - rozkurczowe ciśnienie tętnicze (ang. diastolic blood pressure) 

EKG – elektrokardiogram  

FMD - zależna od przepływu rozszerzalność tętnicy ramiennej (ang. flow mediated dilatation) 

GLP-1- glukagonopodobny petyd-1 (ang. Glucagon-like peptide-1) 
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HbA1c%- procent hemoglobiny glikowanej A1c (ang. percentage of glycated haemoglobin 

A1c) 

HDL- lipoproteina o dużej gęstości (ang. high-density lipoprotein) 

HOMA-IR – wskaźnik insulinooporności (ang. homeostatic model assessment- insulin 

resistance) 

hsCRP-  wysoko czułe białko C-reaktywne (ang. high sensitivity C-reactive protein) 

IMT- grubość kompleksu intima-media (ang. intima-media thickness) 

IR- insulinooporność (ang. insulin resistance) 

LDF- laserowa przepływometria Dopplerowska (ang. laser Doppler flowmetry) 

LDL- lipoproteina o małej gęstości (ang. low-density lipoprotein) 

NF-κB-  czynnik jądrowy kappa B (ang. nuclear factor kappa B) 

NMD- rozszerzalność tętnicy ramiennej po zastosowaniu nitrogliceryny (ang. nitro-glycerine- 

mediated dilatation) 

PF- przepływ szczytowy w czasie PORH (ang. peak flux) 

PORH-  pookluzyjna reakcja przekrwienna (ang. post-occlusive reactive hyperaemia) 

RYGB- wyłączenie żołądkowe typu Roux-en-Y (ang. Roux-en-Y gastric bypass) 

SBP-  skurczowe ciśnienie tętnicze (ang. systolic blood pressure) 

SD- odchylenie standardowe (ang. standard deviation) 
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SG - rękawowa resekcja żołądka (ang. sleeve gastrectomy) 

TM- czas osiągnięcia szczytowego przepływu w czasie PORH (ang. time to maximum flow) 

TNF-α- czynnik martwicy nowotworów (ang. tumor necrosis factor α) 

TWL%- procent utraconej masy ciała (ang. total weight loss %) 

wSD- ważone odchylenie standardowe (ang. weighted standard deviat 
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2. Wykaz prac wchodzących w skład rozprawy 

Rozprawa doktorska została przygotowana na podstawie trzech tematycznie powiązanych 

prac: 

1. Głuszewska A, Gryglewska B, Gąsowski J, Bilo G, Zarzycki B, Dzieża-Grudnik A, Major P, 

Budzyński A, Faini A, Parati G, Grodzicki T. Reduction of 24-h blood pressure variability 

in extreme obese patients 10 days and 6 months after bariatric surgery depending on 

pre-existing hypertension. Eur J Intern Med. 2019;60:39-45. 

 doi: 10.1016/j.ejim.2018.10.022.  IF – 3.660 

 

2. Głuszewska A, Gryglewska B, Rewiuk K, Zarzycki B, Dzieża-Grudnik A, Kwater A,  

Major P, Budzyński A, Gąsowski J, Grodzicki T. Arterial structure and function and its 

short- and long-term changes after bariatric surgery J Physiol Pharmacol 2019; 70(6). 

 doi: 10.26402/jpp.2019.6.09. Epub 2020 Feb 19. IF – 2,544 

 

3. Gryglewska B, Głuszewska A, Zarzycki B, Dzieża- Grudnik A, Fedyk-Łukasik M, Major P, 

Budzyński A, Gąsowski J, Grodzicki T. Post‐occlusive reactive hyperemic response of 

skin microcirculation among extremely obese patients in the short and long term after 

bariatric surgery. Microcirculation 2019 Nov 28 doi: 10.1111/micc.12600 [Epub ahead 

of print] IF- 2.679 

 

 

 

 

 

 

 

 



8 
 

 
 
 
 

3. Wprowadzenie 

Otyłość wraz z jej powikłaniami stanowi stale narastający problem zdrowotny. Według 

danych Światowej Organizacji Zdrowia (WHO) z 2014 r. około 13% dorosłej populacji (ponad 

600 milionów) stanowią osoby z otyłością [1]. Opublikowane niedawno dane ze 186 krajów, z 

21 regionów świata, wskazują na narastającą częstość otyłości, która w latach 1975-2014r 

wzrosła z 3,2% do 10,8% u mężczyzn i z 6,4% do 14,9% u kobiet [2]. W Polsce co druga 

dorosła osoba ma nadwagę lub otyłość i trend ten ma charakter wzrastający [3]. Obecność 

otyłości negatywnie wpływa na rokowanie. Metaanaliza 4 różnych kohort pacjentów z Anglii, 

Finlandii, Francji i Szwecji, wykazała, że pacjenci ze wskaźnikiem masy ciała (BMI  Body Mass 

Index) powyżej 35 kg/m2, mogą oczekiwać od 6 do 7 lat krótszego życia w dobrym zdrowiu i 

od 7 do 9 lat krótszego życia bez chorób przewlekłych, w porównaniu do osób o prawidłowej 

masie ciała [4]. Konsekwencją nadwagi lub otyłości jest obok występowania zaburzeń 

metabolicznych także częstsza zapadalność na schorzenia układu sercowo-naczyniowego (CV 

– cardio-vascular) takie jak: kardiomiopatia, przewlekła niewydolność serca, zaburzenia 

rytmu serca, nadciśnienie tętnicze, choroba niedokrwienna serca oraz nagła śmierć sercowa 

[5, 6]. Choroby układu CV stanowią główną przyczynę zwiększonej śmiertelności wśród osób 

otyłych [6]. Na ryzyko zgonu z przyczyn CV wpływa nie tylko stopień otyłości, ale także czas 

jej trwania. Wykazano, że na każde 2 lata życia z otyłością, ryzyko zgonu z przyczyn CV 

wzrasta o 7% [5]. Największe ryzyko wiąże się z występowaniem otyłości olbrzymiej, 

rozpoznawanej przy BMI powyżej 40 kg/m2. Szacuje się że pacjenci z BMI między 40 a 59 

kg/m2 tracą średnio 6,5 do 13,7 lat życia w porównaniu z osobami o prawidłowej wadze [7]. 

Postępowanie zachowawcze w przypadku otyłości olbrzymiej nie pozwala na 

osiągnięcie istotnych i trwałych efektów leczenia. Podczas gdy u osób z mniejszym stopniem 

otyłości, do osiągnięcia istotnych klinicznie efektów zdrowotnych wystarczy spadek wagi o 5-

10%, u osób z otyłością olbrzymią może być konieczny spadek o 20% lub więcej. Według 

zarówno europejskich jak amerykańskich wytycznych leczenia otyłości, złotym standardem w 

przy leczeniu otyłości olbrzymiej powinno być leczenie operacyjne [8]. Interdyscyplinarne 

europejskie wytyczne dotyczące chirurgii metabolicznej i bariatrycznej rekomendują do 
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objęcia leczeniem operacyjnym osoby w wieku 18-60 lat z BMI ≥40kg/m2 oraz z BMI 35-39,9 

kg/m2 z towarzyszącymi schorzeniami stanowiącymi powikłanie otyłości [9].  

Wśród stosowanych metod leczenia operacyjnego otyłości wyróżnia się:  

 przewiązanie żołądka opaską regulowaną (adjustable gastric banding; AGB), 

 rękawowa resekcja żołądka (sleeve gastrectomy; SG), 

 wyłączenie żołądkowe typu Roux-en-Y (Roux-en-Y gastric bypass; RYGB), 

 wyłączenie żółciowo-trzustkowe (biliopancreatic diversion; BPD), 

 wyłączenie żółciowo-trzustkowe z przełączeniem dwunastniczym (BPD/duodenal 

switch ; BPD-DS). 

Decyzja o typie zabiegu jest podejmowana indywidualnie z uwzględnieniem nie tylko stopnia 

otyłości, ale także obecności schorzeń współistniejących i związanych z nimi ryzykiem 

operacyjnym, a także z uwzględnieniem doświadczenia zespołu chirurgicznego [10]. 

Najczęściej wykonywane są SG i RYGB.  

Przeglądy systematyczne oraz metaanalizy porównujące efekty leczenia chorych 

poddawanych zabiegom bariatrycznym z pacjentami leczonymi zachowawczo, wykazały 

istotną przewagę postępowania chirurgicznego nad zachowawczym nie tylko w zakresie 

spadku masy ciała, ale także jakości życia, kontroli i zapobiegania chorobom 

współistniejącym oraz zmniejszenia śmiertelności z przyczyn ogólnych jak i sercowo- 

naczyniowych [11]. Operacje bariatryczne wiążą się też z redukcją klasycznych czynników 

ryzyka CV takich jak hiperlipemia, cukrzyca i  nadciśnienie tętnicze (całkowita remisja 

odpowiednio u powyżej 70%, 77% oraz 62% pacjentów). Istotny spadek masy ciała widoczny 

jest u chorych już po kliku tygodniach (około 41 kg w ciągu 30 dni) [12, 13]. Remisja powikłań 

i poprawa metaboliczna była obserwowana już w pierwszym tygodniu po operacji i nie 

zależała od spadku wagi [14]. Korzystne efekty metaboliczne utrzymują się w okresie około 

12 lat po zbiegu [15] . Zaobserwowano również korzystny odległy wpływ na rokowanie. W 

obserwacjach długoterminowych (około siedmioletnich) operacje bariatryczne zmniejszały 

śmiertelność o około 40%, w tym śmiertelność z przyczyn CV o około 56% [16].  
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Mimo tak korzystnych zmian po leczeniu bariatrycznym chorzy mają nadal 

podwyższone ryzyko CV. Poziom ryzyka, który pozostaje mimo wdrożenia właściwych metod 

postępowania określa się mianem ryzyka rezydualnego [17]. Residual Risk Reduction 

Initiative precyzuje ryzyko rezydualne jako istotne ryzyko powikłań makro- i 

mikronaczyniowych, które utrzymuje się u większości pacjentów mimo stosowania obecnych 

standardów postępowania, z osiągnięciem celów terapeutycznych w leczeniu aterogennej 

dyslipidemii, cukrzycy czy nadciśnienia tętniczego [17]. Wykazano, że otyli pacjenci z 

nadciśnieniem tętniczym, cukrzycą czy hiperlipidemią mają większe ryzyko CV niż tak samo 

obciążone osoby szczupłe w tym samym wieku [18]. Otyłość pozostaje niezależnym 

czynnikiem ryzyka progresji miażdżycy u osób otrzymujących zgodne z wytycznymi leczenie 

hipotensyjne oraz hipolipemizujące [19]. Również osoby otyłe bez zaburzeń metabolicznych, 

mimo braku klasycznych czynników ryzyka, wykazywały podwyższone ryzyko CV w badaniach 

obserwacyjnych [20]. Ponadto wykazano, że także osoby z otyłością olbrzymią metabolicznie 

zdrowe odnoszą korzyści z leczenia operacyjnego otyłości [21, 22]. Uważa się, że 

prawdopodobnie rezydualne ryzyko zależy bardziej od wyjściowego ryzyka chorych niż 

osiągniętych celów terapii [23]. Z patofizjologicznego punktu widzenia, rezydualne ryzyko CV 

może być częściowo zależne od obecności zmian czynnościowych lub nieodwracalnych zmian 

strukturalnych w układzie krążenia.  

Niewiele jest danych, które pozwalają ocenić jakie dodatkowe czynniki decydują o 

rezydualnym ryzyku u chorych z otyłością olbrzymią poddawanych zabiegom bariatrycznym, 

jak również ustalić czy czynniki te podlegają modyfikacji w wyniku zastosowanej interwencji.  

Jednym z modyfikowalnych czynników ryzyka CV, który ulega znaczącej poprawie po 

operacyjnym leczeniu otyłości jest wysokość ciśnienia tętniczego [24]. W patogenezie 

nadciśnienia tętniczego w otyłości znaczenie ma przewlekły stan zapalny, niedobór 

adiponektyny, podwyższony poziom leptyny, inulinooporność, aktywacja układu 

współczulnego, zwiększona aktywacja układu renina- angiotensyna-aldosteron, zmniejszone 

stężenie peptydów natriuretycznych czy wzmożona absorpcja sodu w kanalikach nerkowych 

[25]. W meta-analizie opisującej wpływ leczenia nadciśnienia tętniczego na ryzyko CV, 

wykazano, że im większe wyjściowo ryzyko CV, tym większy spadek całkowitego ryzyka przy 



11 
 

 
 
 
 

obniżeniu ciśnienia tętniczego, ale większe także ryzyko rezydualne [26]. Ryzyko CV zależy 

nie tylko od średnich wartości ciśnienia, ale także zmienności ciśnienia oraz jego profilu 

dobowego [27] . Wahania wartości ciśnienia (zmienność) zależne od czynników 

środowiskowych, fizjologicznych (wolemia, wysiłek fizyczny, sen) czy emocjonalnych, 

zapewniają optymalną perfuzję narządową w różnych sytuacjach życiowych. Zaburzenia w 

zakresie zmienności ciśnienia odzwierciedlają niewydolność mechanizmów kompensacyjnych 

układu krążenia. Za krótkoterminową zmienność ciśnienia tętniczego (BPV – blood pressure 

variability) odpowiada układ renina-angiotensyna-aldosteron, odruch z baroreceptorów, 

aktywność układu współczulnego oraz zależna od tlenku azotu reaktywność naczyń. W 

otyłości BPV jest najczęściej zwiększona [28]. Wyższa zmienność krótkoterminowa w okresie 

nocy u osób otyłych zwiększa dwukrotnie śmiertelność w porównaniu do osób o prawidłowej 

masie ciała [29, 30, 31].  Do pomiarów zmienności krótkoterminowej ciśnienia tętniczego 

wykorzystywane są dane z rejestracji całodobowej ciśnienia (ABPM, ambulatory blood 

pressure monitoring). Z pomiarów wyliczane jest odchylenie standardowe (standard 

deviation, SD) wartości ciśnień skurczowych, rozkurczowych i ciśnienia średniego z całej doby 

oraz oddzielnie dla dnia i nocy. Celem wykluczenia różnic wynikających z okresów dnia i nocy 

możliwe jest także obliczanie „ważonego” SD (weighted standard deviation, wSD) dla całej 

doby (uwzględniające dodatkowo w obliczeniach czas trwania dnia i nocy). Przy ocenie 

wpływu operacji bariatrycznych na zmiany wartości ciśnienia tętniczego opierano się głównie 

na pomiarach ciśnienia metodą gabinetową lub na wartościach średnich z pomiarów 

całodobowych [12, 13]. Niewiele jest badań oceniających BPV u chorych z otyłością 

olbrzymią poddawanych zabiegom bariatrycznym [32, 33, 34]. Ponadto brak jest badań 

oceniających profil ciśnienia i BPV w krótkim okresie po zabiegu operacyjnym. 

Ryzyko rezydualne u chorych z otyłością olbrzymią może zależeć także od wcześnie 

rozwijających się czynnościowych i strukturalnych zmian naczyniowych.  Dysfunkcja 

śródbłonka naczyniowego należy do najwcześniejszych etapów uszkodzenia naczyń w 

otyłości i jest stwierdzana nawet przy dobrej kontroli czynników metabolicznych [35]. 

Dysfunkcja śródbłonka uważana jest za subkliniczny wczesny wskaźnik miażdżycy, który 

dobrze koreluje z ryzykiem zdarzeń CV [36]. Strukturalnym markerem tych zmian jest 
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grubość kompleksu błony wewnętrznej i środkowej (IMT, intima-media thickness) tętnicy 

szyjnej [37].  

Prawidłowy śródbłonek naczyniowy odpowiada za napięcie naczyń, poprzez 

wytwarzanie substancji wazoaktywnych takich jak tlenek azotu czy prostacyklina, 

śródbłonkowy czynnik hiperpolaryzujący, endotelina 1, prostaglandyny, tromboksan A2 [38].  

Śródbłonek bierze udział w procesach krzepnięcia, fibrynolizy, regulacji aktywacji płytek krwi, 

diapedezy leukocytów, angiogenezie i przebudowie naczyń oraz wydziela czynniki 

prozapalne. Upośledzenie rozszerzalności naczyniowej zależnej od śródbłonka jest wczesnym 

objawem miażdżycy naczyń, w tym naczyń wieńcowych [38]. Istotną rolę w patogenezie 

dysfunkcji śródbłonka naczyniowego w otyłości odgrywa obecność przewlekłego  stanu 

zapalnego oraz aktywność metaboliczna i endokrynno-humoralna tkanki tłuszczowej.  W 

otyłości dochodzi do przerostu i niedotlenienia adipocytów, ich nacieczenia przez komórki 

zapalne oraz narażenia na zwiększony stres oksydacyjny. Mechanizmy te powodują 

dysregulację w czynności adipocytów i zaburzenia w wydzielaniu przez nie substancji 

hormonalnych, wazoaktywnych oraz cytokin prozapalnych. Zwiększona masa ciała związana 

jest z podwyższonym poziomem CRP, czynnika martwicy nowotworów α (TNF- α) , jego 

rozpuszczalnych receptorów, a także interleukiny 6 oraz 18 [39, 40]. U osób z otyłością 

wykazano zwiększoną ilość monocytów oraz makrofagów w tkance tłuszczowej oraz 

podwyższony poziom ekspresji czynnika NF-κB (ang. nuclear factor kappa B), który aktywuje 

ekspresję genów kodujących powstawanie cytokin, chemokin, metaloprotein oraz białek 

adhezyjnych uczestniczących w procesie zapalnym [39, 40]. W rozwoju dysfunkcji śródbłonka 

naczyniowego istotną rolę odgrywają również substancje hormonalne wytwarzane przez 

tkankę tłuszczową [39, 40]. Leptyna, poza swym działaniem w sferze regulacji łaknienia i 

zasobów energetycznych, odpowiedzialna jest za proliferację komórek mięśni gładkich ściany 

naczyniowej, zmniejszoną syntezę tlenku azotu przez komórki śródbłonka, wytwarzanie 

wolnych rodników tlenu oraz powoduje nasilenie stanu zapalnego poprzez stymulację 

wydzielania TNF-α oraz interleukiny 6. Obniżony w otyłości poziom adiponektyny wiąże się z 

zaburzeniem uwalniania tlenku azotu oraz aktywacją makrofagów. Na zmiany w śródbłonku 

naczyniowym w otyłości ma wpływ również uwalnianie przez tkankę tłuszczową wolnych 

kwasów tłuszczowych oraz aktywacja układu renina- angiotensyna-aldosteron. 
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 Adipokiny, wolne kwasy tłuszczowe oraz angiotensyna II poprzez swój wpływ na centralny 

układ nerwowy powodują aktywację układu współczulnego, a w konsekwencji zaburzenia w 

reaktywności naczyń, wzrost oporu obwodowego oraz zwiększenie wchłania sodu w 

kanalikach nerkowych [41, 42, 43].  

Nieinwazyjna ocena funkcji śródbłonka naczyniowego może być prowadzona w 

różnych łożyskach naczyniowych. Jedną z częściej wykorzystywanych jest ultrasonograficzna 

ocena zależnej od przepływu rozszerzalności tętnicy ramiennej (FMD -flow mediated 

dilatation), której wyniki korelują z inwazyjną oceną funkcji śródbłonka w tętnicach 

wieńcowych [44]. Badanie pozwala na określenie stopnia rozszerzalności naczynia zależnej 

od aktywacji śródbłonka naczyniowego pod wpływem sił ścinających w odpowiedzi na 

uprzednią okluzję naczynia oraz rozszerzalności naczynia niezależnej od funkcji śródbłonka 

badaną po podaniu nitrogliceryny. Funkcja śródbłonka może być także oceniana w obszarze 

naczyń mikrokrążenia obejmującym naczynia układu krążenia o średnicy poniżej 150 µm. 

Stosując laserową przepływometrię Dopplerowską (LDF -laser Doppler flowmetry) można 

szacować reaktywność naczyń mikrokrążenia pod wpływem różnych bodźców takich jak 

niedokrwienie, zmiany temperatury, czy działanie substancji wazoaktywnych [45]. LDF 

umożliwia także rejestrację i analizę wahań przepływów zależnych od czynności 

naczynioruchowej. Uważa się, że czynność naczynioruchowa może być ważnym elementem 

składowym regulacji przepływu, zapewniającym odpowiednią perfuzję tkanek i 

zapobiegającym ich uszkodzeniu w warunkach niedokrwienia. LDF najczęściej jest 

wykonywane w obszarze mikrokrążenia skórnego, które jest uznawane za model oceny 

zmian w mikrounaczynieniu [46]. W skórnym mikrokrążeniu zwiększenie przepływu po 

niedokrwieniu, w odróżnieniu od FMD, zależy od czterech różnych mechanizmów: czynników 

metabolicznych, śródbłonkowych, reakcji miogennej oraz wpływu nerwów czuciowych [45]. 

Aktywność naczynioruchowa jest modulowana przez zależne od śródbłonka substancje o 

działaniu wazodylatacyjnym, ale także układ nerwowy, czynniki metaboliczne oraz działanie 

adipokin uwalnianych z okołonaczyniowej tkanki tłuszczowej, które na drodze parakrynnej 

zmieniają zależną od działania insuliny równowagę między wydzielaniem tlenku azotu a 

produkcją endoteliny. 
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Badania oceniające wpływ zmniejszenia masy ciała na czynność naczyń wykazały, że 

istnieje istotny liniowy związek między utratą masy ciała a poprawą FMD tętnicy ramiennej u 

dorosłych z nadwagą i otyłością, niezależnie od zastosowanej metody odchudzania [47]. 

Zmniejszenie ciężaru ciała pod wpływem diety czy wysiłku fizycznego nie wiązało się z 

obniżeniem IMT tętnicy szyjnej [48, 49]. Natomiast chirurgia bariatryczna znacząco 

poprawiała markery strukturalne wczesnej miażdżycy [50]. Aktualne dane wskazują na 

poprawę funkcji naczyń obwodowych i wieńcowych po operacji, zwłaszcza 12 miesięcy po 

interwencji [51, 52, 53]. Jednak niejednorodność badanych populacji przyczynia się do 

występowania istotnych problemów z interpretacją wyników. Ponadto, brak jest badań 

oceniających zmiany funkcji i struktury naczyń w krótkim okresie po zabiegach 

bariatrycznych. Istnieją także jedynie pojedyncze doniesienia o zmianach w reaktywności 

mikrokrążenia po zabiegach bariatrycznych [54, 55, 56], ale nie wykonywano oceny funkcji 

mikrokrążenia w bardzo krótkim okresie po interwencji chirurgicznej.  
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4. Cele badania 

W badaniu sformułowano następujące hipotezy badawcze:  

(I) Profil dobowy oraz zmienność ciśnienia ulegają korzystnej modyfikacji we wczesnym 

okresie po zabiegu operacyjnym i efekt ten utrzymuje się w obserwacji odległej; 

(II) Operacja bariatryczna przyczynia się do zmian wczesnych markerów miażdżycy tętnic 

krótko po zabiegu i zmiany te utrzymują się także w okresie późniejszym;  

(III) Reaktywność naczyń mikrokrążenia ulega poprawie u chorych z otyłością olbrzymią po 

zabiegu bariatrycznym w okresie wczesnym i w odległym po leczeniu operacyjnym.  

Cele badania obejmowały:  

1. Ocenę zmian średnich wartości, profilu i zmienności ciśnienia tętniczego w 24- 

godzinnym monitorowaniu ciśnienia tętniczego przeprowadzonym w krótkim (10 dni) 

i dłuższym (6 miesięcy) czasie po operacji bariatrycznej u chorych z otyłością 

olbrzymią z prawidłowymi wartościami ciśnienia oraz z rozpoznanym nadciśnieniem 

tętniczym; 

2. Oszacowanie zmian rozszerzalności tętnicy ramiennej zależnej od przepływu 

warunkowanego funkcją śródbłonka (FMD) oraz niezależnej od śródbłonka ocenianej 

po podaniu nitrogliceryny (NMD, nutroglicerin-madiated) w okresie 10 dni i pół roku 

po operacyjnym leczeniu otyłości;  

3. Określenie zmian strukturalnych w ścianie tętnic za pomocą badania grubości 

kompleksu błona wewnętrzna i środkowa tętnicy szyjnej we wczesnym i odległym 

okresie po operacji bariatrycznej u chorych z otyłością olbrzymią;  

4. Oszacowanie wpływu indukowanego chirurgicznie spadku ciężaru ciała na 

reaktywność mikrokrążenia skórnego podczas pookluzyjnej reakcji przekrwiennej u 

chorych z otyłością olbrzymią z nadciśnieniem tętniczym i bez nadciśnienia w okresie 

10 dni i pół roku po zabiegu;  
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5. Oszacowanie znaczenia zmian wskaźników metabolicznych, markerów stanu 

zapalnego oraz wybranych adipokin na badane parametry całodobowej rejestracji 

ciśnienia, funkcji śródbłonka i struktury ściany tętnicy oraz reaktywności naczyń 

mikrokrążenia.  
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5. Materiał i metodyka badań 

Badania miały charakter prospektywny i przeprowadzane były w latach 2011-2015. 

Badana populacja  

Grupę badaną stanowiło 109 pacjentów z otyłością olbrzymią, spełniających kryteria 

kwalifikujące do zabiegu bariatrycznego: 

 wiek 18-60 lat 

 BMI ≥ 40 kg/m2 lub 35,0-39,9 kg/m2 z co najmniej jedną chorobą 

współistniejącą, u których choroba ta może ulec poprawie po wykonaniu 

zabiegu. 

W zależności od ocenianych parametrów liczebność grup badanych w poszczególnych 

opracowaniach wyników wahała się od 71 do 90 chorych.   

Warunkiem udziału w badaniu było również podpisanie świadomej zgody na uczestnictwo. 

Kryteria wykluczenia stanowiły: 

 Brak możliwości wyrażenia świadomej zgody na udział w badaniu lub jej odmowa w 

trakcie trwania badania 

 Kliniczne przeciwskazania do wykonania zabiegu bariatrycznego 

 Ciąża lub karmienie piersią 

 Aktualny udział w związanym z otyłością badaniu klinicznym 

Kwalifikacja do danego typu operacji  (rękawowa resekcja żołądka lub zespolenie omijające 

żołądkowo-jelitowe z pętlą Roux-en-Y) przeprowadzana była w  II Klinice Chirurgii Szpitala 

Uniwersyteckiego, gdzie następnie chorzy byli operowani. 
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 W okresie około 2 miesięcy przed planowaną operacją, pacjenci byli hospitalizowani 

w Oddziale Chorób Wewnętrznych i Geriatrii Szpitala Uniwersyteckiego w Krakowie celem 

wykonania oceny przedoperacyjnej. Przeprowadzano wówczas badanie ankietowe 

obejmujące podstawowe dane demograficzne, wywiad chorobowy, wywiad dotyczący 

aktualnie stosowanych leków, palenia tytoniu, obecności bezdechu sennego oraz 

przeprowadzano badanie fizykalne, a także pozostałe zaplanowane badania dodatkowe. 

Pacjenci oceniani byli wyjściowo oraz 2-krotnie po zabiegu (w okresie 10 dni oraz 6 

miesięcy). W wyznaczonych okresach wykonano pomiary antropometrycze, uzupełniano 

wywiad o ewentualne zmiany w farmakoterapii, zabezpieczono krew do badań 

laboratoryjnych, wykonano pomiar gabinetowy ciśnienia tętniczego oraz ABPM, pomiar 

ultrasonograficzny kompleksu intima-media, ocenę rozszerzalności tętnicy ramieniowej w 

odpowiedzi na reaktywne przekrwienie oraz po podaniu nitrogliceryny, a także badanie 

przepływów w obrębie mikrokrążenia skórnego w warunkach spoczynkowych i po 

prowokacji bodźcem niedokrwiennym. 

Pomiary przeprowadzane były na czczo. Pacjenci proszeni byli także o nie spożywanie 

alkoholu, kawy, herbaty, nie przyjmowanie leków i powstrzymanie się od intensywnej 

aktywności fizycznej w okresie 8 godzin przed badaniem. Pacjenci palący byli proszeni 

ponadto o niepalenie papierosów przez okres około 6 godzin. Pomiary odbywały się w 

godzinach porannych (między godziną 08.00 a 10:30). Badania wykonywane były w cichym 

pomieszczeniu o temperaturze około 22-24 ◦C.  

Pomiary antropometryczne 

Podczas oceny antropometrycznej wykonano pomiar wagi ciała (pomiar z 

dokładnością do 0,1 kg), wzrostu (pomiar z dokładnością do 1 cm), obwodu pasa (pomiar w 

pozycji pionowej w miejscu połowy odległości między dolnym brzegiem łuków żebrowych a 

talerzami biodrowymi, pod koniec swobodnego wydechu). Na podstawie wyników wyliczono 

wskaźnik BMI (wzrost [m]/(masa ciała[kg])2), zmianę BMI w obserwacji prospektywnej oraz 
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procent utraconej masy ciała (TWL%) (obliczone jako [(waga początkowa) – (waga oceniana 

po zabiegu operacyjnym)] / [(waga początkowa)] *100%]. 

Pomiary ciśnienia tętniczego 

Pomiary ciśnienia metodą gabinetową wykonywane były, po 5-minutowym 

odpoczynku, w pozycji siedzącej, z podpartymi plecami, z kończyną górną obnażoną, bez 

uciskającej odzieży, luźno wspartą, z mankietem dostosowanym do obwodu ramienia, w 

pozycji ramienia na wysokości serca. Z użyciem aparatu Omron wykonywano serię 3 

pomiarów w odstępach co 1 minutę, a następnie obliczano średnią wartość z drugiego oraz 

trzeciego pomiaru. 

Badanie ABPM wykonano z zastosowaniem aparatów SpeceLab 90207, z 

automatycznym oscylometrycznym pomiarem ciśnienia. Badanie wykonane było zgodnie z 

aktualnymi wytycznymi Europejskiego Towarzystwa Nadciśnienia Tętniczego [57]. Badania 

przeprowadzone były przy użyciu mankietu dopasowanego do obwodu ramienia.  

Urządzenie zaprogramowano tak, aby pomiary były wykonywane co 20 minut w ciągu dnia 

oraz co 30 minut w ciągu nocy. Okresy czuwania oraz snu wyznaczone zostały ściśle jako 

okresy między 8.00-22.00 a 24.00-6.00, z wyłączeniem okresu pośredniego. Analizowane 

były jedynie wyniki, które zwierały powyżej 70% prawidłowo wykonanych pomiarów. Na 

podstawie dostępnych danych obliczono wartości średnie ciśnienia tętniczego w okresie 

doby dnia oraz nocy. Zmienność ciśnienia tętniczego wyrażona była jako ważone względem 

czasu średnie odchylenie standardowe (wSD) dla okresu doby, dnia oraz nocy. Obliczono 

również średnią realną zmienność ciśnienia tętniczego (ARV) stosując wzór zaproponowany 

przez Mena L. i wsp [58]. 

Badanie zależnej oraz niezależnej od funkcji śródbłonka rozszerzalności tętnicy ramiennej 

Badanie FMD i NMD tętnicy ramiennej wykonywane były przy użyciu aparatu General 

Electrics Vivid 4 z użyciem liniowej głowicy o częstości 10MHz. Badanie przeprowadzane było 

zgodnie z wytycznymi Brachial Artery Reactivity Task Force [59]. W trakcie badania chory 

znajdował się w pozycji leżącej. Po 10-minutowej adaptacji uwidaczniano tętnicę w miejscu 
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1-2 cm powyżej zgięcia łokciowego. Po wykonaniu wyjściowej oceny, uciskano ścianę tętnicy 

mankietem sfigmomanometru napompowanego do wartości ciśnienia 50mmHg powyżej 

wartości ciśnienia skurczowego, ustalonego na podstawie wcześniej wykonanych pomiarów. 

Pomiarów średnicy tętnicy oraz pomiaru maksymalnego przepływu w naczyniu dokonywano 

wyjściowo oraz w czasie reaktywnego przekrwienia (45-60 sekund po zwolnieniu ucisku 

mankietu). Badanie było zsynchronizowane z zapisem elektrokardiogramu (EKG) . Średnica 

naczynia w każdej fazie badania mierzona była sześcio-krotnie na szczycie załamka R (w 

rozkurczu). 

Badanie NMD było wykonywane po powrocie naczynia do wyjściowych wymiarów. 

Wówczas ponownie przeprowadzano pomiary, a następnie podawano 0,4mg preparatu 

nitrogliceryny podjęzykowo. Ponowne pomiary wykonywano w 6 minucie od podania leku. 

FMD oraz NMD obliczane były według wzoru: (maksymalna średnica naczynia – 

początkowa średnica naczynia)*100/początkowa średnica naczynia. Wynik wyrażono w 

procentach. 

Pomiar grubości kompleksu błona wewnętrzna i środkowa tętnicy szyjnej  

Pomiar grubości kompleksu intima-media wykonany był na obu tętnicach szyjnych z 

zastosowaniem aparatu General Electrics Vivid 4 głowicą liniową 10 MHz. Pacjenci 

pozostawali pozycji leżącej z niewielką rotacją szyi w stronę przeciwną do badanej. Pomiary 

wykonywane były na ścianie bliżej i dalszej tętnicy szyjnej wspólnej w odległości 1 cm od jej 

rozwidlenia, w miejscu opuszki oraz na tętnicy szyjnej wewnętrznej w odległości 1 cm od jej 

rozwidlenia. IMT definiowana była jako odległość między granicą światło naczynia - błona 

wewnętrzna oraz błona wewnętrzna- przydanka. Badanie bramkowane było EKG. Średnia z 

12 pomiarów wyliczana była przy użyciu oprogramowana Image ProPlus software. 

Badanie mikrokrążenia laserową przepływometrią dopplerowską 

Badanie mikrokrążenia przeprowadzono z zastosowaniem aparatu PeriFlux System 

5000 (Perimed, Järfälla/Stockholm). Badanie wykonywano w pozycji leżącej po  
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10-minutowym odpoczynku. Sonda pomiarowa umiejscawiana była na przedramieniu w 

okolicy 10 cm od prawego zgięcia łokciowego. Stosowano sondę PROBE 457 o średnicy 10 

mm z separacją 0,25 mm między światłowodem nadawczym i odbiorczym, z elementem 

grzewczym oraz diodą laserową (laser podczerwony) o ciągłej emisji fali światła o długości 

780 nm. Urządzenie było regularnie kalibrowane. Rejestracji i dalszej analizy zapisów 

dokonywano przy użyciu oprogramowania Periflux — PeriSoft software (PSW wersja 2.1, 

Perimed). 

W czasie badania dokonywano pomiaru przepływu podstawowego przez około 3 

minuty. Następnie dokonywano okluzji ramienia mankietem sfigmomanometru, 

napompowanym do wartości ciśnienia o 50mmHg wyższego od ciśnienia skurczowego 

pacjenta. Rejestrowano przepływ w trakcie okluzji (zero biologiczne) przez 3-4minuty. Po 

zwolnieniu ucisku przeprowadzano rejestrację reakcji przekrwiennej w temperaturze 

podstawowej (reakcja hiperemiczna) przez około 10 minut. Średnie wartości przepływów 

określano w wartościach bezwzględnych uzyskiwanych z pomiarów wyrażanych w 

jednostkach przepływu ([AU, arbitary units]). Pookluzyją reakcję przekrwienną (PORH) 

analizowano jako wartość szczytową przepływu (PF), czas potrzebny do osiągnięcia 

maksymalnego przepływu (TM) oraz obszar przekrwienia (pole pod krzywą przekrwienia fazy 

pookluzyjnej) (AH). 

Przy użyciu oprogramowania Perisoft przeprowadzono również analizę częstotliwościową 

metodą szybkiej transformacji Fouriera. Pomiary mocy widma oscylacji wyrażone [AU2/Hz], 

przeprowadzono w następujących zakresach częstotliwości: 

1) 0,009-0,02 Hz  - zależne od aktywności śródbłonka; 

2) 0,02-0,06 Hz  - związane z aktywnością neurogenną; 

3) 0,06-0,2 Hz – zależne od aktywności komórek mięśni gładkich naczyń. 

Badania laboratoryjne 

Próbki krwi pobierano przed zabiegiem, 10 dni i 6 miesięcy po operacji. Zgodnie z 

ustaloną metodyką badania laboratoryjnego u chorych oznaczano na czczo stężenia glukozy, 
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hemoglobiny glikowanej A1c (HbA1c) , profil lipidowy, stężenie białka C-reaktywnego ( z 

wykluczeniem oznaczenia hs-CRP w 10 dni po zabiegu ze względu na silny wpływ czynników 

pooperacyjnych na parametry zapalne). 

Część pobranej krwi po odwirowaniu przechowywano w temperaturze - 80 °C do czasu 

analizy stężeń insuliny, leptyny oraz adiponektyny. Stężenie Insuliny (μIU / ml) było mierzone 

za pomocą testu immunoenzymatycznego (DRG Insulin ELISA Kit, DRG), leptyny (pg / ml) i 

adiponektyny (ng / ml) za pomocą testu immunoenzymatycznego (ELISA Quantikine, ludzka 

leptyna, ludzka adiponektyna ogółem / Acrp30, R&D Systems). Na podstawie otrzymanych 

danych wyliczany by wskaźnik insulinooporności (HOMA-IR) zgodnie ze wzorem 

zaproponowanym przez Matthews i wsp. [60]. 

Analiza statystyczna 

Analiza statystyczna danych wykonana była przy użyciu programu STATISTICA wersja 

12 PL (StatSoft Inc, Tulsa, OK, USA) oraz SAS 9.4 (SAS Institute Inc. Cary, NC, USA) . Analizę 

rozkładu normalnego przeprowadzano za pomocą testu Shapiro-Wilka. Zmienne o 

charakterze ciągłym, o rozkładzie normalnym przedstawiano jako średnią arytmetyczną ± 

odchylenie standardowe, zmienne o rozkładzie niezgodnym z normalnym jako mediana ± 

odstęp kwartylowy. Zmienne parametryczne analizowana były przy pomocy testu t-studenta 

dla par. Celem porównania zmian zachodzących w okresie obserwacji stosowano test 

ANOVA dla powtarzalnych pomiarów, a następnie test post-hoc- Tukey HSD . Dla zmiennych 

nieparametrycznych stosowano test Wilcoxona dla par oraz test Friedmana dla 

powtarzalnych pomiarów. Korelacja między czynnikami oceniane były przy pomocy 

współczynnika korelacji Spearmana. Dla oceny predyktorów zmian badanych parametrów 

stosowana był wieloczynnikowa analiza regresji logistycznej oraz analiza regresji krokowej 

wstecznej. Za poziom istotności statystycznej w pracy przyjęto p< 0,05 

Badania realizowane w ramach pracy doktorskiej uzyskały zgodę Komisji Bioetycznej przy 

Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellońskiego (numer zgody: KBET/155/B/2011) 
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6. Podsumowanie wyników publikacji wchodzących w skład rozprawy 

 

6.1 Publikacja 1 

Głuszewska A, Gryglewska B, Gąsowski J, Bilo G, Zarzycki B, Dzieża-Grudnik A, Major P, 

Budzyński A, Faini A, Parati G, Grodzicki T. Reduction of 24-h blood pressure variability in 

extreme obese patients 10 days and 6 months after bariatric surgery depending on pre-

existing hypertension. Eur J Intern Med. 2019;60:39-45. 

Badana populacja składała się z 90 osób (40% mężczyzn) w średnim wieku 41,7 ± 11,3 lat. U 

74,4% badanych stwierdzono obecność nadciśnienia, które było przed zaliebiem leczone u 

57,7% chorych. Zaburzenia lipidowe występowały u 85,5%, cukrzyca typu 2 u 22,2%, a stan 

przedcukrzycowy u 20% chorych. Obturacyjny bezdech senny rozpoznano u 12,2% osób. 

Dodani wywiad dotyczący nałogu palenia tytoniu stwierdzono u 57,8% osób, a 36,7% było 

nadal aktywnymi palaczami. 

Średnia masa ciała przed interwencją wynosiła 137,3 ± 24,5 kg, BMI - 46,7 ± 5,7 kg / m2, a 

obwód talii - 134,3 ± 15,8 cm. U 41,1% otyłych wykony został zabieg RYGB, a pozostałych - 

SG. 

Po 6 miesiącach od zabiegu ciężar ciała spadł średnio o 35,4 ± 9,98 kg, a % TWL - 25,9 ± 5,8%. 

BMI spadło do 35,2 ± 5,1 kg / m2 po 6 miesiącach (zmiana BMI w 10 dni po interwencji 

wynosiła około 3 kg / m2).  

Wartości ciśnienia znacznie spadły zarówno w pomiarze gabinetowym jak i w ABPM po 10 

dniach i pół roku od interwencji. Remisja nadciśnienia była widoczna po pół roku u 41,7% 

pacjentów, a poprawę stwierdzono (zmniejszenie liczby leków nadciśnieniowych) u 6% 

badanych. 



24 
 

 
 
 
 

Wartości SBP i DBP w pomiarach gabinetowych znacznie spadły ze 136,14 ± 15.53 / 88,12 ± 

10,45 mmHg przed zabiegiem do 126,85 ± 16,35 / 83,78 ± 8,9 mmHg po 10 dniach i 120,36 ± 

12,26 / 80,4 ± 8,72 mmHg po 6 miesiącach od interwencji. 

Nastąpiło także znaczące zmniejszenie średnich wartości SBP i DBP w ABPM w ciągu całej 

doby (122,18±10,75/69,73±6,94 vs 114,68±9,69/65,4±1,03 vs 114,51±9,9/67,91±6,93), w 

czasie dnia (125±10,63±73,32±6,85 vs 118,04±10,18/68,74±6,57 vs 

118,28±11,55/71,46±7,83) oraz w nocy (117,56±13,01/62±9,19 vs 108,04±10,18/59,45±7,02 

vs 107,28±11,55/71,46±7,83). Ponadto wystąpiła redukcja zmienności skurczowego i 

rozkurczowego ciśnienia tętniczego w profilu dobowym wyrażona jako ważone względem 

czasu średnie odchylenie standardowe (wSD: 13,04±2,55/12,16±1,7 vs 11,72±0,35/10,6±1,94 

vs11,57±2,57/10,33±2,23). Spadek średniej realnej zmienność ciśnienia tętniczego (ARV) dla 

ciśnienia rozkurczowego widoczny był już 10 dni po zabiegu (10,03±2,04 vs 8,87±1,39), z 

redukcją AVR dla ciśnienia skurczowego i dalszą redukcją AVR dla ciśnienia rozkurczowego w 

okresie pół roku (10,14±2,5/10,03±2,04 vs 8,63±1,1/7,85±1,42). Analiza podgrup wykazała, iż 

istotne statystycznie zmiany średnich wartość oraz zmienności ciśnienia tętniczego 

obserwowane były w wyłącznie w grupie pacjentów z nadciśnienie tętniczym. W badaniu nie 

wykazano zmian w zakresie nocnego spadku ciśnienia (dipping). 

Poziomy glukozy, HbA1c, cholesterolu całkowitego, cholesterolu LDL i hsCRP w surowicy 

zmniejszyły się po 6 miesiącach od interwencji. Ponadto poziom leptyny i insuliny znacznie 

spadł po 10 dniach od interwencji, przy dalszym spadku po 6 miesiącach. Stwierdzono 

również zmniejszenie oporności na insulinę wyrażone jako wynik HOMA-IR. Poziom 

adiponektyny i cholesterolu HDL znacznie wzrósł po pół roku. Podobny trend 

zaobserwowano w grupach pacjentów z nadciśnieniem i bez nadciśnienia. 

W analizie korelacji stwierdzono dodatnią korelację pomiędzy BMI a nocnym wSD DBP (r= 

0,35), AVR SBP (r=0,33), AVR DBP (r=0,31), ponadto pomiędzy hsCRP a nocnym wSD DBP 

(r=0,29). Dodatnia korelacja występowała również między poziomem insuliny oraz 24- 

godzinnym SBP (r=0,32), dziennym SBP (r=0,28) i nocnym SBP (r=0,37). Poziomy leptyny 

dodatnio korelowały z 24-godzinnym wSD DBP (r=0,23), dziennym wSD DBP (r=0,29), AVR 
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DBP (r=0,23) oraz ujemnie z DBP z okresu całej doby (r=-0,27), dziennym (r=-0,25) oraz 

nocnym (r=-0,26). Po sześciu miesiącach obserwacji korelacje występowały jedynie między 

leptyną oraz nocnym DBP (r=-0,32) oraz między BMI i ARV DBP (r=0,42). 
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6.2 Publikacja 2 

Głuszewska A, Gryglewska B, Rewiuk K, Zarzycki B, Dzieża-Grudnik A, Kwater A, Major P, 

Budzyński A, Gąsowski J, Grodzicki T. Arterial structure and function and its short- and 

long-term changes after bariatric surgery. J Physiol Pharmacol 2019 Dec; 70(6). doi: 

10.26402/jpp.2019.6.09. Epub 2020 Feb 19. 

W badaniu analizowano grupę 71 chorych. W pracy wykazano istotny statystycznie wzrost 

wartości FMD w okresie pół roku po interwencji (mediana [IQR] 6,2 [2,9-10,3] vs 8,5 [6,1-

16,6]). Nie wykazano zmian w NMD ani w 10 dni ani po pół roku. Po 6 miesiącach od zabiegu 

zmniejszyła się także IMT (mediana [IQR] 0,6 [0,5-0,7] vs 0,6 [0,5-0,6]mm). Nie stwierdzono 

istotnych zmian IMT w okresie 10 dni po zabiegu operacyjnym. 

Analiza podgrup wykazała, że parametry FMD uległy znacznej poprawie po 6 miesiącach 

głównie u mężczyzn, chorych z nadciśnieniem oraz w podgrupie RYGB. Wstępna ocena 

parametrów klinicznych w podgrupach wykazała, że mężczyźni wykazywali wyższe BMI, 

wartości ciśnienia, odmienny profil metaboliczny i większą częstość chorób współistniejących 

niż kobiety. Pacjenci z nadciśnieniem tętniczym, podobnie jak uczestnicy poddani zabiegowi 

RYGB, byli starsi, częściej płci męskiej i wykazywali wyższe wartości BMI, SBP, glukozy, 

HBA1c, HOMA-IR niż pozostali. 

Nie wykazano korelacji FMD z badanymi parametrami antropometrycznymi czy wskaźnikami 

laboratoryjnymi, zarówno w całej badanej grupie jak i podgrupach. Natomiast 

zaobserwowana została dodatnia korelacja między zmianą FMD oraz zmianą stężeń leptyny 

w czasie pół roku po zabiegu w stosunku do wartości wyjściowych (r=0,27), także pomiędzy 

zmianą FMD i adiponektyny między okresem przedoperacyjnym i 10 dni po zabiegu (r=0,29). 

IMT korelowało dodatnio z BMI (r=0,29) . W regresji wieloczynnikowej, w modelu 

zwierającym płeć, wiek oraz typ operacji nie wykazano istotnych zależności między FMD czy 

IMT a zmianami BMI, hsCRP, insuliny, adiponektyny, leptyny, glukozy, HBA1C. 
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6.3 Publikacja 3 

Gryglewska B, Głuszewska A, Zarzycki B, Dzieża- Grudnik A, Fedyk-Łukasik M, Major P, 

Budzyński A, Gąsowski J, Grodzicki T. Post‐occlusive reactive hyperemic response of skin 

microcirculation among extremely obese patients in the short and long term after bariatric 

surgery. Microcirculation 2019 Nov 28 doi: 10.1111/micc.12600 [Epub ahead of print] 

Badana populacja składała się z 88 osób. W okresie 0,5 roku od zabiegu operacyjnego czas 

do osiągnięcia maksymalnych przepływów w obrębie mikrokrążenia w okresie przekrwienia 

po okluzji uległ znaczącemu skróceniu (2.4±1.7 vs 2.1±1.0 s), pole pod krzywą przekrwienia 

(1027±791 vs 1386±699 AU*s), a także całkowita moc widma przepływów PORH (0.13±0.09 

vs 0.18±0.08) uległy zwiększeniu. Moc widma PORH wzrosła głównie dzięki intensyfikacji 

mocy widma pochodzenia śródbłonkowego i miogennego. Parametry LDF nie uległy zmianie 

w 10 dni po zabiegu chirurgicznym. Analiza uzyskanych danych w podgrupach badanych z 

nadciśnieniem i bez wykazała, że zmiany parametrów PORH dotyczą głównie chorych z 

nadciśnieniem tętniczym. Jedyna różnica między podgrupami z cukrzycą i bez 6 miesięcy po 

zabiegu dotyczyła wzrostu całkowitej mocy przepływów PORH u chorych z cukrzycą. W 

analizie regresji wykazano, że 50% wariancji TM jest zależne od zmian obwodu pasa, 

poziomu HbA1c, SBP i DBP z całej doby w okresie 6 miesięcy po operacji bariatrycznej. 

Zmiany całkowitej mocy widma przepływów PORH zależały od wieku, różnic obwodu pasa 

oraz poziomu hsCRP. W modelu regresji pozwalającym przewidywać 38% zmienności mocy 

widma zależnej od śródbłonka znalazły się 4 predyktory: zmiany BMI, adiponektyny, leptyny i 

hemoglobiny A1c. Modele regresji zmian obszaru przekrwienia i aktywności miogennej PORH 

nie były statystycznie istotne.  
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7. Omówienie wyników badań  

Wśród badanych chorych z otyłością olbrzymią w wyniku operacji bariatrycznej 

doszło do znaczącego spadku ciężaru ciała o ponad 35 kg, ze zmniejszeniem BMI oraz 

obwodu pasa. Obserwowano także zmniejszenie ryzyka sercowo-naczyniowego, zależne od 

obniżenia wartości ciśnienia i remisji lub poprawy kontroli nadciśnienia, poprawy 

parametrów metabolicznych (glukozy, HbA1c, profilu lipidowego) wraz ze zmniejszeniem 

insulinooporności, a także spadkiem poziomu insuliny, leptyny, wskaźników stanu zapalnego, 

przy wzroście stężenia adiponektyny. Uzyskane efekty były porównywalne do opisywanych 

wcześniej w piśmiennictwie [12, 13, 14, 15]. 

Wpływ leczenia operacyjnego otyłości do dobowy profil i zmienność ciśnienia tętniczego   

Operacja bariatryczna u badanych chorych z otyłością olbrzymią powodowała 

zmniejszenie średnich wartości ciśnienia skurczowego i rozkurczowego w okresie całej doby, 

w czasie dnia i w nocy, a także redukcję dobowej zmienności ciśnienia (ocenianej jako wSD i 

ARV) już w 10 dni po zabiegu, z utrzymywaniem się efektu 6 miesięcy po operacji, ale bez 

wpływu na fizjologiczny nocny spadek ciśnienia (dipping). Istotne statystycznie różnice w 

badanych parametrach 24-godzinnego ABPM stwierdzono głównie w grupie chorych z 

nadciśnieniem tętniczym. 

Obserwacje na temat wpływu chirurgii bariatrycznej na parametry ABPM nie są zbyt 

liczne. Van de Borne i wsp. 4 miesiące po rękawowej resekcji żołądka uzyskali 7 mmHg 

spadek dziennego SBP i 8 mmHg nocnego SBP, bez różnic w DBP [34]. W 6 miesięcy po 

zabiegu także w naszej grupie badanych zaobserwowaliśmy podobny efekt ze spadkiem 6 

mmHg w dziennym SBP i około 7 mmHg w nocnym SBP, bez znaczącego zmniejszenia DBP w 

porównaniu do wartości wyjściowej. Careaga i wsp. oceniali wpływ chirurgicznego leczenia 

otyłości na profil ciśnienia w ABPM u pacjentów z nadciśnieniem tętniczym i bez nadciśnienia 

po roku od zabiegu [32]. Wykazali większy spadek ciśnienia u chorych z nadciśnieniem 

tętniczym niż w grupie normotensyjnej, co zaobserwowaliśmy także w naszym badaniu już 

po pół roku od interwencji. Ponadto w naszej populacji spadek ciśnienia ujawnił się już w 10 
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dni po zabiegu, gdy jeszcze nie stwierdza się znaczącego spadku ciężaru ciała. Podobne 

wyniki uzyskał Ahmed i wsp. [61]. Pedersen i wsp. wykazali ponadto, że spadek ciśnienia 

może być obserwowany już w pierwszej dobie po zabiegu zarówno u badanych z 

nadciśnieniem jak i osób normotensyjnych [62]. 

W naszym badaniu po raz pierwszy wykazaliśmy, że operacja bariatryczna prowadzi 

do znaczącej redukcji dobowej zmienności ciśnienia tętniczego już we wczesnym okresie po 

zabiegu i że efekt ten utrzymuje się w 0,5 roku po interwencji chirurgicznej. Otyłość kojarzy 

się z większą zmiennością ciśnienia [31, 63, 64], a większa zmienność ciśnienia, niezależnie 

od średnich jego wartości, zwiększa ryzyko uszkodzeń narządów i zdarzeń CV [31, 65, 66, 67]. 

Większość badań analizujących profil dobowy ciśnienia u chorych po operacjach 

bariatrycznych koncentrowała się na możliwej korekcie fizjologicznego nocnego spadku 

ciśnienia u otyłych chorych. Czupryniak i wsp. u 8 otyłych pacjentów z nadciśnieniem 

tętniczym i zaburzeniami okołodobowej zmienności ciśnienia tętniczego wykazali nie tylko 

zmniejszenie ciśnienia, ale także przywrócenie rytmu okołodobowego w 8 tygodni po 

zabiegu bariatrycznym [33]. Podobnie Van de Borne i wsp. stwierdzili po 4 miesiącach od 

zabiegu korektę nocnego spadku ciśnienia u 28 otyłych normotensyjnych [34]. Norstrand i 

wsp. wykazali podobny efekt po roku od interwencji chirurgicznej [68]. W naszym badaniu 

ani w 10 dniu, ani po 0,5 roku od zabiegu nie nastąpiła zmiana w nocnym spadku SBP. Jednak 

nasi pacjenci z nadciśnieniem byli skutecznie leczeni przed interwencją i tylko część z nich 

wykazywała zaburzony rytm dobowy ciśnienia. Ponadto ABPM wykonywane było podczas 

pobytu w szpitalu, co może wpływać na nocny spadek SBP. 

W naszych badaniach zaobserwowano szczególnie wyraźne zmiany wartości ciśnienia 

w ABPM oraz BPV w grupie z nadciśnieniem, co pozwala przypuszczać, że chorzy z otyłością 

olbrzymią i nadciśnieniem mogą odnosić szczególne korzyści z operacji bariatrycznej. Zmiany 

wartości ciśnienia i BPV, były już widoczne w krótkim okresie po operacji, zanim osiągnięto 

znaczną utratę ciężaru ciała, co może wskazywać na udział innych mechanizmów w 

uzyskaniu tego efektu niż redukcja wagi. Wkrótce po operacji bariatrycznej opisywano 

zmiany poziomu greliny i leptyny, a w późniejszym okresie stwierdzane były także zmiany 

peptydu glukagonopodobnego 1 oraz peptydu YY [69]. Ponadto operacje bariatryczne 
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prowadzą do redukcji insulinooporności i remisji cukrzycy [70]. W naszym badaniu 

wykazaliśmy spadek poziomu leptyny i insuliny, insulinooporności, ze znaczącym wzrostem 

stężenia adiponektyny. Insulinooporność i hiperleptinemia, stanowią obok aktywacji 

współczulnego układu nerwowego, układu renina-angiotensyna, ciśnieniowych 

mechanizmów kontroli diurezy i natriurezy, nasilenia stanu zapalnego oraz dysfunkcji 

śródbłonka, podstawowe mechanizmy odpowiedzialne za związki otyłości z nadciśnieniem 

[25]. W naszym badaniu kilka parametrów ABPM przed zabiegiem wykazywało istotną 

korelację z BMI, hsCRP oraz poziomem insuliny i leptyny, zarówno u osób z nadciśnieniem, 

jak i normotensyjnych. Obserwowaliśmy także korelację parametrów BPV z BMI, stężeniem 

leptyny i markerem stanu zapalnego u skrajnie otyłych pacjentów. Jednak zależności tych nie 

obserwowano po operacji, co pośrednio może potwierdzać znaczenie tych mechanizmów w 

nadciśnieniu związanym z otyłością. 

Badanie rozszerzalności tętnicy ramiennej oraz grubości kompleksu intima-media tętnicy 

szyjnej  

Prezentowane badanie prospektywne u chorych z otyłością olbrzymią wykazało 

znaczącą poprawę zależnej od śródbłonka rozszerzalności tętnicy ramiennej 6 miesięcy po 

operacji bariatrycznej, bez istotnych zmian po 10 dniach od interwencji. Znacząca poprawa 

funkcji śródbłonka była obserwowana głównie u mężczyzn, chorych z nadciśnieniem oraz 

operowanych metodą RYGB. 

W ostatnich latach, pomimo dużej niejednorodności badań i zróżnicowanego od 3-24 

miesięcy okresu obserwacji, wykazano korzystny wpływ leczenia chirurgicznego otyłości na 

subkliniczne uszkodzenie narządów, takie jak dysfunkcja śródbłonka (FMD) lub subkliniczna 

miażdżyca tętnic (IMT) [53]. Nasze badanie potwierdziło te wyniki. W meta-analizie Jorisa i 

wsp. poprawa FMD był bardziej wyraźna, gdy u badanych występowały współistniejące 

choroby związane z otyłością [47]. Prawdopodobnie jest to jeden z powodów, dla których 

poprawa funkcji śródbłonka po operacji bariatrycznej w naszym badaniu była bardziej 

wyraźna u chorych z nadciśnieniem tętniczym niż u osób normotensyjnych. Jednak Flores i 

wsp. nie stwierdzili poprawy funkcji śródbłonka u otyłych pacjentów z nadciśnieniem, nawet 
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po roku od operacji bariatrycznej [71]. Rozbieżność związana jest prawdopodobnie z faktem, 

że 70% chorych z nadciśnieniem w badaniu Flores i wsp. stanowiły kobiety, podczas gdy 

większość naszej grupy otyłych z nadciśnieniem (55%) stanowili mężczyźni. Ponadto, w 

odróżnieniu od badanych przez nas kobiet, mężczyźni kwalifikowani do operacji bariatrycznej 

pomimo podobnego wieku mieli wyższe wartości BMI, ciśnienia, gorszy profil metaboliczny, 

hormonalny i częstsze występowanie chorób współistniejących. Także w naszym badaniu 

wyraźniejsza była także poprawa FMD u chorych po zabiegu RYGB niż SG. We wcześniejszych 

obserwacjach wpływ obu typów zabiegów na remisję chorób współistniejących jest 

porównywalny, choć wykazywano także lepszy efekt RYGB niż SG na spadek masy ciała [72, 

73]. W naszym badaniu zmniejszenie BMI było podobne po obu typach operacji 

bariatrycznych w pół roku od interwencji. Tromba i wsp. wykazali, że skuteczność SG dla 

poprawy funkcji śródbłonka mierzonej FMD jest jedynie przejściowa i powraca do wartości 

wyjściowej w pół roku od interwencji [74]. Nasze dane potwierdziły lepszy wpływ RYGB na 

poprawę FMD, ale też chorzy zakwalifikowani do tego typu zabiegu mieli inny profil ryzyka 

(starsi, z wyższymi wartościami BMI, glukozy, HbA1c i HOMA-IR) niż osoby zakwalifikowane 

do SG. 

W naszym badaniu stwierdziliśmy zależność między zmianami FMD i zmianami w 

stężeniach adiponektyny po 10 dniach oraz leptyny po 0,5 roku od interwencji. Niski poziom 

adiponektyny jest związany z dysfunkcją śródbłonka [75]. Po operacji bariatrycznej wykazano 

znaczny spadek poziomu insuliny i leptyny, wzrost poziomu adiponektyny oraz zmniejszenie 

wskaźników stanu zapalnego [76], co może mieć znaczenie dla zmian w naczyniach 

tętniczych. 

IMT tętnicy szyjnej, podobnie jak FMD, jest markerem bezobjawowej miażdżycy 

tętnic i pozwala przewidywać zdarzenia CV [36, 37]. U zdrowych dorosłych w średnim wieku 

wartości IMT między 0,5 a 0,7 mm uznano za prawidłowe, a IMT tętnicy szyjnej> 0,9 mm 

uznano za wskaźnik subklinicznego uszkodzenia narządu [77]. Żaden z naszych otyłych 

chorych nie miał IMT> 0,9 mm. Długoterminowa regresja IMT po operacji bariatrycznej jest 

dobrze udokumentowana [53]. W naszym badaniu obserwowaliśmy zmniejszenie IMT po 6 

miesiącach, bez istotnych zmian w okresie 10 dni w całej populacji, pomimo dobrze 
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kontrolowanego nadciśnienia, zaburzeń lipidowych i cukrzycy. Badania Lamberta i wsp. 

wskazują, że najwcześniej można spodziewać się korzystnych zmian IMT między 1 a 3 

miesiącem po zabiegu chirurgicznym [50]. Determinanty progresji IMT są wieloczynnikowe 

[78] i dla uzyskania wpływu na IMT interwencje też powinny być wielokierunkowe [79]. 

Badanie reaktywności mikrokrążenia skórnego w reakcji przekrwienia po niedokrwieniu 

W badanej populacji wykazaliśmy poprawę parametrów przepływu w reakcji 

przekrwienia po niedokrwieniu w mikrokrążeniu skórnym w okresie 0,5 roku po operacji 

bariatrycznej i zmiany te zaobserwowane zostały głównie u chorych z nadciśnieniem 

tętniczym. W regresji wieloczynnikowej wykazaliśmy ponadto, że zmiany parametrów PORH 

po interwencji zależały od zmian parametrów antropometrycznych, charakterystyki 

metabolicznej i zmian stężenia adipokin po zabiegu chirurgicznym. Wcześniejsze badania 

wskazywały na zwiększenie powierzchni pod krzywą przekrwienia w badaniu PORH w okresie 

roku po operacji bariatrycznej [54, 55, 56]. W naszym badaniu wykazaliśmy, że parametry 

PORH zmieniły się już pół roku po zabiegu, ale nie wykazaliśmy zmian po 10 dniach od 

interwencji. W badaniach in vitro naczyń uzyskanych od chorych po operacjach 

bariatrycznych, De Ciuceis i wsp. zaobserwowali poprawę funkcji śródbłonka ocenianą przez 

rozszerzenie naczyń po podaniu acetylocholiny oraz znaczącą poprawę struktury 

mikronaczyniowej ze zwiększeniem stosunku ściana naczynia do jego światła oraz 

zwiększeniem pola przekroju poprzecznego tętnic podskórnych [80]. Aghamohammadzadeh 

i wsp. potwierdzili te dane, a ponadto wykazali, w wyniku zabiegu bariatrycznego dochodzi 

do zmniejszenia stopnia uszkodzenia okołonaczyniowej tkanki tłuszczowej z redukcją stanu 

zapalnego i zwiększeniem lokalnej biodostępności adiponektyny i tlenku azotu [81]. 

Jedynie sporadycznie przeprowadzano analizę częstotliwościową sygnału LDF u chorych 

po operacyjnym leczeniu otyłości. Rossi i wsp. zaobserwowali, że oscylacje przepływu w 

mikrokrążeniu skórnym stwierdzane u otyłych chorych po roku od interwencji chirurgicznej 

były porównywalne do oscylacji u osób szczupłych [54]. Nasze wyniki wykazały, że zmiany w 

aktywności naczynioruchowej pojawiają się już w pół roku od zabiegu. Ponadto 

stwierdziliśmy, że zmiany parametrów PORH dotyczą głównie chorych z nadciśnieniem 
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tętniczym, a model regresji obejmujący zmiany BMI, adiponektyny, leptyny i hemoglobiny 

A1c po operacyjnym leczeniu otyłości wyjaśniał około 40% zmienności różnic aktywności 

naczynioruchowej zależnej od śródbłonka w PORH.  
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8. Wnioski 

Przeprowadzone analizy pozwoliły na zweryfikowanie hipotez badawczych: 

I. Operacyjne leczenie otyłości korzystnie modyfikuje dobowe wartości ciśnienia 

tętniczego oraz dobową zmienność ciśnienia już 10 dni po zabiegu i efekt ten 

utrzymuje się w 6 miesięcy po interwencji.  

II. Wczesne markery miażdżycy ulegają modyfikacji u chorych z otyłością olbrzymią po 

operacji bariatrycznej, ale zarówno poprawa funkcji śródbłonka naczyniowego jak i 

zmiany w strukturze tętnic wymagają dłuższego czasu i są stwierdzane dopiero po pół 

roku od zabiegu.  

III. Reaktywność naczyń mikrokrążenia ulega poprawie u chorych z otyłością olbrzymią 

po zabiegu bariatrycznym dopiero po pół roku od interwencji chirurgicznej.  

Na podstawie uzyskanych wyników sformułowano ponadto następujące wnioski:  

1. Spadek średnich wartości ciśnienia skurczowego i rozkurczowego w ciągu doby, w 

okresie dnia oraz w nocy, a także redukcja dobowej zmienności ciśnienia tętniczego 

zarówno we wczesnym jak i dłuższym czasie po operacyjnym leczeniu otyłości 

olbrzymiej występuje głównie u chorych z nadciśnieniem tętniczym; 

2. Zmniejszenie grubości kompleksu błona wewnętrzna i środkowa tętnicy szyjnej 

następuje stopniowo u wszystkich chorych z otyłością olbrzymią, natomiast poprawa 

czynności śródbłonka w badaniu rozszerzalności tętnicy ramiennej zależnej od 

przepływu jest obserwowana głównie u mężczyzn, osób z nadciśnieniem oraz chorych 

poddawanych wyłączeniu żołądkowemu typu Roux-en-Y; 

3. Obserwowana w 6 miesięcy po zabiegu bariatrycznym poprawa reaktywności 

mikrokrążenia skórnego ocenianego w reakcji przekrwienia po niedokrwieniu dotyczy 

głównie chorych z nadciśnieniem tętniczym. 

4. Zmiany antropometryczne, poprawa wskaźników metabolicznych, zmiany stężenia 

adipokin oraz parametrów stanu zapalnego mogą przyczyniać się do modyfikacji 
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profilu i zmienności dobowej ciśnienia tętniczego oraz poprawy funkcji naczyń 

krwionośnych po operacji bariatrycznej u chorych z otyłością olbrzymią.  
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9. Streszczenie w języku polskim 

Wprowadzenie: Leczenie operacyjne otyłości olbrzymiej wykazuje istotną przewagę nad 

zachowawczym nie tylko w zakresie spadku masy ciała, ale także jakości życia, kontroli i 

zapobiegania chorobom współistniejącym oraz zmniejszenia śmiertelności z przyczyn 

ogólnych jak i sercowo- naczyniowych (CV). Operacje bariatryczne wiążą się z redukcją 

klasycznych czynników ryzyka CV takich jak hiperlipemia, cukrzyca i nadciśnienie tętnicze.  

Poziom ryzyka, który pozostaje mimo wdrożenia właściwych metod postępowania określa 

się mianem ryzyka rezydualnego U chorych po leczeniu operacyjnym otyłości może on 

zależeć od zaburzeń w dobowym profilu i zmienności ciśnienia tętniczego oraz zmian 

czynnościowych i strukturalnych naczyń.  

Cel pracy: Celem pracy była ocena profilu dobowego i zmienności ciśnienia tętniczego oraz 

zmian naczyniowych czynnościowych i strukturalnych, w okresie 10 dni oraz 6 miesięcy po 

leczeniu operacyjnym otyłości oraz oszacowanie związku tych parametrów z czynnikami 

metabolicznymi, hormonalnymi oraz parametrami stanu zapalnego. 

Materiał i metody: Badaniem objęto chorych z otyłością olbrzymią, którzy spełniali kryteria 

kwalifikujące do zabiegu bariatrycznego. Średni wiek badanych populacji w poszczególnych 

analizach wynosił od 41,8 ± 11,4 do 45,5 ± 10,9 lat. U chorych wykonywano zabiegi 

wyłączenia żołądkowego typu Roux-en-Y (RYGB) lub rękawową resekcję żołądka (SG) zgodnie 

z kwalifikacją chirurgiczną. Pacjentów oceniano w okresie przedooperacyjnycm, 10 dni i 6 

miesięcy po zabiegu. Wyjściowo przeprowadzano badanie ankietowe obejmujące 

podstawowe dane demograficzne, wywiad chorobowy, wywiad dotyczący aktualnie 

stosowanych leków, palenia tytoniu, obecności bezdechu sennego oraz przeprowadzano 

badanie fizykalne. Ponadto przed zabiegiem oraz 2-krotnie po zabiegu (w okresie 10 dni oraz 

6 miesięcy)  wykonano pomiary antropometryczne, pobierano krew do badań 

laboratoryjnych wykonano pomiar gabinetowy ciśnienia tętniczego oraz 24- godzinne 

monitorowanie ciśnienie (ABPM) z oceną ciśnień średnich oraz dobowej zmienności 

ciśnienia, ocenę rozszerzalności tętnicy ramieniowej w odpowiedzi na reaktywne 

przekrwienie (FMD) oraz po prowokacji nitrogliceryną (NMD), pomiar ultrasonograficzny 
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kompleksu intima-media tętnicy szyjnej (IMT) oraz badanie przepływów w obrębie 

mikrokrążenia skórnego w warunkach spoczynkowych oraz po prowokacji bodźcem 

niedokrwiennym (PORH) z wykorzystaniem laserowej Dopplerowskiej przepływometrii 

(LDF).Na podstawie badań laboratoryjnych oceniano stężenia lipidów, glukozy, HbA1c, 

insuliny, leptyny, adiponektyna, hsCRP i wyliczano wskaźnik HOMA-IR. 

Wyniki: Analiza zmian ciśnienia objęła 90 osób. Wartości ciśnienia znacznie spadły zarówno 

w pomiarze gabinetowym jak i w ABPM po 10 dniach i pół roku od interwencji. Nastąpiło 

także znaczące zmniejszenie średnich wartości cieśnienia skurczowego (SBP) i rozkurczowego 

(DBP) w ABPM w ciągu całej doby (122,18±10,75/69,73±6,94 vs 114,68±9,69/65,4±1,03 vs 

114,51±9,9/67,91±6,93), w czasie dnia (125±10,63±73,32±6,85 vs 118,04±10,18/68,74±6,57 

vs 118,28±11,55/71,46±7,83) oraz w nocy (117,56±13,01/62±9,19 vs 

108,04±10,18/59,45±7,02 vs 107,28±11,55/71,46±7,83). Ponadto wystąpiła redukcja 

dobowej zmienności SBP i DPB wyrażona jako ważone względem czasu średnie odchylenie 

standardowe (wSD: 13,04±2,55/12,16±1,7 vs 11,72±0,35/10,6±1,94 vs 

11,57±2,57/10,33±2,23). Spadek średniej realnej zmienność ciśnienia tętniczego (ARV) dla 

DBP widoczny był już 10 dni po zabiegu (10,03±2,04 vs 8,87±1,39), z redukcją AVR dla SBP i 

dalszą redukcją AVR dla DBP po pół roku (10,14±2,5/10,03±2,04 vs 8,63±1,1/7,85±1,42). 

Analiza podgrup wykazała, iż istotne statystycznie zmiany średnich wartość oraz zmienności 

ciśnienia tętniczego obserwowane były w wyłącznie w grupie pacjentów z nadciśnieniem 

tętniczym. Poziomy glukozy, HbA1c, cholesterolu całkowitego, cholesterolu LDL i hsCRP, 

leptyny i insuliny oraz wskaźnik  HOMA-IR zmniejszyły się po interwencji, poziom 

adiponektyny i cholesterolu HDL znacznie wzrósł. W analizie korelacji stwierdzono dodatnią 

korelację pomiędzy BMI a nocnym wSD DBP (r= 0,35), AVR SBP (r=0,33), AVR DBP (r=0,31), 

ponadto pomiędzy hsCRP a nocnym wSD DBP (r=0,29). Dodatnia korelacja występowała 

również między poziomem insuliny oraz 24- godzinnym SBP (r=0,32), dziennym SBP (r=0,28) i 

nocnym SBP (r=0,37). Poziomy leptyny dodatnio korelowały z 24-godzinnym wSD  DBP 

(r=0,23), dziennym wSD DBP (r=0,29), AVR DBP (r=0,23) oraz ujemnie z DBP z okresu całej 

doby (r=-0,27), dziennym (r=-0,25) oraz nocnym (r=-0,26). Po sześciu miesiącach obserwacji 

korelacje występowały jedynie między leptyną oraz nocnym DBP (r=-0,32) oraz między BMI i 
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ARV DBP (r=0,42). W badaniu nie wykazano zmian w zakresie nocnego spadku ciśnienia 

(dipping).  

 Analiza FMD, NMD oraz IMT dotyczyła 71 chorych. W pracy wykazano istotny 

statystycznie wzrost wartości FMD w okresie pół roku po interwencji (mediana [IQR] 6,2 [2,9-

10,3] vs 8,5 [6,1-16,6]). Nie wykazano zmian w NMD ani w 10 dni ani po pół roku. Po 6 

miesiącach od zabiegu zmniejszyła się także IMT (mediana [IQR] 0,6 [0,5-0,7] vs 0,6 [0,5-

0,6]mm). Nie stwierdzono istotnych zmian IMT w okresie 10 dni po zabiegu operacyjnym. 

Analiza podgrup wykazała, że parametry FMD uległy znacznej poprawie po 6 miesiącach 

głównie u mężczyzn, chorych z nadciśnieniem oraz w podgrupie RYGB. Zaobserwowana 

została dodatnia korelacja między zmianą FMD oraz zmianą stężeń leptyny w czasie pół roku 

po zabiegu w stosunku do wartości wyjściowych (r=0,27), także pomiędzy zmianą FMD i 

zmianą poziomu adiponektyny między okresem przedoperacyjnym i 10 dni po zabiegu 

(r=0,29) . IMT korelowało dodatnio z BMI (r=0,29) . W regresji wieloczynnikowej, w modelu 

zwierającym płeć, wiek oraz typ operacji nie wykazano istotnych zależności między FMD czy 

IMT a zmianami BMI, hsCRP, insuliny, adiponektyny, leptyny, glukozy, HBA1C. 

Analiza reaktywności naczyń mikrokrążenia objęła 88 osób. W okresie 0,5 roku od zabiegu 

operacyjnego czas od osiągnięcia maksymalnych przepływów w obrębie mikrokrążenia w 

okresie przekrwienia po okluzji uległ znaczącemu skróceniu (2.4±1.7 vs 2.1±1.0 s), pole pod 

krzywą przekrwienia (1027±791 vs 1386±699 AU*s), a także całkowita moc widma 

przepływów PORH (0.13±0.09 vs 0.18±0.08) uległy zwiększeniu. Moc widma PORH zwiększyła 

się głównie dzięki intensyfikacji mocy widma pochodzenia śródbłonkowego i miogennego. 

Parametry LDF nie uległy zmianie w 10 dni po zabiegu chirurgicznym. Analiza danych 

uzyskanych w podgrupach wykazała, że zmiany parametrów PORH dotyczą głównie chorych z 

nadciśnieniem tętniczym. W analizie regresji wykazano, że 50% wariancji TM jest zależne od 

zmian obwodu pasa, poziomu HbA1c, SBP i DBP z całej doby w 6 miesięcy po operacji 

bariatrycznej. Zmiany całkowitej mocy widma przepływów PORH zależały od wieku, różnic 

obwodu pasa oraz poziomu hsCRP. W modelu regresji pozwalającym przewidywać 38% 

zmienności mocy widma zależnej od śródbłonka znalazły się 4 predyktory: zmiany BMI, 
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adiponektyny, leptyny i hemoglobiny A1c. Modele regresji zmian obszaru przekrwienia i 

aktywności miogennej PORH nie były statystycznie istotne. 

Wnioski: Operacyjne leczenie otyłości korzystnie modyfikuje profil ciśnienia tętniczego oraz 

dobową zmienność ciśnienia już 10 dni po zabiegu i efekt też utrzymuje się w 6 miesięcy po 

interwencji. Spadek średnich wartości ciśnienia w całodobowym monitorowaniu, a także 

redukcja dobowej zmienności ciśnienia tętniczego występuje głównie u chorych z 

nadciśnieniem tętniczym. Wczesne markery miażdżycy ulegają modyfikacji u chorych z 

otyłością olbrzymią po operacji bariatrycznej dopiero pół roku od zabiegu. Poprawa 

rozszerzalności tętnicy ramiennej zależnej od przepływu jest obserwowana głównie u 

mężczyzn, osób z nadciśnieniem oraz chorych poddawanych wyłączeniu żołądkowemu typu 

Roux-en-Y. Reaktywność naczyń mikrokrążenia ulega poprawie u chorych z otyłością 

olbrzymią po zabiegu bariatrycznym dopiero po pól roku od interwencji chirurgicznej i 

dotyczy głównie chorych z nadciśnieniem tętniczym. Zmiany antropometryczne, poprawa 

wskaźników metabolicznych, zmiany stężenia adipokin oraz parametrów stanu zapalnego 

mogą przyczyniać się do modyfikacji profilu i zmienności dobowej ciśnienia tętniczego oraz 

poprawy funkcji naczyń krwionośnych. 
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10. Streszczenie w języku angielskim 

Introduction: The surgical treatment of extreme obesity has demonstrated significant 

advantages over conservative methods not only in terms of weight loss, but also in the 

quality of life, control and prevention of comorbidities and reduction of mortality due to 

general and cardiovascular (CV) reasons. Bariatric surgery is associated with the reduction of 

classic CV risk factors such as hyperlipemia, diabetes and hypertension. The level of risk that 

remains despite the implementation of appropriate management methods is called residual 

risk. In obese patients after surgical treatment, it may depend on disturbances in the daily 

profile and variability of blood pressure as well as functional and structural changes in the 

vessels. 

Aim of the study: The aim of the study was to assess the daily profile and variability of blood 

pressure as well as functional and structural vascular changes within 10 days and 6 months 

after surgical treatment of obesity and to evaluate the relationship of these parameters with 

metabolic, hormonal and inflammatory parameters. 

Patients and methods: The study included patients with severe obesity who met the 

eligibility criteria for bariatric surgery. The average age of the studied populations in 

separate analyses ranged from 41.8 ± 11.4 to 45.5 ± 10.9 years. Patients underwent Roux-

en-Y (RYGB) gastrectomy or sleeve gastrectomy (SG) according to surgical qualification. 

Initially, a survey was carried out covering basic demographics, medical history, current 

treatment, smoking, sleep apnea and physical examination. The following procedures were 

performed in the preoperative period, 10 days and 6 months after surgery: anthropometric 

measurements, blood sampling, office blood pressure (PB) measurements and 24-hour 

blood pressure monitoring (ABPM) with assessment of average BP values and BP variability, 

measurements of flow mediated dilation (FMD) and nitro-glycerine mediated dilation 

(NMD), ultrasound measurement of the intima-media thickness of carotid artery (IMT) 

complex and  registration of skin microcirculation flows at rest and after ischemic 

stimulation (PORH) using laser Doppler flowmetry (LDF). Lipid profile, levels of glucose, 
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HbA1c, insulin, leptin, adiponectin, hsCRP were assessed based on laboratory tests and the 

HOMA-IR index was calculated. 

Results: Analysis of blood pressure changes was performed in 90 obese patients. Pressure 

values decreased significantly both in the office and ABPM measurements after 10 days and 

a half years after the surgical intervention. The significant reduction of mean values of 

systolic (SBP) and diastolic (DBP) blood pressures in ABPM was observed during 24-hours 

(122.18 ± 10.75 / 69.73 ± 6.94 vs 114.68 ± 9.69 / 65.4 ± 1.03 vs 114.51 ± 9.9 / 67.91 ± 6.93), 

during the day (125 ± 10.63 ± 73.32 ± 6.85 vs 118.04 ± 10.18 / 68, 74 ± 6.57 vs 118.28 ± 

11.55 / 71.46 ± 7.83) and at night (117.56 ± 13.01 / 62 ± 9.19 vs 108.04 ± 10.18 / 59, 45 ± 

7.02 vs 107.28 ± 11.55 / 71.46 ± 7.83). In addition, there was a reduction in variability of SBP 

and DPB expressed as time weighted mean standard deviation (wSD: 13.04 ± 2.55 / 12.16 ± 

1.7 vs 11.72 ± 0.35 / 10.6 ± 1.94 vs11,57 ± 2.57 / 10.33 ± 2.23). A decrease of average real 

blood pressure variability (ARV) for DBP was already visible 10 days after surgery (10.03 ± 

2.04 vs 8.87 ± 1.39), with a reduction of AVR for SBP for DBP after half a year (10.14 ± 2.5 / 

10.03 ± 2.04 vs 8.63 ± 1.1 / 7.85 ± 1.42). Subgroup analysis showed that statistically 

significant changes in mean values and BP variability were observed only in the group of 

patients with hypertension. Glucose, HbA1c, total cholesterol, LDL and hsCRP cholesterol, 

leptin and insulin levels and HOMA-IR decreased after intervention, levels of adiponectin and 

HDL cholesterol increased. Positive correlations were found between BMI and night wSD 

DBP (r = 0.35), AVR SBP (r = 0.33), AVR DBP (r = 0.31), between hsCRP and night wSD DBP (r = 

0.29). A positive correlation also occurred between insulin levels and 24-hour SBP (r = 0.32), 

day SBP (r = 0.28) and night SBP (r = 0.37). Leptin levels positively correlated with 24-hour 

wSD DBP (r = 0.23), daily wSD DBP (r = 0.29), AVR DBP (r = 0.23) and negatively with DBP 

from the whole day (r = - 0.27), daytime (r = -0.25) and nighttime (r = -0.26). After six months 

of follow-up, correlations between leptin and nocturnal DBP (r = -0.32) and between BMI 

and ARV DBP (r = 0.42) were found. The study showed no change in nighttime pressure 

dipping. 

Analysis of FMD, NMD and IMT changes was performed in 71 patients. Significant 

increase of FMD was observed within six months after the intervention (median [IQR] 6.2 
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[2.9-10.3] vs 8.5 [6.1-16.6]). There were no changes  of NMD after 10 days or half a year. IMT 

decrease (median [IQR] 0.6 [0.5-0.7] vs 0.6 [0.5-0.6] mm) was observed 6 months after the 

procedure without IMT changes within 10 days after surgery. Subgroup analysis showed that 

FMD parameters improved significantly mainly in men, patients with hypertension and in the 

RYGB subgroup. A positive correlation was observed between the variations of FMD and the 

variations of leptin levels within six months after surgery from baseline (r = 0.27), and also 

between the variations of FMD and adiponectin levels within preoperative period and 10 

days after surgery (r = 0, 29). IMT was positively correlated with BMI (r = 0.29). In 

multifactorial regression, in the model containing sex, age and type of surgery, no significant 

correlation was found between FMD or IMT and changes in BMI, hsCRP, insulin, adiponectin, 

leptin, glucose, HBA1C. 

Analysis of microcirculatory vascular reactivity was performed in 88 people. The time 

to reaching maximum microcirculation flows (TM) after occlusion has significantly decreased 

(2.4 ± 1.7 vs 2.1 ± 1.0 s), the area under the hyperaemia curve (1027 ± 791 vs 1386 ± 699 AU 

* s), as well as the total power of PORH (0.13 ± 0.09 vs 0.18 ± 0.08) increased within six 

months after surgery. The total power of PORH increased mainly due to the power 

intensification of endothelial and myogenic origin. LDF parameters did not change 10 days 

after surgery. Analysis of the data obtained in the subgroups showed that changes in PORH 

parameters were mainly observed in patients with hypertension. Regression analysis showed 

that 50% of TM variance is dependent on changes of waist circumference, HbA1c, SBP and 

DBP levels after bariatric surgery. Changes in total power spectrum of PORH flows depended 

on age, waist circumference differences and hsCRP levels. The regression model that 

predicts 38% of the endothelium-dependent spectrum power variations included 4 

predictors: changes in BMI, adiponectin, leptin and hemoglobin A1c. Regression models for 

changes of the hyperemic area and myogenic activity of PORH were not statistically 

significant. 

Conclusions: Surgical treatment of obesity positively modifies the blood pressure profile and 

blood pressure variability as early as 10 days after surgery and the effect persists 6 months 

after the intervention. A decrease of mean blood pressure values in 24-hour monitoring, as 
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well as a reduction of blood pressure variability occur mainly in patients with hypertension. 

Early markers of atherosclerosis are modified among extremely obese patients within 6 

months after bariatric surgery. Improvement of the flow-mediated dilatation of brachial 

artery is mainly observed in men, hypertensive patients, and patients undergoing Y Roux-en-

Y gastric bypass. The reactivity of microcirculation improve after bariatric surgery half a year 

after surgical intervention and improvement is observed mainly in patients with 

hypertension. Anthropometric changes, improvement of metabolic indicators, changes in 

adipokine concentrations and inflammation parameters may contribute to the modification 

of the profile and variability of blood pressure as well as improvement of the function of 

blood vessels. 
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