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WSTEP

U pacjentéw u ktorych wystgpit ostry zespdét wiencowy (ACS), analiza
funkcji sercowo-naczyniowej odgrywa kluczowq role w leczeniu i rokowa-
niu[1]. Ocena ta polega zazwyczaj na pomiarze frakcji wyrzutowej lewej
komory (EF), ktéory mozna tatwo uzyskaé przy pomocy badania echokar-
diograficznego[2]. Zasadnicza wiedza na temat rokowniczej wartosci obni-
zonej frakcji wyrzutowej lewej komory u pacjentéw po przebytym zawale
serca (MI) pochodzi z badan wykonanych w okresie, kiedy podstawowy
profil kliniczny i ryzyko niekorzystnych wynikéw klinicznych byto duzo
wyzsze niz ma to miejsce aktualnie[3][4]. Wspotczesnie pacjenci z ostrym
zespotem wiencowym sg poddawani szybszemu i bardziej efektywnemu
leczeniu reperfuzyjnemu oraz kompleksowemu leczeniu farmakologiczne-
mu[4]. Z tego powodu pacjenci majg obecnie dobrze zachowang funkcje
skurczowg lewej komory a co za tym idzie nizsze ryzyko populacyjne niz
chorzy ze starszych rejestréw[1]. W ciggu ostatnich lat rozwinety sie tak-
ze nieinwazyjne metody diagnostyczne dostepne w praktyce klinicznej,
zwtaszcza ocena odcinkowego odksztatcania miesnia sercowego (strain),
szybkosci odcinkowego odksztatcania miesnia sercowego (strain rate - SR)
[4][6], ocena funkcji naczyn tetniczych[7] oraz pomiary interakcji komo-
rowo-tetniczych[8][9]. Powyzsze parametry i ich fizjologiczna interpreta-
Cja sq dobrze opisane, jednak ich znaczenie rokownicze w populacji pa-
cjentow po przebytym ostrym zespole wiencowym nie jest poznane w za-

dowalajgcym stopniu[1].
Epidemiologia zawatu serca

Choroby ukfadu sercowo-naczyniowego stanowia dominujacy powdd zgo-
néw z przyczyn niezakaznych na Swiecie[10]. Sposrdd nich najczestsza
jest choroba wiencowa (CAD, coronary artery disease)[11]. Jedna z form
choroby wienncowej jest ostry zespdt wiencowy, w tym zawat serca. W Pol-
sce zawat serca wystepuje u okoto 250 tysiecy chorych rocznie, w tym

60% stanowia zawaty bez uniesienia odcinka ST (non-ST elevation my-



ocardial infarction; NSTEMI), a 40% to zawaty serca z uniesieniem odcinka
ST (ST segment elevation myocardial infarction; STEMI)[12]. Na podsta-
wie danych z Euro Heart Survey ASC II $miertelno$¢ wewnatrzszpitalna
pacjentow ze STEMI wynosi 4,4%, a 30-dniowa 5,6%[13]. Dysfunkcja
skurczowo-rozkurczowa lewej i/lub prawej komory, do ktérej dochodzi w
wyniku zawatu serca stanowi gtéwna przyczyne niewydolnosci serca w Eu-
ropie[14]. W badaniu Framingham wykazano, ze u 20% cho-rych po prze-
bytym zawale serca w ciqgu 5 - 6 lat rozwija sie niewydolnos¢ serca, a
niezaleznymi czynnikami ryzyka jej wystgpienia jest rozstrzen lewej ko-

mory[14].
Patogeneza zawatu serca

Prawie kazdy zawat serca jest wynikiem miazdzycy, zwykle z naktadaja-
cym sie procesem zakrzepowym w tetnicach wiencowych[15]. Powoli na-
rastajace znaczne przewezenia tetnic nasierdziowych mogg spowodowacd
zaburzenie ukrwienia serca z objawami dusznicy bolesnej. W naturalnym
procesie narastania blaszki miazdzycowej, zwtaszcza bogatej w lipidy,
moze dojs¢ do nagtego jej pekniecia. Pekniecie blaszki miazdzycowej po-
woduje ekspozycje substancji wyzwalajgqcych aktywacje i agregacje ptytek
krwi, tworzenie wtdknika i powstanie zakrzepu[16][17]. Wytworzony za-
krzep uposledza przeptyw krwi, powodujac dysproporcje miedzy zapotrze-
bowaniem a dostarczaniem tlenu i jezeli proces ten nie zostanie po-

wstrzymany moze prowadzi¢ do martwicy miokardium.

Ostre zespoly wiencowe

Badanie elektrokardiograficzne pozwala na wyszczegdlnienie dwoch grup

pacjentéw z ACS:

1. z ostrym bdlem w klatce piersiowej i przetrwatym (> 20 min)
uniesieniem odcinka ST. Stan ten okreslono jako ACS z uniesieniem odcin-
ka ST. Zwykle Swiadczy on o ostrym, catkowitym zamknieciu tetnicy

wiencowej. U wiekszosci pacjentéw ostatecznie dochodzi do rozwoju za-



watu serca z uniesieniem odcinka ST. Podstawa leczenia u tych pacjentéw
jest pilna reperfuzja przy pomocy pierwotnej angioplastyki lub leczenia fi-

brynolitycznego[18];

2. z ostrym bdélem w klatce piersiowej, lecz bez przetrwatego
uniesienia odcinka ST. Zmiany w EKG moga obejmowac przemijajace unie-
sienie odcinka ST, utrzymujace sie lub przejsciowe obnizenie odcinka ST,
odwrdcenie zatamkow T, sptaszczenie lub pseudonormalizacje zatamka T

lub tez zapis EKG moze nie odbiegac¢ od normy.

Trzecia uniwersalna definicja zawatu serca

Ostry zawat serca oznacza martwice kardiomiocytéw w sytuacji klinicznej
odpowiadajacej ostremu niedokrwieniu miokardium[19]. Do rozpoznania
ostrego MI jest wymagane taczne spetnienie kilku kryteridéw, tj. wykrycie
wzrostu i/lub spadku wartosci biomarkeréw sercowych, najlepiej troponin
sercowych, z przynajmniej jedna wartoscia > 99. percentyla gérnej grani-
cy wartosci referencyjnych i co najmniej jednego sposrdd nizej wymienio-

nych:
1. objawy niedokrwienia;

2. nowe lub przypuszczalnie nowe diagnostyczne zmiany ST-T lub blok

lewej odnogi peczka Hisa w 12- odprowadzeniowym EKG;
3. pojawienie sie patologicznych zatamkow Q w EKG;

4. potwierdzona w badaniach obrazowych nowo powstata lub przy-
puszczalnie nowa utrata zywotnego miokardium albo odcinkowe

zaburzenia ruchomosci Sciany;

5. stwierdzenie skrzepliny wewnatrzwieicowej w angiografii lub badaniu

sekcyjnym.

Definicja ta wyrdznia tez rézne typy zawatu. Zawat serca typu 1 charakte-

ryzuje sie peknieciem blaszki miazdzycowej, jej owrzodzeniem, tworze-



niem szczeliny, nadzerki lub rozwarstwieniem skutkujacymi powstaniem
wewnatrznaczyniowej skrzepliny w jednej lub wiekszej liczbie tetnic wie-
ncowych. Prowadzi to do zmniejszenia przeptywu krwi w krazeniu wienco-
wym i/lub do wystapienia dystalnej embolizacji, a w konsekwencji — mar-
twicy miesnia sercowego. Zaawansowana choroba wiencowa (CAD) moze
stanowi¢ pierwotna przyczyne zawatu u czesci pacjentow, natomiast w
pewnej grupie chorych (tj. w 5-20% przypadkdéw) zmiany miazdzycowe w
krazeniu wiencowym nie powoduja niedroznosci tetnic. Ponadto u niekté-
rych pacjentow, zwtaszcza kobiet, nie obserwuje sie zmian miazdzycowych
w koronarografii [19] [20] [21] [22]. Zawat serca typu 2 charakteryzuje
sie martwica miokardium spowodowana innym stanem patologicznym niz
niestabilno$¢ blaszki miazdzycowej w tetnicy wiencowej, ktory skutkuje
zaburzeniem réwnowagi miedzy dostarczaniem i zapotrzebowaniem na
tlen w krazeniu wiencowym[19]. Do mechanizmow przyczyniajacych sie do
wystapienia tego typu zawatu naleza: skurcz tetnicy wiencowej, uposle-
dzenie funkcji srédbtonka, tachyarytmie, bradyarytmie, niedokrwistosc,
niewydolnos¢ oddechowa, hipotensja i ciezkie nadcisnienie tetnicze. Po-
nadto u krytycznie chorych oraz u pacjentow poddawanych powaznym
operacjom niekardiochirurgicznym martwica miokardium moze sie wigzac

ze szkodliwym wptywem Srodkdéw farmakologicznych i toksyn[23].

Uniwersalna defnicja MI obejmuje réwniez typ 3 MI (MI zakonczony zgo-
nem, a oznaczenia biomarkeréw sa niedostepne) i typy 4 i 5 [zwiazane,
odpowiednio, z przezskorna interwencja wiencowa (PCI) i pomostowaniem

aortalno-wiencowym (CABG)].

Leczenie ostrych zespotéw wiencowych

Cho¢ obecnie powszechnie wiadomo, ze wykonana w odpowiednim czasie
reperfuzja jest jedyna metoda pozwalajacg ,uratowac” miesien sercowy,
warto podkresli¢ fakt, ze udowodniono to niespetna 50 lat temu[24][25].
Reperfuzja jest kluczowg strategig zmniejszania $miertelnosci i innych

gtdwnych powiktan sercowo-naczyniowych u pacjentéw z zawatem serca.



Jednak korzysci sq zalezne od czasu wdrozenia odpowiedniej terapii i od
czasu uzyskania skutecznej reperfuzji. Tetnica odpowiedzialna za zawat
musi by¢ udrozniona wczesnie, trwale i w sposob zapewniajgcy efektywne
przywrdcenie perfuzji miesnia sercowego. Im krétszy jest okres od pier-
wszych objawow do uzyskania petnej reperfuzji tym wieksze korzysci
uzyska pacjent. Zgodnie z zaleceniami reperfuzja powinna by¢ uzyskana w

ciqgu 12 godzin od poczatku wystgpienia objawdw.

Cele, ktére powinny by¢ osiggniete za pomocg rewaskularyzacji miesnia
sercowego w zawale serca sq, z pewnymi wyjatkami, takie same w przy-
padku technik przezskoérnych, farmakologicznych (fibrynoliza) i chirurgicz-
nych. Obejmujg przerwanie zawatu serca, uzyskanie ustgpienia dolegliwo-
$ci dtawicowych, przywrocenie prawidiowego ukrwienia miesnia sercowe-
go, zmniejszenie czestosci nowych incydentéw sercowych (zgondw, zawa-

téw serca, kolejnych zabiegéw rewaskularyzacyjnych).

Wybor strategii reperfuzji zalezy w gtdwnej mierze od czasu w jakim pa-
cjent moze trafi¢ do pracowni hemodynamiki. Przy czym wazny jest za-
rowno czas od poczatku objawow jak i czas od pierwszego kontaktu me-

dycznego.
Leczenie fibrynolityczne

Fibrynoliza jest wazna strategia reperfuzji, zwtaszcza w tych przypadkach,
kiedy pacjentom ze STEMI nie mozna zaoferowac pierwotnej PCI w zale-
canych przedziatach czasowych. Korzysci z leczenia fibrynolitycznego u
pacjentéw ze STEMI zostaty dobrze wykazane[26]: w poréwnaniu z place-
bo mozna unikna¢ w przyblizeniu 30 wczesnych zgonéw na 1000 pacjen-
tow leczonych w ciggu 6 godzin od poczatku objawdw. W sumie najwieksza
korzys$¢ bezwzgledna obserwuje sie wsrdd pacjentéw z grupy najwiekszego
ryzyka. Korzysci stwierdzono réwniez u oséb w podesztym wieku: w pod-
grupie 3300 pacjentéw w wieku powyzej 75 lat, ktorzy trafili do szpitala w

ciagu 12 godzin od poczatku objawdw z uniesieniem odcinka ST lub
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nowym blokiem odnogi peczka Hisa, leczenie fibrynolityczne spowodowato
istotne zmniejszenie Smiertelnosci[27]. Istotnym ograniczeniem leczenia
fibrynolitycznego jest malejaca z uptywem czasu od poczatku zawatu jego
skutecznos¢é. W miare uptywu czasu zakrzep ulega organizacji, a to czyni
go bardziej opornym na fibrynolize[28][29] Badania nad fibrynoliza przed-
szpitalng wykazaty, ze skrdécenie czasu do rozpoczecia leczenia o blisko
godzine spowodowato 17% wzgledna redukcje sSmiertelnosci (bezwzgledny
spadek liczby zgondw o 1 punkt procentowy)[30]. Niezaleznie od rodzaju
zastosowanego leku fibrynolitycznego u co najmniej 20% leczonych tetni-
ca odpowiedzialna za zawat pozostaje niedrozna. Przyczyna tego nieko-
rzystnego zjawiska moga byé: ciasne zwezenie tetnicy wiencowej,
niedostateczna penetracja leku do wnetrza zakrzepu, jego budowa ztozona
z duzych mas ptytek krwi, wreszcie przewaga fragmentow peknietej blasz-
ki miazdzycowej w masie zamykajacej naczynie[31]. Sam proces roz-
puszczania zakrzepu prowadzi za$ do uwolnienia z niego wielu czynnikéw
prozakrzepowych, gtdownie uaktywnionych ptytek krwi i osoczowych czyn-
nikdw krzepniecia[32][33]. Kolejna wada leczenia fibrynolitycznego jest
fakt pozostawienia zwezenia z obecnoscia peknietej blaszki miazdzycowej
mogacych byc¢ zZzrédtem kolejnych proceséw wykrzepiania, prowadzacych
do ponownego zamkniecia naczynia i tzw. dorzutu zawatu. W badaniach
TIMI wykazano, ze pozostawienie istotnego zwezenia w tetnicy
odpowiedzialnej za zawat (>50%) znamiennie zwieksza ryzyko wystapi-

enia zgonu, dorzutu zawatu i niewydolnosci serca[34].
Angioplastyka wiericowa

W pordwnaniu z leczeniem fibrynolitycznym angioplastyka wiencowa jest
skuteczniejszqa metodq przywracania droznosci tetnic wiencowych. Wigze
sie z mniejszq liczbg reokluzji, mniejszq liczbg powiktan krwotocznych i
wiekszg poprawg odcinkowej kurczliwosci miesnia sercowego oraz lepszym

rokowaniem [35].
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Przetom w leczeniu zawatu dokonat sie w drugiej potowie lat 90 - tych,
gtéwnie dzieki powszechnemu zastosowaniu stentow[36]. Stenty umozli-
wiajgq uzyskanie lepszego bezposredniego wyniku angiograficznego, gtow-
nie poprzez niemalze catkowitg redukcje zwezenia rezydualnego oraz uzy-
skanie wiekszego Swiatta naczynia. Zmniejszeniu ulegta takze czestosc¢ re-
stenozy[37] [38] [39] [40]. Wprowadzenie do leczenia ostrych zespotéw
wiencowych stentéw uwalniajacych leki antyproliferacyjne zmniejszyto ry-
zyko ponownej rewaskularyzacji tego samego naczynia w pordéwnaniu ze

stosowaniem niepowlekanych stentéw metalowych[41].

Czynniki rokownicze po zawale serca

Prewencja wtorna po ostrym zespole wienncowym jest kluczowa, w zapo-
bieganiu kolejnym epizodom niedokrwiennym. Dzieki narzedziom oceny
ryzyka zidentyfikowano szereg czynnikdw sprzyjajacych zgonom i nawro-
towi zawatu serca po wystgpieniu epizodu ACS. Jednak ocena odlegtego
rokowania u pacjentéw po wypisie ze szpitala nadal pozostaje
problemem[42]. Stad zapotrzebowanie na bardziej niezawodne narzedzia
stratyfikacji ryzyka po przebytym zawale serca, w celu identyfikacji pa-
cjentéw z wysokim ryzykiem zgonu, co moze ostatecznie pozwoli¢ na in-
dywidualny dobdr odpowiedniej terapii i dzieki temu poprawi¢ rokowanie.
Podczas gdy u pacjentdw z zawatem serca z uniesieniem odcinka ST i bez
uniesienia odcinka ST wystepujg bardzo rézne schematy postepowania i
rokowania w fazie szpitalnej, to od momentu wypisu ze szpitala obie grupy

charakteryzuje podobny model oceny czynnikéw rokowniczych.

1. Skutecznos¢ reperfuzji
Waznym czynnikiem rokowniczym po zawale serca leczonym PCI jest oce-
na skutecznosci zabiegu w oparciu o badanie stopnia zwezenia po zabiegu,

stopnia przeptywu w oparciu o klasyfikacje wg TIMI oraz perfuzji tkanko-

wej (MBG) w tetnicy odpowiedzialnej za zawat po jej udroznieniu.
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Skala TIMI (Thrombolysis In Myocardial Infarction) jest skalg stuzaca do
oceny przeptywu przez tetnice wiencowe, polegajaca na wzrokowej ocenie
przeptywu w trakcie wykonywania badania angiograficznego tetnic wien-

cowych.
TIMI jest skalg 4-stopniowaq:

e TIMI 0 - niedroznosc¢ naczynia, brak przeptywu (zakontrastowa-

nia) naczynia,

e TIMI 1 - przeptyw znacznie uposledzony, czesSciowe zakontrasto-

wanie naczynia dystalnie do miejsca zwezenia,

e TIMI 2 - naczynie kontrastuje sie catkowicie, przeptyw przez

naczynie zwolniony,
e TIMI 3 - naczynie o prawidtowym przeptywie.

Uzyskanie przeptywu TIMI 3 w tetnicy dozawatowej determinuje rokowa-
nie chorych z zawatem serca poprzez zmniejszenie Smiertelnosci w obser-
wacji krétko- i dlugoterminowej.[43] Zalezno$¢ pomiedzy korncowym
przeptywem a rokowaniem wykazano w grupie chorych leczonych inwazyj-
nie. Ernst i wsp. przeprowadzili analize 1 683 kolejnych chorych, ktérzy w
ostrej fazie zawatu zostali poddani PCI. Chorych podzielono na dwie grupy
(TIMI 0-1 vs TIMI 2-3) w zaleznosci od koncowego przeptywu w IRA.
Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalna byta 8-krotnie wyzsza w grupie z prze-
ptywem TIMI 0-1, w poréwnaniu z chorymi z przeptywem TIMI 2-3. Zalez-

nos¢ ta utrzymata sie w obserwacji 30-dniowej i jednorocznej[44].

Skala MBG - (Myocardial Blush Grade) zostata zaproponowana w 1998
przez van'Hof. 4-stopniowa skala stuzaca do oceny przeptywu miesniowe-

go (czyli faktycznej perfuzji miesnia sercowego).
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e MBG 0 - brak przeptywu czyli brak perfuzji miesnia sercowego. Nie po-
jawia sie charakterystyczne zmatowienie (blush) w obszarze zaopatry-

wanym przez dang tetnice wiencowa,

e MBG 1 - minimalne zmatowienie obrazu w obszarze zaopatrywanym

przez dang tetnice wiencowa,

e MBG 2 - umiarkowane zmatowienie obrazu w obszarze zaopatrywanym

przez dang tetnice wiencowa,

e MBG 3 - prawidtowa perfuzja, zmatowienie identyczne z obrazem ref-

erencyjnym.

Ocena stopnia perfuzji miesnia sercowego jest szczegodlnie istotna u cho-
rych, u ktorych doszto do catkowitego ustania krgzenia w tetnicach wien-
cowych czyli w przypadkach klasyfikacji w skali TIMI 0.[45] Stwierdzono,
ze stopien przeptywu na poziomie mikrokrgzenia po leczeniu reperfuzyj-
nym determinuje rokowanie wewnatrzszpitalne i odlegte chorych z zawa-
tem serca. Zmudka i wsp. poddali analizie grupe 588 chorych z zawatem
serca leczonych pierwotng PCI w oparciu o skale MPG. Chorzy z gorszym
przeptywem (MPG 0-1) charakteryzowali sie wyzszg Smiertelnoscig we-
wnatrzszpitalng. Dodatkowo grupa ta charakteryzowata sie czestszym wy-

stepowaniem MACE (Major Adverse Cardiovascular Events)[46].

2. Czynniki kliniczne

W badaniu prospektywnym ,EPICOR"” Stuart Pocock i wsp. stworzyli model
oceny ryzyka zgonu w ciggu jednego roku po wypisie pacjenta po przeby-
tym ostrym zespole wiencowym. Najwazniejszym niezaleznym czynnikiem
wptywajacym na ryzyko smiertelnosci okazat sie wiek pacjenta, oraz obni-
zona frakcja wyrzucania lewej komory. Jednym z czynnikdw wptywajacym
na ocene ryzyka jest jakosSc zycia przy wypisie, wykorzystujgca prosty wy-
nik uzyskany z EuroQoL EQ-5D[47]. Z wynikéw badan laboratoryjnych

przy przyjeciu do szpitala znaczacy udziat w zwiekszeniu ryzyka Smiertel-
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nosci ma podwyzszony poziom kreatyniny, podwyzszone stezenie glukozy i
nizsze stezenie hemoglobiny. Rowniez choroby inne niz choroby serca sta-
nowig o wyzszym ryzyku smiertelnosci. Wykazano znaczacy udziat w po-
garszaniu rokowania przewlektej obturacyjnej choroby ptuc oraz choroby
naczyn obwodowych. Ponadto mezczyzni mieli o 50% wyzsze ryzyko niz

kobiety po uwzglednieniu wszystkich innych czynnikéw ryzyka[48].

W badaniu ,GRACE” Keith A. Fox i wsp. opracowali narzedzie do przewi-
dywania ryzyka klinicznego do szacowania skumulowanego szesciomie-
siecznego ryzyka zgonu lub zawatu miesnia sercowego w celu ufatwienia
identyfikacji i leczenia pacjentow wysokiego ryzyka z ostrym zespotem
wiencowym. Dziewie¢ czynnikOdw niezaleznie prognozowato zgon i tgczny
punkt koncowy zgonu lub zawat miesnia sercowego w okresie od przyjecia
do szesciu miesiecy po wypisaniu pacjenta ze szpitala: wiek, niewydolnosc¢
serca, choroba naczyn obwodowych, skurczowe cisnienie krwi, klasa Killip,
poziom kreatyniny przy przyjeciu, podwyzszone markery martwicy mie-
$nia sercowego, zatrzymanie akcji serca przy przyjeciu i odchylenie odcin-
ka ST[49].

3. Funkcja lewej komory (EF, GLPSS, VA coupling)

Frakcja wyrzucania lewej komory jest silnym predyktorem nastepstw nie-
wydolnosci serca, ale stanowi ztozong sumaryczng miare, ktéra integruje
kilka elementow, w tym rozmiar lewej komory, kurczliwos¢ i tzw. sprze-
zenie komorowo-tetnicze (VA coupling). Wzgledne znaczenie kazdego z

tych parametrow w okreslaniu rokowania nie jest znane.[50]

Ocena globalnej funkcji skurczowej LV odgrywa istotng role w ocenie ro-
kowania u pacjentédw z chorobami serca, a takze ma wptyw na strategie
leczenia[51][2]. Najczesciej stosowanym parametrem jest EF, oceniana w
badaniu echokardiograficznym. Jednak ocena frakcji wyrzucania lewej ko-

mory ma wiele istotnych ograniczen, w tym relatywnie matg powtarzal-

15



nos$¢ wynikow, zmiennos¢ oceny pomiedzy badaczami oraz wptyw czesto-

Sci akcji serca na powtarzalnos¢ uzyskiwanych pomiaréw[52].

Badanie odksztatcania miokardium okazato sie waznym narzedziem do do-
ktadnej oceny mechaniki pracy miesnia sercowego, w tym podiuznego,
obwodowego i radialnego skrécenia i skrecania[52]. Global longitudinal
peak systolic strain (GLPSS) wydaje sie by¢ réwniez odpowiednim para-
metrem do oceny funkcji lewej komory. Wykazano, ze w wielu przypadka-
ch za jego pomocg mozna zidentyfikowac¢ subkliniczng dysfunkcje LV, w
réoznych stanach patologicznych w tym w chorobie niedokrwiennej miesnia
serowego i zastawkowej chorobie serca[52]. Wiele niezaleznych od siebie
badan wykazato, ze GLPSS jest markerem prognostycznym w niewyselek-
cjonowanych populacjach osoéb z chorobg sercowo-naczyniowg, w tym
niewydolnoscig serca (HF), zastawkowg chorobg serca (VHD), kardiomio-
patig i chorobg niedokrwienng serca[53] [54] [55]. Jednak to EF jest ruty-
nowo stosowanym parametrem globalnej dysfunkcji LV. W metaanalizie
Kashif Kalam wykazat, ze istniejg silne dowody na wartos¢ prognostyczng

GLPSS w przewidywaniu powaznych, niekorzystnych zdarzen sercowych

[6].

Kolejnym parametrem, ktory znajduje zastosowanie w stratyfikacji ryzyka
u pacjentdw z obnizong EF jest ocena sprzezenia komorowo-tetniczego.
Dowiddt tego Bonnie Ky oceniajacy ten parametr u chorych z przewlekig
niewydolnoscig serca. Wyniki przeprowadzonych badan pozwalajg na
stwierdzenie ze wielkos¢ i funkcja lewej komory oceniana przy pomocy
nieinwazyjnych pomiaréw objetosci i i ciSnienia oraz VA coupling sg zwig-
zane z rokowaniem w skurczowej niewydolnosci serca. Ocena VA coupling
jest dodatkowym, nieinwazyjnym wskaznikiem mogacym by¢ uzywanym
do oceny rokowania w niewydolnosci serca i odpowiedzi na leczenie[50].
Krzywa zaleznosci cisnien i objetosci lewej komory w cyklu serca (PV loop,
pressure-volume loop) obrazuje chwilowe zmiany cisnienia i objetosci LV.

(Rycina 1). Aby zilustrowac zaleznos$c¢ cisnienie-objetos¢ dla pojedynczego
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cyklu serca, cykl mozna podzieli¢ na cztery podstawowe fazy: wypetnienie
komory (rozkurcz), skurcz izowolumetryczny (skurcz), wyrzut (skurcz) i

relaksacja izowolumetryczna (rozkurcz).

A Ees Ea = Esp/svl
Ees = ESP/ESV

Ea/Ees = VA couplingl

)

ESP

LV pressure (mmHg)

a, B

EDPVR

LVESV LVEDV

I -»

LV volume (ml)

Rycina 1. Zaleznos¢ cisnienia od objetosci w lewej komorze. Schematycz-
ne przedstawienie petli hemodynamicznej ciSnienia i objetosci w pojedyn-
czym cyklu pracy serca: a,B, krzywa zaleznosci cis$nienia i objetosci w roz-
kurczu i stata sztywnosci rozkurczowej; Ea, elastancja tetnicza; EDPVR,
koncowo-rozkurczowa zaleznos¢ miedzy cisnieniem i objetoscia; ESPVR,
koncowo-skurczowa zaleznos¢ miedzy cisnieniem i objetoscia; LVEDV, ob-
jetos¢ koncowo-rozkurczowa LV; Ees, elastancja koncowo-skurczowa lewej
komory; ESP, cisnienie koncowo-skurczowe; LVESV, objetos¢ koncowo-
skurczowa LV; LV, lewa komora; SV, objetos¢ wyrzutowa lewej komory;
VA- coupling, sprzezenie komorowo-tetnicze.

Interakcja serca z uktadem tetniczym, wptywa na efektywnos¢ pracy
lewej komory. Zjawisko to jest definiowane powszechnie jako sprzezenie
komorowo-tetnicze i jest wyktadnikiem catkowitej wydajnosci uktadu ser-
cowo-naczyniowego. Ta zaleznos¢ moze by¢ wyrazona w kategoriach ma-

tematycznych jako stosunek miedzy efektywng elastancjq tetniczg (Ea) a
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elastancjg (sztywnoscig) lewej komory (Ees). Zastosowanie odpowiednich
algorytmoéw cyfrowych pozwala na tatwe uzyskanie wartosci wyzej wymie-
nionych wskaznikédw na podstawie wynikdow badan nieinwazyjnych. Co z
kolei umozliwia ich uzycie do oceny klinicznej pacjentéw. U pacjentéw z
niewydolnoscig serca wartosc¢ Ees ulega zmniejszeniu, a wartos¢ Ea zwiek-
sza sie. W tej sytuacji stosunek Ea / Ees wzrasta > 1,0. Zwiekszenie cze-
stosci akcji serca jeszcze bardziej zwiekszy Ea, pogarszajac sprzezenie
komorowo-tetnicze. Odwrotnie, terapia rozszerzajaca naczynia krwiono-
$ne, obnizajac Ea, obniza stosunek Ea / Ees w kierunku 1.0 poprawiajac
sprzezenie. Podobnie, terapia inotropowa, zwiekszajaca Ees, poprawia

sprzezenie komorowo-tetnicze.

Ukfad tetniczy charakteryzuje funkcjonalna zalezno$¢ miedzy obje-
toscig wyrzutowg lewej komory (stroke volume) a koncowo-skurczowym
ci$nieniem tetniczym. Krzywa tej relacji reprezentuje tzw. elastancja tetni-
cza (Ea). Ea mozna obliczy¢ jako stosunek cisnienia kohncowego-skurczo-
wego i objetosci wyrzutowej. Cisnienie tetnicze mozna fatwo oszacowac za
pomocg mankietu sfigmomanometru; cisnienie koncowo-skurczowe lewej
komory mozna oszacowac jako wartos¢ rowng 0,9 skurczowego ci$nienia

mierzonego na tetnicy ramiennej.

Relacja miedzy objetoscig wyrzutowg a koncowo-skurczowym cisnieniem
tetniczym. Krzywa relacji obrazuje efektywng elastancje tetniczg , ktérg
mozna fatwo obliczy¢ na podstawie stosunku miedzy ci$nieniem skurczo-
wym a objetoscig wyrzutowq. Analogiczna ocena elastancji komorowej jest
niestety znacznie bardziej skomplikowana. Tradycyjnie, oceny czynnosci
lewej komory dokonywano postugujac sie analizg tzw. petli ci$nienia i ob-
jetosci, wykreslajac krzywa zaleznosci cisnien i objetosci LV w cyklu pracy
serca. Zmieniajgc obcigzenie wstepne i nastepcze i tqczac punkty konco-
wo-skurczowe dla kilku uderzen serca, mozna uzyska¢ koncowo-skurczo-

wg zalezno$¢ miedzy cisnieniem i objetoscig (ESPVR). Nachylenie tej rela-

18



cji w przyblizeniu odpowiada Ees. Wzrost kurczliwosci zazwyczaj przesuwa

relacje w lewo, zwiekszajqc Ees.

4. Sztywnos¢ tetnic, grubos¢ kompleksu intima-media

Kolejnym parametrem mogacym by¢ przydatnym w ocenie ryzyka zdarzen
sercowo-naczyniowych u pacjentéw po przebytym ACS jest lokalna sztyw-
nos¢ naczyniowa i grubos¢ kompleksu intima-media. Badania kliniczne
wykazaty, ze sztywnos¢ tetnic (tetnicy szyjnej i udowej) oraz grubosc
kompleksu intima-media sq niezaleznymi parametrami zwigzanymi z incy-

dentami sercowo-naczyniowymi i umieralnoscig 0go6lng.[56,57,58]
Sztywnosc¢ tetnic

Rola sztywnosci tetnic w rozwoju chordb sercowo-naczyniowych oraz w
ocenie rokowania po epizodach sercowo-naczyniowych jest w ostatnich la-
tach przedmiotem licznych badan [61][62][63]. Ponadto nalezy odnoto-
wac, ze analiza sztywnosci tetnic jest coraz czesciej stosowana w badania-

ch klinicznych do oceny pacjentéow chorujgcych na nadcisnienie tetnicze.

Wiasciwosci elastyczne tetnic réznig sie na przebiegu ukfadu tetniczego; z
bardziej elastycznymi tetnicami centralnymi (aorta, tetnica szyjna, ra-
mienna, promieniowa) i sztywniejszymi tetnicami dystalnymi. Ta niejedno-
rodno$¢ wynika ze struktury histologicznej Scian tetnic, ktéra rdézni sie
miedzy réznymi czesciami ukfadu tetniczego[59]. Na przyktad u ludzi pre-
_dkos¢ fali tetna (PWV) bedaca miarg sztywnosci tetnic wzrasta od 4-5 m/s
w aorcie wstepujacej do 5-6 m/s w aorcie brzusznej, a nastepnie do 8-9

m/s w tetnicach biodrowych i udowych.

Ta niejednorodnos¢ sztywnosci tetnic ma wazne konsekwencje fizjologicz-
ne i patofizjologiczne. W rzeczywistosci fala cisnienia, ktdra rozprzestrze-
nia sie wzdtuz rury o wiasciwosciach lepkich i sprezystych (viscoelastic
tube) pozbawionej miejsc odbicia, stopniowo ulega ostabieniu z wyktadni-

czym rozktadem wzdtuz rury. W przeciwienstwie do tego, fala ci$nienia,
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ktéra rozchodzi sie wzdtuz tetnicy o wtasciwosciach lepkich i sprezystych z
licznymi gateziami, jest progresywnie wzmacniana, od centralnych do dal-
szych tetnic kanatowych przez zjawisko odbitych na bifurkacjach fal. W sz-
czegdblnosci w tetnicach obwodowych odbicia falowe mogg wzmacniac fale
cisnienia, poniewaz miejsca odbicia sg blizej miejsc obwodowych niz tetnic
centralnych, a PWV jest wieksza w obwodowej, sztywniejszej tetnicy. Re-
zultat tego zjawiska jest taki, ze amplituda fali ciSnienia jest wieksza w
tetnicach obwodowych niz w tetnicach centralnych (tak zwane "zjawisko

amplifikacji” - pulse pressure amplification).

Gradient sztywnosci (stiffness gradient) wzdiuz ukfadu tetniczego tetni-
czego moze réwniez generowac odbicia falowe[60]. U miodszych oséb
centralne tetnice sq zwykle bardziej elastyczne niz tetnice obwodowe.
Jednak gradient moze ulec odwrdceniu z wiekiem w wyniku naturalnych
proceséw starzenia sie lub w przypadku wystepowania nadcisnienia tetni-
czego. Faktycznie, sztywnosc¢ tetnicy szyjnej wspolnej jest szesciokrotnie
wyzsza u 70-letniej osoby z prawidlowym cisnieniem niz w wieku 20 lat.
Ponadto u pacjentéw w podesztym wieku z nadcisnieniem tetniczym lub
cukrzycg tetnica szyjna wspdlna moze sta¢ sie sztywniejsza niz tetnica
udowa wspodlna lub tetnica promieniowa, ktdore ulegajg jedynie nieznacz-

nemu procesowi stwardnienia wraz z wiekiem lub nadcisnieniem[61][62].

Podsumowujgc, najbardziej akceptowanym modelem uktady tetniczego
jest model propagacyjny. Opisujgcy rure o witasciwosciach lepkich i spre-
zystych (viscoelastic tube), ktérej rozproszone witasciwosci sprezyste po-
zwalajg na generowanie fali ciSnienia naprzod, ktéra porusza sie wzdtuz
rury i ktorej liczne punkty rozgatezienia i wysoki poziom rezystancji konca
rury generujg fale wsteczne. Im wyzsza jest sztywnos¢ tetnic, tym wiek-

sza predkosc¢ ruchu fal do przodu i wstecz.

Ocena sztywnosci tetnic i odbicia fal jest szeroko stosowana w badaniach
obserwacyjnych, w celu analizy determinant zmian hemodynamicznych

obserwowanych w réznych stanach klinicznych co pozwala na lepsze zro-
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zumienie patogenezy powiktan sercowo-naczyniowych. Ponadto, nieprawi-
dtowosci genetyczne i molekularne chordb tetnic pozwolity na nowo ocenic
molekularne i komdrkowe determinanty sztywnosci tetnic. Badania te do-
prowadzity do powstania nowych hipotez dotyczacych farmakologicznych i
terapeutycznych sposobdw zapobiegania powiktaniom sercowo-naczynio-

wym.

W praktyce klinicznej najczesciej stosowang metodq oceny sztywnosci tet-
nic jest badanie szybkosci fali tetha. PWV moze by¢ mierzona miedzy
dwoma punktami, najczesciej pomiedzy tetnica szyjna a udowa. Jest to
tzw. sztywnos$¢ odcinkowa, mierzona ultrasonograficznie lub tonometrycz-
nie. Stosuje sie rowniez pomiar lokalnej sztywnosci, najczesciej dokony-
wany nad tetnica szyjna przy pomocy sonografii (echotracking). W po-
wszechnym uzyciu jest tez wskaznik sztywnosci ogolnej, ktéry okreslany
jest jako objetosc¢ fali tetna (DVP- Digital Volume Pulse Analysis) i mierzo-

ny jest metoda fotopletyzmograficzna[20]

Sztywnos¢ tetnic ma lepszg warto$¢ prognostyczng niz kazdy z klasycz-
nych czynnikdw ryzyka takich jak wiek, pteé, hipercholesterolemia, skur-
czowe cisnienie tetnicze, ciSnienie tetna, cukrzyca typu 2 [62]. Jednym z
powodow moze byc to, ze sztywnos¢ tetnic jako wskaznik integruje uszko-
dzenia $ciany tetnic wywotane przez inne czynniki ryzyka zdarzen serco-
wo-naczyniowych przez dtugi czas, podczas gdy BP, glikemia i lipidy mogq
zmieniac sie w czasie, a ich wartosci, zarejestrowane w czasie oceny ryzy-
ka, mogqg nie odzwierciedla¢ prawdziwych wartosci uszkadzajacych Sciane

tetnicy.
Grubos¢ kompleksu intima-media

Pomiar grubosci kompleksu intima-media tetnicy szyjnej wspdlnej pozwala
oszacowac stopien zaawansowania proceséw miazdzycowych w ukfadzie

tetniczym i przewidywac wystgpienie zdarzen sercowo-naczyniowych.
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Istnieje korelacja miedzy ocena ultrasonograficzng kompleksu intima-me-
dia a budowa histologiczna sciany tetnicy. Zwiekszona IMT jest z kolei sko-
jarzona z obecnoscia czynnikdw ryzyka miazdzycy. Dzieki badaniu ARIC
wykazano, ze wzrost IMT zwieksza ryzyko udaru mozgu oraz ryzyko cho-
roby wiencowej w populacji bezobjawowych oséb z IMT powyzej 1mm w

poréwnaniu do populacji z prawidtowymi wartosciami IMT.[63]

5. Nowe parametry analizy fali tetna - ciSnienie nadmiarowe

(excess pressure), cisnienie zbiornika (reservoir pressure)

Punktem wyjscia do wyprowadzenia definicji ciSnienia zbiornika i ci$nienia
nadmiarowego jest model cisnienia powietrzni (Windkessel). Podsta-
wowym zatozeniem dotyczacym cisnienia Windkessel jest to, Zze jest ono

jednorodne w catym ukfadzie tetniczym.

Hemodynamika ukfadu tetniczego jest bardzo czesto opisywana przy po-
mocy modelu powietrzni opisanej przez Franka. Model stanowi zawsze
uproszczenie rzeczywistosci i stuzy do zrozumienia funkcji. Popularny afo-
ryzm statystyczny moéwi ze ,all models are wrong but some are usefull”.
Model Windkessel stanowi odmiane tzw. modelu skupionego, ktéry spro-
wadza zjawiska dziejgce sie w przestrzeni i czasie do skoncentrowanych w
jednym miejscu. Powietrznia funkcjonowata w pompach strazackich i prze-
ksztatcata pulsujacy przeptyw wynikajacy z pompowania wody w przeptyw
staty. Podobne zjawisko istnieje w uktadzie krgzenia, gdzie energia wyrzu-
tu zwigzana z.przesunieciem objetosci krwi do aorty jest magazynowana w
elastycznych $cianach zbiornika tetniczego i przekazywana w fazie rozkur-
czu, w zwigzku z czym cisnienie tetnicze nie obniza sie do zera, a przeptyw
(a nie cisnienie) jest staty. Efekt Windkessel zmniejsza sie wraz z wiekiem,
gdy tetnice elastyczne stajg sie mniej podatne, dochodzi do zjawiska okre-
slanego mianem stwardnienia tetnic, prawdopodobnie wtérne do fragmen-
tacji i utraty elastyny. Zmniejszenie efektu Windkessel powoduje zwiek-
szenie ciSnienia tetna i podwyzszenie ciSnienia skurczowego dla danej ob-

jetosci wyrzutowej. Podwyzszone ciSnienie skurczowe jest z kolei czynni-
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kiem ryzyka zawatu mies$nia sercowego, udaru mézgu, niewydolnosci ser-

ca i szeregu innych chordb sercowo-naczyniowych.[61][62]

Aktualnie istnieje szereg odmian modelu Windkessel. Model dwuelemen-
towy spopularyzowany przez Franka sktadat sie z elementu oporu i podat-
nosci. Jesli wszystkie elementy oporu w uktadzie krgzenia zostaty zsumo-
wane otrzymujemy catkowity opor obwodowy (total peripheral resistance),
Podobnie zatem od elementéw elastycznych w naczyniach i ich sumy
otrzymujemy tzw. Total arterial compliance. Obliczana jest jako stosunek
zmiany objetosci AP (tzn. AV/AP). Model ten wyjasnia, ze na obcigzenie

serca wptywa opor i podatnos¢ oraz ze oba te elementy sg wazne.

Rozwdj mozliwosci technicznych (pomiar ci$nienia i przeptywu w sposob
jednoczesny) pozwolit wykazac, ze dwu-elementowy model powietrzni nie
sprawdzat sie w przewidywaniu zaleznosci pomiedzy przeptywem a cisnie-
niem w aorcie w fazie skurczu. Wspodtczesna analiza, w tym rozwéj mozli-
wosci analizy matematycznej doprowadzity do stworzenia 3-elementowego
modelu zawierajgcego rowniez tzw. aortalng impedancje wejsciowg (aortic
input impedance). Stanowi to pewnego stopnia potaczenie pomiedzy ele-
mentami powietrzni a modelu rozchodzenia sie fal bo impedancja w wyzej
wymienionym przypadku to szybkosc¢ fali pomnozona przez gestosS¢ krwi i
podzielona przez przekrdj naczynia. Chociaz model Windkessel jest prostg
i wygodng koncepcja, to zostat wyparty przez nowsze teorie, ktére inter-
pretujg cisnienie tetnicze i fale przeptywu w kategoriach propagaciji i odbi-
cia fal[65][66].

Hipoteza dotyczaca fali rezerwuarowej mowi, ze ciSnienie zmierzone w
tetnicy mozna rozwazac¢ jako sume cisnienia zbiornika (reservoir
pressure), ktdre jest zwigzane z globalng podatnoscig i oporem uktadu
tetniczego oraz ciSnienia nadmiarowego (excess pressure), ktore zalezy od
warunkow lokalnych panujgcych w tetnicy (Rycina 2). Sytuacja jest nawet
bardziej ztozona, poniewaz Sciana tetnic zawiera komarki miesni gtadkich,

ktére hipotetycznie przyczyniajg sie do wzmocnienia fali ciSnienia na zasa-
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dzie beat-to-beat. Teoria przyspieszenia tetniczego sugeruje, ze poczatek
skurczu wywotuje krotkotrwatg depolaryzacje w komorkach miesni gtadki-
ch, ktéra rozprzestrzenia sie wzdtuz ukfadu tetniczego jako fala perystal-
tyczna. Uwaza sie, ze mechanizm ten wzmacnia i rozprowadza fale cisnie-
nia nad uktadem tetniczym, umozliwiajac jej penetracje nawet w najbar-

dziej odlegtych systemach kapilarnych[67].

Cisnienie zbiornika (reservoir pressure) jest definiowane jako ksztatt fali,
ktory jest taki sam w catym uktadzie tetniczym, ale ktory jest opdzniony o
czas rozchodzenia sie fali. Poniewaz ksztatt fali jest jednolity, zalezy tylko
od wiasciwosci ukfadu, catkowitej podatnosci i oporu mikrokrazenia oraz
od pojemnosci wyrzutowej serca. Poniewaz jest opdzniony w czasie, zale-
zy rowniez od charakteru fali przeptywu w tetnicach. Jest to wazne rozroz-
nienie miedzy cisnieniem zbiornika a ciSnieniem Windkessel, ktére zakta-
da, ze jest jednolite w catym uktadzie tetniczym, co mozna przyjaé tylko
wtedy, gdy predkos¢ fali jest nieskoriczona. CiSnienie zbiornika jest ksztat-
tem cisnienia, zwigzanym z minimalng, optymalng pracg komory. Cisnie-
nie nadmiarowe (excess pressure), ktore jest zdefiniowane jako rdznica
pomiedzy usrednionym cisnieniem a ciSnieniem w zbiorniku, jest zatem
powigzane z nadwyzka pracy wykonywanej przez serce[68]. Cisnienie
zbiornika umozliwia okreslenie wptywu kompensacji tetniczej netto i oporu
naczyniowego przy uzyciu parametrow mierzalnych klinicznie. Cisnienie
zbiornika moze réwniez zapewni¢ miare, za pomocg ktérej mozna obliczy¢
"efektywnosc¢" mierzonych ksztattow fali ciSnienia. Z drugiej strony cisnie-
nie nadmiarowe lepiej opisuje lokalne uwarunkowania, w przeciwienstwie
do warunkow globalnych, i moze pomdc w rozwigzaniu niektérych anoma-
lii w analizie propagacji fali w tetnicach[69]. Co wazniejsze, wykazano, ze
ciSnienie nadmiarowe zintegrowane w cyklu sercowym moze stanowi¢ na-
rzedzie prognostyczne dla zdarzen sercowo-naczyniowych (zgonu, zawatu,
lub udaru)[70]
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Relatywnie niewiele wiadomo o przydatnosci oznaczania ciSnienia zbiorni-
ka i ciSnienia nadmiarowego dla celdw prognostycznych u chorych po
przebytym zawale serca, zwitaszcza zas$ u tych z obnizong frakcjq wyrzu-
cania lewej komory. Jak wiadomo obnizenie frakcji wyrzucania wigze sie z
gorszym rokowaniem totez wiekszos¢ nowych wskaznikéw ryzyka jest
oceniana w opozycji do tego znanego narzedzia. Na obecnym etapie
wiedzy wydaje sie, ze wskazniki reservoir i excess pressure mogg stano-
wi¢ dodatkowy element uzupetniajacy naszg wiedze na temat hemody-

namiki i mogq okazac sie przydatne dla celow klinicznych.
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Rycina 2. Przyktad dekompozycja krzywej cisnienia.

Total pressure

Peak reservoir pressure

pressure - diastolic (mmHg)

calculated reservoir pressure waveform

time (s)

Total pressure - ci$nienie catkowite, excesspr - ciSnienie nadmiarowe, PTI
- pressure time integral, pole pod krzywa, reservoirer: - ci$nienie zbiornika
(rezerwuarowe).
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CEL PRACY

Celem pracy bylo przetestowanie hipotezy dotyczacej przydatnosci
aortalnego cisnienia nadmiarowego (excess pressure) i ciSnienia zbiornika
(reservoir pressure) dla przewidywania powiktan sercowo-naczyniowych
(zgon, udar, ponowny zawat serca) u chorych z ostrym zawatem serca i

zmniejszong frakcjg wyrzucania lewej komory.

MATERIAL I METODY

Do badan wigczono 251 chorych przyjetych z rozpoznaniem ostrego
zawatu serca i u ktérych w echokardiografii stwierdzono frakcje wyrzuca-
nia lewej komory <50%. Kryteriami wtagczenia do badania byto wystgpie-
nie ostrego zespotu wiencowego i zwezenia tetnicy wiencowej
odpowiedzialnej za zawat >50%. Kryteria wytgczenia z badania: wstrzas
(cisnienie skurczowe <90 mmHg przez 30 min, pomimo nawodnienia, ob-
jawy hipoperfuzji narzadowej), oporna na leczenie niewydolno$¢ serca
(faza D wg ACC/AHA), aktualne migotanie/trzepotanie przedsionkow,
nowotwory, przewlekia choroba nerek zakwalifikowana do dializoterapii,
jakiekolwiek przewlekte schorzenie charakteryzujgce sie prognozowanym
przezyciem <1 roku. Pierwotnym punktem koncowym byto wydarzenie
ztozone: zgon, udar, zawat serca. W przypadku wystgpienia u jednego
pacjenta kilku wydarzen koncowych tylko pierwsze z nich byto brane pod
uwage w analizie. Chorych poddano przedtuzonej obserwacji, maksymal-
nie 1704 dni. Wszystkie badania przeprowadzone 48-72 godz od przyjecia
chorego do szpitala. Wszyscy pacjenci podpisali Swiadomg zgode przed
wigczeniem do badania. Badanie uzyskato zgode Komisji Bioetycznej Uni-
wersytetu Medycznego a protokét badania byt zgodny z wytycznymi ety-
cznymi zawartymi w Deklaracji Helsifiskiej Swiatowego Stowarzyszenia
Lekarzy z 1975 roku.

Badanie stanowi subanalize wynikdéw uzyskanych przy pomocy grantu NCN
(DEC-2011/03/B/NZ7/06241).
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Echokardiografia

Badanie echokardiograficzne przeprowadzono przy pomocy aparatu My-
Lab (Class C, Eosote, Italy) wyposazonego w gtowice sektorowg 3.0 MHz.
Obrazy w projekcji 2D uzyskano w pozycji lewo-bocznej. Dla oceny lewe]j
komory i zastawek zastosowano projekcje przymostkowg w osi diugiej i
kréotkiej, projekcje koniuszkowg cztero, trdj i dwujamowaq. Ocene funkcji
rozkurczowej LK przeprowadzono umieszczajac bramke Dopplera pul-
sacyjnego na szczycie ptatkow zastawki mitralnej, uzyskujac maksymalng
szybkos$¢ wczesnorozkurczowego przeptywu (fala E). Dla obliczenia inter-
watdw czasowych funkcji LV, uzyskiwano predkos$¢ przeptywu w drodze
odptywu lewej komory, umieszczajac bramke Dopplera pulsacyjnego w
odlegtosci 5 mm proksymalnie od zastawki aortalnej. Dla kazdej projekci
zapisywano obrazy z 3 kolejnych faz pracy serca, w trakcie spokojnego
oddychania. Obrazy cyfrowe zachowano do oceny ,off-line” przy uzyciu
systemu MyLab Desk (Esoate, Italy). Standardowe pomiary jam serca, ob-
jetosci i grubosci Scian przeprowadzono zgodnie z wytycznymi EAE i ASE
[92]. Pomiaru objetosci LV i frakcji wyrzucania dokonano ze $redniej obje-
tosci dwu i czterojamowej uzywajac modyfikowanej metody Simpsona.
Pomiar odksztatcenia i tempa regionalnego odksztatcenia miokardium
dokonano przy pomocy akwizycji obrazéw cztero, tréj i dwujamowych przy
pomocy dedykowanego oprogramowania (MylLab Desk, Esoate, Italy).
Catkowitg podatnos¢ tetniczg (TAC) obliczono dzielac objetos¢ wyrzutowg
(SV) przez cisnienie pulsu (PP, ciSnienie skurczowe - cisnienie rozkur-

czowe).
Sprzezenie komorowo-tetnicze (VA-coupling)

Dla oceny zaleznosci pomiedzy cisnieniem koncowo-skurczowym a
objetoscig obliczano cisnienie koncowo-skurczowe LV i objetos¢ wyrzutowq
. Ponadto dla analizy koncowo-skurczowej elastancji (sztywnosci) Lv oce-
niano przedziaty czasowe (catkowity czas wyrzutu, czas przedwyrzutowy i

catkowity czas skurczu). Obliczen dokonano stosujg technike ,single beat”
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wg Chen i wsp. . Cisnienie koncowo-skurczowe LK obliczano stosujac wzér
0.9 x cisnienie skurczowe oznaczone na tetnicy ramieniowej (Omron
705IT, Japan). Ees przedstawia pochylenie prostej przedstawiajacej
zwigzek pomiedzy ciSnieniem koncowo-skurczowym a objetoscig LV i
stanowi m.in. miernik kurczliwosci lewej komory (Rycina 1). Efektywna
elastancja tetnicza zostata obliczona jako stosunek ciSnienia koncowo-
skurczowego do objetosci wyrzutowej. Wskaznik Ea zalezy bezposrednio
od oporu obwodowego i czestosci pracy serca. Stosunek Ea/Ees reprezen-

tuje sprzezenie komorowo-tetnicze.

Nieinwazyjna ocena krzywych cisnien

Reservoir-excess model (model zbiornikowo-nadmiarowy)

Model cisnienia ,reservoir-excess” stanowi podsumowanie global-
nych wiasciwosci wszystkich tetnic (przyktad dekompozycji na Rycinie 2).
Model ten zaktada, Zze mierzone eksperymentalnie ciSnienie jest sumgq
ciSnienia rezerwuarowego (zbiornika) i cisnienia nadmiarowego (excess).
Cisnienie zbiornika koresponduje z wiasciwosciami (podatnoscig) tetnic,
ktéra pozwala im gromadzic¢ i uwalnia¢ krew, natomiast ciSnienie nadmia-
rowe stanowi roznice pomiedzy cisnieniem mierzonym a cisnieniem
zbiornika. Cisnienie mierzone uzyskiwano przy pomocy tonometrii aplana-
cyjnej (Sphygmocor, AtCOr, Australia) generujac krzywe cisnienia dla tet-
nicy promieniowej i korespondujgce z nimi krzywe dla aorty. Wynik jako
zbiory tekstowe przysytano do oprogramowania stworzonego w systemie
Python i poddawano je analizie. Obszar pod krzywymi ciSnienia rezer-
wuarowego (reservoirpri)i nadmiarowego (excesspri) jest prezentowany
jako mm Hg'ms. Przy pomocy aparatu Sphygmocor dokonano tez oz-
naczenia ci$nienia skurczowego i rozkurczowego centralnego. PPA obli-
czono jako iloraz cisnienia pulsu obwodowego (obliczonego z pomiaru na

tetnicy ramiennej) oraz cisnienia pulsu centralnego.
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Koronarografia i angioplastyka wiencowa (PCI)

Ocena angiograficzna przed i po zabiegu

Koronarografia wykonywana byta celem identyfikacji tetnicy odpowiedzial-
nej za zawat (IRA infarct related artery) oraz lokalizacji zwezenia. W tym
celu stosowano dostep naczyniowy z naktucia tetnicy udowej lub z naktu-
cia tetnicy promieniowej. Wybor dostepu naczyniowego nalezat do opera-
tora. Rutynowo stosowano koszulki naczyniowe o wymiarze 6F. Badanie
rejestrowano cyfrowo na aparacie Integra Allura 12 Monopole (Philips),
przy przesuwie 15 klatek/s. Do badania stosowano niskoosmolarne, niejo-
nowe Srodki cieniujgce. Ustalajac tetnice odpowiedzialng za zawat obrazy
angiograficzne korelowano z lokalizacjg zmian niedokrwiennych w zapisie
EKG. Za zmiane istotng w obrebie tetnicy odpowiedzialnej za zawat uzna-
wano zwezenie zmniejszajqce Srednice Swiatta tetnicy o wiecej niz 50%, a
takze kazda zmiane powodujacq zwolnienie przeptywu w dalszym odcinku
naczynia (< TIMI 3). W przewazajacej czesci przypadkdédw stwierdzano

zwezenie krytyczne lub niedroznoscé.

Stopien nasilenia zmian miazdzycowych oceniano liczbg istotnie zwezony-
ch naczyn (choroba jednego, dwéch lub trzech naczyn). Mierzono stopien
zwezenia naczynia przed i po zabiegu, oraz obecnos¢ skrzepliny. Ocene
skutecznosci zabiegu PCI dokonywano w oparciu o badanie stopnia zwe-
zenia przed i po zabiegu, stopnia przeptywu w oparciu o klasyfikacje wg
TIMI, perfuzji tkankowej (MBG) w tetnicy odpowiedzialnej za zawat przed
i po jej udroznieniu.

Technika zabiegu

Po ustaleniu tetnicy odpowiedzialnej za zawat (IRA infarct related artery)
przystepowano do wykonania angioplastyki wiencowej. Polegata ona na
udroznieniu i poszerzeniu zwezenia tetnicy odpowiedzialnej za zawat. W

niektorych przypadkach choroby wielonaczyniowej, angioplastyce podda-

wano wiecej niz jedng tetnice. Zabieg angioplastyki wykonywano w sposéb
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typowy, stosujac cewniki prowadzace 6F lub 7F. Naczynie udrazniano za
pomocg prowadnika angioplastycznego o umiarkowanej lub niskiej twar-
dosci. W zaleznosci od morfologii zmiany, miejsce zwezenia przygotowy-
wano wykonujac trombektomie aspiracyjng, predylatacje cewnikiem balo-
nowym, po uzyskaniu przeptywu podawano nitrogliceryne (0,5 mg) i.c., po
uzyskaniu efektu naczyniorozkurczowego oceniano dtugos¢ zwezenia i
$rednice naczynia, na tej podstawie dobierano rozmiar implantowanego
nastepnie stentu. Do okreslenia stopnia zwezenia tetnicy stosowano me-
tode angiografii ilosciowej (QCA Quantitative Coronary Analysis) W prze-
wazajgcej czesci przypadkdédw stosowano redylatacje stentéw balonami wy-

sokocisnieniowymi.

Stentow nie stosowano, jesli ich implantacja byta niemozliwa ze wzgledéw
technicznych, gdy udrazniano naczynie o Srednicy ponizej 1,5 mm a wynik

angioplastyki balonowej uznano za zadowalajacy. [89]

Jesli morfologia zmiany w tetnicy odpowiedzialnej za zawat nie wymagata
predylatacji stosowano technike stentowania bezposredniego (direct
stenting). Do stentowania stosowano stenty uwalniajgce leki. Za sukces
angiograficzny uznawano uzyskanie przeptywu TIMI 2 |lub 3 i pozostawie-

nie zwezenia rezydualnego mniejszego niz 15% [90]
Ocena statystyczna

Wszystkie analizy zostaty przeprowadzone przy uzyciu SPSS (wersja 23.0,
IBM Corp, Armonk, Nowy Jork, USA). Dane ciaggte przedstawiono jako me-
diana i rozstep miedzykwartylowy (IQR). Rdznice miedzy grupami osza-
cowane zostaty przy pomocy dwustronnego testu

t-studenta. Wartos¢ P < 0.05 uznano za istotng statystycznie. Przezycie
wolne od zdarzen po uptywie czasu obserwacji testowano metodg Kaplan-
Meiera a istotnos¢ rdéznic testem log-rank. Dla oceny istotnosci wptywu
niezaleznych predyktoréw powiktan sercowo-naczyniowych zastosowano

model proporcjonalnego hazardu Coxa.

31



WYNIKI
1. Charakterystyka kliniczna grupy badanej

Charakterystyke kliniczng chorych przedstawiono w Tabeli 1, a charak-
terystyke angiograficzng w Tabeli 2. Dane ciggte przedstawiono jako me-
diane z odstepem miedzy 25 a 75 percentylem. W badaniach wzieto udziat
251 o0sbéb (178 mezczyzn i 73 kobiety), mediana wieku wynosita 64 lata.
Badana populacja stanowita grupe wysokiego ryzyka- 31% chorych
przezyto epizod zawatu serca, u 21% przeprowadzano takze rewasku-
laryzacje wiencowg w trybie planowanym, u 4% wykonano CABG, nad-
ciSnienie stwierdzano u 82%, cukrzyce u 39%, przebyty udar u 9%. Po-
nadto 39% stanowity osoby palace aktualnie tyton. U 48% wystapit zawat
STEMI u 52% NSTEMI. U wiekszosci chorych (73%) w trakcie biezacego
epizodu ostrego zespotu wiencowego wykonano udang rewaskularyzacje

tetnicy dozawatowej.

Cata badana populacja otrzymata leki zgodnie z ostatnimi wytycznymi
ESC. Aspiryne i Klopidogrel otrzymato 98% pacjentédw. Inhibitory ACE lub
blokery receptora AG-II 95%, betablokery 93%, statyne 96%. Ponadto

antagoniste aldosteronu otrzymato 53% chorych.

W Tabeli 2 przedstawiono charakterystyke angiograficzng badanej popu-

lacji, tacznie dokonano angioplastyki u 184 pacjentéw.

Tabla 1. Charakterystyka kliniczna badanej populacji.

Cecha Wartosé
Wiek (lata) 64 (58-72)
Mezczyzni/kobiety 178/73
BMI (kg/mz2) 27.5 (24.1 -30.8)
hsTnT (ng/ml) 685 (175-2091)
Kreatynina (mg/dl) 0.9 (0.8-1.0)
Cholesterol (mg/dl) 208 (174-242)
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Przebyty zawat serca

77 (31%)

Przebyta rewaskularyzacja (PCl)

53 (21%)

Przebyty CABG

11 (4%)

Nadcisnienie

205 (82%)

Cukrzyca 97 (39%)
Przebyty udar 23(9%)
Aktualnie palacy 97 (39%)

STEMI

120 (48%)

NSTEMI

131 (52%)

Aktualnie wykonane PCl

184 (73%)

TIMI 3 po PCI

180 (98%)

Kwas acetylosalicylowy

246 (98%)

Klopidogrel

246 (98%)

ACEI lub ARB

230/8 (95%)

Beta-bloker

234 (93%)

Statyna

241 (96%)

Diuretyk

105 (42%)

Antagonista aldosteronu

132 (53%)

Nitrat dtugodziatajacy

46 (18%)

CABG =pomostowanie aortalno-wiencowe, STEMI=zawat serca z uniesie-
niem odcinka ST, NSTEMI=zawat serca bez uniesienia odcinka ST,
ACEI=inhibitor enzymu konwertujgcego angiotensyne, ARB=antagonista
receptora angiotensyny.
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Tabla 2. Charakterystyka angiograficzna.

Tetnica dozawatowa (n)
Nieokreslona LM LAD Cx RCA CABG

6 18 93 41 91 2

Leczone naczynie (n)
Leczenie zachowawcze | LM LAD Cx RCA CABG
67 2 101 61 89 2

LM - left main artery; LAD - left anterior descending artery; Cx - circum-
flex artery; RCA - right coronary artery; CABG - coronary artery bypass
graft.

2. Ocena hemodynamiczna badanej grupy

Mediana ci$nienia skurczowego wynosita 113 mmHg, rozkurczowego 68
mmHg, cisnienia sredniego 83 mmHg. Ponadto mediana cisnienia pulsu
obwodowego (tetnica ramieniowa) wynosita 45 mmHg a centralnego (aor-
ta) 33 mmHg a wzmocnienia ci$nienia pulsu (PPA) 1,35. Catkowita podat-

nosc¢ tetnicza 0.86 ml/mmHg. Szczegoétowe dane przedstawiono w Tabeli
3.

Tabela 3. Ocena hemodynamiczna badanej populacji.

Cecha Wartos¢
HR (uderzen/min) 70 (63-79)
BP skurczowe (mmHg) 113 (102-125)
BP rozkurczowe (mmHg) 68 (61-75)
BP centralne (mmHg) 102 (93-113)
PPA 1.35 (1.29-1.42)
TAC (ml/mmHg) 0.86 (0.73-0.99)

HR - czestos¢ pracy serca, BP - cisnienie tetnicze, PPA - pulse pressure
amplification (wzmocnienie cisnienia tetna), TAC - total arterial compliance
(catkowita podatnos¢ tetnicza).
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3. Ocena echokardiograficzna oraz ultrasonograficzna sztywnosci
tetnic i kompleksu intima-media.

Mediana parametréw morfologicznych wynosita: objeto$¢ koncowo-
rozkurczowa 96 ml, koncowo-skurczowa 55 ml. Szczegotowe dane przed-
stawiono w Tabeli 4. Funkcje lewej komory oceniano przy pomocy takich
markerow jak frakcja wyrzucania, wielkos¢ i tempo odksztatcania oraz
sprzezenie komorowo-tetnicze. Median dla w/w parametréow wynosita — EF
40%, VA coupling 1.8, GLPSS - 12.1 %, GSR -0.91 1/s. Szczegdtowe

dane przedstawiono w Tabeli 4.

Lokalna sztywnos$¢ naczyniowa oceniana na tetnicy szyjnej wynosita

9.3 m/s a grubosc¢ intima-media 816 um (szczegdétowe dane w Tabeli 5).

Tabela 4. Ocena echokardiograficzna wybranych elementow struktury i
funkcji lewej komory.

Cecha Wartosé
LVEDV (ml) 96 (85-113)
LVESV (ml) 55 (46-68)
EF (%) 40 (38-46)
GLPSS (%) -12.1 (-13.8 do -10.6)
GSR (s1) -0.91 (-1.04 do -0.82)
VAcoupling 1.8 (1.6-2.0)

LVEDV - left ventricular end diastolic volume(objetos¢ koncowo-rozkur-
czowa lewej komory), LVESV - left ventricular end systolic volume(obje-
tos¢ koncowo-skurczowa lewej komory),EF - ejection fraction (frakcja
wyrzucania lewej komory), GLPSS - global longitudinal peak systolic strain
(catkowite odksztatcanie skurczowe), GSR - global strain rate (tempo od-
ksztatcania), VAcoupling - ventricular-arterial coupling (sprzezenia ko-
morowo-tetnicze).
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Tabela 5. Sztywnos¢ lokalna tetnicy szyjnej i grubos$¢ kompleksu intima-

media.
Cecha Wartos¢
QIMT (um) 816 (742-883)
QAS (m/s) 9.3 (8.4-10.5)

QIMT - intima-media thicknes (grubos¢ kompleksu intima-media), QAS -
arterial stiffness (sztywnos¢ tetnicza).

4. Analiza krzywej cisnienia centralnego - excess pressure, rese-
rvoir pressure.

Dekompozycja krzywej cisnienia centralnego pozwolita na wyodreb-
nienie sktadowej nadmiarowej (excess) i rezerwuarowej (reservoir). Me-
diana excesspri wynosita 3805 mmHg-ms, a reservoirpt 9306 mmHg-ms

(szczegodtowe dane w Tabeli 6).

Tabela 6. Dekompozycja krzywej ciSnienia — excesspri oraz reservoirer.

Cecha Wartosc¢
excesspri (mmHgms) 3805 (3136-4125)
reservoirpti (MMHgMS) 9306 (7554-10065)

excesspri - pole pod krzywg cisnienia nadmiarowego, reservoirpr: - pole
pod krzywa cisnienia zbiornika.

5. Podziat populacji ze wzgledu na wystapienie powikfan w obser-
wacji odlegtej — charakterystyka kliniczna i hemodynamiczna

Badana populacja byta obserwowana przez 1245 dni (IQR
1009-1502 dni). W czasie tego okresu wystgpito 78 wydarzen (47 zgondw,
21 zawatdw i 10 udarow). Jak przedstawiono w Tabeli 7. Chorzy, u ktérych
wystgpity powiktania byli istotnie starsi (p=00.1), chorowali czesciej na
cukrzyce (p=0.006), zawat serca (p=0.002), udar (p=0.009) wykonano u

nich w przesziosci pomostowanie aortalno-wiencowe (p=0.005)
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Tabela 7. Charakterystyka kliniczna populacji ze wzgledu na wystgpienie

powiktan w obserwacji odlegtej.

Zmienna Bez powiktan CV Powiktania CV Wartosc
(n=173) (n=78) wp”
Zgon/Zawat/Udar 47/21/10
Wiek (lata) 63 (57-71) 68 (60-75) 0.001
Mezczyzni 122 (71) 56 (72) 0.9
Nadcisnienie 137 (79) 68 (87) 0.2
Cukrzyca 60 (35) 37 (47) 0.006
Zawat przebyty 42 (24) 35 (45) 0.002
Udar przebyty 10 (6) 13 (16) 0.009
CABG 3(2) 8 (10) 0.005
PCI 129 (75) 55 (71) 0.5

CABG - pomostowanie aortalno-wiencowe , PCI - plastyka wiencowa.

Skurczowe cisnienie tetnicze (obwodowe i centralne), ktére oscy-
lowato w granicach normy, byto istotnie wyzsze w grupie z powiktaniami
(p=0.02 oraz p=0.002), Tabela 8. Wartos¢ PPA byta istotnie wyzsza w
populacji chorych bez powiktan. Natomiast TAC nie rdznito sie pomiedzy
ocenianymi grupami. Zaréwno reservoireti jak i excesspri byly istotnie

wyzsze u pacjentdw z powiktaniami sercowo-naczyniowymi.

W przeprowadzonej analizie nie zaobserwowano réznic pomiedzy
sztywnoscig naczyn tetniczych i gruboscia kompleksu intima-media w

badanych populacjach.

Poréwnanie wynikéw badania echokardiograficznego dotyczacego
struktury i funkcji serca wykazato, ze chorzy u ktdérych doszto do powiktan
wykazywali: wieksza objetos$¢ koncowo-rozkurczowg, koncowo-skurczowg.
Ta sama grupa w pordwnaniu do osobnikdéw bez powikian sercowo-
naczyniowych w postaci zgonu, zawatu lub udaru wykazywata istotnie

mniejszg frakcje wyrzucania lewej komory, odksztatcanie i tempo odksz-
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tatcania regionalnego. Wskaznik sprzezenia komorowo-tetniczego byt is-

totnie wyzszy w podgrupie z powiktaniami.

Tabela 8. Charakterystyka echokardiograficzna i hemodynamiczna popu-
lacji ze wzgledu na wystgpienie powiktan w obserwacji odlegtej.

Zmienna Bez powiktan CV Powiktania CV Wartos¢
wP”
BP skurczowe (mmHg) | 112 (102-124) 118 (104-132) 0.02
BP rozkurczowe 68 (61-75) 70 (62-76) 0.4
(mmHg)
PPA 1.36 (1.28-1.49) 1.33 (1.24-1.42) 0.01
TAC (ml/mmHg) 1.2 (0.9-1.6) 1.1 (0.7-1.4) 0.3
BP centr skurcz 101 (91-111) 107 (94-119) 0.02
(mmHg)
reservoirpr 8579 (6795-10861) 9126 (7218-11846) 0.01
(mmHg-ms)
excesspti (MmHg-ms) 3507 (2884-4211) 4020 (3081-5197) 0.001
LVEDV, mL 93 (73-116) 105 (85-145) 0.007
LVESV, mL 52 (40-71) 65 (48-92) 0.004
EF, % 43 (36-48) 41 (32-45) 0.004
VA coupling 1.73 (1.49-2.06) 1.9 (1.7-2.4) 0.02
GLPSS -12.5 (-14.6 do -10.2) | -11.5 (-14.4 do -11.5) | 0.04
GSR -0.93 (-1.1do -0.8) | -0.88 (-1.0do -0.7) | 0.02
QIMT (um) 804 (698-919) 824 (726-964) 0.13
QAS (m/s) 9.1 (7.9-10.8) 9.5 (8.4-11.5) 0.17

BP - ci$nienie tetnicze, excesspri - pole pod krzywg cisnienia nadmi-

arowego, reservoirpr: - pole pod krzywa cisnienia zbiornika, LVEDV - left
ventricular end diastolic volume(objetos¢ koricowo-rozkurczowa lewej ko-
mory), EF - ejection fraction (frakcja wyrzucania), QIMT - intima-media
thicknes (grubos¢ kompleksu intima-media), QAS - arterial stiffness (szty-
wnosc¢ tetnicza), GLPSS - global longitudinal peak systolic strain (catkowite
odksztatcanie skurczowe), GSR - global strain rate (tempo odksztatcania),
VAcoupling - ventricular-arterial coupling (sprzezenia komorowo-tetnicze).
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6. Analiza przezycia wolnego od zdarzen sercowo-naczyniowych.

Pierwotnym punktem koncowym w przeprowadzonej analizie byto

jedno z wydarzen: zgon, udar lub ponowny zawat.

Analizujac krzywe przezycia wolnego od wydarzen zaobserwowano,
ze najwyzszy tercyl excesseri zwigzany byt z istotnie czestszym wys-
tepowaniem jednego z powikian (p=0.004, Rycina 3). W przypadku
podobnej analizy przeprowadzonej z uzyciem tercyli reservoirprt nie zaob-

serwowano podobnych zaleznosci (p=0.3, Rycina 4)

Rycina 3. Analiza Kaplan-Meier przezycia wolnego od wydarzenia (zgon,
udar, zawat) w zaleznosci od tercyla excesser (log-rank test p=0.004).
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Rycina 4. Analiza Kaplan-Meier przezycia wolnego od wydarzenia (zgon,
udar, zawat) w zaleznosci od tercyla reservoirer: (log-rank test p=0.3).
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W przeprowadzonej podobnej analizie z uzyciem tercyli VA coupling
zaobserwowano, ze najwyzszy tercyl sprzegania jest istotnie zwigzany z

czestszym wystepowaniem powikian sercowo-naczyniowych w obser-

wowanej grupie (p=0.02,Ryc5)

W przypadku analizy tercyli frakcji wyrzucanie lewej komory (Rycina 6)
zaobserwowano, ze najnizszy tercyl EF jest istotnie statystycznie zwigzany
z obecnos$cig powitan sercwowo-naczyniowych (p=0.03). W przypadku
oceny GLPSS nie zaobserwowano istotnych réznic w ocenianych tercylach
badanych parametrow na czestos¢ wystepowania ztozonego punktu kon-

cowego (odpowiednio p=0.3, Rycina 7).

Podobnie analiza tercyli GSR, TAC, PPA, QAS, IMT oraz centralnego
cisnienia skurczowego nie wykazata réznic pomiedzy ocenianymi tercylami

(danych nie pokazano).
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Rycina 5. Analiza Kaplan-Meier przezycia wolnego od wydarzenia (zgon,
udar, zawat) w zaleznosci od tercyla sprzegania komorowo-tetniczego (VA
coupling), (log-rank test p=0.02).
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Rycina 6. Analiza Kaplan-Meier przezycia wolnego od wydarzenia (zgon,
udar, zawat) w zaleznosci od tercyla frakcji wyrzucania (EF), (log-rank test
p=0.03).
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Rycina 7. Analiza Kaplan-Meier przezycia wolnego od wydarzenia (zgon,
udar, zawat) w zaleznosci od tercyla globalnego odksztatcania (GLPSS),
(log-rank test p=0.3).
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7. Analiza wieloczynnikowej regresji Coxa

Aktualnie trwa intensywna naukowa debata statystyczna czy w
modelu regresji wieloczynnikowej umieszczac¢ czynniki, ktére nie miaty is-
totnego wptywu w analizie jednoczynnikowej. Bardzo wielu badaczy
uwaza, ze nie nalezy rezygnowaé¢ w modelu wieloczynnikowym z waznych
z punktu widzenia klinicznego parametréw pomimo nieistotnego ich wpty-
wu w analizie jednoczynnikowej. Z powodu relatywnie niewielkiej liczby
wydarzen ilos¢ zmiennych w modelu zostata ograniczona. Przeprowadzono

nastepujace analizy modeli wieloczynnikowych:

W modelu pierwszym (model 1) regresji wieloczynnikowej (Tabela
11) przeanalizowano wazne czynniki kliniczne wptywajqce zazwyczaj na
czestos¢ powiktan sercowo naczyniowych: przebyty zawat, przebyty CABG,
cukrzyce, przebyty udar, wiek i aktualne leczenia przy pomocy PCI. Zaob-
serwowano, ze hazard powiktan byt istotnie zwiekszony przez przebyty

CABG (HR 2.2), starszy wiek (HR 1.03) i przebyty udar (HR 1.9). Przebyty
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W przesztosci zawat, cukrzyca i aktualnie wykonany zabieg PCI nie wpty-

waty istotnie na HR powikitan.

W kolejnych modelach do w/w parametréw dodawano jeden
wskaznik, ktory istotnie wptywat na ryzyko powiktan w analizie Kaplan-

Meier.

W drugim modelu (model 2) regresji wieloczynnikowej (Tabela 11) w
ktérym czynnikami niezaleznymi byty: przebyty zawat, CABG, przebyty
udar, aktualna rewaskularyzacja przezskorna, wiek oraz trzeci kwartyl ex-
cessprt zaobserwowano, ze hazard powikfan byt istotnie zwiekszony przez
przebyty CABG (HR 1.5), przebyty udar (HR 2.0), starszy wiek (HR 1.03)

oraz zwiekszony excessper: (HR 1.8).

W modelu trzecim (model 3) regresji wieloczynnikowej (Tabela 11)
w ktérym czynnikami niezaleznymi byty: przebyty zawat, CABG, przebyty
udar, aktualna rewaskularyzacja przezskdérna, wiek oraz trzeci tercyl
sprzezenia komorowo-tetniczego zaobserwowano, ze hazard powiktan byt
istotnie zwiekszony przez przebyty CABG (HR 2.2), przebyty udar (HR
1.9), starszy wiek (HR 1.03). Zwiekszony wskaznik sprzezenia (trzeci ter-

cyl VA coupling) nie wptywat w sposob niezalezny na hazard powikian.

W modelu czwartym (model 4) regresji wieloczynnikowej (Tabela
11) w ktérym czynnikami niezaleznymi byty: przebyty zawat, CABG, prze-
byty udar, aktualna rewaskularyzacja przezskorna, wiek oraz trzeci tercyl
EF zaobserwowano, ze hazard powiktan byt istotnie zwiekszony przez
przebyty udar (HR 1.9), starszy wiek (HR 1.03). Zmniejszona frakcja
wyrzucania (trzeci tercyl) nie wptywata w sposdéb niezalezny na hazard

powiktan.
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Tabela 11. Analiza regresji wieloczynnikowej Coxa (wszystkie zmienne w

modelu)
a) Model 1.

Zmienna P HR Cl
Przebyty zawat 0.8 1.6 0.9-2.5
CABG 0.04 2.2 1.01-4.7
Cukrzyca 0.2 1.3 0.8-2.1
Przebyty udar 0.04 1.9 1.03-3.5
Aktualna PCI 0.9 0.9 0.6-1.6
Wiek 0.01 1.03 1.01-1.1

P=prawdopodobienstwo, HR=hazard ratio (stosunek hazardu), CI=confi-
dence interval (przedziat ufnosci), CABG =pomostowanie aortalno-wien-
cowe, PCI=plastyka wiencowa.

b) Model 2.

Zmienna P HR Cl
Przebyty zawat 0.09 1.5 0.9-2.5
CABG 0.04 2.3 1.04-5.0
Cukrzyca 0.4 1.2 0.8-2.0
Przebyty udar 0.03 2.0 1.1-3.7
Aktualna PCI 0.9 1.0 0.6-1.7
Wiek 0.04 1.03 1.001-1.05
excesspet (>4126mmHg ms) 0.01 1.8 1.2-3.0

P=prawdopodobienstwo, HR=hazard ratio (stosunek hazardu), CI=confi-
dence interval (przedziat ufnosci), CABG =pomostowanie aortalno-wien-
cowe, PCI=plastyka wiencowa, excesspri=pole pod krzywa cisnienia nad-
miarowego VAcoupling=ventricular-arterial coupling (sprzezenia ko-
morowo-tetnicze).
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c) Model 3.

Zmienna P HR Cl
Przebyty zawat 0.1 1.5 0.0-2.4
Przebyty CABG 0.04 2.2 1.02-4.8
Cukrzyca 0.2 1.4 0.9-2.2
Przebyty udar 0.04 1.9 1.04-3.6
Aktualna PCI 0.9 1.0 0.6-1.7
Wiek 0.03 1.03 1.003-1.05
VAcoupling (>2.02) 0.2 1.4 0.9-2.2

P=prawdopodobienstwo, HR=hazard ratio (stosunek hazardu), CI=confi-
dence interval (przedziat ufnosci), CABG =pomostowanie aortalno-wien-
cowe, PCI=plastyka wiencowa, VAcoupling=ventricular-arterial coupling

(sprzezenia komorowo-tetnicze).

d) Model 4.

Zmienna P HR ci
Przebyty zawat 0.2 1.4 0.9-2.3
Przebyty CABG 0.06 2.1 0.9-4.6
Cukrzyca 0.3 1.3 0.8-2.0
Przebyty udar 0.04 1.9 1.04-3.5
Aktualna PCI 0.8 0.9 0.6-1.6
Wiek 0.02 1.03 1.005-1.05
EF <38%) 0.09 0.6 0.4-1.09

P=prawdopodobienstwo, HR=hazard ratio (stosunek hazardu), CI=confi-
dence interval (przedziat ufnosci), CABG =pomostowanie aortalno-wien-
cowe, PCI=plastyka wiencowa, EF=frakcja wyrzucania.
8. Przeptyw w tetnicy odpowiedzialnej za zawat po zabiegu wg
skali TIMI, angiograficzna ocena przeptywu przez mikrokrazenie
wiencowe (perfuzja tkankowa)

Zaden z w/w parametréw nie wptywat na ztozony punkt koncowy w

przeprowadzonych analizach statystycznych (danych nie przedstawiano).
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Dyskusja

Badanie przeprowadzono u chorych z ostrym zespotem wiencowym
w postaci zawatu serca i zmniejszonej frakcji wyrzucania lewej komory,
ktdrzy przezyli ostrg faze choroby. W prospektywnej ocenie obserwowano
wystgpienie ktérego$ z trzech powiktan: udaru, zawatu serca lub zgonu.
Nowatorstwem tego badania jest stwierdzenie, ze podwyzszone, aortalne
ciSnienie nadmiarowe (excess pressure) jest parametrem ryzyka wystgpi-

enia powikfan sercowo-naczyniowych w wyzej wymienionej populaciji.

Czynniki kliniczne ryzyka powiktan po zawale serca

Przezycie epizodu ostrego zawatu serca stanowi istotny czynnik
ryzyka dla przysztych powiktan sercowo-naczyniowych takich jak nawrét
zawatu, wystgpienie niewydolnosci serca, groznych arytmii, udaru, duszni-
cy bolesnej pozawatowej czy wreszcie zgonu. Ocena prawdopodobienstwa
tych powiktan ma wielkie znaczenie dla chorych, dlatego nie ustajg préby
znalezienia jak najlepszych metod przewidywania ryzyka wystgpienia
niekorzystnych wydarzen w przysztosci. Znaczne roznice pomiedzy podob-
nymi pod wzgledem np. hemodynamicznym osobami wystgpi¢ mogq juz
tylko z powodu rdéznic w czynnikach ryzyka, sprzed wystgpienia epizodu
zawatu serca. Nalezy stwierdzi¢, ze cho¢ zagadnienia te znajdujg sie w
centrum wspotczesnych zainteresowan badawczych ich rozstrzygniecie jest
dalekie od zakonczenia. Z catg pewnoscig nalezy stwierdzi¢, ze rokowanie
krétkoterminowe (do 30 dni od epizodu zawatu) ulegto znacznej poprawie i
Smiertelnos¢ wynosi aktualnie w granicach 3-5 %. Nalezy doda¢, ze ist-
niejg rozbieznosci w wielkosci tego wskaznika w zaleznosci od faktu czy
analiza dotyczy wynikow randomizowanych badan klinicznych czy danych
zebranych z duzych rejestrow. Przy czym te ostatnie wykazujg wiekszg
czestos¢ zgondw i uwaza sie, ze te dane odzwierciedlajg lepiej codziennos¢

praktyki lekarskiej.
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Czynnikami, ktére obcigzajg rokowanie jest wiek, pteé, przebyty za-
wat serca, przewlekta obturacyjna choroba ptuc, nadcisnienie tetnicze,
cukrzyca, niewydolno$¢ nerek, niewydolnos¢ serca, migotanie przed-
sionkdw czy przebyty CABG. Oczywiscie sumowanie sie tych czynnikéw
nasila ryzyko wystgpienia zgonu. Podobnie do wynikdw obserwowanych
dla smiertelnosci krétkoterminowej rokowanie odlegte tzn. Smiertelnos¢ po
uptywie kilku lat ulegta znacznej redukcji. W analizach poréwnujacych
wyniki leczenia zawatu w latach 1984-1988 a 1989-1993 wykazano, ze
przy niezmieniajacych sie profilach ryzyka pacjentéw 5-letnie przezycie
wzrosto z 74.9% do 79.2% co przypisa¢ mozna zmianie sposobu
leczenia[71]. W odréznieniu od 30-dniowej $Smiertelnosci, ktéra jest wiek-
sza dla chorych z zawatem typu uniesienia odcinka ST, Smiertelnos¢ pdzna
ma by¢ wyzsza dla zawatu bez uniesienia odcinka ST. Wyniki takie obser-
wowano w badaniu GUSTO-IIb, gdzie zgony w ciggu 30 dni wynosity dla
chorych z NSTEMI 3.8% vs 6.1% w przypadku STEMI. Z kolei po roku w
badanej populacji $miertelno$¢ bytq podobna (8.8% NSTEMI vs 9.6%
STEMI). Z kolei doniesienia o wyzszej odlegtej Smiertelnosci w zawale

NSTEMI pochodzg z rejestréw populacyjnych[72].

Tangari i wsp [73] obserwowali duzg populacje sktadajacq sie z 8493
chorych, srednia wieku 67 lat, przyjetych z rozpoznaniem zawatu serca w
latach 2006-2010 w prowincji Manitoba. Czas obserwacji wydarzen zostat
zakonczony w koncu roku 2014. Ztozony punkt koncowy (zgon, udar, za-
wat) czyli tzw. MACE (major adverse cardiovascular event) wystgpit u
1744 chorych w ciggu pierwszych 365 dni obserwacji. W drugim i trzecim
roku obserwacji ztozony punkt koncowy wystepowat ze zblizong czestos-
cig. Lacznie w trakcie obserwacji zmarto 1545 os6b, u 403 wystapit udar, a
u 1743 ponowny zawat serca. W analizie wieloczynnikowej wykazano, ze
czynnikami, ktore sprzyjaty wystgpieniu powiktan byly: starszy wiek, ptec
meska, cukrzyca, przebyty udar, niewydolnos¢ serca, epizody niestabilnej

dusznicy i brak rewaskularyzacji.
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Nammas i wsp [74] oceniali z kolei grupe 360 oséb w wieku ok 65
lat z rozpoznanym ACS i poddanych rewaskularyzacji. Czas obserwacji
wynosit ok 7 lat. W tym okresie czestos¢ ztozonego punktu koncowego
wynosita 18%, zaobserwowano 48 zgonow, 35 zawatdw oraz u 30 oséb
koniecznos¢ ponownej rewaskularyzacji pierwotnie operowanego naczynia.
Porownanie tego rodzaju licznych doniesien napotyka istotne trudnosci
wynikajace z licznych rozbieznosci w charakterystyce chorych, czasie pod-
jecia interwencji, farmakoterapii, wspotistnieniu réznych schorzen etc.
Niemniej nalezy zauwazy¢ pomimo istnienia tych trudnosci wiele
podobienstw. Nalezy tez prébowac poréwnal populacje, ktora jest przed-
miotem badan wiasnych z tymi opisywanymi przez innych badaczy. Anal-
izujgc dane przedstawione w aktualnej rozprawie mozna dostrzec, ze wiek
badanych pacjentow byt zblizony do wieku ocenianych chorych w badani-
ach prowadzonych przez Tangari oraz tych ocenianych przez Nammas. Co
ciekawe ilos¢ MACE w badaniach wiasnych - 30% byta identyczna jak ta
dla populacji chorych w badaniu obejmujacych hospitalizacje w Manitobie,
co wiecej oceniano podobne zdarzenia koncowe (zgon, udar, zawat). W
odniesieniu do drugiego badania ilos¢ zgondw i zawatdéw byty bardzo
zblizone ale Nammas nie raportuje udaru jako powiktania odlegtego. Juz z
tej charakterystyki wynika, ze MACE w populacji ocenianej w badaniach
wiasnych byt bardzo zblizony do tej raportowanej przez innych badaczy.
Réwniez pod wzgledem charakterystyki klinicznej chorzy rekrutowani do
badan wtasnych stanowiag grupe wysokiego ryzyka, gdzie czestos¢ wys-
tepowania zawatu w przesztosci wynosita (31%), rewaskularyzacji wien-
cowej (21%), nadcisnienia (82%), udaru (9%), cukrzycy (39%). Stanowi
to odsetek znacznie wyzszy niz ten raportowany w w/w doniesieniach.
Analizujgc wyniki wtasne zaobserwowano tez, ze w podgrupa z powiktania-
mi byta starsza pod wzgledem wieku, wystepowata w niej ze zwiekszong

czestoscig cukrzyca, zawat, CABG.

Bardzo wiele z wymienionych czynnikdw ryzyka wystepujacych w populacji

wiasnej miato istotny wptyw na hazard powiktan w analizie jednoczyn-
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nikowej Coxa (danych nie przedstawiono). Przebyty zawat, CABG, cukrzy-
ca, przebyty udar, PCI oraz wiek wigzaty sie istotnie z wiekszym ryzykiem
powiktan. Sg to raczej powszechnie aprobowane zmienne, co do ktérych
istnieje powszechna zgoda, ze obcigzajg rokowanie po przebytym zawale
serca. Stanowi to kolejne potwierdzenie faktu, ze badana populacja witas-
na nie odbiega pod wzgledem charakterystyki klinicznej od innych
powszechnie raportowanych. Nalezy jednak podkresli¢, ze stanowi ona
raczej grupe wysokiego niz przecietnego ryzyka powiktan. Zastanawiajaca
jest w tym przypadku relatywnie niewielka liczcba MACE obserwowana w

czasie 5 lat. Istnieje szereg potencjalnych wyttumaczen tego zjawiska.

Terapia w ostrej fazie zawatu oraz profilaktyka wtorna po zawa-
le serca

W ostatnich latach jestesmy Swiadkami olbrzymiego postepu w za-
kresie postepowania w ostrej fazie zawatu serca, zarébwno w sensie szy-
bkiej diagnostyki, kwalifikacji do ewentualnej terapii inwazyjnej jak i
nowoczesnej farmakoterapii. Istniejg szczegdtowe wytyczne, publikowane
przez krajowe jak i miedzynarodowe towarzystwa naukowe, dostarczajgqce
precyzyjnych informacji majacych polepszy¢ postepowanie okotozawatowe
jak i zredukowa¢d liczbe ewentualnych powiktan odlegtych, poprzez zas-
tosowanie efektywnej redukcji czynnikdw ryzyka w profilaktyce wtérnej.
Jednak, pomimo powszechnie deklarowanej zgodny co do postepowania
zgodnego z ,medycyng opartg na faktach” (evidence-based medicine),
praktyka oceniana wedtug publikowanych rejestréw (gdzie dane dotyczace
postepowania w zawale serca sg gromadzone zgodnie z codzienng szpital-
ng rzeczywistosciq) rézni sie od tej wymaganej przez wytyczne. Przykia-
dem takie rejestru jest CRUSADE, ktéry zgromadzit dane dotyczace
196672 chorych z zawatem NSTEMI oraz 8856 chorych z zawatem STEMI.
Dane z rejestru postuzyty dla analizy aktualnej sytuacji jak i do wdrozenia
ewentualnych dziatan ,naprawczych”. Jak wykazano kombinacje lekéw

przeciwptytkowych stosowano w zaledwie 50% przypadkdw, poprawa w
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tym zakresie nastepowata stopniowo wraz z podjetymi srodkami eduka-
cyjnymi. Zaobserwowano réwniez, ze wdrozenie rekomendowanej terapii i
jej zakres (kombinacja lekow przeciwptytkowych, betabloker, angiografia
przed uptywem 24 -48 godz) redukuje dramatycznie liczbe zgondw

zaréwno w grupie chorych <75 rz jak i u pacjentow >75 rz. [91]

Bansilal i wsp [75] analizowali zwigzek pomiedzy przestrzeganiem
zalecen farmakoterapii w profilaktyce wtérnej po zawale serca u 4015
chorych a wystgpieniem MACE. Jako wydarzenia przyjeto: zgon, zawat,
udar lub koniecznos¢ rewaskularyzacji. Pacjenci, ktoérzy w petni przestrze-
gali zalecen mieli istotnie zmniejszong czesto$¢ wystgpienia powiktan
18.9% vs 26.3% w ciggu 2 lat obserwacji. Tuppin i wsp [76] obserwowali
przez 30 miesiecy populacje 11604 chorych we Francji, po przebytym za-
wale serca. Jak wykazano 32% populacji przestata przyjmowac, ktorys z
lekdw: 32% betablokery, 24% statyny, 22% ACEI/ARB, 18% aspiryne/
clopidogrel. Kombinacje zalecanych lekéw nie przyjmowato 50% populaciji.
Nieprzestrzeganie tych zalecen zwiekszato hazard powiktan (HR=1.43,
p<0.0001).

Nalezy podkresli¢, ze w analizowanej grupie wtasnej 98% chorych
otrzymato podwdjng terapie przeciwptytkowa, 95% byto leczonych lekami
z grupy ACEI/ARB, 93% otrzymywato betablokery a 96% statyne oraz
53% antagoniste aldosteronu. Wszyscy chorzy byli poddani koronarografii/
rewaskularyzacji zgodnie ze wspodtczesnymi wytycznymi. Chorzy ci
stanowili podgrupe populacji sktadajacej sie z 600 os6b z rozpoznaniem
ACS. W badaniu kontrolnym przeprowadzonym po roku 96% oso6b nadal
zazywato ASA, 91% klopidogrel, 93% statyne 89% ACEI/ARB a 95%
betablokery (dane niepublikowane). Z kolei, w opublikowanej niedawno
pracy oceniajgcej podgrupe 298 chorych z rozpoznaniem NSTEMI (z
ktérych czes¢ wchodzita do populacji wtasnej poddanej analizie) ASA po
roku uzywato 99% chorych, clopidogrel 95%, ACEI/ARB 97%, betablokery
94% [1]. Nalezy podkresli¢, ze nie dysponuje danymi potwierdzajacymi
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kontynuacje terapii w/w lekami po uptywie 5 lat, ale biorgc pod uwage
ilos¢ schorzen wspdfistniejgcych w badanej populacji nalezy przypuszczac,
ze relatywnie nieduza liczba zgondéw tej w kohorcie pacjentéw wysokiego
ryzyka moze by¢ przynajmniej czesciowo, ttumaczona przestrzeganiem
zaleconej farmakoterapii. Zaskakujacym moze wydawac sie fakt, ze aktu-
alnie wykonana rewaskularyzacja nie wptywata istotnie na ryzyko
przysztych powiktan (w badanej grupie wtasnej). Istnieje szereg mozli-
wych wyttumaczen tego zjawiska. Po pierwsze nalezy zauwazyé, ze PCI
nie redukuje ryzyka zgonu i powiktan u wszystkich chorych poddanych
procedurze. Wskazujg na to chociazby dane modwigce o tzw. liczbie
potrzebnych do leczenia (NNT-number needed to treat) w celu unikniecia
jednego wydarzenia. Na przyktad, w analizie Degano i wsp [77] dla
prewencji jednego zgonu wewnatrzszpitalnego u chorych ze STEMI w
poréwnaniu do NSTEMI, NNT w grupie chorych <75 rz wynosita 24
(21-29) vs 35 (32-39). Liczby te réznity sie tez znacznie miedzy populac-
jami obarczonymi czynnikami ryzyka i w réznych przedziatach wiekowych.
Po drugie, nie kazda tetnica odpowiedzialna za zawat moze zostac
udrozniona (np. naczynie matego kalibru). Po trzecie zakres rewasku-
laryzacji, planowane kolejne zabiegi, utrzymanie droznosci naczynia i sz-
ereg innych parametrow wptywa¢ moze na obserwowany efekt leczenia.
Wreszcie niebagatelng role odgrywa wielko$s¢ obserwowanej populacji,
dlatego tez wyrazne trendy na korzys¢ rewaskularyzacji mogg by¢ za-
uwazone przy wielkiej liczbie ocenianych chorych. Wreszcie nalezy pod-
kresli¢, ze waznym i fatwym do oznaczenia czynnikiem ryzyka powiktan w
ocenianej populacji jest stezenie kreatyniny. Walsh i wsp [78] oceniali
roczng $miertelnos¢ w grupie 483 chorych z zawatem. Ws$rdd pacjentow
poddanych analizie 22% miato podwyzszong kreatynine (stezenie >1.5
mg/dl). Po roku 46% pacjentdw z tej grupy zmarto w poréwnaniu do15%
osobnikéw z prawidlowym stezeniem kreatyniny. W ocenianej populacji
witasnej mediana stezenia kreatyniny wynosita 1.0 mg/dl ( z rozstepem

miedzykwartylowym 0.8-1.0 mg/dl). Nalezy przypuszcza¢, ze prawidtowa
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funkcja nerek mogta by¢ jednym z ,ochronnych” parametréw w anali-
zowanej, wiasnej podgrupie. Warto tez podkresli¢ wysokg skutecznosc
reperfuzji w badanej grupie, ktéra najprawdopodobniej przyczynita sie do
relatywnie matej Smiertelnosci odlegtej oraz fakt, ze chorzy rekrutowani
do badania byli poddani rewaskularyzacji w powszechnie zalecanym ,,oknie

czasowym”.

Wskazniki hemodynamiczne i morfologiczne naczyn tetniczych a
rokowanie po zawale serca

Istnieje szereg doniesien wskazujacych, ze nadcisnienie tetnicze jest
waznym czynnikiem ryzyka powiktan po zawale serca [64][65]. W badanej
populacji wtasnej bardzo duzy odsetek chorych (82%) chorowat na nad-
ciSnienie tetnicze przed epizodem zawatu serca. Analizujgc wystgpienie
powiktan po zawale serca nie zaobserwowano rdznic w czestosci wys-
tepowania rozpoznanego nadcisnienia w grupie bez powiktan, w poréwna-
niu do grupy z MACE. Warto tez zauwazy¢, ze cisSnienie skurczowe
(zarowno obwodowe jak i centralne) notowane w grupie badanej w mo-
mencie hospitalizacji ksztattowato sie w granicach normy. W badaniach
Schneider i wsp. [1] dotyczacych czesci wiekszej populacji, z ktorej
rowniez rekrutowali sie analizowani aktualne chorzy, zaobserwowano, ze
mediana cisnienia tetniczego wynosita, po roku od epizodu zawatu serca
137 mmHg. Park i wsp [79] wykazali w prospektywnym rejestrze (obej-
mujgcym 10337 chorych z ostrym zawatem, leczonym PCI), ze w ciggu 5
lat liczba powiktan sercowo-naczyniowych wzrasta wraz ze wzrostem
cisSnienia tetniczego. Nalezy jednak zauwazy¢, ze jak na razie nie
okreslono optymalnych wartosci ci$nienia tetniczego u chorych po zawale,
majacych jak najlepiej redukowac czesto$¢ powiktan. Pomimo faktu, ze
cisSnienie skurczowe obwodowe i centralne ksztattowaly sie w badanej
grupie wiasnej w granicach normy, to wyjsciowe ciSnienia w grupie w
ktérej doszto w przysziosci do powiktan byly one istotnie statystycznie

wyzsze. Jednak analiza (Kaplan-Meier) wptywu kwartyli ci$nien na wys-
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tgpienie powiktan nie wykazata istotnych réznic (danych nie przedstaw-

iano).

Wielu badaczy prowadzito analizy rdéznego rodzaju wskaznikéw
pochodnych wyekstrahowanych z pomiarédw hemodynamicznych, ktoére
miaty ewentualnie wyjasni¢ i pozwala¢ przewidzie¢ wystgpienie powiktan
sercowo-naczyniowych w grupach o zwiekszonym ryzyku wystgpienia
MACE. Przyktadem tego typu markera jest tzw. wskaznik amplifikacji
ci$nienia tetna (PPA). Cisnienie rozkurczowe obwodowe, mierzone na tet-
nicy ramiennej i ciSnienie rozkurczowe centralne, mierzone w aorcie majg
podobng wartos¢. Inaczej ksztattujg sie wartosci cisnienia skurczowego, a
tym samym ci$nienia tetna. Pomiar cisnienia skurczowego obwodowego
wykazuje wyzszg wartos¢ w poréwnaniu do pomiaru dokonanego central-
nie. Zjawisko to ttumaczone jest wtasnosciami uktadu tetniczego, propa-
gacjq i odbiciem fal na rozgatezieniach ukfadu tetniczego i okreslone
zostato jako wzmocnienie ci$nienia skurczowego lub cisnienia tetna. PPA
obliczane jest jako stosunek cisnienie pulsu (PP) obwodowego do cisSnienie
pulsu (PP) centralnego. Wskaznik amplifikacji ciSnienia pulsu jest odwrot-
nie proporcjonalny do sztywnosci duzych tetnic oraz obwodowego oporu
naczyniowego i maleje wraz z wzrastajgcym wiekiem chorych. Wiele
badan wskazuje, ze pacjenci z czynnikami ryzyka choréb sercowo -
naczyniowych takimi jak: nadcisnienie tetnicze, cukrzyca czy nikotynizm
majq nizsze wartosci PPA niezaleznie od wieku. Istnieje szereg doniesien
wskazujacych, ze wyzszy PPA jest zwigzany z lepszym rokowaniem. Nij-
dam i wsp [80] wykazali, ze wyzszy PPA oceniany w grupie 400 oséb w
wieku 40-80 lat jest skojarzony z nizszym ryzykiem sercowo-
naczyniowym, mniejszg sztywnoscig naczyn, mniejszg gruboscig komplek-
su intima-media i nizszym ryzykiem obliczanym wg wskaznika Framing-
ham. W badaniach wtasnych parametr ten okazat sie istotnie wyzszy w
grupie bez powiktan sercowo-naczyniowych. Co bytoby zgodne z w/w

doniesieniami. Dalsze szczegdétowe analizy (Kaplan-Meier) nie wykazaty
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istotnych réznic w poziomach tego wskaznika i wystepowaniem MACE w

ocenianej populacji (danych nie przedstawiano).

Catkowita podatnos¢ tetnicza (TAC-total arterial compliance) jest
obliczana jako iloraz objetosci wyrzutowej (SV-stroke volume) do cisnienia
pulsu (PP). Wskaznik ten ocenia m.in. pulsacyjne obcigzenie lewej ko-
mory. Jak wykazano zredukowanie czestosci pracy serca u chorych z
niewydolnoscig skurczowg przy pomocy iwabradyny poprawiato TAC i re-
dukowato liczbe powiktan [81]. Halauska wykazat, ze TAC ma wartosc
rokowniczg u chorych z czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego. W
badaniach wiasnych TAC nie réznita sie pomiedzy grupami bez obecnosci i
z obecnoscig powiktan w obserwacji odlegtej. Takze pogtebiona analiza z
uzyciem tercyli wartosci TAC, nie wykazata istotnego wptywu tego para-
metru na wystgpienie MACE w badanej grupie (danych nie

przedstawiono).

Sztywnos¢ naczyn tetniczych (QAS) oraz grubosc¢ kompleksu intima-
media (IMT) sg powszechnie uznanymi markerami pozwalajgcymi ocenic
przyszte powiktania sercowo-naczyniowe, zarowno chorych z czynnikami
ryzyka jak i u tych z juz istniejacq bezspornie chorobg. Siasos i wsp [82]
oceniali 262 chorych ze stabilng chorobg niedokrwienng serca poddanych
angioplastyce wiencowej. Analiza przezycia wykazata, ze sztywnosc¢
naczyn oceniana jako PWV pozwalata przewidzie¢ wystgpienie MACE
(zgon, zawat, udar, hospitalizacja. Akkus i wsp [83] obserwujgc grupe 94
chorych z zawatem STEMI i NSTEMI zauwazyli, ze sztywnos¢ naczyn byta
niezaleznym czynnikiem predykcyjnym MACE. Chen i wsp [84] poddali 3
letniej obserwacji grupe 376 chorych po epizodzie NSTEMI oceniajagc MACE
(zgon, zawat, koniecznos¢ rewaskularyzacji tetnicy niedozawatowej). Jak
wykazano PWV potaczona z innymi wskaznikami (wiek, stezenie
kreatyniny, EF) pozwata przewidywac przyszte powiktania. Przechodzac do
analizy wynikow badan wtasnych mozna zauwazy¢, ze lokalna sztywnosé

tetnicza oceniana na tetnicy szyjnej nie réznita sie pomiedzy grupg z
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powiktaniami a podgrupg bez nich. Co wiecej pogtebiona analiza tercyli
wielkosci QAS przy pomocy metody Kaplan-Meier i regresji Coxa nie
wykazaty istotnego wptywu tego parametru na MACE (danych nie przed-

stawiano).

Grubos¢ kompleksu IMT oceniana byta przez Lee i wsp u 345
chorych ($redni wiek 59 lat), pochodzenia azjatyckiego, ze STEMI. Czas
obserwacji wynosit 583 dni, a ztozony punkt koncowy obejmowat (zgon,
zawat, niewydolnos¢ serca, rewaskularyzacja, udar). Jak wykazano
wielkos¢ IMT miata niezalezny wptyw na czestos¢ wystepowania powiktan.
Z kolei Kwon i wsp [85] obserwowali przez okres 31 miesiecy, grupe 308
chorych poddanych angioplastyce. Jak wykazano grubos¢ IMT byta skojar-
zona z czestoscig restenozy lecz nie z innymi powikfaniami. W ocenianych
badaniach wtasnych IMT nie réznita sie w obu ocenianych podgrupach i
podobnie jak w przypadku sztywnosci naczyniowej pogtebiona analiza

statystyczna nie wykazata jej zwigzku z MACE.

Istnieje szereg mozliwosci wyttumaczenia tego zjawiska zblizonych
do tych, ktére przytaczano powyzej, ale wydaje sie, ze jednym z dos¢
prawdopodobnych wyjasnien o ktorym nie wspomniano mogg by¢ rdznice
w analizowanych ztozonych punktach koncowych. MACE skfadajacy sie z
tzw. twardych punktéw jak w przypadku populacji wtasnej, a wiec jednoz-
nacznie fatwych i nie budzacych watpliwosci jak zgon, udar i zawat, moze
bardzo rézni¢ sie od tego na ktory sktadajg sie wymienione parametry ale
uzupetnione o ,miekkie”, subiektywne parametry, takie jak koniecznos¢
hospitalizacji, koronarografii , angioplastyki czy nawrét dolegliwosci. W
tym przypadku dominuje subiektywny sktadnik oceny, nie wspominajac o
relatywnym przyczynieniu sie poszczegdlnych sktadowych do czestosci
MACE. Powoduje to powszechnie znane trudnosci w pordéwnaniu

poszczegodlnych doniesien.
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Funkcja lewej komory i nowe wskazniki hemodynamiczne a ro-
kowanie po zawale serca
Ocena funkcji lewej komory nalezy do absolutnie podstawowych

dziatan zmierzajgcych do oceny ryzyka i sposobdéw postepowania u
chorych z potencjalnym uszkodzeniem serca. Zazwyczaj dokonuje sie jej
poprzez analize echokardiograficzng, wentrykulografie izotopowg a obec-
nie takze poprzez badanie MRI, tomografie komputerowa czy analize przy
pomocy echo 3D. Ze wzgledu jednak na powszechng dostepnosc i wielo-
letnie doswiadczenie metoda echokardiograficzna pozostaje testem z
wyboru. Nalezy jednak zauwazy¢, ze metoda ta jest obarczona szeregiem
btedéw. Zaczynajac od jakosci uzyskanego obrazu, zatozen o sferycznosci
jamy serca, uzyskaniem obrazéw ”“skosnych” czy trudnosci w okresleniu
wewnetrznych brzegéw endokardium. Ponadto ocena ta zalezna jest od
czestosci pracy serca, obcigzenia wstepnego i nastepczego. Nalezy
rowniez zauwazy¢, ze istnieje klinicznie staba korelacja pomiedzy frakcjg
wyrzucania lewej komory a wydolnoscig fizyczng chorych. Informacja w
tym przypadku tylko o wartosci frakcji wyrzucania moze by¢ mylgca, gdyz
niska frakcja, przy znacznie zwiekszonej objetosci lewej komory moze oz-
naczac¢ relatywnie duzg objetos¢ wyrzutowa, podczas gdy prawidtowa
frakcja przy bardzo matej objetosci lewej komory moze oznaczaé¢ maty SV.
Przy stosowaniu oceny frakcji umyka tez niewielkie, subkliniczne
uszkodzenie LK. Warto réwniez dodad, ze jednokrotne oznaczenie EF moze
by¢ mylace réowniez z tego powodu, ze frakcja wyrzucania ulega stop-
niowej ewolucji po zawale serca (zaréwno poprawie jak i pogorszeniu).
Ndrepepa i wsp [86], wykazali w grupie 626 chorych z pierwszym za-
watem serca, ze poprawa funkcji lewej komory wigze sie ze znacznym

zredukowaniem ryzyka powikfan w obserwacji odlegtej.

Pomimo tych trudnosci i kontrowersiji, istnieje bogata literatura wskazuja-
ca, ze uposledzenie frakcji wyrzucania po zawale serca taczy sie zazwyczaj

ze ztym rokowaniem i znacznie zwiekszonym ryzykiem powiktan. Wszystko
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to sprawia, ze oznaczenie EF nalezy do standardow postepowania zale-
canego przez wszystkie wytyczne towarzystw naukowych. Zrozumiate jest
tez, ze istniejg intensywne préby uzupetnienia informacji uzyskanej z oz-
naczenia EF o inne, dopetniajgce oceny funkcji lewej komory serca. W os-
tatnich latach najwieksza uwage skupita nowa metoda analizy odksztatce-
nia miesnia sercowego. Przy czym najbogatsze doswiadczenie dotyczy
tzw. globalnego odksztatcenia podtuznego (GLPSS- global longitudinal
peak systolic strain). Przyktadem tych poszukiwan moze by¢ np. praca An-
toni i wsp [87], ktdrzy oceniali grupe 659 chorych po ostrym zawale serca.
W czasie obserwacji odlegtej (maksymalny czas 34 miesigce) 51 chorych
zmarto, u 16 doszto do zawatu, 123 przebyto ponowng rewaskularyzacje a
29 byto hospitalizowanych z powodu zawatu serca. W analizie hazardu
Coxa, GLPSS a nie frakcja wyrzucania byt najlepszym predyktorem
powiktan sercowo-naczyniowych. Dzieki szybkiemu pojawianiu sie podob-
nych doniesienn mozliwe byto przeprowadzenie meta-analizy licznych badan
dotyczacych oceny obu omawianych wyzej parametrow. Kalam i wsp [6]
wykazali na podstawie danych dotyczacych tacznie 5721 chorych, ze ocena
GLPSS ma przewage w ocenie prognozowania powiktan u chorych ze
schorzeniami sercowo-naczyniowymi (zawat, niewydolnos$¢ czy wada ser-
ca). Uzyskane wyniki badan wiasnych potwierdzajg czesciowo te wnioski.
W przeprowadzonej analizie Kaplan-Meier) najnizszy tercyl frakcji wyrzu-
cania (EF<38%) byt istotnie zwigzany z najgorszym rokowaniem. Jednak
najbardziej zmniejszony GLPSS nie taczyt sie istotnie z obecnoscig
powiktan w poréwnaniu do podgrup z mniej uposledzonym podtuznym od-
ksztatcaniem lewej komory. Nalezy takze dodac, ze ostatni tercyl EF nie
wptywatl w sposob istotny na hazard powiktan w modelu Coxa. Roznice
miedzy uzyskanymi danymi a tymi raportowanymi przez innych badaczy
wynika¢ moggq m.in. z faktu, ze w przypadku znacznych réznic w EF i
GLPSS w badanej populacji kontrast pomiedzy chorymi sprzyja uwypukle-

niu roli predyktoréw. W badaniach wtasnych wszyscy chorzy charaktery-
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zowali sie uposledzeniem funkcji lewej komory, a wiec mniejszg hetero-

gennoscig co mogto wptywaé na wyniki uzyskanej analizy.

Precyzyjna ocena funkcji lewej komory ma krytyczne znaczenie,
szczegolnie u chorych z niewydolnoscig serca. Ztotym standardem w tym
przypadku jest cewnikowanie serca, z oceng krzywych cisnien i objetosci.
Postepowanie to jest z oczywistych powodéw mato dostepne, lecz w ostat-
nich latach opracowano nieinwazyjng metode pozwalajgcq na ocene tych
parametrow przy pomocy echokardiografii. Jednym z parametrow w takiej
analizie, integrujacych funkcje lewej komory i uktadu tetniczego jest tzw.
sprzezenie komoro-tetnicze. Poniewaz analizowana populacja wifasna
wykazywata wyrazng redukcje EF (mediana 43%), postanowiono postuzy¢
sie analizg VA coupling dla oceny przewidywania powiktan w trakcie
przedtuzonej obserwacji. W ostatnim okresie Antonini-Canterin et al. [88]
wykazat, przydatnosé oceny sprzezenia komorowo-tetnicze dla przewidy-
wania powiktan w grupie 41 chorych po przebytym zawale serca. Milewska
i wsp [1] zaobserwowata w grupie 569 chorych z ACS, w ciggu 625 dni ob-
serwacji, ze zwiekszenie (pogorszenie) parametru VAcoupling>1.68
wigze sie z istotnie zwiekszonym hazardem powikian sercowo-
naczyniowych. Grupe badanych w tym przypadku stanowili chorzy z za-
watem serca i mediang EF=53%. W analizowanej populacji wtasnej gorsze
sprzeganie komoro-tetnicze wystepowato w grupie chorych z powikfania-
mi. Ponadto w analizie Kaplan-Meier najbardziej niekorzystny wskaznik
VAcoupling tgczyt sie z istotnie czestszym ryzykiem wystgpienia zawatu,
udaru lub zgonu. Jednoczes$nie zaobserwowano, ze w analizie hazardu
Coxa parametr ten nie przyczyniat sie w sposdb niezalezny od charak-
terystyki klinicznej do ryzyka powiktan. Wytlumaczenie tego zjawiska
moze byc¢ analogiczne do wnioskowania przedstawionego powyzej dla EF i
GLPSS.

Poniewaz wszystkie metody oceniajgce mozliwosci przewidywania

powiktan nie sprawdzajq sie zawsze i w kazdej z badanych subpopulacji
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trwaja nieustanne poszukiwania nowych wskaznikéw, ktére jesli nie w
uniwersalny, to wtasnie w celowany sposob znajdg zastosowanie w prog-
nozowaniu u chorych ze schorzeniami uktadu sercowo-naczyniowego. Tego
typu podejscie doprowadzito do odkrycia nowego sposobu analizy krzywej
ciSnienia centralnego mierzonego na poziomie aorty. W wyniku zas-
tosowania nowych metod interpretacyjnych wyekstrahowano dwa nowe
parametry tzw. cisnienie zbiornika (reservoir pressure) oraz cisnienie
nadmiarowe (excess pressure) zwigzane z nadmierng pracg lewej komory.
W naturalny sposéb odkrycie to prowadzito do analizy czy te parametry
bedg przydatne dla prognozowania powiktan w grupach ryzyka np.
chorych z nadcisnieniem tetniczym czy niewydolnoscig serca. Wstepne
wyniki potwierdzity ich przydatnos¢ do wspomnianych zadan. Pierwszym,
znaczacym doniesieniem na temat przydatnosci cisnienia nadmiarowego
byty obserwacje Davies i wsp [70]. Badacze ci w cigqgu 3 lat obserwowali
923 pacjentow z nadcisnieniem, zrekrutowanych do badania ASCOT-CAFE.
Przeprowadzona analiza 134 wydarzen sercowo-naczyniowych wykazata,
ze zwiekszona wartos¢ cisnienia nadmiarowego (pole pod krzywa)
pozwalata przewidzie¢ wystgpienie powiktan niezaleznie od pici, wieku i
innych konwencjonalnych czynnikéow ryzyka. Te oraz inne wyniki staty sie
bodzcem do przeprowadzenia badan wtasnych weryfikujgcych przydatnosé
reservoir-excess pressure dla prognozowania powiktan u chorych po prze-
bytym zawale, z uposledzong frakcjq wyrzucania lewej komory. Jak
wykazata analiza obserwowanej populacji wskaznik excess pressure byt
istotnie wyzszy w podgrupie z MACE, znalazto to takze potwierdzenie w
analizie Kaplan-Meier kwartyli rozktadu excess pressure i ich zwigzku z
wystgpieniem powiktan. Co wazniejsze najwiekszy kwartyl ci$nienia nad-
miarowego wykazywat tez niezalezny zwigzek z wystgpieniem powikfan w
modelu wieloczynnikowego hazardu Coxa, po uwzglednieniu waznych
parametrow klinicznych. Dane te stanowig cenne uzupetnienie dotychcza-
sowych doniesien o potencjalnej przydatnosci nowej metody analizy krzy-

wej cisnienia centralnego dla celéw prognostycznych.
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Podsumowanie uzyskanych wynikow

1. U 30% chorych z zawatem serca poddanych rewaskularyzacji i leczo-
nych zgodnie z zaakceptowanymi wytycznymi, dochodzi w ciggu 5 lat do

powikfan sercowo-naczyniowych (zgon, ponowny zawat, udar).

2. Czynnikami sprzyjajacymi wystgpieniu powiktan w badanej populacji
jest: przebycie pomostowania aortalno-wiencowego, przebyty udar mozgu

oraz podeszty wiek.

3. W analizie Kaplan-Meier ryzyko powiktan zwigzane byto z najwyzszym
tercylem excess pressurepr: (ciSnienia nadmiarowegorr1) lub najwyzszym
tercylem VA coupling (sprzezenia komoro-tetniczego) lub najnizszym ter-

cylem EF (frakcji wyrzucania lewej komory)

4. W modelu regresji wieloczynnikowej Coxa tylko najwyzszy tercyl excess
pressurepri byt w sposéb niezalezny zwigzany ze zwiekszonym ryzykiem

powikfan sercowo-naczyniowych

Whnioski

Aortalne cisnienie nadmiarowe stanowi niezalezny czynnik ryzyka
pozwalajacy przewidzie¢ powikfania sercowo-naczyniowe u chorych z os-

trym zawatem serca i obnizong frakcjg wyrzucania lewej komory.
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Streszczenie
Wstep

Prognozowanie powiktan u chorych, ktdrzy przebyli zawat serca opiera sie
o ocene wystepowania klinicznych czynnikow ryzyka takich jak wiek, pte¢,
przebyty zawat, udar, pomostowanie aortalno-wiencowe czy wystepowanie
cukrzycy lub niewydolnosci nerek. Ponadto jest ona wspomagana analizg
funkcji hemodynamicznych serca i naczyn takimi jak np. frakcja wyrzuca-
nia lewej komory, odksztatcenie podtuzne, sprzeganie komoro-tetnicze,
cis$nienie tetnicze obwodowe i centralne (a takze oceng pochodnych wyo-

drebnionych z tych pomiaréw).

Cel pracy

Celem pracy byto przetestowanie hipotezy dotyczacej przydatnosci
aortalnego cisnienia nadmiarowego (excess pressurepri) i ciSnienia zbiorni-
ka (reservoir pressureprr) dla przewidywania powiktan sercowo-
naczyniowych (zgon, udar, zawat serca) u chorych z ostrym zespotem
wiencowym w postaci zawatu serca i zmniejszong frakcjg wyrzucania lewej

komory.

Material

Do badania witgczono 251 chorych (mediana wieku 64 lata) przyje-
tych z rozpoznaniem zawatu serca u ktdrych stwierdzono frakcje wyrzuca-
nia lewej komory <50%. U pacjentow dokonano oceny cisnienia tet-
niczego (obwodowego i centralnego), sztywnosci lokalnej tetnicy szyjnej
(QAS), grubosci kompleksu btony wewnetrznej i sSrodkowej (IMT) tetnicy
szyjnej. Dokonano oceny echokardiograficznej z oznaczeniem frakcji
wyrzucania (EF), odksztatcenia podtuznego (GLPSS) i sprzegania komoro-
tetniczego (VA coupling). Przeprowadzono tez dekompozycje krzywej
cisSnienia centralnego z wyodrebnieniem krzywej cisnienia zbiornika

(reservoir pressureprr) i ciSnienia nadmiarowego (excess pressureprr).
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Chorych poddano przedtuzonej obserwacji, maksymalnie 1704 dni. Wszys-
tkie badania przeprowadzone 48-72 godz od przyjecia chorego do szpitala.
Pierwotnym punktem kornicowym byto wydarzenie ztozone: zgon, udar, za-
wat serca. W przypadku wystgpienia u jednego pacjenta kilku wydarzen
koncowych tylko pierwsze z nich byto brane pod uwage w analizie. Przezy-
cie wolne od zdarzen po uptywie czasu obserwacji testowano metodg Ka-
plan-Meiera a istotnos¢ roznic testem log-rank. Dla oceny istotnosci
wptywu zmiennych niezaleznych zastosowano model proporcjonalnego

hazardu Coxa.
Wyniki

W ciggu catego czasu obserwacji wystgpito 78 powiktan (47 zgonédw,
21 zawatow, 10 udardéw). Analiza grupy w ktdérej wystgpity powiktania
wykazata, ze pacjenci u ktérych wystgpity niekorzystne nastepstwa zawatu
byli starsi, cierpieli czesciej na cukrzyce, przebyty zawat, przebyty udar
oraz czesciej w przesztosci dokonano w tej podgrupie pomostowania aor-
talno-wiencowego. Poréwnanie parametrow hemodynamicznych wykazato,
ze u chorych z powiktaniami stwierdzano istotnie statystycznie wyzsze
ciSnienie tetnicze skurczowe (obwodowe i centralne), nizszgq amplifikacje
ciSnienia tetna, wyzsze ciSnienie rezerwuaru i nadmiarowe, nizszg frakcje
wyrzucania, wyzszy wskaznik sprzegania komoro-tetniczego, mniejsze
tempo i wielko$¢ odksztatcania podiuznego lewej komory. Pogtebiona anal-
iza statystyczna Kaplan-Meier wykazata, ze ryzyko powikian zwigzane byto
z najwyzszym tercylem excess pressurepr: (cisSnienia nadmiarowegopr) lub
najwyzszym tercylem VA coupling (sprzezenia komoro-tetniczego) lub na-
jnizszym tercylem EF (frakcji wyrzucania lewej komory). Natomiast w
modelu regresji wieloczynnikowej Coxa tylko najwyzszy tercyl excesspri
byt w sposob niezalezny zwigzany ze zwiekszonym hazardem powiktan
sercowo-naczyniowych. Natomiast czynnikami klinicznymi szczegdlnie i w

sposdb niezalezny sprzyjajacymi wystgpieniu powiktan w badanej popu-
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lacji sq: przebycie pomostowania aortalno-wiencowego, przebyty udar

mdzgu oraz podeszty wiek.
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Abstract

Introduction

Prognosis of complications in patients after a myocardial infarction is
based on the analysis of the occurrence of clinical risk factors such as age,
sex, previous infarction, stroke, coronary artery bypass grafting or the in-
cidence of diabetes or renal failure. In addition, the assessment is sup-
ported by analysis of haemodynamic functions of the heart and vessels
such as the left ventricle ejection fraction, longitudinal strain, ventriculo-
arterial coupling, peripheral and central arterial pressure as well as deriva-

tives from these measurements.

Aim

The aim of the study was to test the hypothesis regarding the usefulness
of excess pressure and reservoir pressure for predicting cardiovascular
complications (death, stroke, myocardial infarction) in patients with acute

coronary syndrome and reduced left ventricle ejection fraction.

Material and Methods

A total of 251 patients (median age 64 years) admitted with a diagnosis of
myocardial infarction and who had a left ventricle ejection fraction <50%
were enrolled to this study. Patients were evaluated for arterial pressure
(peripheral and central), stiffness of the local carotid artery (QAS), thick-
ness of the intima-media complex (IMT) of the carotid artery. Echocardio-
graphic assessment was performed for evaluation of ejection fraction (EF),
longitudinal strain (GLPSS) and ventriculo-arterial coupling (VA coupling).
Decomposition of the central pressure curve with separation of the reser-
voir pressure curve (excesspri) was also performed. The patients under-
went prolonged observation, maximum 1704 days. All tests were carried
out 48-72 hours after admission to the hospital. The original end point

was a complex event: death, stroke, heart attack. If one patient had sev-
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eral final events, only the first of them was taken into account in the
analysis. The event-free survival after the observation time was tested us-
ing the Kaplan-Meier method and the significance of the differences with
the log-rank test. The Cox proportional hazard model was used to assess

the significance of the influence of independent variables.

Results

During the entire observation period, 78 complications occurred (47
deaths, 21 infarctions, 10 strokes). Analysis of the group in which compli-
cations occurred showed that patients with adverse consequences of in-
farction were older, more often had diabetes, myocardial infarction, stroke
and more often in the past in this subgroup were performed coronary
artery bypass grafting. Comparison of haemodynamic parameters showed
that statistically significant higher systolic blood pressure (peripheral and
central) was found in patients with complications, lower pulse pressure
amplification, higher reservoir pressure and excess pressure, lower ejec-
tion fraction, higher ventriculo-arterial coupling index, lower rate and ex-
tent of left ventricle longitudinal strain. An in-depth statistical analysis of
Kaplan-Meier showed that the risk of complications was associated with
the highest tertile of excesspr1 or the highest tertile of VA coupling (arterial
coupler) or the lowest tertile of EF (left ventricle ejection fraction). How-
ever, in the Cox multifactor regression model, only the highest excessprm
tertile was independently associated with an increased hazard of cardio-
vascular complications. In contrast, clinical factors, particularly and in an
independent manner, conducing the occurrence of complications in the
study population were: coronary artery bypass grafting, previous stroke

and old age.
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Summary
1. In 30% of patients with myocardial infarction undergoing revasculariza-
tion and treated in accordance with accepted guidelines, cardiovascular

complications (death, myocardial infarction, stroke) occur within 5 years.

2. The factors that are particularly conducing the occurrence of complica-
tions in the studied population are: a history of coronary artery bypass

grafting, stroke and old age.

3. In the Kaplan-Meier analysis, the risk of complications was associated
with the highest tertile of excess pressure (excesspr1) or the highest tertile

VA coupling (ventriculo-arterial coupling) or the lowest tertile of EF

4. In the Cox multifactor regression model, only the highest tertile of ex-
cess pressure was independently associated with an increased hazard of

cardiovascular complications

Conclusions
Aortic excess pressure is an independent risk factor that predicts cardio-

vascular complications in patients with acute myocardial infarction and re-

duced left ventricle ejection fraction.
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