Wspotczesne metody oceny
czuiosci haroreceptorow
tetniczych w praktyce klinicznej

Contemporary methods of haroreflex sensitivity
assessment in clinical practice

STRESZCZENIE

Baroreceptory (BR) zlokalizowane w $cianach tetnic szyjnych i aorty stanowia jeden
z elementow uktadu sprzezenia zwrotnego miedzy uktadem nerwowym a uktadem ser-
cowo-naczyniowym, kiérego zadaniem jest utrzymywanie wzglednie stabilnych warto-
§ci ciSnienia tetniczego. Choroby uktadu krazenia moga powodowa¢é dysfunkcje BR
w wyniku zmniejszenia hamujacej aktywnosci uktadu przywspoétczulnego oraz zaburze-
nia fizjologicznej rownowagi miedzy wptywem uktadu wspétczulnego i nerwu biednego
na migsien sercowy. Opracowano wiele réznych metod do oceny czutosci barorecepto-
row (BRS). Wsréd nich wyrdznia sie¢ metody inwazyjne (metoda z podaniem fenylefry-
ny, metodaz podaniem nitrogliceryny lub nitroprusydku sodu) i nieinwazyjne (prdéba Val-
salvy, metoda z uzyciem komory szyjnej i analiza spontanicznych oscylacji ciSnienia
tetniczego i odstepow RR). Celem prezentowanej pracy jest oméwienie znaczenia oce-
ny BRS w praktyce klinicznej. Dane z piSmiennictwa oraz aktualne wytyczne podkreslaja
role pomiarow BRS w ocenie ryzyka u pacjentéw po przebytym zawale serca, w niewy-
dolnosci mig$nia sercowego oraz u chorych z komorowymi zaburzeniami rytmu. Zabu-
rzenia funkcji adaptacyjnej BR moga by¢ rowniez jednym z istotnych elementow ztozo-
nego patomechanizmu omdlen wazowagalnych (VVS). Ocena BRS moze hy¢ stosowa-
na w wybranych przypadkach klinicznych, ale rola dysfunkcji BR w patogenezie scho-
rzen ukfadu krazenia wymaga niewatpliwie dalszych badan.
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ABSTRACT
Baroreceptors are located in the walls of carotid arteries and the aorta and they are
a part of a feedback loop between the nervous system and the cardiovascular system,
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which task is to maintain relatively stable blood pressure. Cardiovascular dise-
ases can cause dysfunction of baroreflex mechanisms by reducing the inhibitory ac-
tivity of parasympathetic system and leading to the imbalance in the physiological
sympathetic-vagal impact on the heart. Several techniques to measure baroreflex sen-
sitivity (BRS) have been developed so far. They include both invasive methods (with
the intravenous use of phenylephrine, nitroglycerin or sodium nitroprusside) and no-
ninvasive alternatives (Valsalva manoeuvre, the neck chamber technique and the ana-
lysis of spontaneous variations of blood pressure and RR intervals). The aim of this
article is to discuss the role of BRS assessment in clinical practice. Literature data and
current guidelines emphasize the importance of BRS analysis for risk stratification in
patients after myocardial infarction and in those with heart failure and ventricular ar-
rhythmias. Dysfunction of baroreceptor adaptation may be also the essential compo-
nent of the complex pathomechanism of vasovagal syncopes. BRS assessment can be
used in selected clinical cases, but the role of BR dysfunction in the pathogenesis of
cardiovascular diseases undoubtedly requires further research.
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diseases

WPROWADZENIE
Czutos¢ baroreceptoréw (BRS, baroreflex
sensitivity) jest istotnym parametrem oceny
wplywu autonomicznego uktadu nerwowe-
go (AUN) na uktad sercowo-naczyniowy.
Choroby uktadu sercowo-naczyniowego
moga powodowac upo$ledzenie czynnosci
baroreceptoréw poprzez zmniejszenie zdol-
nosci aktywacji odruch6w z nerwu blednego,
majacych stanowi¢ przeciwwage dla napig-
cia uktadu wspétczulnego [1]. Opracowano
wiele metod badania BRS, ale ich przydat-
no$¢ kliniczna wydaje si¢ niedoceniana.
Celem pracy jest omdéwienie znaczenia
i sposobu oceny BRS w praktyce kliniczne;j.
Baroreceptory (BR) tetnicze sa jednym
z elementéw uktadu sprzezenia zwrotnego
pomigdzy uktadem nerwowym a uktadem
sercowo-naczyniowym, ktérego zadaniem
jest utrzymanie wzglednie stabilnych warto-
$ci ci$nienia tetniczego (BP, blood pressure).
Baroreceptory zlokalizowane w Scianach
tetnic szyjnych iaorty odbieraja bodzce

zwiazane z rozcigganiem $cian naczyn, beda-
ce efektem zmian systemowego BP. Proces
przeplywu informacji obejmuje szereg po-
zioméw osrodkowego ukladu nerwowego
(OUN), z ktérych czesé wykazuje sponta-
niczna aktywno$¢ o charakterze rozrusznika
generujacego rytmiczne (toniczne) pobu-
dzenie uktadu wspoétczulnego. W procesie
tym uczestnicza réwniez na drodze odrucho-
wej chemoreceptory tetnicze, receptory
metaboliczne (ergoreceptory migsniowe)
i nocyceptory. W koficowym etapie modula-
cji uktadu sercowo-naczyniowego biora
udzial neurony istoty szarej rdzenia krego-
wego (segmenty Th,-Thy,,L;-L; S,-S;) oraz
wlékna nerwowe w obrebie nerwu btednego.
Wzrost BP, poprzez aktywacj¢ BR, powodu-
je aktywacj¢ uktadu przywspotczulnego,
zjednoczesnym zahamowaniem odpowiedzi
wspolczulnej i zmniejszeniem czestosci ryt-
mu serca (HR, heart rate). Obnizenie BP
skutkuje natomiast aktywacja wspoétczulng
OUN (ryc. 1). Dodatkowo, wzrost tak zwa-
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Rycina 1. Mechanizmy odruchu z baroreceptorow

nych sit §cinajacych w obrebie naczyn, spo-
wodowany przez podwyzszone BP, stymulu-
je produkcje endogennego tlenku azotu
(NO, nitric oxide) majacego dziatanie wazo-
dylatacyjne, co w efekcie prowadzi do zréw-
nowazenia poczatkowego wzrostu BP [1-3].
Efekt ten ma zlozone podloze i zalezy od wie-
lu mechanizméw wspotregulujacych aktyw-
no$¢ uktadu autonomicznego oraz zmian
w uktadzie naczyniowym zwiazanych z wie-
kiem, rozwojem miazdzycy, dieta lub przeby-
tymi zabiegami, np. endarterektomia szyjna.

Dysfunkcja BR jest zjawiskiem o istot-
nym znaczeniu hemodynamicznym i czesto
towarzyszy chorobom uktadu sercowo-na-
czyniowego. NajczeSciej polega ona na
zmniejszeniu hamujacej aktywnosci uktadu
przywspotczulnego oraz zaburzeniu fizjolo-
gicznej rownowagi pomiedzy wptywem ukta-
du wspolczulnego i nerwu blednego na mig-
siefi sercowy, co powoduje przewlekla akty-
wacje adrenergiczna. Juz w 1982 roku Bill-
man i wsp. [4] w eksperymentalnym klinicz-
nym modelu nagtego zgonu sercowego udo-

wodnili, ze ograniczona odpowiedzZ rytmu
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serca na zmiany ci§nienia tetniczego wiaze
si¢ ze zwigkszonym ryzykiem wystapienia
migotania komor serca. Ciagla stymulacja
aktywnos$ci uktadu wspétczulnego moze
przyczyniac si¢ do uszkodzenia narzadéw
i szybszej progresji choroby, a zmniejszenie
BRS jest czynnikiem predykcyjnym zwiek-
szonego ryzyka sercowo-naczyniowego na
przyklad po zawale serca, zwlaszcza u 0s6b
z niewydolno$cia serca (ryc. 2) [2, 5, 6].

METODY WYKORZYSTYWANE W OCENIE
CZUt0SCI BARORECEPTOROW

W ocenie BRS wykorzystywanych jest kilka
réznych metod. Pomiar ilo§ciowy BRS pole-
ga na ocenie zmian HR w odpowiedzi
na zmian¢ BP po podaniu dozylnym leku wa-
zoaktywnego, majacego ograniczony wplyw na
wezet zatokowy. Ze wzgledu na inwazyjny
charakter tej metody (konieczno$¢ kaniula-
cji zyly i podania leku) jej przydatnosc jest
ograniczona. Do nieinwazyjnych metod oce-
ny BRS naleza: préba Valsalvy, metoda z uzy-
ciem komor szyjnych i analiza spontanicznej
oscylacji BP i odstepéw RR [5].
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Dysfunkcja BR jest
zjawiskiem o istotnym
znaczeniu
hemodynamicznym

i czesto towarzyszy
chorobom uktadu
sercowo-naczyniowego
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Rycina 2. Mechanizmy regulacji funkcji uktadu autonomicznego w niewydolno$ci serca (na podstawie [7])

I Metody inwazyjne

Metoda z podaniem fenylefryny

W latach 60. XX wieku Smyth i wsp. jako
pierwsi badali wplyw podania dozylnego
leku wazokonstrykcyjnego na wystapienie
bradykardii u ludzi [8]. Pierwotnie stosowa-
na angiotensyna w dalszych badaniach zo-
stata zastapiona fenylefryng — czystym ago-
nistg receptora a-adrenergicznego, pozba-
wionym wplywu na kurczliwo$¢ mig$nia ser-
cowego i aktywno§¢ OUN. Fenylefryna po-
dawana jest w wystandaryzowanych warun-
kach ambulatoryjnych, z jednoczesnym cia-
glym monitorowaniem zapisu EKG i pomia-
rem BP beat-to-beat, poczatkowo w bolusie
1-2 wg/kg masy ciata (u zdrowych pacjentéw),
z mozliwo$cia podania dodatkowo 25-50 ug
w celu uzyskania wzrostu BP > 15 mm Hg,
ale < 40 mm Hg (typowo 20-30 mm Hg).
U pacjentéw z niewydolnoScia serca mozna
bezpiecznie podawaé dawki do 10 ug/kg
masy ciata [9]. Biorac pod uwage szybkos§¢
odpowiedzi z nerwu blednego, przyjmuje
si¢, ze zalezno§¢ pomigdzy warto$ciami skur-
czowego ci$nienia krwi (SBP, systolic blood
pressure) i zmianami odstepéw RR ma cha-
rakter liniowy. Poziom zalezno$ci liniowej
pomie¢dzy SBP i odstepami RR ocenia si¢ za
pomoca wspélczynnika korelacji Pearsona
[5]- Czutosé baroreceptoréw oblicza si¢ jako
zalezno$¢ pomiedzy wzrostem SBP a odpo-
wiadajacym mu wydluzeniem odstgpow

RR. W tym celu wyznacza si¢ réwnania re-

gresji liniowej (SBP w funkcji czasu i odste-
py RR w funkcji czasu). Warto$¢ BRS stano-
wi kat nachylenia prostej regresji miedzy
zmiennymi SBP i odstepami RR i jest on
wyrazony jako zmiana odstgpu RR (ms)
przy zmianie wartosci SBP o 1 mm Hg [2].

Ograniczeniem tej metody jest jej mata
powtarzalno$¢. Pomiary uzyskane w tescie
z fenylefryna, u tych samych pacjentéow
i w tych samych warunkach pomiarowych,
moga réznic¢ siec w kolejnych testach. Rozni-
ce te moga wynikac¢ z wptywu kilku czynni-
kéw, do ktérych naleza: zmienno$¢ probek
ocenianej krzywej, réznice w iloSci podane;j
substancji wazoaktywnej, cykl oddechowy,
czynniki psychogenne. Dlatego zaleca si¢
przeprowadzenie 3 lub wiecej prob podania
fenylefryny w odstgpach 5-20-minutowych
ioceng Sredniej wartoSci kata nachylenia [5].
Istotnym ograniczeniem jest rowniez do-
stepnos¢ rynkowa samego leku.

Na podstawie badan eksperymentalnych
zasugerowano, ze wydtuzenie odstgpow RR
po podaniu fenylefryny jest spowodowane
oddziatywaniem uktadu przywspotczulnego
na serce. Duzy kat nachylenia prostej regre-
sji miedzy zmiennymi SBP i odstgpami RR
Swiadczy o prawidtowym odruchu z nerwu
btednego, natomiast maty kat nachylenia
jest wyrazem uposledzonej odpowiedzi lub
braku mozliwosci zréwnowazenia ciaglej
aktywacji wspolczulnej przez odruch z ner-

wu blednego. Wykazano, ze u zdrowych oséb
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warto$¢ BRS oceniania na podstawie testu
z fenylefryna wynosi okoto 15 ms/mm Hg.
Wiek i BP sa czynnikami, ktére najbardzie;j
koreluja z warto$ciami BRS, a utrata ela-
stycznoSci tetnic jest uwazana za gléwna
przyczyne redukcji BRS u 0s6b w wieku star-
szym. W badaniach 0séb po przebytym zawa-
le serca stwierdzono, ze wartoS¢ BRS w te-
Scie z fenylefryna wynosi okoto 7 ms/mm Hg.
UpoSledzenie odruchu z BR jest jeszcze
bardziej wyrazne u 0séb z niewydolnoscia
serca. W bardziej zaawansowanych stadiach
tej choroby obserwowano wartoSci bliskie
0 ms/mm Hg [5].

Metoda z podaniem wazodylatatorow
(nitrogliceryny, nitroprusydku sodu)
Podczas gdy leki wazokonstrykcyjne wpty-
waja gléwnie na komponent¢ wagalna kon-
troli HR, pobudzenie wezta zatokowego —
towarzyszace spadkowi BP wywotlanego po-
daniem lekéw wazodylatacyjnych — jest
gléwnie efektem pobudzenia uktadu wspét-
czulnego. Dozylny bolus nitrogliceryny
w dawce 100-200 ug wywotuje natychmia-
stowy i postepujacy spadek SBP o okoto
20 mm Hgw ciagu kolejnych 8-15 pobudzen
migénia sercowego [5]. Czuto$¢ barorecep-
toréw ocenia si¢ analogicznie jak w tescie
z fenylefryna [2]. WartoSci kata nachylenia
prostej regresji migdzy zmiennymi SBP i od-
stepami RR w przypadku zastosowania wa-
zodylatatoréw sa mniejsze w poréwnaniu

z testami z fenylefryna (ryc. 3).

I Metody nieinwazyjne

Prdba Valsalvy

Préba Valsalvy (VM, Valsalva manoeuvre)
odzwierciedla naturalng stymulacje BR
iodruch6éw autonomicznych w przebiegu na-
glego, przejSciowego wzrostu ciSnienia
w klatce piersiowej i wewnatrz jamy brzusz-
nej wywolanego kontrolowanym, intensyw-
nym wydechem, po uprzednio wykonanym
maksymalnym wdechu, pod statym ci$nie-

niem okoto 40 mm Hg (ustnik musi by¢ po-
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Rycina 3. Wptyw prowokacji farmakologicznej na odpowiedz baroreceptorow

taczony zmanometrem), trwajacym §rednio 15
sekund [5]. Zmiany hemodynamiczne i od-
powiedz ze strony uktadu autonomicznego
podczas VM dzieli si¢ na 4 fazy (tab. 1) [10].

W ocenie BRS wykorzystywane sg po-
miary SBP i HR w 4 fazie VM. Badanie
jest wykonywane w pozycji lezacej, z jedno-
czesna rejestracja zapisu EKG i BP beat-to-
-beat. Probe powtarza si¢ 3-krotnie w odste-
pach 5-minutowych. W celu oceny BRS
przeprowadza si¢ analiz¢ regresji liniowej
migdzy warto$ciami SBP i odstepéw RR
podczas catej fazy 4 lub w trakcie chwilowe-
go ,,wzglednego” nadcisSnienia (hypertensive
overshoot) [5].

W wielu badaniach, poréwnujacych wy-
niki BRS uzyskane na podstawie VM z wy-
nikami uzyskanymi w tescie z fenylefryna,
wykazano korelacje tych metod w zakresie
R = 0,27-0,91 [11-15]. Wigkszo§¢ badan,
w ktorych wykorzystywano VM do oceny
BRS, dotyczyto 0s6b zdrowych lub chorych
znadci$nieniem tetniczym, dlatego jej zasto-
sowanie u pacjentéw z dysfunkcja lewej ko-
mory jest dyskusyjne. W 2001 roku ukazaly
si¢ wyniki badania przeprowadzonego przez
Raczaka i wsp. oceniajacego przydatno§¢
miedzy innymi VM w ocenie BRS w grupie
104 pacjentéw po przebytym zawale mig$nia
sercowego i z roznego stopnia upoSledze-
niem funkcji lewej komory [16]. Wykazano,
ze BRS nie moze by¢ oszacowana w ciagu
catej fazy 4 i jej czeSci zwiazanej ze wzgled-
nym wzrostem BP (overshoot part) odpo-
wiednio u 26% i 39% pacjentéw. Dla obu

Do nieinwazyjnych metod
oceny BRS nalezg: proba
Valsalvy, metoda

z uzyciem komor
szyjnych i analiza
spontanicznej oscylacji
BP i odstepow RR
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Tabela 1

Kolejne fazy préby Valsalvy

Fazabadania Zjawiska hemodynamiczne

Fazal Nasilony wydech powoduje wzrost cisnienia w klatce piersiowej i ucisk na serce,
naczynia krwionosne i tkanke ptucng — krew z naczyn krazenia ptucnego,
zgromadzona podczas wykonanego wczesniej giebokiego wdechu, przemieszcza
sie do serca, co powoduje chwilowy wzrost rzutu lewej komory (CO, cardiac output),
skurczowego i rozkurczowego ci$nienia krwi (DBP, diastolic blood pressure) oraz
catkowitego oporu naczyniowego (TPR, total peripheral resistance). Gwaltowne
zwigkszenie cisnienia w klatce piersiowej i stopniowe narastanie TPR sg przyczyng
wzrostu obcigzenia nastepczego lewej komory (afterload) i obnizenia podatnosci tetnic

Faza ll Utrzymujace sige zwiekszone cisnienie w klatce piersiowej utrudnia powrét zylny krwi
do serca. Zmniejszenie wartosci obcigzenia wstgpnego (preload) i objetosci

péznorozkurczowej prowadzi do spadku objgtosci wyrzutowej (SV, stroke volume),

60

obnizenia SBP, $redniego BP oraz ci$nienia tetna (PP, pulse pressure).
Jednoczesnie dochodzi do dalszego przyspieszenia HR zwigzanego

z odbarczeniem BR i narastajgca aktywacjg wspoétczulng. Odruchowy skurcz naczyn
normalizuje BP na poziomie wyzszym niz przed VM. Wzrost TPR jest wynikiem
jednoczesnego zwigekszenia napiecia uktadu wspotczulnego i utrzymujgcego sig
dodatniego cisnienia w klatce piersiowej

Faza lll

Wydech prowadzi do stopniowego spadku cisnienia w klatce piersiowej,

co przyczynia si¢ do nagtego zmniejszenia TPR i obcigzenia nastgpczego oraz
normalizacji podatnosci tetniczej. Czynnos$¢ serca ulega dalszemu przyspieszeniu
— poczatkowo wtérnie do odbarczenia BR, a nastepnie jako nastepstwo
uruchomienia odruchu Bainbridge’a, gdy prawy przedsionek ulega rozcigganiu
przez powracajgca krew zgromadzong w naczyniach zylnych w czasie VM

Faza IV

Zwigkszenie BP powoduje chwilowe, wzgledne ,nadcisnienie” (hypertensive

(po zakonczeniu  overshoot) pobudzajgce BR i powodujgce odruchowe zwolnienie HR. Dochodzi do

natgzonego
wydechu)

wskaznikéw wigksze trudnoSci z okre§le-
niem warto$ci BRS wystapity wéréd pacjen-
tow z frakcja wyrzutowa lewej komory
(LVEF, left ventricular ejection fraction)
< 40% i u 0s6b ze znacznie obnizona BRS
oceniana w teScie z fenylefryna. Pomimo
swojej prostoty VM ma zatem ograniczone
zastosowanie kliniczne u pacjentéw z za-

awansowang choroba serca [5].

Metoda z uzyciem komory szyjnej

(neck chamber)

Metoda ta umozliwia ocene¢ reaktywnosci
BR zlokalizowanych w ktgbkach szyjnych,
pobudzanych niezaleznie od systemowych
zmian BP. Polega ona na mechanicznym
podnoszeniu i obnizaniu ci§nienia w okoli-
cy szyi, co wplywa na ci$nienie transmural-
ne w zlokalizowanych tam naczyniach.

Wzrost ci$nienia w komorze jest rejestrowa-

normalizacji BP, PP, SV, podatnosci tetniczej i obcigzenia nastepczego.
Podwyzszone wartosci CO i zmniejszony TPR moga utrzymywac sig jeszcze
kilkanascie sekund po wydechu

ny przez receptory jako obnizenie BP w na-
czyniach i wyzwala odpowiedZ odruchowa
polegajaca na wytaczeniu wpltywu nerwu
btednego oraz zwigkszeniu aktywacji wspot-
czulnej, prowadzacej do wzrostu BP i HR.
Obnizenie ci$nienia w komorze (w zakresie:
od -7 mm Hg do -40 mm Hg) powoduje efekt
odwrotny — spadek BP i czestosci HR. Jed-
nak metoda ta, do$¢ trudna i niekomfortowa
dla badanego, pomimo mniejszej inwazyjno-
Sci w poréwnaniu z testami z uzyciem $rod-
kéw farmakologicznych, jest stosowana wy-

facznie w badaniach eksperymentalnych [5].

ANALIZA SPONTANICZNYCH OSCYLACJI
CISNIENIA TETNICZEGO | ODSTEPOW RR
Zaktadajac, ze BR sa aktywowane nie tylko
przez nagte zmiany BP, ale réwniez przez
jego niewielkie fluktuacje, opracowano

techniki komputerowe pozwalajace analizo-
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wac odruch z BR na podstawie spontanicz-
nych oscylacji BP i HR metoda beat-to-beat.
Badanie trwa 5-10 minut i przeprowadza si¢
je w pozycji lezacej, podczas spontaniczne-
go lub narzuconego rytmu oddychania. Ana-
liza oparta jest na dwéch metodach: sekwen-

cyjnej i spektralnej [5].

Il Metoda sekwencyjna

Metoda sekwencyjna zostata po raz pierw-
szy opisana przez Paratiego i wsp. w 1988
roku [17]. Polega ona na wyodrebnieniu
z ciaglych zapiséw EKG i SBP minimum
3 sekwencji cykli pracy serca, w trakcie kt6-
rych odnotowano wzrost lub spadek SBP
ominimum 1 mm Hg, z jednoczesnym wydtu-
zeniem lub skréceniem odstepoéw RR o min.
4 ms. Dla kazdej wyodrebnionej sekwencji
wyznacza si¢ katy nachylenia prostych regre-
sji przedstawiajace liniowe zalezno$ci mig-

dzy odstepami RR i warto$ciami SBP [2].

I Metoda analizy spektralnej
Ocena BRS za pomoca analizy spektralnej
oparta jest na koncepcji, ze kazda sponta-
niczna oscylacja BP wywotuje oscylacje
w zakresie tych samych czestotliwosci odste-
péw RR, bedaca wyrazem aktywnosci BR
tetniczych. Wiele badan wykazalo zmien-
no$¢ oscylacji wartoSci odstepéw RR i BP
w zakresie nastepujacych widm czestotliwos-
ci: HF (high frequency) — wysokie czgstotli-
wosci (0,15-0,4 Hz) i LF (low frequency)
— niskie czestotliwosci (0,04-0,15 Hz) [5].
Ta metoda oceny BRS polega na wyko-
rzystaniu zalezno$ci miedzy warto$ciami
mocy widma w zakresie okre§lonych czgsto-
tliwoSci otrzymanych z analizy spektralne;j
zmienno$ci HR (HRYV, heart rate variability)
i zmienno$ci BP (BPV, blood pressure varia-
bility). Miara BRS jest tak zwany wspotczyn-
nik a, czyli stosunek mocy widma oscylacji
odstepow RR do mocy widma oscylacji SBP
wwybranym zakresie czestotliwosci [2, 5]. Sa
to metody proste, nieinwazyjne i tanie. Po-

zwalaja na szczegdlowa analiz¢ interakcji
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pomiedzy funkcja BR a modulacja parame-
tréw sercowo-naczyniowych przez czynniki
zewnetrzne. Uznawane sa za metody wiary-
godne i poréwnywalne z testem z fenyle-
fryna, lecz w pojedynczych przypadkach
obserwowano dos¢ istotne rozbieznoSci.
Podkresla si¢ jednak, ze réznice te moga
wynikac z zatozenh metodycznych: w tescie
zfenylefryna oceniana jest odpowiedz nasil-
ny bodziec tensyjny — szybki wzrost BP,
w metodach spektralnych ocenia si¢ niewiel-
kie oscylacje HR zwigzane ze zmiennoScia
BP. W czasie odpowiedzi wagalnej na feny-
lefryne nie bez znaczenia jest réwniez udziat
innych aktywowanych receptordw.

Techniki te maja ograniczone zastosowa-
nie u0séb z migotaniem przedsionkéw, licz-
nymi nadkomorowymi i komorowymi zabu-
rzeniami rytmu serca, ciezka niewydolnoscia
serca (mozliwo$c¢ istotnego uposledzenia
zdolno$ci do modulacji BP). Do prawidto-
wego wyliczenia wspoétczynnika o konieczne
jest uzyskanie minimum 3 minut dobrej ja-
kosci zapisu HR i BP, co w niektdrych sta-
nach klinicznych (istotna duszno$¢, pobu-
dzenie pacjenta, wzmozona potliwosc)
moze by¢ utrudnione.

Nie ustalono dotychczas jednoznacz-
nych wartoSci referencyjnych wspétczynni-
ka a, ale w wykonanych do tej pory bada-
niach jego wartos¢ byta zréznicowana [5].
Wyzsze wartoSci obserwowano u os6b zdro-
wych: a (LF) 6,6-15,4, o (HF) 8,6-25,1, niz-
sze u chorych po zawale serca: a (LF) 10,3—
-12,8, ¢ (HF) 9,8-13,4 oraz z niewydolnoscia
sercaca (LF)3,5-10,5, (HF) 7,1-7,4[18-23].
Okre§lenie wartoSci referencyjnych parame-
tréw oceny BRS metoda spektralna i sekwen-
cyjna wymaga dalszych badan (ryc. 4).

ZNACZENIE KLINICZNE OCENY
CZUt0Scl BARORECEPTOROW
Pierwsza wzmianka na temat wartoSci pro-
gnostycznych analizy BRS pochodzi z eks-
perymentalnych obserwacji prowadzonych

na modelu zwierzecym. W badaniach wyko-

Emilia Sopolifiska i wsp.
Wspoticzesne metody oceny czutosci
haroreceptoréw tetniczych

w praktyce klinicznej

Szczegling uwage
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(VE ventricular fibrillation) byto odwrotnie

0| =6 @z 4w ol el E @m|E| kL proporcjonalne do wartosci BRS [4, 24, 25].
P It %2 Préby eksperymentalne znalazty swoje

g 1 E'?'p.}_u%‘? odzwierciedlenie w badaniu Autonomic
; ok i |En.5 Tone and Reflexes After Myocardial Infarction
- l E:E (ATRAMI), ktérego wyniki zostaly opubli-
it dibis kowane w Lancet w 1998 roku. W badaniu
= : ! :s?.j tym oceniano przydatno$¢ kliniczng pomia-

= ) S row BRS w ocenie ryzyka u pacjentéw po
_— Eﬁ_—ﬁ przebytym zawale serca. Na podstawie ana-
g T L Y S S P " I.{%n lizy prawie 1300 przypadkéw, obejmujacych
Eoa N o) T aen pacjentéw < 80. roku zycia, wykazano, ze
. uposledzony odruch z nerwu btednego, okre-
o ~ = n- ihm_ $§lony jako zmniejszenie BRS < 3 ms/mm Hg,

i Ewﬂlﬁ:ﬂﬁwr _l.-..ame . .I- ams e e bytistotnym czynnikiem predykcyjnym catko-

witej §miertelnoSci z przyczyn sercowo-na-
czyniowych (RR, relative risk -2,8; 95% CI

B Barorefles Sensitivity Analysis - W5 BRS.BHRH
Fie Graph Arplvee Opions RendFles Help

1,40-6,16), niezaleznie od innych uznanych

0| el @m 4w ol g EmE L

. I En-ﬁ czynnikow ryzyka (upo$ledzenia funkcji lewej
s %?E komory, iloSci dodatkowych pobudzefi ko-
%Im T morowych/godzing). Wspdtwystepowanie
E ' uposledzonej funkcjilewej komory i obnizo-
i ﬂ ﬁ nejwarto$ci BRS znacznie zwigksza sile pre-
= 2 R AR ';F?_j dykcyjna kazdego parametru ocenianego
i S LP osobno. Ryzyko zwigzane ze znacznym upo-
o Iw e §ledzeniem BRS bylo wyzsze u mlodszych
::!: . ; Eﬂlrllﬂi pacjentéw (< 65. rz.), w poréwnaniu z 0so-

- 1142 bami w starszym wieku [26].
% 0] e e Szeroki przedziat warto$ci BRS, stwier-
. YT dzonyw duzej populacji pacjentéw po zawa-
g Mwu -:| | e | e G le serca, moze sugerowac, ze na czynno$¢

F_v—werw ]

uktadu autonomicznego moga mieé wplyw

. o , _ rowniez uwarunkowania genetyczne [27].
Rycina 4. Przyktadowe wyniki oceny BRS u: osoby zdrowej — BRS prawidifowa; u chorego

z niewydolnoscig serca — BRS istotnie obnizona. Ocena sekwencyjna (sequence-BRS):
w kolejnych kolumnach: RRIv. SBP, RRI v., MBP, RRI v. DBP; ocena spektralna:
wspotczynniki alfa [LF]/alfa [HF] w prawym dolnym rogu rysunkéw.

Tank i wsp. udowodnili dziedziczne uwarun-
kowania BRS u blizniakéw [28]. W badaniu
populacyjnym przeprowadzonym przez Yli-

talo i wsp., wykazano, ze polimorfizm w re-

nanych na grupie pséw, u ktérych ostre nie-
dokrwienie mig$nia sercowego byto induko-
wane wykonaniem submaksymalnego wysit-
ku, zaobserwowano, ze 30 dni po przebytym
zawale serca kontrola HR przez odruch
z BR bylta uposledzona u > 70% zwierzat,
azaburzenia rytmu serca zakoficzone zgonem
wystgpowaly w tej grupie znacznie czesciej.

Ryzyko pojawienia si¢ migotania komor

gionie promotora i w regionie kodujacym
gen syntazy aldosteronu ma wptyw na BRS
[29]. W badaniu Schwartza i wsp., opubliko-
wanym w 2008 roku, wysuni¢to interesujaca
koncepcje, ze uwarunkowana genetycznie
tendencja do wyzszych warto$ci BRS moze
si¢ wigzac z wigksza sklonno$cig do wysta-
pienia zagrazajacych zyciu arytmii w zespo-
le wydtuzonego zespotu QT (LQTS, long OT
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syndrome) u pacjentdéw z mutacjami w genie
kodujacym podjednostki kanatu potasowe-
go odpowiedzialnego za powstanie pradu
potasowego I [30]. Niewatpliwie temat ten
wymaga jednak dalszych badan.

La Rovere i wsp. analizowali kliniczna
przydatno$¢ BRS uwyodrebnionych pacjen-
téw uczestniczacych w badaniu ATRAMI,
spetniajacych jednoczes$nie kryteria okreslo-
ne w badaniu MADIT-II. WSréd 70 pacjen-
tow z LVEF < 30%, 28 os6b miato rowniez
zmniejszong warto§¢ BRS. Z grupy 19 pa-
cjentéw, ktorzy zmarli z przyczyn sercowo-
naczyniowych w ciagu kolejnych 2 lat, 11
0s6b charakteryzowato si¢ zmniejszong
LVEF, au 8 z nich stwierdzono znacznie
obnizona BRS (< 3 ms/mm Hg) na poczat-
ku badania. Natomiast wérdd pacjentéw
z prawidtowg BRS (> 6 ms/mm Hg), stano-
wiacych okoto 20% badanej populacji, nie
stwierdzono powaznych zaburzen rytmu ser-
ca i przypadkéw nagtej Smierci sercowej
w okresie obserwacji [5]. Ocena BRS jako
czynnika prognostycznego byla réwniez
przedmiotem badafi u pacjentéw z prze-
wlekta niewydolnoScia serca. W badaniu
przeprowadzonym przez Mortare i wsp.,
obejmujacym 282 pacjentéw z niewydolnos-
cig serca, obnizona warto$¢ BRS (< 1,3 ms/
/mm Hg), oceniana na podstawie testu z fe-
nylefryna, okazata si¢ niezaleznym czynni-
kiem predykcyjnym zgonu sercowego i ko-
nieczno$ci pilnej transplantacji serca, z jed-
noczesnym uwzglednieniem znanych czyn-
nikéw ryzyka, do ktérych naleza: klasa
NYHA, LVEEF, odstep RR i maksymalne
zuzycie tlenu podczas wysitku fizycznego —
VO,max (HR, hazard ratio: 2,0; 95% CI:
1,06-3,48) [31].

Analiza widmowa umozliwia dodatkowo
ocen¢ rownowagi i zaangazowanie poszcze-
gblnych sktadowych AUN. Obrazuje row-
niez istotny udzial oddechu w zachowaniu
synchronizacji czynno§ci hemodynamiczne;j.
Halamek i wsp. [32], odwolujac si¢ do war-

tosci funkcji przejécia (TF, transfer function),
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dowiedli, Ze jej stabilno&¢ jest warunkiem
efektywnej, w tym takze prowadzonej za
poSrednictwem baroreceptoréw, neurore-
gulacji uktadu krazenia i identyfikuje cho-
rych zagrozonych wystapieniem nagtego
zgonu sercowego. Co wiecej, okazalo sig, ze
wiarygodno§¢ prowadzonych analiz zalezy
od rytmu oddechu, osiagajac najwyzsze war-
tosci w zakresie czestotliwosci odpowiada-
jacej pasmu LE czyli 6 oddechéw/minute.
W opinii Dwaina Eckberga [33], to gléwnie
oddech za posrednictwem mechanizméw
nerwowo-krazeniowych, a nie aktywnos$¢ ba-
roreceptoréw, petni rolg czynnika gwarantu-
jacego zachowanie stabilno$ci uktadu kraze-
nia poprzez zapewnienie koherencji migdzy
ciSnieniem t¢tniczym a rytmem serca.

Szczegblna uwage zwraca si¢ na mozli-
wos¢ wykorzystania oceny BRS widentyfika-
cji pacjentéw wymagajacych pilnego wszcze-
pienia kardiowertera—defibrylatora (ICD,
implantable cardioverter—defibrillator) w pre-
wencji naglego zgonu sercowego. Wiadomo
ze profilaktyczna implantacja ICD poprawia
catkowite przezycie u pacjentow ze zmniej-
szong LVEF w przebiegu choroby wiefico-
wej lub innych schorzefi kardiologicznych,
co zostalo potwierdzone w badaniach
MADIT-1 (Multicenter Automatic Defibrilla-
tor Implantation Trial), MUSTT (Multicenter
Unsustained Tachycardia Trial), MADIT-11
(Multicenter Automatic Defibrillator Implan-
tation Trial IT), SCD-HeFT (Sudden Cardiac
Death in Heart Failure Trial) [34-37]. Mimo to
identyfikacja pacjentéw obciazonych zwick-
szonym ryzykiem, oparta wytacznie na warto-
Sci LVEE, pozostaje sprawa dyskusyjna
iotwiera pole do poszukiwan innych parame-
tréw mogacych usprawnic proces identyfika-
cji takich oséb [5].

Wsréod pacjentéw po zawale serca, z ob-
nizong LVEF i bez nieutrwalonych czesto-
skurczow komorowych (nsVT, nonsustained
ventricular tachycardia), okre§lonych w ba-
daniach MADIT-I1 i MUSTT jako pacjenci
niskiego ryzyka, na podstawie stwierdzonej
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prawidtowej lub zmniejszonej wartosci BRS
wyodrebniono dwie podgrupy chorych réz-
nigce si¢ SmiertelnoScia z przyczyn sercowo-
naczyniowych oceniana w okresie 2 lat.
Wsrdod oséb z prawidlowymi warto§ciami
BRS wskaznik ten wynosit 4,6%, u 0s6b
zupo$ledzona BRS 18% (p = 0,01). Wyniki
powyzszych badan sugeruja, ze ocena BRS
moze by¢ przydatna w stratyfikacji wskazan
do implantacji ICD. Za wymagajacych pilne-
go zabezpieczenia przez zgonem arytmicz-
nym nalezatoby uznaé pacjentéw ze znacznie
upoSledzona réwnowaga autonomiczna.
Z drugiej za§ strony prawidtowa BRS mogta-
by sugerowaé mozliwo$¢ odroczenia i wery-
fikacji zasadnoSci zabiegu. Nalezy bowiem za-
uwazy¢, ze cz¢$¢ chorych ze wskazaniami do
wszczepienia ICD, okre§lona na podstawie
wynikow badania MADIT-II, nie odnosi ko-
rzySci z takiej strategii postgpowania.
Uwzglednienie oceny BRS prawdopodobnie
mogloby zredukowac liczb¢ wszczepianych
urzadzen u oséb z dobrze zachowana funkcja
ukladu autonomicznego, ograniczajac nara-
Zenie na niepozadane dzialania zabiegu [5].

Wyniki powyzszych badan staly si¢ pod-
stawa sformutowania uznanych zalecefi wy-
korzystania BRS w praktyce kliniczne;j.
Zgodnie z wytycznymi American College of
Cardiology, American Heart Association
i European Society of Cardiology z 2006 roku,
dotyczacymi postgpowania w komorowych
zaburzeniach rytmu i zapobiegania nagle;j
Smierci sercowej, ocena BRS — obok EKG
u$rednionego sygnatu (SAECG, signal-ave-
raged ECG), HRV i turbulencji rytmu serca
(HRT, heart rate turbulence) — moze uta-
twiaé rozpoznanie i stratyfikacje ryzyka
u chorych z komorowymi zaburzeniami ryt-
mu (VA, ventricular arrhytmia) lub obciazo-
nych ryzykiem wystapienia VA zagrazaja-
cych zyciu (klasa zalecenia — IIb, stopien
wiarygodno$ci danych — B) [38].

Warto zwrdéci¢ uwage, ze proby oceny
funkcji BR sa rowniez podejmowane w przy-

padku 0s6b z omdleniami wazowagalnymi/

/meurokardiogennymi (VVS, vasovagal syn-
cope; NCS, neurocardiogenic syncope). Fle-
vari i wsp. oceniali funkcje¢ BR niskoci$nie-
niowych (receptoréw sercowo-ptucnych)
i wysokoci$nieniowych (BR tetniczych tuku
aorty i zatok szyjnych) w przebiegu pioniza-
cjiuosdbz VVS. U pacjentéw z wazodepre-
syjnym typem omdlef zmienno$¢ przeptywu
krwi przedramienia (FBFE, forearm blood
flow), zalezna od receptoréw niskoci$nienio-
wych, jest znacznie upoS$ledzona i dochodzi
do obnizenia jej wartoSci o nie wigcej niz
10%, podczas gdy w grupie kontrolnej
0 0koto 45-50%. U pacjentéw z typem kardio-
depresyjnym wartoSci FBF podlegaty znacz-
nym wahaniom w ciagu catego badania, nie
osiagajac stabilizacji charakterystycznej dla
grupy kontrolnej. U zadnego z pacjentéw
z omdleniami wazowagalnymi nie obserwo-
wano korelacji pomigdzy wartoSciami BRS
i zmiana FBE, stanowiacej wyktadnik koor-
dynacji miedzy aktywnoScia BR wysoko-
iniskoci$nieniowych. Jej brak moze by¢ jedna
z przyczyn reakcji omdleniowe;j. Nalezy row-
niez podkre§li¢ spostrzezenia autoréw, ze
powyzsze mechanizmy funkcjonuja prawi-
dtowo do okoto 10 minut po pionizacji, do-
piero pdzniej dochodzi do aktywacji innych
mechanizméw neurohumoralnych prawdo-
podobnie zaktécajacych BRS [39]. Wyniki
badan prowadzonych u 0s6b zdrowych i pa-
cjentéw z zaburzeniami tolerancji ortosta-
tycznej sugeruja, ze jednym z mechanizméw
adaptacyjnych do pozycji stojacej jest
zmniejszenie BRS wysokoci$nieniowych
(okreslane mianem ,resetu barorecepto-
réw”, czyli podwyzszenia progu ich pobudli-
wosci w zakresie wyzszych wartosci BP), co
zapobiega aktywacji uktadu przywspoéiczul-
nego w sytuacji, gdy istnieje ryzyko hipoper-
fuzji OUN i omdlenia [40]. Kamiya i wsp.
zaobserwowali, ze podobnie statyczny wysi-
ek fizyczny w trakcie testu zacisku dtoni
(SHT, static handgrip test), w warunkach sta-
bilnych warto$ci HR i BP, powoduje desen-
sytyzacje BR i w rezultacie wzrost wykladni-
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kéw aktywnosci uktadu wspétczulnego: BP,
HR, obwodowego oporu naczyniowego
(PVR, peripheralvascular resistance) i aktyw-
nosci nerwéw wspotczulnych dochodzacych
do migsni szkieletowych (MSNA, muscle
sympathetic nerve activity) [41]. W mechani-
zmie omdlenia z destabilizacja nie tylko HR
ale i BP moga zachodzi¢ zjawiska przeciwne:
,odhamowanie” BR wysokoci$nieniowych,
ich ponownego uwrazliwienie na nizsze war-
tosci BP oraz wygérowana reakcja odrucho-
wa, ktorej efektem jest zahamowanie wpty-
wu uktadu wspétczulnego, nadmierna sty-
mulacja wagalna, bradykardia z hipotonia
i w konsekwencji utrata przytomnosci [42].
Biorac pod uwagg przedstawione wyniki ba-
daf, nalezy przypuszczaé, ze zaburzenie
funkcji adaptacyjnej BR jest jednym z istot-
nych elementéw ztozonego patomechani-
zmu VVS, ale poznanie tych zjawisk i ich

zréznicowania wymaga dalszych badan.

PODSUMOWANIE

W swietle obecnego stanu wiedzy i obowiazu-
jacych wytycznych odruch z BR tetniczych
jest waznym elementem neuronalnej regula-
cji funkcji uktadu sercowo-naczyniowego,
a jego ocena ma znaczenie kliniczne w wielu
chorobach uktadu krazenia. Poczawszy od
pierwszych préb przy uzyciu metod wykorzy-
stujacych dozylne podawanie lekéw wazoak-
tywnych, do dzi§ opracowano wiele réznorod-
nych metod oceniajacych BRS. Ich dostep-
no$¢ oraz przydatno$¢ kliniczna jest zréznico-
wana, ponadto nalezy podkresli¢, ze zadna
z tych metod nie jest wolna od ograniczen.
Nadal pozostaja rowniez niezdefiniowane
istotne prognostycznie wartosci odciecia
BRS w réznych stanach klinicznych. Wyda-
je sig, ze oSrodki dysponujace doswiadcze-
niem w ocenie BRS (zwlaszcza metodami

nieinwazyjnymi) powinny bra¢ pod uwage
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Rycina 5. Przyktadowe wyniki oceny BRS u osoby z omdleniami wazowagalnymi: w pozycji
lezacej BRS prawidiowa; w okresie przed omdleniem BRS istotnie obnizona. Ocena
sekwencyjna (sequence-BRS): w kolejnych kolumnach: RRIv. SBP, RRI v., MBP, RRIv. DBP;
ocena spektralna: wspoétczynniki alfa [LF]/alfa [HF] w prawym dolnym rogu rysunkow

jej stosowanie w wybranych przypadkach
klinicznych oraz podejmowac badania na-
ukowe majace na celu poszerzenie stanu
wiedzy na temat udziatu dysfunkcji BR w pa-

togenezie schorzen uktadu krazenia.
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