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STRESZCZENIE

Okotozawatowe arytmie komorowe moga byé przyczyng po-
gorszenia stanu klinicznego pacjentéw, czasami wymagaja
przedfuzonej hospitalizacji na oddziale intensywnego nadzoru
kardiologicznego, a takze leczenia zabiegowego. Mechani-
zmem prowadzacym do ich wystapienia jest gtéwnie zjawisko
re-entry, rzadziej dyspersja repolaryzacji. Farmakologiczne
i niefarmakologiczne postepowanie w przypadku takich aryt-
mii obejmuje stosowanie beta-adrenolitykdw, amiodaronu,
lignokainy, kardiowertera-defibrylatora, ablacji oraz modulacji
neuroosiowej w przypadku burzy elektrycznej. W prezentowane;j
pracy przedstawiono wptyw bezposredniej hipotermii serca
(DHH) na artmie komorowe towarzyszace ostrej fazie zawatu
serca u $wini.

Stowa kluczowe: zawat serca, czgstoskurcz komorowy,
przedwczesne pobudzenia komorowe, bezposrednia hipotermia
serca
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ABSTRACT

Peri-infarction ventricular arrythmias may cause clinical deteri-
oration of patients, sometime require prolonged hospitalization
in the intensive care unit as well as invasive treatment.The
main mechanism leading to their occurrence is the re-entry
phenomenon, less frequently it is the dispersion of repolarization.
Pharmacological or non-pharmacological management of such
arrhythmias includes the use of beta-blockers, amiodarone,
lignocaine, cardioverter-defibrillator, ablation or neuroaxial
modulation for electrical strom. This study presents the influence
of direct heart hypothermia on the ventricular arrhytmhmias
accompanying the acute phase of myocardial infarction in pigs.
Key words: myocardial infarction, ventricular arrhytmhmias,
ventricular tachycardia, premature ventricular complexes, direct
heart hypothermia
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Wstep

Uszkodzenie miokardium wywotane krytycznym
niedokrwieniem niesie za sobg rézne konsekwen-
cje kliniczne i ma wptyw na dtugos¢ i jakos¢ zycia.
Juz w ostrej fazie zawatu obserwuje sie fatalne
komplikacje mogace prowadzi¢ do nagtego zgonu
sercowego. Niestabilne arytmie komorowe czesto
sg przyczyng pogorszenia stanu klinicznego chorych,
wymagajg witaczenia dodatkowych lekéw, prze-
dtuzonej hospitalizacji na oddziale intensywnego
nadzoru kardiologicznego, a czasami takze leczenia
zabiegowego. Istotne ograniczenie wystepowania
powiktah zawatu serca, jakim jest na przyktad mniej
lub bardziej ztozona arytmia komorowa, ma istotny
wptyw na przezywalnosé zawatu serca oraz ograni-
czenie uszkodzenia miokardium.



Elektrofizjologiczne zmiany w ostrej fazie
niedokrwienia

Ostre niedokrewnie migsnidéwki serca, poza kon-
sekwencjami mechanicznymi, niesie za sobg takze
implikacje elektrofizjologiczne. Juz kilka minut od
okluzji tetnicy wiencowej, w niedokrwionym obszarze
kardiomiocytow obserwuje sie wzrost potencjatu
spoczynkowego z -80 mV do -60 mV. Wynika to
z zaburzenia gradientu jonédw K+ w poprzek bfony
komoérkowej kardiomiocytéw i wzrostu stezenia
zewnatrzkomoérkowego K*. Doswiadczalnie obser-
wuje sie catkowity zanik pobudliwosci komaérek
niedokrwionych przy poziomach potencjatu spo-
czynkowego powyzej —60 mV. Kolejno obserwuje sie
wzrost stezenia jondw wewnatrzkomorkowego Ca2*
i proces destrukcji bton komorkowych, co przyczynia
sie do lokalnego zakwaszenia [1]. Poczgtkowo opor
wewngtrzkomoérkowy pozostaje niezmieniony, ale
przez kolejne 20 minut nastepuje nieodwracalne
uszkodzenie komarek, a opor sprzezenia gwattownie
wzrasta z powodu utraty funkcjonalnych potaczen
szczelinowych. Ostatecznie powstate réznice ze-
wnatrzkomérkowej dystrybucji jonéw K+, jonéw
Ca2* i pH prowadzg do postepujgcego rozprasza-
nia refrakcji miedzy komaérkami centralnej strefy
niedokrwienia i strefy granicznej, a powstate w ten
sposéb réznice gradientéw sg fundamentem aryt-
mogenezy [2].

Mechanizmy arytmii komorowych
w ostrej fazie niedokrwienia

Mechanizm re-entry

Czestoskurcz komorowy pojawiajacy sie w pierw-
szych 10 minutach od zamknigcia tetnicy wien-
cowej jest wynikiem zjawiska re-entry w zakresie
niedotlenionego miokardium. Zmniejszona predkosé
przewodzenia i opdzniony powrdot pobudliwosci
skutkujg wydfuzeniem srednicy obwodoéw re-entry
do 1-2 cm [3]. Ponadto, najczestszg przeszkoda
dla obwodu re-entry jest obszar catkowitego bloku
przewodzenia, jednak czesto dochodzi do powrotu
pobudliwosci w obszarze objetym blokiem. Biorgc
pod uwage powyzsze zjawisko, wielkos¢ i lokaliza-
cja obwodu re-entry moze sie zmienia¢ po kazdym
kolejnym uderzeniu serca, przez co czestoskurcz
komorowy jest czesto nieregularny. Nasilajgce sie
wraz z czasem niedokrwienia lokalne bloki przewo-
dzenia niedotlenionej tkanki serca, po pewnym czasie
powoduja fragmentacje obwodu re-entry. Skutkuje
to pojawieniem sie wielu niezaleznych i réznych pod
wzgledem amplitudy i czestosci fal elektrycznych.
Opisany proces w teorii ttumaczy konwersje czesto-
skurczu komorowego (VT, ventricular tachycardia)
do migotania komor (VF, ventricular fibrillation).
Niejednorodnos$¢ refrakcji (wtasciwosé komorek
polegajgca na okresowej niewrazliwosci na sty-

mulujgce je bodzce po przej$ciu potencjatu czyn-
nosciowego) w strefie niedotlenienia, wydaje sie
by¢ najwazniejszym wyznacznikiem pojawienia sig
zjawiska re-entry. W obserwacji klinicznej pacjenta
w ostrej fazie zawatu, juz pojawienie sie pojedyn-
czych przedwczesnych pobudzen komorowych (PVC,
premature ventricular complexes), moze skutko-
wacé wystgpieniem czestoskurczu komorowego lub
bezposrednio prowadzi¢ do migotania komér. PVC
w odpowiednich warunkach moga sta¢ sie bodz-
cem inicjujgcym zjawisko re-entry. Wyniki badan
wskazujg, ze PVC indukowane niedokrwieniem wy-
wodzg sie z okolic endokardium najblizszego strefie
niedokrwienia lub najblizszych wtékien Purkiniego.
Obecnie to rewaskularyzacja jest najskuteczniejszym
sposobem prewencji arytmii komorowych i ich le-
czenia. Pojawienie sie czestoskurczu komorowego
w przebiegu ostrego zespotu wiencowego wigze sie
z wyzsza $miertelno$cig wewnatrzszpitalng i wyz-
szg Smiertelnoscig 6-miesieczng [4]. Korzysci, jakie
niesie za sobg pierwotna angioplastyka w ostrym
zespole wiehcowym w prewencji arytmii komoro-
wych, wynikaja takze z odwrécenia lub zahamowania
pozawatowego remodelingu lewej komory [5, 6].
Obecne zalecenia rekomendujg natychmiastowag
i kompletng rewaskularyzacje w przebiegu choroby
niedokrwiennej serca u pacjentdw z nawracajgcycmi
VT lub VF [7].

Mechanizm dyspersji repolaryzacji

Przestrzenna dyspersja okresu repolaryzacji (VRD,
ventricular repolarization dispersion) pod postacig
przezsciennej, przezprzegrodowej oraz koniusz-
kowo-podstawnej powoduje powstanie gradien-
tu napiecia, ktory jest odpowiedzialny za zatamek
T oraz fale J w zapisie elektrokardiograficznym.
Amplifikacja przestrzennej VRD lezy u patofizjo-
logicznych podstaw rozwoju zagrazajacych zyciu
arytmii komorowych [8]. Wyniki dotychczasowych
badan wskazujg, ze uszkodzenie mig$nidwki serca
spowodowane niedotlenieniem prowadzi do zjawi-
ska dyspersji repolaryzacji komorowej [9]. Ziqing
i wsp. [10] w swojej pracy wysuneli teze, ze ostre
niedokrwienie moze nasila¢ VRD i to wtasnie ono
najprawdopodobniej odpowiada za letalne przypadki
VT i VF we wczesnym etapie zawatu STEMI (ST-seg-
ment elevation myocardial infarction). W literaturze
pojawiajg sie doniesienia o wykorzystaniu zjawiska
VRD do nieinwazyjnej diagnostyki pacjentéw wy-
skokiego ryzyka VT, u ktérych wczesniej rozpoznano
chorobe niedokrwienng serca [11].

Rokowanie i leczenie

Arytmia komorowa pod postacig czestoskurczu
komorowego (VT) i/lub migotania komor (VF) wikta
okoto 20% ostrych zespotéw wiericowych i istotnie
pogarsza rokowanie wewnatrzszpitalne i $miertle-
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nos$¢ jednoroczng [12, 13]. Pomimo istotnego roz-
woju pierwotnej angioplastyki wiehcowej w ostrym
zawale serca epizod VT/VF podnosi 90-dniowg $mier-
telnos$é ponad trzykrotnie [14]. Farmakologiczne
i niefarmakologiczne postepowanie w przypadku
arytmii komorowych pojawiajgcych sie w okresie
okotfo- i pozawatowym jest dobrze zdefiniowane
w zaleceniach i obejmuje stosowanie beta-adreno-
litykdw, amiodaronu, lignokainy, kardiowerteréw-
-defibrylatoréw, ablacji oraz modulacji neuroosiowej
w przypadku burzy elektrycznej [15].

Wptyw hipotermii terapeutycznej na
metabolizm tkanek i wskazania kliniczne

Pomimo licznych badan, pojecie ,,schfodzenia me-
tabolicznego” pozostaje dla naukowcéw zagadka.
Udowodniono, ze umiarkowane obnizenie tempe-
ratury wybranych zyjgcych tkanek /n vivo powoduje
mniejsze uszkodzenie, gdy poddaje sie je odwracal-
nej hipoksji. Obecnie wiadomo, ze redukcja uszko-
dzenia tkanki mézgowej w przebiegu terapii tagodnej
hipotermii terapeutycznej (MTH, mild therapeutic
hypothermia) wynika ze ,schfodzenia” metabolizmu
komérek nerwowych, prowadzac do jego zwolnienia,
zmniejszenia zuzycia tlenu i glukozy, a co za tym
idzie zmniejszenia stezenia mleczanow i lokalnego
zakwaszenia. W komaorkach obserwuje sig redukcje
stezenia cytokin i leukotrienéw, wolnych rodnikéw
oraz tromboksanu A2 [16, 17].

tagodna hipotermia terapeutyczna od 2012 po-
siada najwyzszg klase wskazan (IB) w zaleceniach
Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego [18],
a od 2015 roku jest zalecana przez wytyczne doty-
czgce resuscytacji American Heart Association [19].
Wsrod wskazan do stosowania MTH wymienia sie
zatrzymanie krgzenia w mechanizmie migotania
komor, czestoskurczu komorowego bez tetna, asy-
stolii, rozkojarzenia mechaniczno-elektrycznego,
jak rowniez u pacjentow po skutecznej resuscytacji
(z powrotem skutecznej hemodynamicznie akcji
serca) bez powrotu $wiadomosci [18]. Nie ma wat-
pliwosci, ze stosowanie tej metody u pacjentow
po pozaszpitalnym VF/VT przynosi realne korzysci,
jak redukcja $miertelnosci czy mniejszy uszczerbek
neurologiczny [20, 21].

Doswiadczalne zastosowanie DHH
w ostrej fazie zawatu w modelu
zwierzecym i jej wptyw na arytmie
komorowg

Gtéwnym zatozeniem, przy budowie urzgdzenia do
bezposredniej hipotermii serca (DHH, direct heart
hypothermia) byta okotozawatowa redukcja aktyw-
nosci metabolicznej niedokrwionej tkanki miokar-
dium. Wynik badania przeprowadzonego na modelu
zwierzecym wykazat, ze umiarkowanie ,,schtodzony”

metabolizm kardiomiocytow istotnie zmniejsza za-
kres uszkodzenia lewej komory w przebiegu ostrego
niedokrwienia (redukcja strefy zawatowej [IA, /in-
farct area) oraz redukcje strefy zagrozonej zawatem
[AAR, area at risk]). Jak sie okazuje, zastosowanie
DHH w badaniu na $winiach domowych w modelu
ostrego zawatu serca nie tylko istotnie wptyneto na
ograniczenie uszkodzenia lewej komory, ale rowniez
ograniczyto liczbe powiktan arytmicznych w okresie
pozawatowym. Analiza objeta dwa okresy: czas od
reperfuzji do zakonhczenia procedury DHH (T1) oraz
okres 24 godzin od zakonczenia procedury DHH (T2).
W czasie T1 w grupie, w ktérej zastosowano DHH,
zanotowano istotng redukcje pojedynczej i ztozonej
arytmii komorowe;j. Liczba pojedynczych pobudzen
komorowych byta tu mniejsza o 9%, ilo$¢ ztozonej
arytmii komorowej pod postacig nieutrwalonego
VT byta mniejsza o 20%, w tym catkowity czas
nieutrwalonego VT w grupie badanej byt mniejszy
$rednio o 2 minuty. Nieutrwalony VT obserwowano
u 6 zwierzat grupy badaniej w poréwnaniu z 8 zwie-
rzetami z grupy kontrolnej. W czasie T2 w grupie
badanej réwniez obserwowano redukcje ilosci PVC
0 15% i nieutrwalonego VT o 27%, a catkowity czas
epizodéw byt krotszy o 118 sekund, przy tej samej
liczbie zwierzat, u ktérych zanotowano epizod nie-
utrwalonego VT. Liczba skutecznie defibrylowanych
epizodéw VF nie réznifa sig, jedynie catkowity czas
VF dla grupy badanej okazat sie nieistotnie krotszy
w okresie T1. W T2 nie obserwowano epizodéw VF
w zadnej z grup.

Potencjat DHH

Biorgc pod uwage mozliwosci kliniczne zastosowa-
nego urzadzenia i metody DHH, nie jest dla badaczy
zaskoczeniem fakt, ze uzyskano powyzsze wyniki.
Sama idea umiarkowanego obnizenia metabolizmu
metodg DHH powodujgca redukcje ilosci PVC czy tez
nieutrwalonego VT, wydaje sie uzasadniona, choé
do tej pory nie uzykata w literaturze odpowiedniego
poparcia. Jak juz wspomniano, prototyp urzadzenia
do bezposredniej hipotermii serca (METcooler) jest
pierwszym tego typu urzagdzeniem opisanym w lite-
raturze. Urzadzenie poza w pefni zautomatyzowanym
procesem obnizania temperatury w bezposrednim
otoczeniu miegénia lewej komory pozwalat réwniez
na wprowadzenie do krgzgcego ptynu dodatko-
wych substancji, na przyktad lekéw, takich jak cor-
darone czy adrenalina. Najpewniej poza efektem
~Schtodzenia metabolicznego”, na uzyskany efekt
antyarytmiczny miata wptyw efektywnos$¢ nowej
drogi podania wyzej wymienionych lekéw, czyli do-
osierdziowo. Opracowana metoda bezposredniego
dostepu do przestrzeni osierdziowej, zmodyfikowana
przez badaczy na potrzeby tego badania, jak wida¢
sama w sobie wydaje sig przysztosciowa i wymaga
dodatkowych badan, réwniez dla innych zastosowan
w kardiologii inwazyjne;j.
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