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Streszczenie

Wstep: W ostatnich latach coraz wiecej pacjentow z wielonaczyniowq chorobg wiencowq oraz
dysfunkcjq skurczowgq lewej komory kwalifikuje sie do leczenia kardiochirurgicznego. Identy-
fikacja chorych odnoszqcych najwieksze korzysci z zabiegow rewaskularyzacyi stanow: istotny
problem. Celem niniejszego badania byla ocena wartosci testu obcigzeniowego z dobutaming
w prognozowaniu przebiegu klinicznego po pomostowaniu aortalno-wiencowym (CABG)
w grupie pacjentow z dysfunkcjg niedokrwienng lewej komory.

Metody: Badaniem objeto 50 pacjentow z wielonaczyniowq chorobq wiericowq orvaz obnizong
frakciq wyrzutowq lewej komory (LVEF < 40%) zakwalifikowanych do CABG. Przed zabie-
giem wykonywano spoczynkowe badanie echokardiograficzne oraz probe z malq dawkq dobu-
taminy (5—10 ug/kg/min). Kolejne badania powtarzano po zabiegu oraz po 3, 6 1 12 miesig-
cach. Oceniano zlozony punkt konicowy, na ktory skladaly sie: zgony, powtorne hospitalizacye,
stopien wydolnosci krgzenia wedlug NYHA, nasilenie dolegliwosci dlawicowych oraz funkcja
skurczowa lewej komory.

Wyniki: W analizie zarowno jedno-, jak i wieloczynnikowej na niekorzystne rokowanie po
zabiegu CABG wplywaly 2 czynniki: wywiad w kierunku nadcisnienia tetniczego (b = 0,039; OR:
4.9; 95% CI: 1,4-17,1) oraz brak poprawy kurczliwosct w probie dobutaminowej w przynajmniej
4 segmentach (b = 0,0003; OR 37,2; 95% CI: 6,3-218,4). Poprawa kurczliwosci przynajmnie)
4 segmentow lewej komory jest czynnikiem o najistotniejszym znaczeniu prognostycznym.
Whnioski: Wynik proby obcigzeniowej z dobutaming ma wiekszq moc prognostyczng od para-
metrow klinicznych 1 demograficznych w przewidywaniu poprawy klinicznej. Pacjenct z nega-
tywnymi rezultatem testu reprezentujq grupe charakteryzujgcq sie najgorszym rokowaniem.
(Folia Cardiologica Excerpta 2007; 2: 201-206)
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Wstep

Chirurgiczna rewaskularyzacja istotnie popra-
wia przezycie u pacjentow z niedokrwiennym
uszkodzeniem serca poprzez zmniejszenie o 25%
SmiertelnoSci oraz redukcje naglych zgonow serco-
wych o0 50% [1]. Dysfunkcja lewej komory jest naj-
czeSciej nastepstwem choroby wiencowej. W gru-
pie 0soOb, u ktérych stwierdza sie obszary zywotne-
go miesSnia sercowego, rzadziej dochodzi do
niekorzystnej przebudowy lewej komory po zabie-
gach rewaskularyzacyjnych [2].

W chorobie wiencowej uposledzona funkcja
komory moze by¢ zarowno skutkiem trwalego jej
uszkodzenia w nastepstwie martwicy 1 widknienia,
jak 1 wynikac z obecno$ci uszkodzonego, lecz zywot-
nego miokardium, znajdujacego sie w stanie ,,uSpie-
nia” [3]. ,,Hibernacja” mieSnia sercowego oznacza
dlugotrwate uposledzenie kurczliwo$ci, do ktérego
dochodzi w nastepstwie przewlekiego niedokrwie-
nia. Przeplyw krwi zwykle wystarcza, aby utrzymac
miocyty przy zyciu, jest on jednak zbyt maty, by
w pelni pokry¢ zapotrzebowanie metaboliczne to-
warzyszace prawidlowemu skurczowi mie$nia [4].
Ocena obszarow objetych ,hibernacja” pozwala na
dokladniejsza stratyfikacje ryzyka oraz korzySci
odnoszonych przez pacjentdow z niedokrwiennag nie-
wydolno$cia serca, poddawanych zabiegom pomo-
stowania aortalno-wiencowego (CABG, coronary
artery bypass grafting) [5]. Zwiekszone ryzyko ope-
racyjne, ktore u chorych z niskg frakcja wyrzutowa
(LVEF, left ventricular ejection fraction) wynosi 11—
-16%, jest rownowazone przez korzysSci wynikaja-
ce z obecno$ci zywotnego mieSnia w obszarze
rewaskularyzowanym [6]. Wykazano, ze u pacjen-
tow z uposledzona funkcja lewej komory, lecz za-
chowang zywotno§ciag miokardium korzysci z CABG
sg wieksze niz z leczenia zachowawczego [7-10].
Dlatego tez badania diagnostyczne, w ktorych oce-
nia sie zywotnos$¢, staly sie niezbedna skiadowsg
kwalifikacji do rewaskularyzacji, zwlaszcza w przy-
padku pacjentow z niskg LVEF.

Celem niniejszej pracy byla identyfikacja para-
metrow demograficznych 1 klinicznych wplywaja-
cych na przebieg kliniczny w rocznej obserwacji po
CABG oraz ustalenie znaczenia echokardiograficz-
nej proby dobutaminowej w prognozowaniu popra-
wy klinicznej po operacji.

Metody

Charakterystyka pacjentow
Badaniem objeto 50 osob (8 kobiet 1 42 mez-
czyzn, §r. 60 lat) hospitalizowanych w Klinice

Kardiochirurgii Akademii Medycznej w Bialymsto-

ku w okresie od maja 2002 r. do lutego 2004 r. Pa-

cjenci spelniali nastepujace kryteria wigczenia do
badania:

— przewlekla stabilna choroba wiencowa;

— stwierdzona echokardiograficznie upos$ledzona
funkcja skurczowa lewej komory (LVEF < 40%;
potwierdzona rowniez w wentrykulografii);

— kwalifikacja chorego do zabiegu rewaskulary-
zacji (CABG);

— brak towarzyszacej istotnej hemodynamicznie
wady zastawkowej;

— obecno$é odpowiednich warunkow technicz-
nych umozliwiajacych wykonanie prob obciaze-
niowych.

Badanie uzyskalo akceptacje Komis;ji Bioetycz-
nej Akademii Medycznej w Bialymstoku.

Stopien niewydolnoSci serca oceniano w 4-stop-
niowej skali wedlug Nowojorskiego Towarzystwa
Kardiologicznego (NYHA, New York Heart Associa-
tion) zgodnie z ogodlnie przyjetymi kryteriami, nato-
miast kliniczne zaawansowanie choroby wiencowej
wedtug klasyfikacji Kanadyjskiego Towarzystwa
Kardiologicznego (CCS, Canadian Cardiovascular
Society). Podstawowe dane demograficzne oraz cha-
rakterystyke badanej grupy przedstawiono w tabeli 1.

Tabela 1. Charakterystyka pacjentéw

Sredni wiek (lata) 60 £ 9
(min. 39; maks. 75)
Masa ciata [kg] 82 + 13
Wozrost [cm] 171 £ 7
Wskaznik masy ciata [kg/m?] 28 + 4
(min. 21; maks. 36)
Czas trwania Sr. 6,5 roku
choroby wiencowe;j (min. 3 miesiace;
maks. 20 lat)

Przebyty zawat serca Wszyscy chorzy

witgczeni do badania

Nadcis$nienie tetnicze 20 (40%)
Cukrzyca 11 (22%)
Dyslipidemia 36 (72%)
Palenie tytoniu 24 (48%)
Wywiad rodzinny w kierunku 29 (58%)
choroby wiencowe;j

Klasa wg NYHA Sr.lll = 1
Klasa wg CCS Sr.3 =1

Frakcja wyrzutowa 34% = 4%

lewej komory

Wskaznik kurczliwosci 2+0,2
Liczba zmienionych Wszyscy chorzy
naczyn wiencowych — 3 naczynia

CCS (Canadian Cardiovascular Society) — Kanadyjskie Towarzystwo
Kardiologiczna; NYHA (New York Heart Association) — Nowojorskie
Towarzystwo Kardiologiczne
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Na podstawie obrazu klinicznego pacjentow
kwalifikowano do koronarografii z wentrykulogra-
fig, a nastepnie, ze wzgledu na obecno§é choroby
wielonaczyniowej, poddano rewaskularyzacji chirur-
gicznej. U wszystkich osob wykonano peing rewa-
skularyzacje wiencowa oraz stosowano typowe le-
czenie choroby niedokrwiennej serca, zgodnie
z obowigzujacymi standardami.

Spoczynkowe badanie echokardiograficzne

U wszystkich pacjentow wykonano dwuwymia-
rowe badanie echokardiograficzne przez klatke pier-
siowga z pomiarem klasycznych parametrow, zgodnie
z zaleceniami Amerykanskiego Towarzystwa Echo-
kardiograficznego (ASE, American Society of Echo-
cardiography), na 3-5 dni przed zabiegiem CABG.
Badania wykonywano aparatem SONOS 5500 firmy
Philips zaopatrzonym w glowice typu S-3 (rozpieto§¢
czestotliwo$ci: 1-3 MHz, ULTRABAND). Kurczli-
woS¢ lewej komory oceniano poprzez analize skur-
czowego przyrostu grubos$ci jej $cian, stosujac po-
dzial na 16 segmentow zgodnie z zaleceniami ASE.
W trakcie badania dokonywano pomiaru punktowe-
go wskaznika kurczliwosci (WMSI, wall motion score
index), przypisujac kazdemu z 3 segmentdéw po-
szczegblnych $cian lewej komory liczbe punktow
zgodna z wizualng ocena kurczliwo$ci, tzn.: 1 — nor-
mokineza (prawidlowa kurczliwo$c); 2 — hipokine-
za (zmniejszone pogrubienie skurczowe $ciany);
3 —akineza (brak pogrubienia skurczowego); 4 — dys-
kineza (od$rodkowy ruch $ciany). Wskaznik kurczliwo-
Sci obliczano, sumujac punkty przypisane poszczegol-
nym segmentom 1 dzielac przez ich liczbe. Pomiarow
LVEF dokonywano w prezentacji dwuwymiarowe;j,
korzystajac z dwuplaszczyznowe] metody Simpsona,
uSredniajac wyniki z 3 kolejnych cykli serca.

Oba parametry oceniano zaréwno w trakcie
badan spoczynkowych, jak i podczas testu obcigze-
niowego. Spoczynkowe badania kontrolne wykony-
wano w pierwszym tygodniu po operacji oraz
po 3, 6 1 12 miesigcach od zabiegu.

Echokardiograficzny test obciagzeniowy
Zaden z pacjentdw nie otrzymywal w okresie
3 dni przed badaniem lekoéw dziatajacych inotropo-
wo dodatnio. Probe z zastosowaniem matej dawki
dobutaminy (5-10 ug/kg/min) wykonywano 3—4 dni
przed zabiegiem CABG. Po zarejestrowaniu 4 stan-
dardowych projekcji w badaniu spoczynkowym (pro-
jekcja przymostkowa w osi diugiej 1 krotkiej, pro-
jekcja koniuszkowa 4- 1 2-jamowa) stosowano do-
zylny wlew dobutaminy. Po 6 min od zastosowania
wlewu rozpoczynano zapis na dysku magnetooptycz-
nym. W trakcie préby i 10 min po jej zakonczeniu

monitorowano tetno oraz ci$nienie tetnicze. Kry-
teriami przerwania proby byly: spadek ci$nienia tet-
niczego powyzej 10% w stosunku do warto$ci wyjs-
ciowej, bol dlawicowy, narastajaca duszno$¢ oraz
istotne nadkomorowe 1 komorowe zaburzenia rymu.

Oceniano kurczliwo$¢ poprzez analize skurczo-
wego przyrostu grubosSci $cian oraz LVEF. Anali-
zowano oba parametry w warunkach spoczynku oraz
po obcigzeniu dobutaming. Zywotno$¢ mieSnia ser-
cowego definiowano jako poprawe kurczliwoS$ci
Scian o co najmniej 1 w 4-stopniowej skali kurczli-
woSci. Za dodatni wynik testu uznawano poprawe
kurczliwo$ci w przynajmniej 4 segmentach.

Obrazy wyj$ciowe rejestrowane przed CABG
poroéwnywano z zarejestrowanymi po zabiegu oraz
po 3, 6112 miesigcach. W trakcie wizyt kontrolnych
oceniano takze powiklania, ktore sktadaly sie na
zlozony punkt koncowy (zgon, zaostrzenie niewy-
dolno$ci serca, nasilenie dolegliwo$ci dlawicowych,
brak poprawy funkcji lewej komory).

Analiza statystyczna

Analize prowadzono za pomocg testu ¢ dla par
powiazanych i niepowigzanych lub testu nieparame-
trycznego par Wilcoxona przy poziomie istotnoSci
mniejszym niz 0,05. Ryzyko wzgledne definiowano
jako stosunek czestoSci wystepowania zdarzenia
w grupie osob z nieprawidiowym wynikiem testu do
czesto$ci wystepowania zdarzenia w grupie osob
z prawidlowym rezultatem testu. Wieloczynnikowg
regresje logistyczna przeprowadzono za pomocg pro-
gramu MEDCALC 8.1.0.0, przy ustaleniu krokowej
analizy z eliminacja czynnikOw o istotnoSci statystycz-
nej p wiekszego od 0,05. Warto§¢ prognostyczna po-
szczegoblnych czynnikow (Klinicznych, demograficz-
nych 1 echokardiograficznych) analizowano, wykorzy-
stujac metode Kaplana-Meiera, zgodnie z modelem
Coxa, za pomoca standardowych funkcji programu
MEDCALC 8.1.0.0. Istotno$¢ statystycznej roznicy
miedzy krzywymi oceniono, uzywajac testu log-rank.

Wyniki

W trakcie 12-miesiecznej obserwacji klinicznej
z grupy 50 pacjentow zmarly 4 osoby (8%). Wply-
nela na to glownie Smiertelno$¢ okoloperacyjna,
ktora wyniosta 6% (3 zgony wsrod chorych z obja-
wami narastajacej niewydolnoSci lewokomorowej).
Jeden pacjent zmart po uptywie 3 miesiecy od za-
biegu z powodu ciezkiej niewydolnoS$ci lewokomo-
rowej. U 20 chorych wystapily powikiania: w przy-
padku 14 os6b (28%) bylo to napadowe migotanie
przedsionkow, a u 6 badanych (12%) zaostrzenie
niewydolnoS§ci serca wymagajace hospitalizacji.
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Rycina 1. Zmiany klasy CCS wyj$ciowo oraz po roku od
zabiegu pomostowania aortalno-wiencowego (na ryci-
nie uwzgledniono pacjentéw, ktérzy ukonczyli roczng
obserwacje)

W trakcie obserwacji u zadnego z chorych nie nasta-
pit ponowny zawat serca. Nikt nie wymagal rowniez
powtornej rewaskularyzacji. Roczne przezycie pacjen-
tow poza okresem okolooperacyjnym siegato 98%.
Przed zabiegiem w obserwowanej grupie
u wiekszoSci chorych stwierdzono dolegliwosci dia-
wicowe odpowiadajace III 1 II klasie wedtug CCS.
Po roku od zabiegu u 26 0s6b zaobserwowano dole-
gliwosci bolowe w I klasie wedtug CCS, a u 20 pacjen-
tow — w II klasie wedtug CCS. Zadnego z pacjen-
tow nie zakwalifikowano do III 1 IV klasy (ryc. 1).
W chwili kwalifikacji do operacji 31 chorych (67%)
znajdowalo sie w III klasie wydolno$ci serca wedtug
NYHA. Po uplywie roku od rewaskularyzacji do
I klasy wedtug NYHA zakwalifikowano 17 pacjen-
tow, a 21 — do klasy III, co stanowilto 82% obser-
wowanej grupy. U zadnego badanego nie wystapity
objawy niewydolno$ci serca w IV klasie (ryc. 2).
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Rycina 2. Zmiany klasy NYHA wyjsciowo oraz po roku
od zabiegu pomostowania aortalno-wiencowego (na
rycinie uwzgledniono pacjentéw, ktorzy ukonczyli
roczng obserwacje)

Analiza Kaplana-Meiera
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Rycina 3. Przezywalnos$¢ bez powiktan w trakcie rocznej

obserwacji w zaleznos$ci od wystepowania nadci$nienia

tetniczego (HA) w wywiadzie (p = 0,039). Wywiad

w kierunku nadci$nienia tetniczego wigzat sie z 4,9-krot-

nie wiekszym ryzykiem powiktan (95% CI: 1,4-17,1)

W trakcie prob z uzyciem dobutaminy nie ob-
serwowano powiklan. U zadnego z badanych nie
pojawily sie dolegliwosSci bolowe; nie stwierdzano
rowniez zmian w zapisie EKG.

Analiza jedno- i wieloczynnikowa
W analizie uwzgledniono czynniki demograficzne

(wiek, ptec), kliniczne (obecno$¢ czynnikow ryzy-

ka choroby wiencowej opisanych w tabeli 1, klase

wg CCS1NYHA) oraz echokardiograficzne (LVEF,

WMSD).

Po przeprowadzeniu analiz jedno- 1 wieloczyn-
nikowej na niekorzystne rokowanie po zabiegu
CABG wplywaly:

— wywiad w kierunku nadci$nienia tetniczego
(p = 0,039 zwiazane z 4,9-krotnie wiekszym
ryzykiem powiktan; 95% CI: 1,4-17,1);

— brak poprawy kurczliwo$ci w echokardiogra-
ficznej probie dobutaminowej [p = 0,0003; pa-
cjenci, u ktorych poprawa w trakcie testu ob-
cigzeniowego nie nastapila w przynajmniej
4 segmentach charakteryzowali sie 37,2-krot-
nie wiekszym ryzykiem powiktan (95% CI: 6,3
-218,4)].

Krzywe przezycia bez powiklan w zaleznoSci
od obecno$ci nadci$nienia tetniczego w wywiadzie
przedstawiono na rycinie 3, a na rycinie 4 —
przezycie w zalezno$ci od stwierdzanej zywo-
tnos$ci.
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Analiza Kaplana-Meiera
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Rycina 4. Krzywe przezycia Kaplana-Meiera bez powi-
ktann w trakcie rocznej obserwacji w zaleznosci od obec-
nosci zywotnego miesénia sercowego w prébie dobuta-
minowej (linia ciagta oznacza poprawe kurczliwosci
przynajmniej w 4 segmentach; linia przerywana — brak
poprawy kurczliwosci); 37,2-krotnie wigksze ryzyko po-
wiktan (95% CI: 6,3-218,4; p = 0,0003)

Dyskusja

Coraz wieksza liczbe pacjentow z choroba wien-
cowa 1istotng dysfunkcja lewej komory kwalifikuje sie
do leczenia kardiochirurgicznego. Rewaskularyzacja
obszaru zywotnego mie$nia sercowego rokuje popra-
we spoczynkowe] frakcji wyrzutowej [9]. W piSmien-
nictwie mozna znalez¢ publikacje, w ktorych ocenia
sie warto$¢ testu z dobutaming w prognozowaniu po-
prawy funkcji lewej komory po CABG [9, 15]. Istnieja
natomiast pojedyncze doniesienia na temat mocy pre-
dykcyjnej w przewidywaniu przebiegu klinicznego.
Stanowilo to przedmiot przeprowadzonych badan.

W zaprezentowanym materiale niezaleznymi
czynnikami prognostycznymi w odniesieniu do zlo-
zonego punktu koncowego — obejmujacego zgon,
konieczno$¢ hospitalizacji, zaostrzenie dolegliwoSci
ditawicowych lub objawow niewydolno$ci serca
— okazaly sie: obecno$¢ nadci$nienia tetniczego
w wywiadzie oraz zmiana wskaznika WMSI po ob-
cigzeniu dobutaming. Czynniki te korelowaly z prze-
biegiem klinicznym po operacji. Podobne wyniki
uzyskali Bountioukos 1 wsp. [11] — w ich materia-
le niezaleznymi czynnikami prognostycznymi wy-
stapienia niepozadanych incydentéw sercowych
rowniez byly nadciSnienie tetnicze, stopien zabu-
rzen kurczliwo$ci w trakcie proby z dobutamina,
a takze stopien niewydolnoSci serca.

Rizzelloiwsp. [12] za niezalezne czynniki rokow-
nicze uznali: obecno$§¢ choroby wielonaczyniowej,
zmiane wskaznika WMSI po podaniu dobutaminy oraz
stwierdzenie zywotnoSci lewej komory. W trakcie
5-letniej obserwacji w tej grupie pacjentow istotnie
statystycznie rzadziej wystapily zgony z przyczyn ser-
cowych, a przezycie w okresie 3 lat wynosilo 77%.
Liao i wsp. [13] obserwowali przez ponad 2 lata grupe
107 pacjentéw z istotna dysfunkcja lewej komory, kto-
rych po wykonaniu prob obciazeniowych poddano re-
waskularyzacji. Smiertelno$é w grupie chorych, u kto-
rych nie stwierdzono obecno$ci zywotnego miesnia
sercowego, byla istotnie wieksza (83,5% vs. 57,2%;
p = 0,0037). Na gorsze rokowanie wplywalo takze
podwyzszone ci$nienie koncowoskurczowe w lewej
komorze, co podkreslili rowniez Schinkel i wsp. [14]
oraz Afridi i wsp. [9]. W tym ostatnim badaniu punk-
tem odciecia bylo takze wykazanie zywotno$ci 4 seg-
mentow, w ktorych stwierdzono poprawe kurczliwo-
§ci po obcigzeniu dobutaming.

W grupie badanej przez autor6w niniejszej pra-
cy zdecydowanie mniej powiklan stwierdzono
u chorych, u ktorych w czasie proby obserwowano
poprawe kurczliwo$ci co najmniej 4 segmentow.
Bax i wsp. [15] wykazali, ze poprawa w przynajmniej
4 segmentach wplywa na zmniejszenie niewydol-
nosci serca w trakcie pozniejszej obserwacji.

Z kolei w badaniach Williamsa 1 wsp. [16] nieza-
leznymi czynnikami prognostycznymi, poza zmiang
WMSI, okazaty sie wiek chorych oraz wyjSciowa frak-
cja wyrzutowa. Bouchart 1 wsp. [17] odnotowali, ze
na gorsze wyniki po chirurgicznej rewaskularyzacji
wplywalo powiekszenie lewej komory oraz wyzsza
klasa niewydolnoSci wedtug NYHA. Chaudhry i wsp. [18]
oceniali wielko$¢ rezerwy skurczowej za pomoca
testu z mala dawka dobutaminy u chorych z LVEF
ponizej 40%. W badaniu tym klasa wediug NYHA
oraz wielko§¢ rezerwy skurczowej niezaleznie wply-
waly na czesto§¢ zgondw z przyczyn Sercowo-naczy-
niowych. Natomiast warto§¢ LVEF nie osiagneta
1stotnoSci statystycznej. Pagano 1 wsp. [19] wymie-
niaja niska frakcje wyrzutowa oraz niewielka ilo§¢
zywotnych segmentoéw jako wyznaczniki wczesne-
go zgonu z przyczyn sercowych; nie mialy natomiast
znaczenia wiek, ple¢ oraz klasa wediug NYHA.
W obserwowane;j przez autoro6w grupie zaden z wymie-
nionych parametréw nie stanowil czynnika predykcyj-
nego w odniesieniu do zgono6w w okresie okolo-
1 pooperacyjnym. Ze wzgledu na niewielka grupe ba-
dana oraz mala ogodlng liczbe zgondéw nie oceniano
wplywu wymienionych czynnikéw na Smiertelno$c.

Ograniczeniami pracy byly mata grupa pacjen-
tow oraz obserwacyjny charakter badania z losowym
doborem chorych.
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Whioski

Wyniki echokardiograficznej proby obcigzenio-
wej z dobutaming u pacjentéw z niska frakcja
wyrzutowa lewej komory mialy wieksza moc
prognostyczng od parametrow klinicznych i de-
mograficznych w przewidywaniu poprawy kli-
nicznej.

Pacjenci z uyjemnym wynikiem préby obcigze-
niowe] reprezentowali podgrupe charakteryzu-
jaca sie najgorszym rokowaniem.
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