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Wstęp

Powszechnie przyjmuje się, że zaburzenia ryt-
mu są najczęstszą przyczyną zgonu u chorych po
zawale serca [1–3]. Identyfikacja pacjentów z gru-
py wysokiego ryzyka jest podstawą zapobiegania
niepożądanym zdarzeniom sercowo-naczyniowym,
dlatego niezwykle ważne jest wdrożenie odpowied-
niego postępowania, które pozwoliłoby wyodrębnić
takich chorych. Dla celów rokowniczych u chorych
po zawale serca ocenia się wiele różnych parame-
trów za pomocą elektrokardiogramu (EKG), np.
odcinek ST i załamek T, komorowe zaburzenia ryt-
mu, zwłaszcza o złożonym charakterze, zmienność
rytmu serca — SDNN (odchylenie standardowe
czasu trwania pobudzeń zatokowych), późne poten-
cjały komorowe, czas trwania odstępu QT, dysper-
sja odstępu QT, zmienność wysokości i kształtu
załamka T (T-wave alternans). Jednak wartość pro-
gnostyczna tych parametrów jest raczej ograniczo-
na [3–12].

Zatem ogromną wartość praktyczną ma opra-
cowanie nowych wskaźników ryzyka, niezależnych
od używanych obecnie. W 1999 roku Schmidt i wsp.
zaprezentowali nową metodę do oceny ryzyka po
zawale serca, nazwaną turbulencją rytmu serca
(HRT, heart rate turbulence), którą opisują dwa pa-
rametry, tj. początek turbulencji (TO, turbulence
onset) i jej nachylenie (TS, turbulence slope) [13].

Turbulencję rytmu serca charakteryzuje odpowiedź
węzła zatokowego w postaci zmiany częstotliwości
wyładowań po przedwczesnym skurczu komoro-
wym (VPB, ventricular premature beat) [13, 14].
U osób po zawale serca z niskim ryzykiem zgonu
pojawienie się VPB wywołuje wczesne przyspiesze-
nie, a następnie zwolnienie rytmu serca, czyli od-
powiednio skrócenie i wydłużenie czasu trwania
kolejnych cykli rytmu zatokowego (odstępy R–R)
[13]. U pacjentów z grupy wysokiego ryzyka HRT
jest zniesione (ryc. 1).

Pomiar turbulencji rytmu serca

Początek turbulencji określa krótkotrwający
okres wczesnego przyspieszenia rytmu serca, któ-
ry z reguły nie trwa dłużej niż 2–4 pobudzeń [13–15]
i oblicza się go jako różnicę między średnim cza-
sem trwania dwóch pierwszych pobudzeń zatoko-
wych następujących po skurczu komorowym a śred-
nim czasem trwania dwóch ostatnich pobudzeń poprze-
dzających VPB, podzieloną przez średni czas trwania
dwóch ostatnich pobudzeń poprzedzających VPB. Po-
czątek turbulencji jest wyrażany w % (ryc. 2).

TO =  (RR1 + RR2) – (RR–2 + RR–1) ¥ 100%
(RR–2 + RR–1)

Nachylenie turbulencji mierzy dynamikę zwol-
nienia rytmu serca w fazie późnej deceleracji [13].
Definiuje się je jako największe dodatnie nachylenie
prostej regresji wyznaczonej na dowolnych pięciu ko-
lejnych pobudzeniach rytmu zatokowego spośród
pierwszych 20 cykli serca po skurczu komorowym
[13, 15]. Jednostką TS jest ms/odstęp R–R (ryc. 3).



598

Folia Cardiol. 2001, tom 8, nr 6

www.fc.viamedica.pl

Zarówno dla TO, jak i dla TS obliczono odpo-
wiednie wartości odcięcia w grupie „szkoleniowej”,
złożonej ze 100 osób po zawale serca. Za pomocą
testu log-rank dla wszystkich możliwych progów
odcięcia ustalono optymalne wartości na poziomie
0% dla TO oraz 2,5 ms/odstęp R–R dla TS [13, 15].

Ocena prognostyczna
turbulencji rytmu serca

Wartość prognostyczną TO i TS przeanalizowa-
no w dwóch dużych i niezależnych populacjach po
zawale serca [13]. Byli to pacjenci z programu MPIP
(Multicentre Post-Infarction Program) oraz z grupy
placebo badania EMIAT (European Myocardial In-

farction Amiodarone Trial), łącznie około 1200 osób.
Analizie poddano 24-godzinne zapisy EKG wykona-
ne metodą Holtera u wszystkich chorych. Oczywi-
ście z analizy wykluczono osoby z migotaniem przed-
sionków, bez komorowych zaburzeń rytmu oraz ze
złymi technicznie 24-godzinnymi zapisami EKG.
Mediana czasu obserwacji wynosiła w badaniu MPIP
22 miesiące, a w badaniu EMIAT — 21 miesięcy.
W okresie obserwacji w grupie MPIP wystąpiło
75 zgonów, podczas gdy w grupie EMIAT — 87.

W jednoczynnikowej analizie proporcjonalnego
narażenia Coxa parametry turbulencji rytmu serca
okazały się bardzo dobrymi wskaźnikami progno-
stycznymi określającymi wystąpienie zgonu. Ich
wartość predykcyjna była porównywalna bądź lep-

Ryc. 1. Zachowanie się częstotliwości serca po VPB u osób po zawale serca z niskim (A) oraz wysokim ryzykiem (B)
zgonu. U pacjenta z niskim ryzykiem po wczesnym przyspieszeniu rytmu serca, tj. skróceniu odstępów R–R, dochodzi
do zwolnienia pracy serca, czyli wydłużenia odstępów R–R. U pacjenta z wysokim ryzykiem nie obserwuje się fazy
zwolnienia rytmu serca.

Fig. 1. A. Heart-rate turbulence in a low-risk post-MI patient; B. Blunted heart-rate turbulence in a high-risk post-MI
patient.

Ryc. 2. Czas trwania pobudzeń rytmu zatokowego poprzedzających przedwczesne pobudzenie komorowe jest okre-
ślony jako R-2 i R-1, natomiast po VPB jako R1 i R2.

Fig. 2. Duration of cardiac cycles  preceding VPB are shown as R-2 and R-1 where as sinus beats following VPB are
presented as R1 and R2.
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Związek turbulencji rytmu serca
z innymi czynnikami prognostycznymi

Niedawno zaprezentowano wyniki innej analizy
danych pochodzących z badania ATRAMI, w którym
oceniano współzależność między HRT a wrażliwo-
ścią baroreceptorów (BRS) i HRV określaną za po-
mocą SDNN (odchylenie standardowe czasu trwania
cykli serca) [19]. Stwierdzono obecność słabych, choć
istotnych zależności między TO a BRS (r = –0,34;
p = 0,01) lub SDNN (r = –0,26; p = 0,01) oraz między
TS a BRS (r = 0,44; p = 0,01) lub SDNN (r = 0,43;
p = 0,01). Jednym z ograniczeń tego badania praw-
dopodobnie jest fakt, że uśrednione wartości TO i TS
z całej doby korelują z wartościami BRS, które mie-
rzono podczas krótkotrwałego wlewu fenylefryny
[19]. Podobnie, słaby i znamienny związek odnoto-
wano w innych badaniach, w których określano za-
leżność między TO i TS a parametrami krótkotrwa-
łej HRV pNN50 (odsetek kolejnych pobudzeń róż-
niących się między sobą o więcej niż 50 ms) i RMSSD
(pierwiastek kwadratowy z różnic między kolejny-
mi cyklami serca). Współczynnik korelacji liniowej
nie przekraczał wartości r = 0,3 dla zależności mię-
dzy TO i pNN50 (p < 0,0001) oraz dla TS i RMSSD
(p < 0,0001) [20]. W tych badaniach parametry HRT
oraz HRV określano na podstawie uśrednionych ca-
łodobowych rejestracji EKG metodą Holtera. Silną
wzajemną zależność między TS a odruchem z baro-
receptorów zaobserwowano natomiast w innym ba-
daniu [21]. U pacjentów z niewydolnością krążenia
oceniano w ciągu 30 min zmiany czasu trwania po-
szczególnych cykli serca oraz wielkość ciśnienia tęt-
niczego po przedwczesnych skurczach komoro-
wych. Odruch z baroreceptorów mierzono z wyko-
rzystaniem metody alpha-index oraz parametru
BSalpha. Współczynnik korelacji BSalpha i TS wy-
nosił r = 0,70 (p < 0,0001)!

Związek turbulencji rytmu serca z odru-
chem z baroreceptorów i autonomicznym

układem nerwowym

Wszystkie wymienione wyżej parametry, tj. BRS,
BSalpha, pNN50 oraz RMSSD są wskaźnikami mo-
dulującego wpływu przywspółczulnego układu nerwo-
wego na rytm serca, więc prawdopodobnie HRT po-
zostaje również pod kontrolą składowej przywspół-
czulnej autonomicznego układu nerwowego. Przy-
puszczenia te potwierdzono niedawno w badaniach
fizjologicznych, w których nerw błędny zablokowano
atropiną [22]. Podanie atropiny nie  wpłynęło na zmia-
ny ciśnienia tętniczego po wystymulowanych elektro-
fizjologicznie pobudzeniach komorowych, powodowa-

Ryc. 3. Proste regresji wyznaczone dla wszystkich kolej-
nych 5 pobudzeń rytmu zatokowego w zbiorze pierw-
szych 20 pobudzeń R–R po VPB. Prosta regresji o najbar-
dziej stromym przebiegu jest oznaczona grubą czarną
linią, pozostałe proste są szare. Jej współczynnik kierun-
kowy (tangens kąta nachylenia) wyznacza wartość TS.

Fig. 3. Turbulence slope is shown as a regression line
with the maximal positive slope (black, thick line) as-
sessed over any sequence of five subsequent RR inte-
rvals within the first 20 sinus beats after a VPB. Regres-
sion lines which do not have maximal positive slope
are shown as grey lines.

sza od innych parametrów, takich jak frakcja wyrzu-
towa lewej komory (LVEF, left ventricular ejection
fraction) < 30%, wskaźnik trójkątny zmienności
rytmu zatokowego (HRV TI heart rate variability
triangular index) < 20, obrazujący całodobową HRV,
częstotliwość serca > 75/min, obecność komoro-
wych zaburzeń rytmu, wiek > 65 rż. czy przebyty
wcześniej zawał serca. Początek turbulencji okazał
się najsilniejszym wskaźnikiem prognostycznym
w badaniu EMIAT, a drugim z kolei po LVEF wskaź-
nikiem przewidującym wystąpienie zgonu w bada-
niu MPIP. W wieloczynnikowym modelu Coxa kom-
binacja nieprawidłowych TO i TS okazała się naj-
silniejszym i niezależnym czynnikiem rokowniczym
wystąpienia zgonu zarówno w badaniu EMIAT, jak
i MPIP — względne narażenie 3,2 (95-procento-
wy przedział ufności w badaniu EMIAT: 1,8–5,6;
p < 0,0001; w badaniu MPIP: 1,7–6,0; p = 0,0002) [13].

Podobne spostrzeżenia odnotowano na podsta-
wie retrospektywnej analizy innego wieloośrodko-
wego badania — ATRAMI (Autonomic Tone and
Reflexes After Myocardial Infarction), w którym u 1212
pacjentów po zawale serca pierwotnie oceniano war-
tość prognostyczną odruchu z baroreceptorów [14,
16]. W badaniu tym wystąpienie TS < 2,5 ms/odstęp
R–R okazało się niezależnym czynnikiem rokowni-
czym dla zgonu w okresie ponad 20-miesięcznej
obserwacji [17, 18].
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ło zaś znaczne ograniczenie zjawiska turbulencji ryt-
mu serca! W innych badaniach stworzono model fi-
zjologiczny naśladujący odruch z baroreceptorów [23].
Osłabienie odruchu z baroreceptorów poprzez zasto-
sowanie blokady receptorów b1-adrenergicznych wią-
zało się również ze zmniejszeniem turbulencji po
przedwczesnym skurczu komorowym.

W ciągu doby dochodzi do nieustannej zmiany
równowagi współczulno-przywspółczulnej, w nocy
przeważa napięcie przywspółczulnej części autono-
micznego układu nerwowego, a w ciągu dnia części
współczulnej. Zauważono, że u młodych, zdrowych
osób HRT jest silniej wyrażona w czasie snu [24].
Napięcie nerwu błędnego ma podstawowe znacze-
nie w kontroli rytmu serca poprzez bezpośredni
wpływ na czynność bodźcotwórczą węzła zatokowe-
go oraz przewodzenie w węźle przedsionkowo-ko-
morowym [25, 26]. Dlatego nie dziwi silna zależność
parametrów HRT od rytmu serca poprzedzającego
wystąpienie VPB wyzwalającego zjawisko turbulen-
cji [27–29]. Kolejnymi przesłankami potwierdzają-
cymi wpływ autonomicznego układu nerwowego na
HRT są doniesienia o osłabieniu lub zniesieniu HRT
u pacjentów z cukrzycą i u chorych z niewydolno-
ścią krążenia, czyli w stanach, w których dochodzi
do zaburzenia czynności autonomicznego układu
nerwowego [21, 30–33].

Dotychczas nie poznano do końca mechani-
zmów odpowiedzialnych za powstawanie HRT po
przedwczesnym skurczu komorowym. Wiele prze-
słanek wskazuje, że HRT ma silny związek z napię-
ciem nerwu błędnego i jest wywołana odruchem
z baroreceptorów w odpowiedzi na chwilowe zmia-
ny ciśnienia tętniczego. Podczas jednoczesnego mo-
nitorowania rytmu serca oraz fali ciśnienia tętnicze-
go zaobserwowano, że w okresie przerwy po VPB
dochodziło do krótkotrwałego spadku ciśnienia tęt-
niczego, zarówno skurczowego, jak i rozkurczowe-
go (ryc. 4). Nagły spadek ciśnienia tętniczego powo-
duje odciążenie baroreceptorów, przyczyniając się do
osłabienia hamującego wpływu nerwu błędnego na
serce. Chwilowe zmniejszenie wpływu przywspół-
czulnej części autonomicznego układu nerwowego na
serce doprowadza do wczesnego przyspieszenia ryt-
mu serca natychmiast po VPB [14]. Okres przerwy
wyrównawczej po VPB wiąże się z wydłużeniem cza-
su napełniania lewej komory serca, a ostatecznie ze
zwiększeniem objętości wyrzutowej i chwilowym
wzrostem ciśnienia tętniczego. Dochodzi więc do
obciążenia baroreceptorów, które odruchowo zwięk-
szają napięcie nerwu błędnego i powodują zwolnie-
nie rytmu serca po fazie wczesnej akceleracji [14, 21].

Powyższe rozważania wskazują, że HRT po VPB
może charakteryzować czynność baroreceptorów oraz

odpowiedź serca na wpływ przywspółczulnej składo-
wej autonomicznego układu nerwowego [14, 21–23].
Czas opóźnienia reakcji serca na pobudzenie przy-
współczulne wynosi ok. 450–700 ms, co sprawia, że
serce może odpowiedzieć natychmiast, z uderzenia na
uderzenie, na zmiany napięcia nerwu błędnego [35–37].
Natomiast pobudzenie współczulne wyzwala dodatnie
działanie chronotropowe najwcześniej po 5 s, a naj-
większy efekt notuje się po około 20–30 s [36, 37].

Wartość kliniczna turbulencji rytmu serca

Turbulencja rytmu serca jest nową i prostą
metodą elektrokardiograficzną, pozwalającą ocenić
ryzyko nagłego zgonu, a zwłaszcza zgonu w mecha-
nizmie arytmii u pacjentów po zawale serca [34, 38].
Co ciekawe, wydaje się, że zastosowanie leczenia
trombolitycznego w ostrym zawale serca, a b-blo-
kerów, amiodaronu i inhibitorów ACE w terapii po-
zawałowej nie osłabia wartości prognostycznej HRT
[34, 39]. Ponadto, ocena HRT może okazać się
pomocna w doborze pacjentów do leczenia skoja-
rzonego blokerami receptorów b-adrenergicznych
z amiodaronem lub do oceny przewidywania wystą-
pienia groźnych tachyarytmii komorowych u pacjen-
tów z wszczepionym kardiowerterem-defibrylato-
rem [40–42]. Leki zmniejszające ryzyko zgonu
mogą poprawiać wartość parametrów HRT, co za-
uważono w grupie chorych z niewydolnością krą-
żenia, którzy otrzymywali inhibitory konwertazy
angiotensyny [43]. Poza lekami na wartość HRT
wpływa m.in. wiek, LVEF, stopień zaawansowania
niewydolności krążenia, cukrzyca, a także liczba
VPB w ciągu doby [44].

Ryc. 4. Jednoczesny zapis EKG oraz fali ciśnienia tętni-
czego w okresie wystąpienia VPB. W czasie przerwy
wyrównawczej po VPB dochodzi do spadku ciśnienia
(strzałka skierowana grotem w dół). Po skurczu serca
wyzwolonym przez pierwsze pobudzenie zatokowe po
VPB wzrasta ciśnienie tętnicze i wysokość fali tętna
(strzałka skierowana grotem do góry).

Fig. 4. Simultaneous recording of ECG and blood pres-
sure wave before, during and after VPB. An arrow di-
rected downward shows a drop in blood pressure du-
ring compensatory pause whereas an upward arrowhe-
ad indicates blood pressure overshoot after the first
sinus beat following VPB.
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W porównaniu z innymi uznanymi wskaźnikami
prognostycznymi stosowanymi po zawale serca lub
w przewlekłej niewydolności krążenia ocena HRT ce-
chuje się wartością predykcyjną podobną lub wyższą
niż obniżona LVEF, SDNN, HRV TI, BRS, częstotli-
wość serca > 75/min czy też występowanie arytmii
komorowych podczas rejestracji holterowskiej [13, 14,
17, 18, 20, 32–34, 38–40, 45–47]. Wysoką wartość
prognostyczną HRT obserwowano zarówno w anali-
zie jedno-, jak i wieloczynnikowej dostosowanej m.in.
do wieku, cukrzycy czy przebytego wcześniej zawału
serca [13, 14, 47]. Ponadto, wartość prognostyczna
HRT sumuje się z wartością prognostyczną niepra-
widłowej frakcji wyrzutowej, SDNN, BRS, średniej
dobowej częstotliwości serca [14, 45, 46].

Analizę HRT przeprowadzono na podstawie kil-
ku badań wieloośrodkowych, takich jak MPIP, EMIAT
i ATRAMI oraz danych własnych grupy Schmidta [13,
14, 17, 18, 47]. Dotąd przydatność prognostyczną HRT
oceniono łącznie w grupie ponad 3500 chorych po za-
wale serca. W grupie Schmidta 90% z ponad 1400 osób
poddano angioplastyce tętnic wieńcowych z założe-
niem stentu lub bez niego [47]. Nieprawidłowa war-
tość HRT u tych pacjentów wiązała się z niemal
6-krotnie zwiększonym narażeniem (relative hazard
5,7; 2,8–11,8; p < 0,0001) na wystąpienie zgonu lub
zagrażających życiu komorowych zaburzeń rytmu.

Ograniczenia metody

Pomiar HRT można wykorzystać tylko u osób
z dominującym rytmem zatokowym, natomiast nie
można go zastosować w grupie chorych z migota-
niem przedsionków i ze stałym rytmem ze sztucz-
nego rozrusznika serca. Ponadto, do określenia
HRT niezbędna jest obecność przedwczesnych po-
budzeń komorowych. Jednak wydaje się, że ich brak
jest związany raczej z dobrym rokowaniem [13].

Podsumowanie

Określenie HRT jest prostą i tanią metodą, któ-
ra pozwala zidentyfikować pacjentów ze zwiększo-
nym ryzykiem zatrzymania krążenia i komorowych
tachyarytmii. Pomimo przeprowadzonych dotąd ana-
liz, głównie o charakterze retrospektywnym, wyda-
je się, że przydatność tej metody jest niepodważal-
na, tym bardziej, że HRT określa się w sposób cał-
kowicie nieinwazyjny, przy okazji rutynowej
ambulatoryjnej rejestracji EKG metodą Holtera.
Poza omawianymi aspektami rokowniczymi ocena
HRT jest atrakcyjna ze względów naukowych, po-
nieważ nie wyjaśniono działania wszystkich mecha-
nizmów odpowiedzialnych za jej powstanie.

Więcej informacji o HRT, program pozwalają-
cy na analizę HRT z zapisów holterowskich (bez-
płatny dla celów naukowych) oraz aktualne piśmien-
nictwo można znaleźć pod adresem: http://www.
h-r-t.com lub http://www.heart-rate-turbulence.com
(serwis ten od wiosny bieżącego roku jest dostęp-
ny w wersji polskojęzycznej).
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