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Streszczenie

Wstep: Znaczenie miazdzycy tetnic wiencowych (CA+) w procesie przebudowy lewej komory
po wymianie zastawki aortalnej (AVR) z powodu 1zolowanej stenozy aortalnej (AS) jest wcigz
przedmiotem badan. Celem pracy byla ocena wplywu niepoddanych rewaskularyzacji umiar-
kowanych zmian miazdzycowych tetnic wiernicowych na odlegly proces remodelingu lewej ko-
mory serca (LV) po AVR.

Metody: Za pomocq koronarografii oceniono stopien nasilenia choroby wiencowej u 66 pa-
cjentow zakwalifikowanych do AVR 1 pozyskano dane echokardiograficzne dotyczqce budowy
i funkcji LV zarowno przed-, jak i pooperacyjnie (3 + 1,2 roku).

Wyniki: U pacjentow bez miazdzycy tetnic wienicowych ustgpienie przerostu i catkowite od-
wrocenie remodelingu byly wieksze niz w grupie chorych z miazdzycq, gdy porownano indeks
masy LV (-55,8 + 36 g/m’ v.-28,4 + 34 g/m?; p = 0,004). Ponadto w grupie 0sob bez choroby
wiencowej obserwowano istotne zmniejszenie wymiarow LV [wymiar konicoworozkurczowy
LV (LVEDD): 4,1 = 7,4 mm v. 2,2 + 83 mm; p = 0,04] oraz grubosci scian [przegrody
miedzykomorowej (IVS): =3,3 = 2,6 mm v. -1,6 = 2,2 mm; p = 0,01, i sciany tylnej (PWT):
2,1 £2,1mmv.0,6 =2,1mm; p = 0,012].

Whioski: Brak rewaskularyzacji umiarkowanych zmian miazdzycowych w nasierdziowych
tetnicach wiencowych u pacjentow poddanych AVR z powodu AS prowadzi w odleglej obserwa-
¢ji do zwolnienia procesu regresji przerostu lewej komory 1 zaburzenia odwrocenia remodelin-
gu w analizie nastepujgcych parametrow: indeksu masy LV, LVEDD, IVS ¢ PTW. (Folia
Cardiologica Excerpta 2011; 6, 3: 162-167)
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Wstep

Stenoza aortalna (AS, aortic stenosis) powoduje
przerost lewej komory serca (LV, left ventricular)
z powodu przewleklego obciazenia serca w skurczu.
Wszczepienie protezy zastawki aortalnej (AVR,
aortic valve replacement) z powodu izolowanej AS
prowadzi do znacznego zmniejszenia indeksu masy
lewej komory serca (LVMI, left ventricular mass
index), z redukcjg wymiarOw serca i1 pogrubienia
Scian lewego przedsionka [1]. W procesie przebu-
dowy komor serca wcigz niewiele wiadomo na te-
mat roli miazdzycy tetnic wiencowych. Celem pra-
cy byla ocena wplywu braku rewaskularyzacji
umiarkowanych zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych na odlegly remodeling LV u chorych
z AS poddanych AVR.

Metody

Badaniem objeto pacjentow, u ktorych wyko-
nano AVR z powodu izolowanej AS i u ktoérych
w trakcie operacji nie zastosowano pomostowania
aortalno-wiencowego (CABG, coronary artery bypass
grafting), gdyz nie stwierdzono angiograficznie zwe-
zefn w tetnicach wiencowych nasierdziowych lub
zmiany te nie wymagaly leczenia. Przed operacja
AVR u kazdego chorego wykonano standardowa
koronarografie. Nieobecno$¢ przewezen w tetni-
cach wienicowych w trakcie koronarografii (CA—,
coronary atherosclerosis) stwierdzano po uwidocznie-
niu gladkich i rownych $cian w trzech naczyniach.
Umiarkowanego stopnia miazdzyce tetnic wienco-
wych (CA+) rozpoznawano po uwidocznieniu co
najmniej 1 naczynia z przewezeniami rownymi lub
przekraczajacymi 40% 1 mniejszymi niz 80% przy
uzyciu koronarografii z komputerowa analiza danych.
Z badania wykluczono chorych, ktorzy przebyli
w przeszloSci zawal serca. Decyzje o przeprowadze-
niu CABG w trakcie AVR podejmowali wspdlnie kar-
diolog z chirurgiem. Pomostowanie aortalno-wien-
cowe wykonywano w zalezno§ci od stopnia zweze-
nia w tetnicach wiencowych. Wszystkich interwe-
ncji chirurgicznych dokonywat ten sam zespo6t chi-
rurgiczny.

Nadci$nienie tetnicze, dyslipidemie 1 cukrzy-
ce rozpoznawano na podstawie analizy leczenia far-
makologicznego specyficznego dla tych jednostek
chorobowych. Palenie rozpoznawano u aktywnych
palaczy tytoniu oraz u osob, ktore zaprzestaly pale-
nia tytoniu w ciagu ostatnich 10 lat.

Przed operacja u wszystkich pacjentow wyko-
nano echokardiografie doplerowska i nastepnie, po
3 latach od zabiegu, dokonano ponownej analizy

(§rednio 36,5 = 14 miesiecy). Wszystkie badania
echokardiograficzne przeprowadzil do§wiadczony
zespol przy uzyciu tego samego sprzetu (Philips
Envisor). Dane dotyczace echokardiograficznych
wymiarow LV, takich jak: koncoworozkurczowy
(LVEDD, left ventricle end-diastolic diameter) i kon-
cowoskurczowy (LVESD, left ventricle end-systolic
diameter), gruboS¢ przegrody miedzykomorowe;j
(AVS, interventricular septical thickness) i Sciany tyl-
nej (PWT, posterior wall thickness), podano w mili-
metrach, zgodnie z wytycznymi American Society of
Echocardiography [2]. Indeks masy lewej komory
serca obliczano przy uzyciu powierzchni ciata [m?],
zgodnie z opisem Devereux [3]. Frakcje wyrzutowa
lewej komory (LVEF, left ventricular ejection frac-
tion) oceniano za pomocg metody Teicholz [2] 1 przy
LVEF < 50% rozpoznawano zaburzenia funkcji
skurczowej. Odwrocenie remodelingu oceniano
poprzez poréwnanie réznic w pomiarach przed-
1 pooperacyjnych.

Protokot badania zaakceptowana lokalna komi-
sja bioetyczna, a wszyscy pacjenci wyrazili Swia-
doma, pisemng zgode na udzial w nim.

Analiza statystyczna

Obliczen statystycznych dokonano za pomoca
komputerowej analizy danych (oprogramowanie
SPSS 13,0). WartoSci liczbowe przedstawiono jako
Srednig *= odchylenie standardowe dla zmiennych
ciagtych 1 warto$ci procentowe dla zmiennych ja-
koSciowych. Przeprowadzono sparowane i niezalez-
ne analizy poréwnawcze miedzy danymi pozyska-
nymi przed operacja i po jej wykonaniu przy uzyciu
testu t-Studenta. Do poro6wnan jako$ciowych uzyto
testu y%. Warto§¢é p < 0,05 przyjeto za istotng sta-
tystycznie.

Wyniki

Do badania wiaczono 66 pacjentow (Srednia
wieku: 67,6 = 8,8 roku; 44 mezczyzn): 42 w grupie
CA-124 w grupie CA+. Nie stwierdzono istotnych
roznic miedzy tymi grupami w zakresie: Sredniego
wieku operowanych (66,7 + 9,6 roku w grupie CA—
v. 69,1 + 7,2 roku w grupie CA+; p = 0,3); po-
wierzchni ciata (1,7 = 0,1 m* ». 1,8 = 0,1 m?%
p = 0,16); wystepowania nadci$nienia tetniczego
(23,8%v.20,8%;p = 0,78); LVMI (161,5 + 49,4 g/m”
v.148,6 = 31 g/m* p = 0,25); LVEF (567 + 11% v.
59 + 13%; p = 0,6); dysfunkcji skurczowej (19% v.
16,7%; p = 0,8) 1 gradient6w przez zastawke aortalng
(maksymalny: 92 + 25 mm Hg ». 93 = 22 mm Hg;
p = 0,92; éredni: 58 = 18 mm Hgv. 58 + 11 mm Hg;
p = 0,88) (tab. 1). W grupie CA+ bylo wiecej mez-
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Tabela 1. Poréwnanie danych klinicznych u pacjentéw z badanych grup

CA- CA+ p

Wiek 66,7 + 9,6 69,1 +7,2 0,3
Powierzchnia ciata [m?] 1,7+0,1 1,8+ 0,1 0,16
Nadci$nienie tetnicze 10 (23,8%) 5 (20,8%) 0,78
Dyslipidemia 8 (19%) 6 (25%) 0,56
Cukrzyca 4 (9,5%) 5(20,8) 0,19
Palenie tytoniu 6 (14,3%) 6 (25%) 0,27
Liczba zajetych naczyn:

1 0 (0%) 13 (54,2%)

2 0 (0%) 7 (29,2%)

3 0 (0%) 4 (16,7%)
LVMI [g/m?] 161,5 = 49,4 148,6 = 31 0,25
LVEF (%) 57 £ 11 59 + 14 0,6
Dysfunkcja skurczowa 8 (19%) 4 (16,7%) 0,8
Gradient maksymalny [mm Hg] 92 + 25 93 + 22 0,92
Gradient $redni [mm Hg] 58 + 18 58 + 11 0,88

CA- — nieobecnos¢ przewezen w tetnicach w koronarografii; CA+ — umiarkowana miazdzyca tetnic wiencowych; LVMI (left ventricular mass index)
— indeks masy lewej komory; LVEF (left ventricular ejection fraction) — frakcja wyrzutowa lewej komory

czyzn niz kobiet [47,7% v. 13,6%; p = 0,007; ryzyko
wzgledne (RR, relative risk) 3,5; 95-procentowy
przedzial ufnoSci (CI, confidence interval) 1,17—
-10,4]. Poza umiarkowanymi zwezeniami W pozo-
statych naczyniach w koronarografii z komputerowsg
analiza danych wykazano u 3 pacjentow 70-80-pro-
centowe zwezenia [4], lecz byly one zlokalizowane
w segmentach dystalnych lub matych odgalezie-
niach tetnic 1 nie kwalifikowaly sie do leczenia za
pomoca CABG (zmiany miazdzycowe byly zlokali-
zowane: u 1 pacjenta dystalnie w galezi tylno-bocz-
nej, a u 2 pozostatych chorych w galezi brzeznej
z rozsianymi zmianami miazdzycowymi i zmniejsze-
niem rozmiaru naczynia w segmentach dystalnych).

Czesto$¢ wszczepienia protez mechanicznych
byta podobna w obu grupach (61,9% w grupie CA—
v. 56,5% w CA+; p = 0,67). Po zabiegu AVR nie
stwierdzono istotnych réznic w wartosciach gra-
dientdw przez zastawke aortalng (maksymalny gra-
dient: 27 + 12 mm Hgv. 23 + 8 mm Hg; p = 0,15;
Sredni gradient 15 = 7 mm Hg v. 13 = 3 mm Hg;
p =0,14).

Zmiany morfologiczne LV w pomiarach poope-
racyjnych w stosunku do warto$ci przed zabiegiem
przedstawiono w tabeli 2. W grupie CA- po opera-
cji zaobserwowano zmniejszenie warto$§ci wszyst-
kich parametrow echokardiograficznych (z wyjat-
kiem LVEF), natomiast w grupie CA+ jedynie IVS
1 LVMI ulegly istotnej zmianie. R6znice miedzy
grupami w stopniu odwrocenia remodelingu w za-
kresie LVEDD, IVS, PWT byly istotne statystycz-
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nie. Stwierdzono zauwazalne zmniejszenie warto-
§ci LVMI w obu grupach 1 istotne r6znice w pro-
cesie odwrocenia remodelingu miedzy grupami
(-55,8 + 36 g/m*v. —28,4 + 34 g/m?; p = 0,004; ryc. 1).
W grupie CA- wykazano znaczacy wzrost LVEF,
lecz roznica ta byla nieistotna statystycznie w ana-
lizie porownawczej dwoch grup.

Dyskusja

Przeciazenie ci$nieniowe LV z powodu steno-
zy zastawki aortalnej prowadzi do znacznego prze-
rostu kardiomiocytow. Operacja AVR natychmiast
zmniejsza to przecigzenie, powodujac spadek napie-
cia $cian. Wszczepienie protezy zastawki aortalnej
powoduje rowniez odwrocenie procesu remodelin-
gu LV ze zmniejszeniem LVMI. Proces ten jest
spowodowany redukcja wymiar6w komory i grubo-
§ci miokardium. Opisywano go we wczeSniejszych
doniesieniach z 12-miesiecznych obserwacji po
AVR[1, 4, 5] i utrzymuje sie on wiele lat po zabie-
gu [6, 7]. Z literatury wiadomo, ze wciaz niewiele
wiadomo na temat roli miazdzycy tetnic wienco-
wych w procesie odwrocenia remodelingu komor.
Niektorzy autorzy twierdza, ze duzy przerost mies-
nia sercowego u pacjentow z ciezka AS moze pro-
wadzi¢ do rozwoju zaburzen funkcji mikrokrazenia
wiencowego [8], zmniejszenia perfuzji w rozkurczu
1zwiekszenia oporu w przeplywie wiehcowym krwi
w trakcie skurczu, co jest spowodowane uciskiem
przestrzeni okolonaczyniowej [9]. Poprawa perfu-
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Tabela 2. Zmiany morfologii lewej komory w pomiarach przed- i pooperacyjnych (zmniejszenie
grubosci $cian i wymiaréw lewej komory) i poréwnanie réznic w remodelingu w dwéch grupach

CA-

Przed operacja

Po operacji

Przed operacja Po operacji

LVEDD [mm] 52,3+7,6 48+59 <0,001 524 +7,9 50,9 = 5,2 0,42
Remodeling -4,1+7,4 -2,2+8,3 0,04
LVESD [mm] 34,1 £8,2 30=5,3 0,001 338+9,2 31,343 0,19
Remodeling -37x7.3 -3,2+8,8 0,79
IVS [mm] 13,429 10,2+2,2 < 0,001 12,421 10,1+ 21 0,003
Remodeling -3,3+2,6 -1,6 2,2 0,01
PWT [mm] 12,6 £1,7 10,7 +24 < 0,001 11,9+1,9 11,1+1,2 0,12
Remodeling -2,1+2,1 -0,6 = 2,1 0,012
LVMI [g/m?] 161,56 +494 1089 28,3 < 0,001 148,6 = 31 120,8 +28,4 0,001
Remodeling -55,8 + 36 -28,4 = 34 0,004
LVEF (%) 57,6 + 11,1 63,3 = 8,2 0,001 59,1 = 13,4 62,5+9,5 0,26
Remodeling +53+94 +44+145 0,74

CA- — nieobecnosc¢ przewezen w tetnicach w koronarografii; CA+ — umiarkowana miazdzyca tetnic wiencowych; LVEDD (end-diastolic left ventricular
dimension) — wymiar koricoworozkurczowy lewej komory; LVESD (end-systolic left ventricular dimension) — wymiar koricowoskurczowy lewej komory;
IVS (interventricular septum thickness) — grubos$c¢ przegrody miedzykomorowej; PWT (posterior wall thickness) — grubos¢ $ciany tylnej; LVMI (/eft
ventricular mass index) — indeks masy lewej komory; LVEF (left ventricular ejection fraction) — frakcja wyrzutowa lewej komory

p =0,004
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Rycina 1. Réznice w indeksie masy lewej komory (LVMI)
w zakresie odwrécenia remodelingu miedzy CA+ i CA-

zji w rozkurczu i zmniejszenie ucisku przestrzeni
okotonaczyniowej dzieki ograniczeniu obhcigzenia
nastepczego po zabiegu AVR sa giownymi mecha-
nizmami odpowiedzialnymi za poprawe przeplywu
krwi w krazeniu wiehcowym i przywrocenie rezer-
wy wiencowej [10]. Po AVR obserwuje sie rowniez
zmniejszenie niedokrwienia tkanek i wspomaganie
mechanizméw molekularnych (tj. inaktywacji me-

taloproteinaz, ktore promuja widknienie sréodmiaz-
szowe) [11]. Dziatania te powoduja odwrocenie pro-
cesu remodelingu serca.

Biederman 1 wsp. [12] opublikowali doniesie-
nie, w ktorym wskazuja, ze rok po AVR u pacjen-
tow z grupy CA+ obserwowano mniejsza regresje
przerostu lewej komory (LVH, left ventricular hy-
pertrophy). W tym badaniu jednak osoby z umiarko-
wang miazdzyca tetnic wiencowych, podobnie jak
chorzy poddani CABG, zostaly umieszczone w gru-
pie CA+. U pacjento6w poddanych rewaskularyza-
¢ji (po CABG) bylto wiec mozliwe osiagniecie takie-
go samego poziomu ryzyka, jak u chorych z grupy
CA-. Celem niniejszej pracy bylo zbadanie znacze-
nia umiarkowanej miazdzycy 1 powodowanych przez
nig zaburzen przeplywu w krazeniu wiencowym
w regresji LVH w odleglej obserwacji. Uzyskane
wyniki sg zgodne z obserwacjami opublikowanymi
przez Biederman i wsp. [12], ktorzy stwierdzili
istotne zmniejszenie LVMI w ciggu 3 lat w obu gru-
pach. W niniejszej probie redukcja LVMI miata cha-
rakter postepujacy i wystepowala w obu grupach,
jednak byla znaczaco wieksza w grupie CA- niz
w grupie CA+. Mozna to zjawisko wyjasnié¢ diuz-
szym okresem obserwacji (1 rok ». 3 lata) i1 zasto-
sowaniem innego badania obrazowego (rezonans
magnetyczny serca).

Podobnie jak w przypadku LVMI obserwowa-
ne zmiany wymiaré6w LV i grubo$ci §cian (LVEDD,
LVESD i1 PWT) byty bardziej nasilone w grupie CA—,
a calkowite zmniejszenie wartoSci LVEDD, PWT
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1 IVS w pomiarach bylo istotnie wieksze w grupie
CA- niz w grupie CA+. Fakt ten sugeruje gorszy
stan komor i slabiej nasilony proces odwrocenia prze-
budowy serca w przypadku braku rewaskularyzacji
umiarkowanych zmian miazdzycowych w tetnicach
wiencowych. Jesli chodzi o LVEF, wyniki byly zgod-
ne z danymi dostepnymi z literatury. Zaobserwowa-
no podobng poprawe LVEF w obserwacji odlegte;j
1 nie zalezala ona od stopnia zaawansowania zmian
miazdzycowych w tetnicach wienicowych.

W wielu poprzednich badaniach nie wykazano
wplywu czynnika pici na zmniejszenie LVH po AVR
z powodu AS [12, 13]. W grupie CA+ bylo wiecej
mezczyzn niz kobiet, jednak nie uznano, aby fakt ten
istotnie wplywal na wyniki koncowe badania.

Nadci$nienie tetnicze jest jedynym czynnikiem
ryzyka sercowo-naczyniowego, ktory moze op6znié
lub zatrzymaé diugotrwaly proces zmniejszania
masy LV po AVR. W 10-letniej obserwacji byt to
jedyny niezalezny czynnik wplywajacy na LVH po
operacji [13]. W niniejszym badaniu nadci$nienie
tetnicze wystepowalo z rowng czestoScig w obu
grupach, wiec nalezy sie spodziewac, ze nie wply-
walo ono na wyniki koncowe. Konieczne jest prze-
prowadzenie dalszych badan z diuzszym okresem
obserwacji, aby stwierdzic, czy wraz ze starzeniem
sie zwieksza sie czestoS¢ wystepowania nadci$nie-
nia tetniczego 1 w efekcie wplywa to na parametry
sercowe, czy tez wyniki odlegle sg zgodne z przed-
stawionymi w niniejszym badaniu.

Z wyjatkiem przypadkow istotnie zaburzonej
LVEF w protokole badania echokardiograficznego
nie uwzgledniono pomiaru okolicy zastawki aortal-
nej opartego na zasadzie ciagloSci przeplywu. Ze
wzgledu na malg czestoS¢ wystepowania dysfunk-
¢ji skurczowej w probie nie oceniano niedopasowa-
nia protezy zastawkowej (PPM, patient-prosthesis
missmatch). Wydaje sie, ze PPM odgrywa ogromna
role w zmniejszeniu masy LV po wymianie zastaw-
ki aortalnej. Jak niedawno wykazano, przedstawia-
jac dane Kkliniczne i Smiertelno§¢ w tej grupie cho-
rych [14], PPM ma znaczenie w ewolucji LVMI po
AVR tylko wtedy, gdy wystepuje dysfunkcja skur-
czowa przed zabiegiem [15]. Wydaje sie, ze jedy-
nie w tej podgrupie pacjentow PPM jest czynnikiem
decydujacym o niecalkowitym zmniejszeniu LVMI.
Niektorzy autorzy sugeruja jednak, ze PPM moze
nie mieé znaczenia w remodelingu LV po AVR [16,
17]. Niewielka i podobna czesto§¢ wystepowania
dysfunkcji skurczowej w dwoch grupach, jak row-
niez nieobecno$¢ znaczaco podwyzszonych gradien-
tow przezzastawkowych po zabiegu moga Swiadczyé
o nieistotnym wplywie potencjalnych przypadkow
PPM na wyniki niniejszego badania.

Implikacje Kliniczne

Mimo ze LVH w odleglym okresie po AVR
z powodu AS wiaze sie ze zwiekszong zachorowal-
noscig [upos§ledzona wydolno$¢ fizyczna, wyzszy
stopien dusznos$ci w klasie wedtug Nowojorskiego
Towarzystwa Kardiologicznego (NYHA, New York
Heart Association), tendencja do wystepowania
czestszego bolu w klatce], nie wykazuje zaleznoSci
ze zwiekszong SmiertelnoS§cig chorych [18]. Z tego
wzgledu oraz w zwiazku z faktem, ze LVEF (giow-
ny czynnik predykcyjny obserwowany u pacjentow
po AVR z powodu AS) jest parametrem, ktéry po-
zostaje stabilny niezaleznie od zaawansowania
zmian miazdzycowych w tetnicach wiehcowych
[11], istnieje mozliwo$¢, ze w przypadku umiarko-
wanych przewezen w tetnicach wieicowych niewy-
konywanie CABG podczas AVR bytoby rozsadnym
podej$ciem. Strategia ta pozwolilaby zmniejszyé
czas trwania: zabiegu bez wykorzystania krazenia
pozaustrojowego (off-pump CABG), kardioplegii
oraz zakleszczenia aorty — w ten sposob zmniej-
szalaby ryzyko $§rodoperacyjne 1 Smiertelno$c. Po
zabiegu AVR i zmniejszeniu LVMI (poprawie prze-
plywu wiencowego 1 mikrokrazenia) umiarkowanie
nasilone zmiany miazdzycowe w tetnicach wienco-
wych mogtyby podlega¢ ponownej ocenie. W przy-
padku wystepowania niedokrwienia zmiany te pod-
legalyby przezskornej rewaskularyzacji.

Whioski

Po zabiegu AVR z powodu AS brak rewaskula-
ryzacji umiarkowanych zmian miazdzycowych
w tetnicach wiencowych prowadzi w odleglej obser-
wacji do spowolnienia procesu regresji LVH 1 od-
wrocenia remodelingu w analizie parametrow:
LVMI, LVEDD, IVS i PWT.
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