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Cile: ,,Non-dipper” hypertenze je asociovana s vyssi kardiovaskularni morbiditou a mortalitou. Je zndmo,
Ze eosinofily hraji vyznamnou Ulohu v procesu vasokonstrikce a trombdzy. Rozhodli jsme se srovnat pocty
eosinofilll u pacientli s ,non-dipper” a ,dipper” hypertenzi.
Material a metody: Tato studie zahrnovala 70 pacient( s hypertenzi. Hypertonici byli rozdéleni do dvou
skupin: 35 pacientt s , dipper” hypertenzi (15 muzd, primérny vék: 50,94 + 11,13 roku) a 35 pacientd s ,non-
-dipper” hypertenzi (deset muz(, prdmérny vék 56,11 + 11,05 roku). U téchto pacientl byly provedeny bézné
laboratorni testy a krevni obraz véetné vySetieni poctu eosinofild. Tyto parametry byly srovnany mezi obéma
skupinami.
Vysledky: Mezi obéma skupinami nebyly Zadné vyznamné rozdily v zékladnich demografickych paramet-
rech. Vstupni klinické parametry v obou skupinach byly srovnatelné. U pacientd s ,non-dipper” hypertenzi
jsme zjistili vyssi pocet eosinofilll a vyssi primérny objem desticek nez u pacientd s ,dipper” hypertenzi
(304,57 + 182 versus 148,86 + 80 a 9,2 + 0,2 versus 7,8 + 0,12 fl, p < 0,001, v uvedeném poradi).
Zavér: Pocet eosinofiltl a pramérny objem desticek byly vyssi u pacientl s ,non-dipper” hypertenzi ve srov-
nanis ,dipper” hypertenzi.

© 2013, CKS. Published by Elsevier Urban and Partner Sp. z 0.0. All rights reserved.

ABSTRACT

Aims: Nondipper hypertension is associated with increased cardiovascular morbidity and mortality. It is
known that eosinophils play an important role in vasoconstriction and thrombosis. We aimed to compare
the numbers of eosinophil counts of the patients with nondipper versus dipper hypertension.

Materials and method: This study included 70 hypertensive patients. Hypertensive patients were divided
into two groups: 35 dipper patients (15 males, mean age 50.94 + 11.13 years) and 35 nondipper patients (10
males, mean age 56.11 + 11.05 years). Concurrent routine biochemical tests and eosinophil count on whole
blood count were performed on these patients. These parameters were compared between groups.
Results: No statistically significant difference was found between two groups in terms of basic character-
istics. Baseline characteristics of the study groups were comparable. Nondipper patients had a higher
eosinophil and MPV value than dipper patients (148.86 + 80 vs 304.57 + 182 and 7.8 £ 0.12 vs 9.2 + 0.2 fl,
p < 0.001, respectively).

Conclusion: Eosinophil count and MPV value are higher in patients with nondipper hypertension when
compared to the dippers.

Adresa: Mehmet Demir, MD, Bursa Yiiksek Ihtisas Education and Research Hospital, 16100 Bursa, Turecko, e-mail: drmehmetd@gmail.com

DOI: 10.1016/j.crvasa.2013.07.005

Tento ¢lanek prosim citujte takto: M. Kuzeytemiz, et al., The relationship between eosinophil and nondipper hypertension, Cor et Vasa 55 (2013) e487-e491, jak vy3el v online verzi
Cor et Vasa na http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0010865013000933



M. Kuzeytemiz, M. Demir, M. Sentlrk

633

Uvod

~Non-dipper” hypertenze je asociovana s vyssi kardiovas-
kuldrni morbiditou a mortalitou v€etné cévni mozkové
pfihody, infarktu myokardu a nahlé srdec¢ni smrti [1,2]. Je
znamo, zZe eosinofily hraji vyznamnou ulohu v procesu en-
dotelidIni dysfunkce, vasokonstrikce, zanétu a trombdézy
[3,4]. Eosinofily stimuluji aktivaci a agregaci krevnich desti-
Cek. Navic usnadnuji tvorbu trombu cestou inhibice trom-
bomodulinu [5-7].

Systolicky a diastolicky krevni tlak klesa o vice nez 10 %
béhem spanku ve srovnani s hodnotami béhem dne. Ten-
to diurnalni rytmus je fyziologicky. Termin ,non-dipper”
oznacuje ty pacienty s hypertenzi, jejichz krevni tlak ne-
sleduje tento diurnalni rytmus. U ,dipper” hypertenze je
rytmus zachovan. Pacienti s ,non-dipper” hypertenzi maji
vyssi kardiovaskularni riziko a vétsi poskozeni cilovych or-
ganl nez s ,dipper” hypertenzi [8,9].

Silny vasokonstrikéni a prokoagula¢ni i¢inek eosinofild
nds vedl k hypotéze, Ze by mohla existovat korelace mezi
poc¢tem eosinofilll a ,non-dipper” hypertenzi. ,Dipper”
a ,non-dipper” typ prubéhu krevniho tlaku b&éhem 24 ho-

din byl u hypertonikd podrobné zkouman. Pokud je ndm
zndmo, neexistuje dosud zZadna studie zkoumajici vztah
poctu eosinofild a ,dipper” a ,,non-dipper” hypertenze.
V nasi studii jsme srovnavali pocty eosinofilt u pacientt
s ,dipper” a ,non-dipper” hypertenzi.

Material a metody

Vybér pacientu
Screeningem proslo celkem 100 pacientd a z nich bylo
30 pacientld ze studie vylou¢eno z rdznych ddvodu. Zby-
vajicich 70 pacientl s anamnézou hypertenze uzivajicich
vhodnou antihypertenzni 1é¢bu v predchézejicich mini-
malné tfech mésicich bylo zafazeno do studie. Studie byla
prospektivni. Krevni tlak byl méfen na nedominantni hor-
ni koncetiné vsedé po péti minutach klidu. Hypertenze
byla definovdna jako systolicky krevni tlak > 140 mm Hg
a/nebo diastolicky krevni tlak > 90 mm Hg a uzivani anti-
hypertenzni |écby.

Ve vsech skupinach bylo provedeno fyzikalni vy-
Setfeni, odebrana anamnéza a provedeny laboratorni

Tabulka 1 - Srovnani klinickych a demografickych parametrti a hodnot ziskanych pfi 24hodinovém ambulantnim monitorovani

krevniho tlaku u pacientt s , dipper” a ,non-dipper” hypertenzi

.Dipper” (n = 35)

Vék (roky) 50,94 = 11,13
Pocet muzl (n, %) 15

BMI (kg/m?) 289+3,4
Kuraci (n, %) 10 (20 %)
Srdecni frekvence (tepd/min) 72+ 11,5
Primérny sTK pfi bdéni (mm Hg) 137,4 £ 14
Primérny dTK pfi bdéni (mm Hg) 84,73 £ 10,34
Primérny sTK ve spanku (mm Hg) 115,1£19,2
Primérny dTK ve spanku (mm Hg) 68,6 + 9,5

.Non-dipper” (n = 35) Hodnota p
56,11 £ 11,05 0,06

10 0,62

29,4 +3,49 0,59

7 (20 %) 0,25
7819 0,32

139,6 + 35,4 0,73

84,95 + 12,33 0,98

140,4 + 18,1 < 0,001
80,9+ 10 < 0,001

BMI — body mass index; dTK - diastolicky krevni tlak; sTK - systolicky krevni tlak.

Tabulka 2 - Srovnani biochemickych a echokardiografickych parametrd u pacientt s ,dipper” a ,non-dipper” hypertenzi

«Dipper” (n = 50)

Glukdza nalacno (mmol/l) 520,61
Kreatinin (umol/l) 0,010 + 0,0014
AST (pkat/l) 0,41+ 0,076
ALT (pkat/l) 0,406 = 0,029
Celkovy cholesterol (mmol/l) 5,66 1,17
Natrium (mmol/l) 143 + 15,6
Kalium (mmol/l) 43+04

TSH (mlu/l) 1,65+0,3
Ejek¢ni frakce LK (%) 62 +3,6
End-diastolicky rozmér LK (mm) 46,1 +3
End-systolicky rozmér LK (mm) 30,3+3,5
Rozmér levé siné (mm) 335+4,2
Index masy levé komory (g/m?) 111,6 £ 18,3

.Non-dipper” (n = 35) Hodnota p
5,02 + 0,54 0,52
0,012 + 0,0020 0,24
0,40 + 0,061 0,77
0,36 £ 0,041 0,65
543 +0,83 0,93
139+ 12 0,56
44+03 0,66
1,44 +0,3 0,65
60,7 £ 6,7 0,27
46,7 £ 3,6 0,11
31,335 0,29
39,4 £ 8,6 0,06
126 + 28,2 0,001

ALT - alaninaminotransferaza; AST - aspartdtaminotransferaza; LK - leva komora; TSH - thyreotropni hormon.
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testy s cilem vyloucit systémové onemocnéni. Ze studie
byli vylouceni pacienti s ischemickou chorobou srdecni,
chronickou rendlni insuficienci, chronickym onemocné-
nim jater, chronickym plicnim onemocnénim, stfedné
tézkou az tézkou chlopenni vadou, diabetes mellitus,
vrozenou srdecni vadou, systolickou dysfunkci levé ko-
mory pfi echokardiografii (EF < 50 %), neddvnym akut-
nim koronarnim syndromem, anemii, obstrukéni span-
kovou apnoi, sekundarni hypertenzi, hematologickym
onemocnénim, znamym nddorovym onemocnénim,
dysfunkci stitné zlazy, hypercholesterolemii, elektroly-
tovou dysbalanci, uzivajici antiuratika, protizanétlivé
léky (steroidni i nesteroidni), antiagregancia, antiko-
agulancia a antihistaminika a téhotné. Ze studie byli
rovnéz vylouceni nemocni s anamnézou neddvné in-
fekce a horecky > 38 °C, zanétlivého nebo alergického
onemocnéni.

Ambulantni 24hodinové monitorovani

krevniho tlaku

Bylo provedeno ambulantni 24hodinové monitorovani
krevniho tlaku. Automatické méreni krevniho tlaku bylo
provadéno pravidelné kazdych 30 minut béhem 24hodi-
nového intervalu. ManZeta byla umisténa na pacientovu
nedominantni pazi. Interval bdéni a spanku byl urcen po-
dle informaci od pacienta. No¢ni pokles krevniho tlaku
byl vypocten pomoci nasledujiciho vzorce: [%] 100 x [1-
[systolicky krevni tlak ve spanku/systolicky krevni tlak pfi
bdéni]]. Noc¢ni pokles krevniho tlaku byl definovan jako
10% pokles no¢niho jak systolického, tak diastolického
krevniho tlaku ve srovnani s pramérnym dennim krevnim
tlakem. Nalez méné nez 10% poklesu at uz systolické-
ho, nebo diastolického krevniho tlaku byl povazovan za
~non-dipper” hypertenzi.

Laboratorni vysetreni
Biochemické vysetieni bylo provedeno pomoci spektrofoto-
metrie a enzymatickych kolorimetrickych testl s pouzitim
automatického ptistroje Architect c16000 (Abbott, USA).
Krevni vzorky pro stanoveni krevniho obrazu (pocet
eosinofill, hematokrit, hemoglobin, prdmérny objem
erytrocytl, prdmérny objem trombocytl, pocet leuko-
cyth a trombocytd) byly odebrany do zkumavek s EDTA
a byly zpracovény do dvou hodin po odbéru. Hematolo-
gické parametry, zahrnujici hemoglobin, pocet leukocytl
a trombocytdl, byly analyzovany standardnimi metodami
s pouzitim pfistroje CELL-DYN 3700 (Abbott, USA) pomoci
metody impedance a optického rozptylu.

Statisticka analyza

Pro statistické analyzy byl pouzit statisticky program SPSS
16.0 (SPSS Inc., Chicago, USA). Viechny hodnoty byly vyjad-
feny jako pramér + standardni odchylka. Priméry spojitych
proménnych byly mezi skupinami srovndvany pomoci Stu-
dentova testu nebo Mannova-Whitneyho U-testu v zavislos-
ti na normalité jejich rozlozeni, coz bylo testovdno pomoci
Kolmogorovova-Smirnovova testu. Rozdily mezi kategoric-
kymi proménnymi byly porovnavany pomoci y? testu. Hod-
nota p < 0,05 byla povaZzovana za statisticky vyznamnou.

Vysledky

Na zakladé vysledkl 24hodinové monitorace krevniho
tlaku byla ,dipper” a ,non-dipper” hypertenze zjisténa
u 35 pacientl v obou skupinach. Pfi hodnoceni zédkladnich
klinickych a demografickych charakteristik nebyl zjistén
zadny vyznamny rozdil mezi obéma skupinami ve véku,
rozdéleni pohlavi, koufeni, body mass indexu ani srdec¢ni
frekvenci. U pacientl s ,dipper” hypertenzi byl pramér-
ny systolicky a diastolicky krevni tlak ve spanku nizsi nez
u pacientl s ,non-dipper” hypertenzi (115,1 = 19,2 versus
140,4 + 18,1 mm Hg, 68,6 + 9,5 versus 80,9 + 10 mm Hg; p
< 0,001, v uvedeném poradi) (tabulka 1).

End-diastolicky rozmér levé komory, end-systolicky
rozmér levé komory, rozmér levé siné a ejekcni frakce
levé komory byly stejné v obou skupinach (p > 0,5). Index
masy levé komory byl vyznamné vyssi u pacientd s ,non-
-dipper” hypertenzi (p = 0,001) (tabulka 2).

Co se tyce krevniho obrazu, byl ve skupiné pacientt
s ,nhon-dipper” hypertenzi ve srovnani s pacienty s ,di-
pper” hypertenzi vyssi pocet eosinofilt a vétsi pramérny
objem trombocytt (p < 0,001). Tyto hodnoty byly méreny
v krevnich vzorcich simultanné. Mezi obéma skupinami
nebyl Zadny statisticky vyznamny rozdil v po¢tu leukocyttd
a trombocytd, prdmérném objemu erytrocytl, hemoglo-
binu a hematokritu (tabulka 3).

Diskuse

Tato studie ukazuje, Ze pocet eosinofild a stfedni objem
erytrocytl jsou vyssi u pacientud s ,non-dipper” hyperten-
zi nez u pacientud s ,dipper” hypertenzi.

U pacientu s ,non-dipper” hypertenzi byla ve dfivéjsich
studiich prokazana vyssi kardiovaskularni morbidita a mor-
talita ve srovnani s pacienty s , dipper” hypertenzi [1,2].

Tabulka 3 - Srovnani krevniho obrazu u pacientd s ,dipper” a ,,non-dipper” hypertenzi

.Dipper” (n = 50)

Leukocyty (10%1) 8732 + 455
Eosinofily (10%1) 148,86 + 80
Stfedni objem trombocytt (MPV) (fl) 7,8+0,12
Stredni objem erytrocytl (MCV) (fl) 89,4+ 2,1
Hemoglobin (g/l) 140 £ 15
Hematokrit (%) 39,8+3,38
Trombocyty (10%1) 263 = 81

.Non-dipper” (n = 35) Hodnota p
9223 + 546 0,055
304,57 + 182 < 0,001
9,2+0,20 < 0,001
838+1,8 0,56

134 £ 17 0,77

39,7 +4,6 0,65

254 + 57 0,1
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U ,non-dipper” hypertenze byly popsany poruchy dia-
stolické funkce levé komory, poruchy vedeni srde¢niho
vzruchu, srde¢ni autonomni dysfunkce, hypertrofie levé
komory a vyssi vyskyt komorovych arytmii. Také bylo dis-
kutovano to, ze by etiologie a patogeneze kardiovasku-
larnich onemocnéni a arytmii u téchto pacientd mohla
souviset se zvySenou zanétlivou aktivitou [9-11].

Eosinofily zpusobuji aktivaci koagula¢niho systému
a trombocytld. RovnéZz zpUsobuji vasospasmus, jako je
spasmus koronarnich tepen. Umemeto a spol. publiko-
vali, ze pocet eosinofild v periferni krvi je signifikantné
vyssi u pacientd se zdvaznymi spasmy koronarnich tepen
ve srovndni s pacienty bez téchto spasmu. Spekulovali
rovnéz o tom, ze by pocet eosinofill mohl predikovat va-
sospastickou anginu pectoris [11]. Erdogan a spol. proka-
zali vyznamné vyssi pocet eosinofilt u pacientd s anginou
pectoris nez v kontrolni skupiné [12]. Eosinofily navic hra-
ji vyznamnou ulohu v patogenezi myokarditidy a srde¢ni-
ho selhani [13].

V nasi studii jsme zjistili vyznamny rozdil v primérném
objemu trombocytt mezi pacienty s ,non-dipper” a ,di-
pper” hypertenzi. Nase nalezy se shoduji s ndlezy Inanca
a spol. [14]. Pozorovali jsme rovnéz vyznamny rozdil v po-
¢tu eosinofild mezi obéma skupinami.

Pokud je nam znamo, v literatufe se nevyskytuje zad-
na studie tykajici se vztahu mezi ,non-dipper” hypertenzi
a poctem eosinofilu.

Kdyz jsme srovnali obé skupiny, byl pocet eosinofill
u pacientld s ,non-dipper” hypertenzi vyznamné vyssi nez
ve skupiné s ,dipper” hypertenzi.

Eosinofily obsahuji nékolik proteinG uvolfiovanych
z granul eosinofilli, které se uplatiiuji pfi vzniku trom-
bozy a cévniho poskozeni. Eosinofily zpUsobuji zvyseny
sklon k trombdze prostfednictvim leukocytl, stimula-
ce trombocytd a uvolnéni tkanového faktoru [15-18].
Vsechny tyto mechanismy podporuji prokoagulacni stav
prostfednictvim inhibice aktivace trombinu a stimula-
ci tvorby fibrinu. Eosinofily obsahuji a uvolnuji tkanovy
faktor a dalsi kationické proteiny. Hlavni bazicky protein,
eosinofilni kationicky protein aktivuje trombocyty a pod-
poruje vznik trombu inhibici trombomodulinu u pacientl
s hypereosinofilnim syndromem a alergickymi onemoc-
nénimi. Navic antineutrofilni cytoplasmatické protilatky
mohou pozménit endotelidlni vystelku smérem k vy3si
adhezivité a trombogenicité [19,20]. Sakai a spol. demon-
strovali vyssi pocet eosinofilU jak v rozsahlém trombu, tak
v periferni krvi pacienta s trombem. Naznacovali, Ze by
naruast trombu mohl byt usnadnén u pacientl s vyssim po-
¢tem eosinofilt v periferni krvi [21].

Eosinofily se uplatnuji v plicni i systémové vasokon-
strikci cestou systému eosinofilni peroxidazy, peroxidu
vodiku a halidu. Aktivované eosinofily a uvolnéné protei-
ny eosinofilnich granul byly zejména patrné v nekrotic-
kych lézich a pozdnich stadiich trombotickych 1ézi a byly
nalézany v oblastech akutniho tkanového poskozeni en-
dokardu a ve sténdch malych cév. Tyto ndlezy naznacuji,
Ze proteiny eosinofilnich granul se uplatriuji v poskozeni
cév a eosinofily mohou pusobit na kardiovaskularni sys-
tém prostrednictvim zanétlivé infiltrace [11,22].

Nedavné studie prokdzaly, Ze eosinofily jsou spojeny
s trombdzou ve stentu, restenézou ve stentu a akutni-
mi koronarnimi syndromy. Bylo rovnéz publikovano, ze

vy$si koncentrace eosinofill v séru muze souviset se vzni-
kem srde¢niho nasténného trombu a embolickych prihod
[23-25]. Keceoglu a spol. naznacovali, ze by vyssi pocet
eosinofild mohl mit vztah k tvorbé trombu v levé sini
u pacientu s fibrilaci sini [26].

Domnivali jsme se, Ze by vzhledem k silnym vasokon-
strikénim a prokoagula¢nim uc¢inkdm eosinofild mohla
existovat korelace mezi koncentraci eosinofild a , non-
-dipper” hypertenzi. V literatufe jsme nenalezli Zadnou
studii, ktera by se touto otazkou zabyvala, proto je nase
studie dUlezitd. Studovali jsme u hypertonikd vliv koncen-
trace eosinofild na ,non-dipper” typ hypertenze.

Nejdllezitéjsi limitaci nasi studie je omezeny pocet pa-
cientu. Je potfebné provedeni dalsich studii zkoumajicich
vztah mezi poctem eosinofill a ,non-dipper” hypertenzi.

Zavérem je mozno fici, Zze stanoveni poctu eosinofilt
by mohlo byt vyuzivano jako potencialni indikator pfi-
tomnosti hypertenze ,,non-dipper” typu a vyssiho rizika
kardiovaskuldrnich prihod v dasledku hypertenze. Nase
vysledky mohou pfispét k objasnéni etiopatogeneze
~non-dipper” hypertenze a patofyziologického mechani-
smu vyssi kardiovaskularni morbidity a zvySeného rizika
umrti u téchto pacientd. Vyssi koncentrace eosinofild by
mohla souviset s vasokonstrikci a vysokym krevnim tla-
kem u pacientl s ,non-dipper” hypertenzi.
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