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Czy niedokrwienie jest czynnikiem
predykcyjnym arytmii komorowych
u chorych ze skurczowag
niewydolnoscia serca?

s myocardial ischemia a prognostic factor
of ventricular arrhythmia occurence among patients
with chronic heart failure?
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Streszczenie. Rokowanie w przewlektej niewydolnosci serca (HF) jest niepomysine. Wszczepialne kardiowertery-
-defibrylatory (ICD) majg udowodniong skuteczno$¢ w zapobieganiu nagtym zgonom sercowym (SCD) u chorych z cigzka
skurczowa HF ze zmniejszong frakcja wyrzutowg lewej komory (LVEF) <35%. Pomimo ponad 30-letnich do$wiadczen
wcigz poszukiwane sa bardziej precyzyjne czynniki predysponujace do wystepowania ztosliwych arytmii komorowych.
Adekwatnych interwencji urzadzen do$wiadcza zaledwie 30—40% pacjentéw zakwalifikowanych do terapii zgodnie

z obowiazujacymi kryteriami; pozostali nie odnosza korzy$ci, sa natomiast narazeni na powikfania. Dotychczasowe
badania majace na celu identyfikacje predyktoréw wystapienia czestoskurczow i migotania komor (VT, VF) nie przyniosty
oczekiwanych rezultatéw. Najczestsza przyczyng CHF jest kardiomiopatia niedokrwienna, ale zwiazek niedokrwienia,
morfologii zmian w tetnicach wiencowych i wptywu rewaskularyzacji naczyn przewlekle zamknigtych na potencjat
arytmiczny pozostaje nieznany. Wydaje sig, ze obiecujgcym czynnikiem prognostycznym wystapienia VT/VF jest obecno$é¢
przewlektej niedrozno$ci tetnicy wieficowej (CTO), ale konieczne jest potwierdzenie tego w dalszych badaniach.

Stowa kluczowe: przewlekia niewydolno$¢ serca (CHF), wszczepialne kardiowertery-defibrylatory (ICD),

migotanie komoér (VF), czestoskurcz komorowy (VT), kardiomiopatia niedokrwienna, przewlekta catkowita niedrozno$¢
(CTO) tetnicy wiencowej

Abstract. Chronic heart failure (HF) remains a condition with a very poor life prognosis. Implantable cardioverters
defibrillators (ICD) are effective in sudden cardiac death (SCD) prevention in patients with reduced left ventricle ejection
fraction (LVEF) <35%. Despite of over 30-year clinical experience, more precise prognostic factors of malignant ventricular
arrhythmias are still to be found. Only 30-40% of patients with ICD experience appropriate interventions; others do not
benefit from the therapy but are prone to complications. Previous researches examining possible ventricular tachycardia
and ventricular fibrillation prediction factors have not shown effective. Coronary artery disease is the most frequent cause
of CHF, but still the relation of myocardial ischemia, coronary arteries angiographic morphology and the impact of chronic
occlusion revascularization on ventricular arrhythmias is uncertain. Coronary artery total occlusion (CTO) seems to be

a promising predictor of VT/VF, however further research is necessary to prove this thesis.

Key words: Chronic heart failure (CHF), chronic total occlusion (CTO), implantable cardioverter defibrillator (ICD), ischemic
cardiomyopathy, ventricular fibrillation (VF), ventricular tachycardia (VT)

Nadestano: 29.04.2019. Przyjeto do druku: 13.12.2019 Adres do korespondencji

Nie zgtoszono sprzecznos$ci interesow. lek. Agnieszka Jagu$-Jamiota

Lek. Wojsk., 2020; 98 (1): 42—-47 Klinika Kardiologii i Choréb Wewngtrznych CSK MOM WIM
Copyright by Wojskowy Instytut Medyczny ul. Szaseréw 128, 04-141 Warszawa

tel. +48 261816 383
e-mail: ajagus-jamiola@wim.mil.pl

LEKARZ WOJSKOWY 1/2020



PRACE POGLADOWE

Niewydolnos$é serca - definicja,
epidemiologia, rokowanie

Niewydolnos$¢ serca (heart failure — HF) to zespét ob-
jawow, do ktérych prowadzg rézne stany patologiczne,
aich istotg jest niedostateczne zaopatrzenie metabolicz-
ne tkanek lub ich zaopatrywanie przy zwigekszonym ci$-
nieniu napetniania lewej komory serca. Czgsto$¢ wyste-
powania HF ocenia sig na okoto 1-2% dorostej populacji,
ale zapadalnos$¢ i chorobowos$¢ zwiekszaja sie z wiekiem
i dotycza juz okoto 10% oséb >70. roku zycia. Rokowanie
w HF jest niepomyslne. Smiertelno$é catkowita w ob-
serwacji rocznej wynosi 7-17% (odpowiednio: chorzy
stabilni i hospitalizowani z powodu zaostrzen choroby).
Przyczyny zgonu sg zréznicowane — sg to zgony nagfe
albo nastepstwo naturalnego przebiegu i dekompensa-
cji HF. Zgony nagte i nieprzewidywalne majg podtoze na-
czyniowe lub sg wynikiem zaburzen elektrycznych (ko-
morowe zaburzenia rytmu serca, bradykardia, asysto-
lia) i czesto zdarzajg sie u 0s6b bez istotnego nasilenia
objawéw. Natomiast naturalna progresja choroby jest
podstawowag przyczyng zgonu w grupie najwiekszego
zaawansowania (klasa IV wg NYHA) [1].

Kardiowertery-defibrylatory u chorych
z niewydolnoscia serca - wskazania,
ograniczenia

U przynajmniej potowy chorych z przewlekfa niewydol-
nosciag serca stwierdza sie zmniejszong frakcje wyrzuto-
wa lewej komory (/eft ventricle ejection fraction — LVEF).
Ta grupa pacjentéw jest szczegdélnie narazona na wyste-
powanie zaburzen rytmu serca. Dzigki przerywaniu ztozo-
nych arytmii komorowych wszczepialne kardiowertery-
-defibrylatory (implantable cardioverter defibrillator —
ICD) majg udowodniong skuteczno$¢ w zapobieganiu na-
gtym zgonom sercowym (sudden cardiac death — SCD).
Podstawa kwalifikacji do tej terapii jest wartosé¢ LVEF
<35%, cho¢ nie jest to ani najbardziej doktadny, ani po-
wtarzalny parametr. Pomimo okotfo 30-letnich do$wiad-
czen stosowania ICD nie zidentyfikowano doskonalszych
wskaznikéw, a LVEF pozostaje jedynym, ktéry wykazu-
je zwigzek ze zwiekszonym ryzykiem SCD [2]. Okoto 30—
-40% chorych z ICD dos$wiadcza adekwatnych interwen-
cji urzadzenia (tj. kardiowersji, defibrylacji lub stymula-
cji antytachyarytmicznej [antitachycardia pacing — ATP])
[3]. Zdarzenia te nie sg notowane u 2/3 pacjentéw. Tacy
chorzy nie odnosza korzysci z ICD, a jednocze$nie na-
razeni sg na ryzyko wystgpienia powiktan wszczepienia
urzadzenia, takich jak infekcje, interwencje nieadekwat-
ne, dysfunkcje urzadzenia, powiktania miejscowe itd.
W perspektywie 12-letniej niekorzystnych efektéw w po-
staci nieuzasadnionych wytadowan do$wiadcza do 20%
pacjentéw z urzadzeniem, dysfunkcji elektrody do 17%,

za$ 6% grozi zakazenie zwigzane z ICD [2]. Nalezy row-
niez pamieta¢ o psychospotecznych nastepstwach le-
czenia ICD, w praktyce czgsto nierozpoznanych i niele-
czonych. 8-63% pacjentéw doswiadcza leku zwigzanego
z zastosowanym urzadzeniem, a 5-41% depresji. Najcze-
$ciej wynikajg one z interwenc;ji ICD, w tym réwniez nie-
uzasadnionych. Skrajng postacig moze by¢ zespét stre-
su pourazowego (posttraumatic stress disorder — PTSD)
zwigzany z wytadowaniami. U wszystkich pacjentéw na-
lezy bra¢ pod uwage wptyw $wiadomosci posiadania
ICD na psychike, np. niepokdj zwigzany z sytuacjami zy-
cia codziennego, w relacjach miedzyludzkich, zwtaszcza
intymnych, ograniczenia w pracy zawodowej, prowadze-
niu samochodu czy uprawianiu sportu (ryc. 1.) [2].

Czynniki prognostyczne interwencji
ICD

Zasadnos$¢ implantacji ICD w prewencji pierwotnej SCD
u chorych z kardiomiopatig niedokrwienng i cigzkim
uszkodzeniem lewej komory serca potwierdzono w du-
zych randomizowanych badaniach — wszczepienie ICD
istotnie zmniejsza ryzyko zgonu [3]. Tym niemniej poja-
wia sie coraz wiecej dowodoéw na to, ze cho¢ LVEF jest
markerem zaawansowania HF, to w przewidywaniu zda-
rzen arytmicznych jest mato czuta i mato swoista. Trwaja
poszukiwania bardziej precyzyjnych predyktoréw i czyn-
nikdw ryzyka wystagpienia arytmii komorowych w posta-
ci migotania komor/czestoskurczu komorowego (ventri-
cular fibrillation — VT, ventricular tachycardia —VT) oraz
adekwatnych interwenc;ji ICD, ale dotychczasowe préby
ich identyfikacji nie przyniosty wystarczajgcych ani jed-
noznacznych rezultatow. W badaniach oceniano miedzy
innymi wptyw: czynnikéw demograficznych (pteé, wiek),
wystepowania choréb wspdéfistniejacych (nadcisnienia
tetniczego, cukrzycy, przewlektej choroby nerek, migo-
tania przedsionkéw), zaawansowania HF (klasa NYHA),
wybranych parametréw laboratoryjnych (m.in. wskaz-
nikéw zapalnych, np. biatka C-reaktywnego) i stoso-
wanych lekéw (przede wszystkim beta-adrenolitykow).
Poszukiwano réwniez zwigzku z paleniem papierosow.
To tylko niektore czynniki, ktére mogtyby mie¢ wptyw
na potencjat arytmogenny, jednak wyniki badan sg nie-
spojne i ze wzgledu na liczne ograniczenia wymagajg
potwierdzenia w dalszych opracowaniach (ryc. 2.) [4-7].

Kardiomiopatia niedokrwienna

i mozliwosci rewaskularyzaciji

Gtéwng przyczyng wystgpienia dysfunkcji lewej ko-
mory serca i ztozonych arytmii komorowych jest
choroba wiehcowa. Zwigzek niedokrwienia z tera-
pig ICD i zgonami arytmicznymi — poza udokumento-
wanym $wiezym niedokrwieniem kwalifikujgcym sie
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Rycina 1. Zapis wewnatrzsercowy (IEGM) w pamigci kardiowertera defibrylatora z funkcjg resynchronizaciji (CRT-D) — czestoskurcz komorowy
(ventricular tachycardia in CRT-D memory)

Figure 1. [EGM — ventricular tachycardia in cardiac resynchronization therapy defibrillator (CRT-D) memory
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Rycina 2. Zapis IEGM - czestsokurcz komorowy; interwencja adekwatna 40 J
Figure 2. Ventricular tachycardia IEGM; appropriate intervention 40 J

do rewaskularyzacji — pozostaje nieznany [8]. Dotych-  przed implantacjg ICD nie eliminuje mozliwos$ci wystg-
czas nie okreslono korelacji stopnia zaawansowania cho-  pienia pdzniejszych incydentéw ze wzgledu na progresje
roby wiehcowej z ryzykiem zagrazajgcych zyciu zaburzeh choroby w czasie, restenoze w stencie po angioplastyce
rytmu serca [4]. Wielu chorych z HF przebyto zawat ser-  czy okluzje pomostu aortalno-wiehncowego [8].

ca lub byto poddanych rewaskularyzacji, niemniej jed- W przypadku udowodnionego niedokrwienia daze-
nak prawidtowy obraz naczyn wiencowych nie wyklucza nie do rewaskularyzacji nie budzi watpliwosci. W pre-
obecnosci blizny ani zaburzen mikrokrgzenia wiencowe-  wencji pierwotnej implantacje ICD odracza sie co naj-
go i tym samym nie wptywa na zmniejszenie ryzyka zda- mniej o 6 tygodni od przebytego zawatu serca, ponie-
rzen arytmicznych [1]. Petna rewaskularyzacja wiencowa waz uzyskanie odtworzenia przeptywu wiencowego
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moze prowadzi¢ do zwiekszenia LVEF $rednio o po-
nad 5-6% [2]. W prewencji wtérnej, tj. u chorych, kto-
rzy przezyli nagte zatrzymanie krazenia, skuteczna rewa-
skularyzacja ogranicza wystepowanie zagrazajgcych zy-
ciu arytmii i SCD. Warunkiem jest istnienie potencjalnie
odwracalnego niedokrwienia — u pacjentéw z rozlegtg
blizng w mie$niu serca i matg LVEF efekt antyarytmiczny
jest mato prawdopodobny [2]. Stad przed zabezpiecze-
niem pacjenta ICD w prewencji pierwotnej SCD niezbed-
na jest ocena w kierunku wystepowania niedokrwienia
i mozliwosci leczenia zabiegowego [9]. Brakuje zalecen
odnosnie do weryfikacji tta niedokrwiennego po wystga-
pieniu adekwatnych terapii. Poza sytuacjg burzy elek-
trycznej, tj. nawracajgcych czestoskurczéow i migotania
komér, kiedy pilna koronarografia i leczenie interwencyj-
ne sg ujete w wytycznych [9], postepowanie opiera sie
na praktyce i doswiadczeniach danego osrodka.

Przewlekta catkowita niedroznos¢
tetnicy wiencowej

Wydaje sig, ze obiecujgcym predyktorem wystgpienia
arytmii komorowych jest obecnos$¢ przewlektej catkowi-
tej niedroznosci tetnicy wiencowej (chronic total occlu-
sion — CTO). Definiuje sig jg jako catkowite zamknigcie
jednej z gtéwnych tetnic nasierdziowych przez blaszke
miazdzycowg. W koronarografii moze to oznaczaé trwa-
jacy co najmniej 3 miesigce catkowity brak przeptywu
w tetnicy, tj. TIMI O (thrombolysis in myocardial infarc-
tion) lub funkcjonalny brak przeptywu (TIMI 1), z uwi-
docznieniem przechodzenia minimalnej ilosci kontra-
stu w trakcie badania, ktére nie powoduje zakontrasto-
wania dystalnego odcinka [10]. Wéréd pacjentéw z kar-
diomiopatig niedokrwienng okoto 30% ma przewlekle
zamknietg co najmniej jedng gtéwna tetnice wiencowa
[6]. CTO ma niekorzystny wptyw na przebieg choroby,
zwigzana jest z dtugoterminowg $miertelnoscig u cho-
rych po przebytym zawale serca, bardziej zaawansowa-
na, czesciej wielonaczyniowg chorobg wiencowg oraz
z gorszym rokowaniem, zwfaszcza w przebiegu ostrego
zespotu wiehcowego [6,11].

Duze obszary niedokrwienia (takze rezydualne-
go badz niemego) zwigzane z przewlektg niedrozno-
$cig gtéwnej tetnicy nasierdziowej moga by¢ przyczynag
wystgpienia czestoskurczéw i migotania komor nawet
przy dobrze rozwinigtym krazeniu obocznym. Nie kazda
przewlekle zamknigta tetnica wieficowa jest powigzana
z przebyciem zawatu, a tym samym z obecnos$cig mar-
twicy. Za wystapienie VT/VF odpowiadajg dwa mozliwe
mechanizmy — obecno$é¢ blizny w dorzeczu niedroznej
tetnicy dozawatowej (infarct related artery — IRA) jako
substratu arytmii oraz indukowane niedokrwienie mio-
kardium prowadzace do niestabilnosci elektrycznej wy-
zwalajacej arytmie [12].

Znaczenie CTO w przewidywaniu
interwenc;ji ICD

Préoby okreslenia wptywu CTO na czesto$é¢ wystepowa-
nia ztozonych komorowych zaburzen rytmu serca do-
tychczas nie przyniosty spéjnych wynikéw. W 2018 r.
opublikowano pierwszg metaanalize oceniajgcg ryzy-
ko u pacjentéw z CTO tetnicy wiencowej i implantowa-
nym ICD. Analizie poddano sze$¢ badan i tgcznie 1423
pacjentéw. Wywnioskowano, ze CTO jest niezaleznym
predyktorem wystapienia VT/VF, ale jedynie w podgru-
pie prewencji wtérnej SCD; nie wykazano wptywu CTO
na $miertelno$¢ ogdlng w zadnej podgrupie. W badaniu
nie réznicowano, czy CTO dotyczyto tetnicy dozawato-
wej (IRA-CTO), czy tez nie [13].

Analiza nakierowana na poréwnanie wptywu CTO
na $miertelnos$¢ i czesto$é wystepowania VT/VF u cho-
rych zimplantowanym ICD w prewencji pierwotnej row-
niez nie wykazata réznic w $miertelnosci ogdlnej ani
w czestosci wystepowania VT/VF. Poréwnano pacjen-
tow bez CTO z pacjentami z CTO poddanym rewaskula-
ryzacji (przezskérnej bgdz kardiochirurgicznej) oraz z pa-
cjentami z CTO niezrewaskularyzowanym. Oceny angio-
graficznej dokonywano tylko przed implantacjg ICD - nie
ma danych, jaki byt wynik koronarografii po stwierdze-
niu adekwatnych interwencji urzadzenia [11].

W 2018 r. opublikowano najwiekszg jak dotych-
czas metaanalizg, do ktérej wigczono 17 badan (ponad
55 tys. pacjentow). W tym badaniu potwierdzono zwig-
zek CTO z wiekszym ryzykiem wystepowania VT/VF
i adekwatnych interwencji urzadzenia, ale podobnie jak
w cytowanych powyzej pracach nie stwierdzono zwigz-
ku CTO ze zwiekszeniem $miertelnosci (z przyczyn
kardiologicznych czy ogdlnej) [10].

By¢ moze tylko IRA CTO (tj. przewlekle niedrozna
tetnica odpowiedzialna za zawat serca w przesztosci) —
w odréznieniu od nie-IRA CTO - wigze sig z efektem aryt-
mogennym [14]. IRA CTO moze wynika¢ z braku szybkiej
reperfuzji w zawale serca (pierwotnej angioplastyki czy
leczenia fibrynolitycznego), a takze rzadszej rewaskula-
ryzacji w ogoéle. Obecno$é IRA CTO prawdopodobnie
wigze sie z wigkszg czestoscig wystepowania choroby
wielonaczyniowej i zwieksza ryzyko wystgpienia zabu-
rzen rytmu serca, zwtaszcza szybkich VT i VF oraz ade-
kwatnych interwencji ICD, a takze istotnie zwigksza ry-
zyko $miertelnosci catkowitej [10,14].

Znaczenie moze mieé réwniez to, ktéra z gtéwnych
tetnic nasierdziowych jest przewlekle niedrozna. Naj-
wieksze ryzyko wykazano dotychczas dla przewlektego
zamkniecia gatezi przedniej zstepujacej (/eft anterior de-
scendent — LAD), w drugiej kolejnosci dla prawej tetni-
cy wiencowej (right coronary artery — RCA) — zapewne
w zwigzku z wielko$cig obszaru unaczynienia [14]. Ana-
tomia zmian w krgzeniu wiehcowym jest kwestig bar-
dzo ztozong, a przebieg choroby wiencowej dynamiczny.
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Dodatkowo dobrze wyksztatcone krgzenie oboczne nie
pozostaje bez wptywu na stabilno$¢ elektryczng miokar-
dium. CTO tetnicy niepowigzanej z zawatem serca na-
wet przy braku bezposredniego wptywu na pojawienie
sie VT/VF w trakcie mozliwego kolejnego ostrego zespo-
fu wiencowego zwigksza $miertelno$¢, a takze wigze sie
z mniejszg LVEF i dalszym jej zmniejszeniem w czasie,
a to jest juz czynnikiem proarytmicznym [14,15].

Dtugotrwate niedokrwienie obszaru zaopatrywane-
go przez niedrozng tetnice prowadzi do hibernacji mio-
kardium, czyli przetrwatego, ale potencjalnie odwracal-
nego, uposledzenia funkcji. Dotyczy to takze czynnosci
elektrycznej i moze prowadzi¢ do niekorzystnego remo-
delingu. W dorzeczu IRA CTO migsien sercowy jest za-
stepowany wtdkniejgcg blizng, w obrebie ktérej tatwo
o strefy zwolnionego przewodzenia (kluczowe dla za-
wigzania petli reentry — najczestszego mechanizmu zfo-
zonych komorowych zaburzen rytmu u chorych z nie-
wydolnoscig serca). Granica prawidfowego i martwe-
go miokardium jest szczegodlnie wrazliwym obszarem.
Rewaskularyzacja niesie nadzieje na poprawe stabilno-
$ci elektrycznej, ale ztozona patofizjologia nie wyklucza
uaktywnienia w jej wyniku ognisk arytmogennych. Nie
jest jasne, czy optymalna terapia przywracajgca prze-
ptyw wiehcowy moze zmniejsza¢ $miertelno$é z powo-
du zdarzen arytmicznych — nie potwierdzono wptywu
skutecznej rewaskularyzacji CTO na ryzyko wystepowa-
nia VT/VF [10].

W pismiennictwie brak tez danych na temat wpty-
wu rodzaju ostrego zespofu wiencowego (STEMI
[ST-elevation myocardial infarction] — zawat z przetrwa-
fym uniesieniem odcinka ST, w poréwnaniu z NSTEMI
[non-ST-elevation myocardial infarction] — bez przetrwa-
fego uniesienia), liczby przebytych incydentéw ani ro-
dzaju stosowanego leczenia (interwencje naczyniowe,
kardiochirurgiczne czy postepowanie zachowawcze)
na pozniejszg czesto$é wystepowania adekwatnych in-
terwencji ICD.

Podsumowanie

Przewlekta HF jest epidemig dzisiejszych czaséw. Opie-
ka nad chorymi powinna by¢ optymalna, dostosowana
do sytuacji klinicznej. Interwencje lekarskie — poczgwszy
od prewencji choroby wiencowej, a na optymalnym po-
dejsciu do jej powiktan (tj. zaawansowanej niedokrwien-
nej HF i zwigzanych z jej przebiegiem arytmii) konczac -
muszg by¢ nie tylko skuteczne, ale réwniez bezpieczne
i w petni uzasadnione.

Skutecznos$¢ ICD w zakresie redukcji ryzyka SCD
i poprawy przezycia u chorych z pozawatowg HF zosta-
ta udowodniona w duzych badaniach, ale przeprowa-
dzono je kilkanascie lat temu [3,16]. Leczenie w badaniu
SCD-HeFT (2005 r.) istotnie odbiegato od wspétczesnej
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terapii HF - tylko 69% pacjentow byto leczonych beta-
-adrenolitykiem i zaledwie 20% otrzymywato antagoniste
aldosteronu [16]. Optymalna farmakoterapia, tj. zastoso-
wanie lekéw modyfikujgcych przebieg choroby w odpo-
wiednich dawkach, skutkuje stopniowym zmniejszaniem
umieralnosci z przyczyn sercowo-naczyniowych wsréd
pacjentéw z HF ze zmniejszong EF [17]. Najefektyw-
niejsze potgczenie lekéw (tj. inhibitor neprylizyny [an-
giotensin receptor-nephrilysin inhibitor — ARNI] — saku-
bitryl z walsartanem z beta-adrenolitykiem i antagoni-
stg aldosteronu oraz inhibitor konwertazy angiotensyny
z beta-adrenolitykiem z antagonistg aldosteronu i iwa-
bradyng) prowadzi do zmniejszenia umieralnosci z ja-
kiejkolwiek przyczyny (w poréwaniu z placebo) o odpo-
wiednio 62% i 59% [17].

Wtasciwa kwalifikacja do ICD jest wyzwaniem w tera-
pii niewydolnosci serca. U pacjentéw matego ryzyka po-
wiktania zwigzane z implantowanym urzagdzeniem mogg
przewyzszaé korzysci z jego zastosowania. W dazeniu
do zwiekszania skutecznosci leczenia, jego indywiduali-
zacji, redukciji liczby powiktan, a takze do poprawy jako-
$ci zycia konieczne sa dalsze badania, przeprowadzane
na duzych, reprezentatywnych grupach pacjentow.
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