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. WYKAZ UZYWANYCH SKROTOW

( uzywano skrotow zalecanych przez Sekcje Echokardiografii Polskiego
Towarzystwa Kardiologicznego, zawartych w podreczniku

Echokardiografia Praktyczna pod redakcjg P. Podolca oraz modyfikaciji

wiasnych)

2D STE (ang. 2 Dimensional Speckle Tracking Echocardiography) echokardiograficzna
technika sledzenia markerow akustycznych

2-ch projekcja koniuszkowa dwujamowa

3-ch projekcja koniuszkowa tréjjamowa

4-ch projekcja koniuszkowa czterojamowa

A predkos¢ szczytowa péznej fazy naptywu mitralnego zaleznego od skurczu
przedsionka

A poznorozkurczowa predkos¢ pierscienia mitralnego

ACEI inhibitory enzymu konwertujgcego angiotensyny

Ad wartos¢ wczesnorozkurczowego tempa odksztatenia koniuszka

A dur czas trwania wstecznego przeptywu w zyle ptucnej w trakcie skurczu przedsionka

AF migotanie przedsionkow

AFI (ang. Automated Function Imaging) automatyczna detekcja miokardium

Asc Ao wymiar aorty wstepujgcej

Ar rotacja koniuszka

ARB antagonisci receptora dla angiotensyny



As wartos¢ szczytowa skurczowego tempa odksztatcenia koniuszka

At czas trwania fali wstecznej w ocenie sptywu z zyt ptucnych

AVC (ang. Aortic Valve Clousure) czas zamkniecia zastawki aortalne;j

BNP (ang. Brain Natriuretic Peptide) peptyd natriuretyczny

Bd warto$¢ wczesnorozkurczowego tempa odksztatenia podstawy serca

Br rotacja podstawy serca

Bs wartos¢ szczytowa skurczowego tempa odksztatcenia podstawy serca

CAD (ang. Coronary Artery Disease) choroba wiehcowa serca

CMR (ang. Cardiac Magnetic Resonance) kardiologiczny rezonans magnetyczny

CSA (ang. Cross-Sectional Area) powierzchnia ujscia

D predkos¢ maksymalna fali rozkurczowej w zytach ptucnych

DecT (ang. Deceleration Time) czas deceleracji fali wczesnego naptywu mitralnego

dp/dt szybkos¢ zmiany cisnienia skurczowego w lewej komorze

E predkos¢ szczytowa fali naptywu mitralnego we wczesnej fazie napetniania lewej
komory

E' wczesnorozkurczowa predkosé pierscienia mitralnego

EKG badanie elektrokardiograficzne

EMD (ang. electromechanical delay) opdznienie elektryczno-mechaniczne

FPS (ang. frames per second) liczba klatek obrazu na sekunde

GLPS (ang. Global Longitudinal Peak Systolic Strain) wartos¢ globalnego szczytowego

skurczowego odksztatcenia podtuznego

GUMed Gdanski Uniwersytet Medyczny

HA (tac. Hypertension Arterialis) nadcisnienie tetnicze

HR (ang. Heart Rate) czestos¢ akcji serca



IABP

IVSd

IVSs

LA

LBBB

LGE

LV

LVAD

LvVDD

LVEF

LVOTO

LVSD

LVEDV

LVESV

MMMS

NSTEMI

ozwW

PSTRI

Pwd

(ang. Intra-aortic Balloon Pump) kontrapulsacja wewnagtrzaortalna

(ang. InterVentricular Septal end Diastolic thickness) grubo$¢ miesnia przegrody

miedzykomorowej w rozkurczu

(ang. InterVentricular Septal end Systolic thickness) grubo$¢ miesnia przegrody

miedzykomorowej w skurczu

(ang. Left Atrium) lewy przedsionek serca

(ang. Left Bundle Branch Block) blok lewej odnogi peczka Hisa

(ang. Late Gadolinium Enhancement) pdzne kontrastowanie w kardiologicznym

rezonansie magnetycznym po podaniu gadolinu

(ang. Left Ventricle) lewa komora serca

(ang. Left Ventricle Assist Device) urzadzenie wspomagajgce czynnos¢ lewej komory

serca

(ang. Left Ventricular end Diastolic Dimension) wymiar koncoworozkurczowy lewej

komory

(ang. Left Ventricle Ejection Fraction) frakcja wyrzutowa lewej komory

(ang. Left Ventricle Outflow Tract) droga odptywu lewej komory

(ang. Left Ventricular end Systolic Dimension) wymiar koncowoskurczowy lewej

komory

(ang. Left Ventricular end Diastolic Volume) objetos¢ koncoworozkurczowa lewej

komory

(‘ang. Left Ventricular end Systolic Volume) objetos¢ koncowoskurczowa lewej

komory

markery martwicy miesnia sercowego

zawat miesnia sercowego bez przetrwatego uniesienia odcinka ST

ostry zespot wiencowy

(ang. Pre Stretch Index) wskaznik przedskurczowego rozciggania

(ang. Posterior Wall diastolic Diameter) grubo$¢ miesnia tylnej Sciany lewej komory w

rozkurczu



SAM

STEMI

TdP

TDE

Tnl

TR

TTC

TVI

UR

VF

\al

WMSI

predkos¢ maksymalna fali skurczowej w zytach ptucnych

(ang.

Systolic Anterior Motion) skurczowy ruch przedniego ptatka zastawki mitralnej

do przodu w kierunku przegrody miedzykomorowej

zawat miesnia sercowego z przetrwatym uniesieniem odcinka ST

(fr. torsade de pointes) wieloksztattny czestoskurcz komorowy

(ang.

Tissue Doppler Echocardiography) doplerowska echokardiografia tkankowa

wartos¢ troponiny |

(ang.

(ang.

(ang.

(ang.

(ang.

(ang.

(ang.

Twist Rate) tempo skretu

TakoTsubo Cardiomyopathy) kardiomiopatia Takotsubo

Time Velocity Integral) catka predkosci przeptywu

Untwist Rate) tempo odkrecania

Ventricular Fibrilation) migotanie komor

Ventricular Tachykardia) czestoskurcz komorowy

wall motion score index) wskaznik kurczliwosci odcinkowej
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Il. WSTEP

Il. 1. Kardiomiopatia Takotsubo

1.1. Definicja

Kardiomiopatia Takotsubo (TTC) jest ostrg chorobg serca zaliczang do
pierwotnych nabytych kardiomiopatii . Po raz pierwszy zostata opisana w Japonii,
przez Dote i wspotautorow w 1991 roku 2. Nazwe swa, a takze jeden ze swych
synonimow - zespot balonowania koniuszka (ang. apical balooning syndrome),
czerpie z osobliwego ksztaltu jaki w typowej postaci TTC przybiera lewa komora
serca, w poznoskurczowej fazie cyklu pracy (Ryc 1.). Przypomina on putapke
stuzgcg niegdy$ japonczykom do potowu osmiornic (jap. : tako- osmiornica, tsubo-
naczynie). Nazywana jest takze zespotem ztamanego serca lub kardiomiopatig
wywotang stresem, za sprawg zwigzku pomiedzy stresem emocjonalnym lub
fizycznym a zachorowaniem, obserwowanym u wiekszosci chorych 3. Cecha
charakterystyczng jest wystepowanie przejsciowych i odwracalnych zaburzen
kurczliwosci lewej komory obejmujgcych segmenty srodkowe i/lub koniuszkowe lewej
komory serca, ktoérych zakres wykracza poza unaczynienie pojedynczej tetnicy
wiencowej *. W obrazie klinicznym w ostrej fazie zachorowania TTC przypomina
ostry zespot wiencowy (OZW) i dlatego stanowi wazny punkt w diagnostyce
réznicowej, w szczegolnosci zawatu serca z przetrwatym uniesieniem odcinka ST
(STEMI), jednakze w koronarografii nie stwierdza sie zwykle istotnych

angiograficznie przewezen w nasierdziowych tetnicach wiencowych °.
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Ryc. 1. Wentrykulografia lewej komory serca w projekcji RAO 30 w fazie p6znoskurczowej (po stronie

lewej) i péznorozkurczowej (po stronie prawej) u pacjentki w ostrej fazie TTC.

1.2. Epidemiologia

Kardiomiopatia Takotsubo jest chorobg rzadka, jednak z chwilg pojawienia sie
w literaturze anglojezycznej doniesien o tej chorobie, jej rozpoznawalnos¢ zaczeta
znaczgco wzrastac. Pacjenci z rozpoznang TTC stanowig 1-3 % wszystkich chorych
z podejrzeniem zawatu miesnia sercowego poddawanych koronarografii  °.
Najczesciej dotyka kobiet w wieku okotomenopauzalnym ®’. Chorujg na TTC gtéwnie
osoby starsze, rozpoznawana jest zwykle w szdstej bgdz siodmej dekadzie zycia 68
Szacuje sie, ze 6-9% kobiet przyjetych do szpitala z podejrzeniem OZW, w
rzeczywistosci cierpi na kardiomiopatie wywotang stresem °. Mezczyzni stanowig
mniej niz 9 % pacjentow z TTC ’. Ciekawe jest zjawisko czestszego wystepowania
TTC, w odréznieniu od OZW, latem '°. Wykazano zwigzek pomiedzy TTC a
przewlektymi schorzeniami psychicznymi takimi jak zaburzenia Iekowe i

11,12

depresja , a takze osobowoscig typu D '°. Osobowosé typu D, zwana takze

stresowg, cechuje sie wystepowaniem tzw. negatywnej emocjonalnosci czyli
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sktonnosci do przezywania silnych negatywnych emocji takich jak lek, gniew, irytacja
czy wrogos¢ oraz zahamowaniem spotecznym tj. Swiadomym unikaniem zagrozenia
zwigzanego z relacjami spotecznymi i sktonnoscig do powstrzymywania sie od

wyrazania negatywnych emocji "°.
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‘ Nazwy synonimiczne TTC

T —

Apical ballooning without apical ballooning

Mid-ventricular variant of transient apical ballooning

Transient left ventricular mid-portion ballooning

Reversible apical ballooning of left ventricle

Transient mid-ventricular ballooning cardiomyopath

Cardiac apical ballooning syndrome

L —

Reverse takotsubo syndrome

Stress cardiomyopathy
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e e ——

Neurogenic stunned myocardium
Broken heart syndrome
Ampulla-shaped cardiomyopath

Ball-shaped spherical dilation of left ventricular apex
Transient mid-ventricular akinesia

Tab 1. W tabeli przedstawiono synonimiczne nazwy TTC 16
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1.3. Obraz kliniczny

Najczestszymi objawami TTC w badaniu podmiotowym jest nagty
spoczynkowy bol w klatce piersiowej o lokalizacji zamostkowej, ktoremu w
wiekszosci przypadkow towarzyszy duszno$é spoczynkowa 7. Niekiedy
pierwszymi objawami TTC sg kotatania serca, omdlenie, ogolne ostabienie, nudnosci
lub kaszel. Rzadko pierwszym objawem TTC jest nagte zatrzymanie krazenia °.
Czasem TTC moze mie¢ takze przebieg bezobjawowy, a rozpoznanie stawiane jest
przypadkowo na podstawie zmian w EKG lub wzrostu stezenia markeréw martwicy
miesénia sercowego (MMMS) w trakcie hospitalizacji z przyczyn pozasercowych '"-'°.
Cechg szczegolng TTC jest zwigzek silnego stresu z wystgpieniem choroby. Okoto
2/3 pacjentow identyfikuje wystgpienie objawow z silnym przezyciem emocjonalnym
lub wystgpieniem stresora fizycznego. Spektrum stresoréw jest bardzo szerokie i
zréznicowane, zaréwno w zakresie jakosciowym jak i ilo$ciowym 2%, Wystepowanie

klasycznych czynnikdw ryzyka miazdzycy jest nierzadkie u pacjentow z TTC 7.

Stan kliniczny pacjentéw z TTC jest zroznicowany. Niektorzy przy przyjeciu nie majg
nieprawidtowosci w badaniu przedmiotowym, inni prezentujg cechy niewydolnosci
krgzenia. Wg danych pochodzacych z literatury, obrzek ptuc przy przyjeciu dotyczyc
moze nawet 45% chorych, zas wstrzgs kardiogenny z konieczno$cig stosowania
kontrapulsacji wewnatrzaortalnej wystepowaé moze nawet do 20% przypadkéw 2>2°.
Gtosny szmer skurczowy nad sercem u pacjenta zTTC moze $wiadczy¢ o
dynamicznym zawezaniu drogi odptywu lewej komory (ang. left ventricle outflow tract
obstruction, LVOTO) lub istotnej niedomykalnosci zastawki mitralnej (ang. mitral

requrgitation, MR).

1.4. Badania dodatkowe

W badaniu elektrokardiograficznym u pacjentow z TTC zmiany
wystepujgce w okresie repolaryzacji sg charakterystyczne dla ostrego niedokrwienia
miokardium 2"~ %°. Przejsciowe uniesienie odcinka ST wystepuje u 30-50% chorych,
najczesciej w odprowadzeniach przedsercowych. U pozostatych pacjentow

obserwuje sie obnizenia odcinka ST, zmiany ST-T niespecyficzne, gieboko ujemne
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zatamki T lub blok lewej odnogi peczka Hisa (ang. Left Bundle Branch Block, LBBB).
Ewolucja zmian elektrokardiograficznych obserwowana w kolejnych dobach

obejmuje inwersje zatamka T oraz wydtuzenie skorygowanego odstepu QT #"2°,

Wiekszos¢ pacjentow z TTC w badaniach laboratoryjnych ma znamiennie
podwyzszone stezenie biomarkeréw martwicy miesnia serca. Dowodzi to
wystepowania nekrozy kardiomiocyta w przebiegu choroby. Poziom troponiny
sercowej (Tnl) oraz frakcji MB kinazy kreatynowej (CKMB) jest zwykle niewysoki w
stosunku do zaburzen Kkurczliwosci, nizszy niz u pacjentow z petnosciennym
zawatem serca STEMI i poréwnywalny do pacjentéw z zawatem serca NSTEMI 393",
Szczyt stezenia troponiny przypada na 24 godziny od wystgpienia pierwszych
objawow °8. Niekiedy stezenie markeréw martwicy miesnia sercowego (MMMS) nie
przekracza punktu odciecia dla rozpoznania zawatu. Dostepne sg sprzeczne dane
dotyczace korelacji stezenia MMMS i rokowania pacjentéw z TTC. W jednym
badaniu wyzszy poziom troponiny sercowej wigzat sie z istotnie wiekszym ryzykiem
rozwoju ostrej niewydolnosci serca °. W dwoch innych badaniach nie wykazano
zwigzku pomiedzy stezeniem troponiny, a ryzykiem wystgpienia powiktan w ostrej
fazie zachorowania lub zgonem "%, Stezenie peptydow natriuretycznych (BNP, NT-
proBNP) zwykle jest takze podwyzszone u pacjentow z TTC, a ich wysoka warto$¢
moze stanowi¢ zty czynnik rokowniczy ***. W pracy Madhavana i wsp. stezenie
BNP byto wyzsze w grupie TTC niz w grupie STEMI. Wykazat on ponadto, ze wysoki
stosunek szczytowych wartosci peptydu natriuretycznego i troponin sercowych moze
stanowi¢ cenng wskazéwke w diagnostyce roznicowej TTC i zawatu serca '
Oznaczenie poziomu endogennych katecholamin lub kortyzolu nie niesie za sobg
udowodnionej skutecznosci w diagnostyce pacjentéw z TTC i nie pozwala rozrézni¢
w wiarygodny sposéb TTC i zawatu serca *'. Do chwili obecnej nie ma biomarkera
pozwalajacego rozpozna¢ TTC ze 100% czutoscig i swoistoscig. Ostatnio
Jaguszewski i wsp. w oparciu o prébki krwi pacjentéw z czterech europejskich
osrodkow kardiologicznych (w tym | Kliniki i Katedry Kardiologii GUMed) opisat cztery
czagstki microRNA jako swoisty i czuty marker TTC, wymagajagcy jednak dalszych

badan i walidacji **.

Przezklatkowe badanie echokardiograficzne (TTE) odgrywa kardynalng role w

diagnostyce pacjenta z bélem w klatce piersiowej. W kardiomiopatii wywotanej
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stresem TTE stuzy do oceny morfologii jam serca, oceny dysfunkcji skurczowej
komér serca, ktéra moze mie¢ charakter hipokinezy, akinezy lub dykinezy (ang.
balooning), oceny dysfunkcji rozkurczowej, diagnozy ewentualnych powiktan oraz

monitorowania zdrowienia °.

W klasycznej postaci TTC zakres odcinkowych
zaburzen kurczliwosci obejmuje segmenty koniuszkowe i srodkowe Scian miesnia
lewej komory serca, z czesto obserwowang hiperkineza segmentéw podstawnych *°.
Dalsze obserwacje kardiomiopatii pokazaty, iz klasyczny obraz regionalnych
zaburzen Kkurczliwosci, nie jest jedynym morfologicznym wariantem choroby.
Nierzadko w ostrej fazie TTC obserwuje sie zaburzenia kurczliwosci jedynie
segmentow srodkowych z zachowang dobrg, lub bardzo dobrg funkcjg segmentéw

koniuszkowych i koniuszka miesnia lewej komory ¥,

Taki wariant nosi nazwe
midventricular balooning TTC i moze stanowi¢ nawet 40% wszystkich przypadkow
kardiomiopatii wywotanej stresem . Innym typem jest tak zwana odwrécona postaé
TTC (ang. inverted TTC), w ktérej akinetyczne sg segmenty podstawne i srodkowe

lewej komory, za$ segmenty koniuszkowe wykazujg hiperkineze *°.

Najrzadszg
postacig TTC, wymagajacg jednoczesnie najwiekszej ostroznosci w stawianiu jej
rozpoznania, jest wariant w ktérym zaburzenia kurczliwosci sg ograniczone do
obszaru unaczynienia jednej tetnicy wiencowej (ang. focal TTC) *°. Zostat opisany
przypadek pacjentki | Kliniki Kardiologii GUMed, u ktérej TTC ma charakter
nawrotowy, a obserwowane do tej pory 3 epizody choroby za kazdym razem

41 Procesem

cechowat inny wzorzec odcinkowych zaburzen kurczliwosci
chorobowym w TTC moze by¢ takze objeta prawa komora serca. W pracy Elesbera i
kolegow dysfunkcja prawej komory dotyczyta 8 z 25 pacjentow i towarzyszyt jej
ciezszy przebieg kliniczny ostrej fazy choroby “2. Zaburzenia kurczliwosci miesnia
lewej i prawej komory serca majg charakter przejsciowy i uwaza sie, ze w
zdecydowanej wiekszosci przypadkow sg w petni odwracalne.

Do powiktan TTC, ktérych rozpoznanie i monitorowanie opiera sie na TTE
zaliczamy zawezanie drogi wyptywu lewej komory, skurczowy ruch przedniego ptatka
zastawki mitralnej do przodu, niedomykalnos¢ mitralng, obecno$¢ skrzepliny w lewej
komorze serca oraz pekniecie wolnej $ciany lewej komory Iub przegrody

miedzykomorowej *°.

Wykonanie koronarografii u pacjentéw z podejrzeniem TTC jest obowigzkowe

w celu wykluczenia istotnych angiograficznie przewezen w nasierdziowych tetnicach
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wiencowych. Nalezy nadmieni¢, ze obecnos¢ istotnych angiograficznie zmian i
konieczno$¢ ewentualnej rewaskularyzacji wiehncowej nie wyklucza rozpoznania
TTC *. W trakcie cewnikowania serca lewego, u pacjenta z podejrzeniem TTC po
koronarografii mozna wykonac¢ wentrykulografie, na podstawie ktérej mozliwe jest
okreslenie zakresu odcinkowych zaburzen kurczliwosci, ocena globalnej funkciji
skurczowej lewej komory oraz wykluczenie istotnej niedomykalnosci zastawki
mitralnej. Chociaz opisano typowe zmiany dla TTC w badaniu patomorfologicznym,

biopsja endomiokardialna nie jest wykonywana rutynowo **.
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Ryc. 2 Rycina przedstawiajgca trzy warianty anatomiczne kardiomiopatii Takotsubo. Po stronie lewej
wentrykulogramy, po prawej odpowiadajgcy im obraz echokardiograficzny w péznoskurczowej fazie
cyklu pracy serca. Panel gérny przedstawia klasyczng posta¢ TTC- apical ballooning. Panel srodkowy
przedstawia posta¢ midventricular ballooning TTC. Panel dolny przedstawia najrzadszg postaé -

invetred TTC (materiat wtasny).
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1.5. Patofizjologia

Etiopatogeneza TTC jest niejasna. Istnieje wiele hipotez, ktérymi probuje
ttumaczyC sie przyczyne wystgpienia choroby, z ktérych dominujgca jest teoria
negatywnego wplywu na serce wysokich stezen endogennej adrenaliny *°. Wptyw
silnego stresu poprzedzajgcy zwykle zachorowanie, zdaje sie potwierdza¢ to
przypuszczenie. Stezenie endogennych katecholamin w osoczu pacjentéw z TTC
jest w pierwszych dobach hospitalizacji 2-3-krotnie wyzsze niz u pacjentow z
zawatem serca *°. Patologicznie wysokie stezenia amin katecholowych, zwiekszajac
ilo§¢ wolnych rodnikdw, mogg wykazywacC bezposrednie dziatanie toksyczne na
kardiomiocyt *’. W sercu cziowieka wystepuja receptory adrenergiczne (ang.
adrenergic receptors, AR) B1, B2 i B3 réznigce sie powinowactwem do agonistow,
wewnatrzkomoérkowym szlakiem sygnalizacyjnym i gestoscig na powierzchni

kardiomiocyta “®4°

. Nadmierna stymulacja receptorow betaadrenergicznych w sercu
(B1AR i B2AR), poprzez szlaki wewnatrzkomérkowego przekaznictwa i stymulacje
biatka Gs, prowadzi do kardiotoksycznego stresu oksydacyjnego, przetadowania
cytoplazmy komdrek serca wapniem i martwicy *°. Receptory B 2AR w odréznieniu
od B 1AR, ktére tgczg sie wytgcznie z biatkiem Gs (stymulujgcym) wykazujg dwojakg
reakcje na stymulacje, poprzez biatko Gs lub Gi (inhibitorowe) *°. Heterogenne
dziatanie receptora B 2AR zalezne jest od rodzaju i stezenia agonisty, ktéry do niego
przytgcza sie. Na modelu mysim nadmierna stymulacja adrenaling (ale nie
noradrenaling) receptora B 2AR prowadzita do sprzezenia z biatkiem Gi, co
skutkowato zmniejszeniem stezenia cAMP i wywotywato efekt inotropowo ujemny *°.
Podanie dozylne szczurom duzych dawek adrenaliny w obserwacji Paur i wsp.
skutkowato redukcjg frakcji skracania segmentéw koniuszkowych i srodkowych lewej
komory o 30%. Jesli podawano dodatkowo toksyne krztusca - bedaca inhibitorem
biatka Gi, efekt ten nie byt obserwowany °'. Wieksza koncentracja receptoréw p 2AR
na koniuszku serca ssakéw, moze ttumaczy¢ zburzenia kurczliowsci obserwowane w
typowej postaci TTC *°.

Posrdd innych, mniej prawdopodobnych hipotez etiologii TTC wymienia sie:
1) zatrzymany zawat serca (aborted MI) czyli zawat serca wywotany peknieciem
blaszki miazdzycowej z nastepowg szybkg i catkowitg spontaniczng rekanalizacjg
(endogenne procesy fibrynolizy, wptyw lekdéw przeciwptytkowych i heparyny), 2)

rozlany spazm mikrokrgzenia lub wielonaczyniowy spazm epikardialnych tetnic
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wiencowych, 3) zawezanie drogi odptywu lewej komory powodujgce
wewnatrzsercowy gradient cisnien i uposledzenie podwsierdziowego przeptywu

wiencowego w obrebie koniuszka serca, 4) ogniskowe zapalenie miesnia sercowego
45,52

Czestsze wystepowanie kardiomiopatii wywotanej stresem u kobiet w okresie
pomenopauzalnym ttumaczy sie zmniejszeniem stezenia estrogenow we krwi, ktére
majg dziatanie kardioprotekcyjne i sympatykolityczne i niwelujg wptyw nie-

fizjologicznych stezen katecholamin na serce *°.

1.6. Leczenie

Do chwili obecnej nie dysponujemy badaniami klinicznymi, ktore oceniatyby i
poréownywatly interwencje terapeutyczne podejmowane u pacjentéw z TTC.
Postepowanie w chorobie opiera sie zatem dzisiaj na zrozumieniu jej patofizjologii,

leczeniu objawow oraz jej powiklan **

. Manifestacja kliniczna i jej bezsporne
podobienstwo do OZW, nakazujg postepowaé w poczatkowym okresie zgodnie
z zasadami diagnostyki i leczenia zawatu serca ®*. Odréznienie TTC od zawatu
serca przy uzyciu metod nieinwazyjnych przy obecnym stanie wiedzy wydaje sie by¢
niemozliwe. Angiografie tetnic wiencowych nalezy wykonac niezwtocznie, zwtaszcza
jesli u chorego przy przyjeciu utrzymuje sie bol w klatce piersiowej, a w EKG
obserwuje sie uniesienie odcinka ST Ilub dynamiczne zmiany odstepu ST-T.
Podanie lekéw fibrynolitycznych u pacjentéw z TTC nie przynosi zadnych korzysci i
naraza pacjenta na potencjalne powiktania tej terapii, jednakze w przypadku
pacjentow z uniesieniem odcinka ST i przy braku mozliwosci wykonania pilngj
koronarografii nie nalezy odstepowaé¢ od tej formy leczenia reperfuzyjnego nawet
przy podejrzeniu TTC 52,

Biorgc pod uwage zwigzek TTC zsilnym stresem emocjonalnym badz
fizycznym, identyfikacja i jesli to mozliwe eliminacja czynnika sprawczego oraz
wczesna opieka psychologiczna odgrywajg wazng role w leczeniu. Nalezy rozwazy¢
stosowanie lekow anksjolitycznych i uspokajajgcych, majgc jednakze na uwadze

5 Chociaz

mozliwos¢ wydtuzenia odstepu QT w trakcie ich stosowania
etiopatogeneza TTC nie zostata jednoznacznie potwierdzona, hipoteze o

kardiotoksycznym  wptywie  patologicznie  wysokich stezen  endogennych
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katecholamin uwaza sie za dominujgcg. Na jej podstawie ostrozne stosowanie
betaadrenolitykow we wczesnej fazie TTC wydaje sie by¢ racjonalnym. W literaturze
sugeruje sie stosowanie betaadrenolitykdw nieselektywnych (karwedilol, propranolol,
nadolol), ktére wywierajg antagonistyczny wptyw zaréwno na receptory alfa i beta
adrenergiczne co moze niwelowa¢ wazokonstrykcje obwodowg i poprawia¢ warunki
pracy serca (zmniejszenie obcigzenia nastepczego) **. Z powodu nagtej dysfunkcji
skurczowej lewej komory, pacjenci z TTC w ostrej fazie nierzadko prezentujg objawy
niewydolnosci serca, ktérg nalezy leczy¢ przy uzyciu powszechnie stosowanych grup
lekéw — inhibitorow enzymu konwertujgcego angiotensyne (ACEI) lub antagonistow
receptora dla angiotensyny (ARB), betablokerow, antagonistow aldosteronu, lekow
moczopednych ®*. Pacjenci niestabilni hemodynamicznie powinni by¢ leczeni w
warunkach intensywnego nadzoru kardiologicznego. Jesli u pacjenta wystgpi
niewydolnos¢ oddechowa (w przebiegu obrzeku ptuc, naktadajgcego sie zaostrzenia
POCHP, zapalenia ptuc) nalezy stosowac¢ wentylacje mechaniczng. W przypadku
obserwowanej hipotonii, czy wstrzgsu kardiogennego zastosowanie egzogennych

amin katecholowych jest kontrowersyjne

. W takich sytuacjach nalezy raczej
rozwazy¢ dozylng ptynoterapie pod kontrolg osrodkowego cisnienia Zzylnego,
stosowanie lewosimendanu czy urzadzeh wspomagajgcych funkcje lewej komory
(ang. Intra-aortic Balloon Pump- |ABP, Left Ventricle Assist Device-LVAD) °>>'.

Leczenia przeciwptytkowe przy pierwszym kontakcie z chorym na TTC opiera sie na
stosowanym w konkretnym osrodku schemacie leczenia OZW (kwas
acetylosalicylowy, tikagrelor, prasugrel, klopidogrel). Biorgc pod uwage ryzyko
powstania skrzepliny w akinetycznym obszarze koniuszka lewej komory, zawsze
nalezy rozwazy¢ stosowanie leczenia przeciwkrzepliwego (heparyna, antagonisci

witaminy K) 4.

Leczenie przewlekte pacjentéw z TTC takze ma charakter empiryczny i nie
zostato okreslone w randomizowanych probach Kklinicznych, czy chociazby w
oficjalnym stanowisku eksperckim. Stosowanie betadrenolitykow i ACEI etc. wydaje
sie byé racjonalne do czasu powrotu prawidiowej funkcji skurczowej lewej komory .

Przewlekte stosowanie lekdéw przeciwptytkowych u pacjentow, u ktérych nie
stwierdzono zmian miazdzycowych w tetnicach wiehcowych, nie wydaje sie byc¢

celowe.
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Wczesny przebieg TTC cechuje tendencja do wystepowania powiktan. Do
najczestszych zalicza sie **:

* lewokomorowg niewydolnosc serca: obrzek ptuc, wstrzgs kardiogenny

» skurczowy ruch przedniego ptatka zastawki mitralnej do przodu (SAM)

* dynamiczne zawezanie drogi odptywu lewej komory (LVOTO)

* niedomykalno$¢ mitralna (MR)

* komorowe zaburzenia rytmu serca - migotanie komér (ang. ventricular
fibrilation, VF), czestoskurcz komorowy (ang. ventricular tachycardia, VT),
wieloksztattny czestoskurcz komorowy (fr. torsade de pointes, TdP)

* nadkomorowe zaburzenia rytmu serca - migotanie przedsionkéw (ang. atrial
fibrilation, AF).

* zaburzenia automatyzmu i przewodzenia

* obecnosc¢ skrzepliny w lewej komorze serca, zatorowos¢ obwodowa.

* pekniecie wolnej Sciany lewej komory serca

Martwica kardiomiocytow, istotne uposledzenie funkcji lewej komory,
balonowate rozdecie i rozcigganie miesnia serca, wydtuzenie odstepu QT to gtdwne
czynniki ryzyka wystgpienia zaburzen rytmu serca i przewodzenia. Podnosi to
znaczenie i konieczno$¢ monitorowania EKG u pacjentow w pierwszych dobach
TTC.

1.7. Rozpoznanie

Kardiomiopatie Takotsubo nalezy podejrzewa¢ u pacjenta, u ktérego nagle
wystgpit bol w klatce piersiowej, w EKG obserwuje sie zmiany sugerujgce ostre
niedokrwienie miesnia sercowego, w echokardiogramie wystepujg zaburzenia
kurczliwosci, a koronarografia nie ujawnia istotnych przewezen w nasiedziowych
tetnicach wiencowych. Najczesciej stosowanymi kryteriami rozpoznania sg
zmodyfikowane kryteria wg Mayo Clinic (Tab. 2.). Co wazne ptec¢, wiek, wystgpienie
czynnika stresowego poprzedzajgcego chorobe nie zostaty w nich uwzglednione,
poniewaz TTC dotyczy¢ moze osob obojga pitci, w kazdym wieku i bez jednoznacznie

zdefiniowanego stresora. Warunkiem do postawienia ostatecznego rozpoznania jest
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udowodnienie wycofania sie zaburzen kurczliwosci i powrét funkcji lewej komory, co

wymusza wykonanie kontrolnego echo po wypisie ze szpitala.

Kryteria rozpoznania kardiomiopatii Takotsubo wedtug Mayo Clinic

Przejsciowa hipokineza, akineza lub dyskineza srodkowych segmentéw lewej komory z zajeciem lub
bez zajecia koniuszka; regionalne zaburzenia kurczliwosci swoim zasiegiem wykraczajgce poza

obszar unaczynienia jednej tetnicy wiencowej *

Nieobecnos¢ choroby wiencowej lub angiograficznych dowodéw wystepowania peknietej blaszki

miazdzycowej **

Nowe zmiany w EKG (uniesienie odcinka ST i/lub odwrdcenia zatamka T) lub podwyzszone stezenie

troponin sercowych

Wykluczenie pheochromocytoma, zapalenia miesnia sercowego

* W rzadkich przypadkach u pacjentéw mogg by¢ obserwowane odcinkowe zaburzenia kurczliwosci
ograniczone do unaczynienia pojedynczej tetnicy wiencowej
** Obecnos¢ istotnych angiograficznie przewezen w tetnicach wiencowych nie wyklucza rozpzonania

kardiomiopatii Takotsubo

Tab. 2. Tabela przedstawiajgca kryteria rozpoznania TTC wedtug Mayo Clinic 4

1.8. Rokowanie

Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalna u pacjentéw z TTC jest rézna w réznych
badaniach i oceniana na 0% do 8% °. Dotychczas uwaza sie, ze zaburzenia
kurczliwosci lewej komory ulegajg petnemu wycofaniu w czasie od kilku dni do

klikunastu tygodni 2*3:°8

. Rokowanie odlegte u pacjentow , ktorzy przezyli ostrg faze
choroby jest dobre, a przewidywany czas przezycia nie rozni sie w tej grupie istotnie,
w poréwnaniu z populacjg ludzi zdrowych 2. TTC moze mie¢ charakter nawrotowy,

odsetek pacjentéw u ktérych moze wystapi¢ nawrét choroby wynosi 5 - 10% ©.

Il. 2. Budowa miesnia sercowego i mechanika pracy serca
Miesnidwke komor serca cechuje niezwykle skomplikowany uktad, ktéry do

dzisiejszego dnia nie zostat do konca wyjasniony. Przyjeto model trojwarstwowej

architektury miesnia lewej komory, ktére to warstwy pozostajg ze sobg w Scistej
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lacznosci i stanowig morfologiczne i czynnosciowe kontinuum °°. Patrzac na serce
od strony jego Sciany przedniej, widkna potozone podnasierdziowo tworzg tzw.
zewnetrzng warstwe skosng o orientacji lewoskretnej i kgcie nachylenia okoto - 60
stopni. Orientacja wtokien ulega zmianie w srodkowej warstwie miokardium na
okrezng i przebiegajgcag pod katem 0 stopni (okrezna warstwa srodkowa). Widkna
biegngc dalej w strone wnetrza jamy serca, w obszarze podwsierdziowym tworzg
warstwe wewnetrzng podtuzng, o orientacji prawoskretnej i kgcie nachylenia okoto
80 stopni °*°°. Heterogenna budowa miokardium przektada sie na skomplikowang
mechanike pracy serca. W trakcie skurczu serca komory zmniejszajg sie nie tylko w
swym wymiarze poprzecznym (radialnym), za co odpowiada okrezna warstwa
srodkowa widkien wykonujgc prace ttoczacg. Wtdkna warstwy zewnetrznej, a przede
wszystkim wewnetrznej, zmniejszajg jej wymiar podtuzny, tak aby redukcja swiatta
komor wywotana pracg widkien okreznych nie zostata utracona przez ich
wydtuzenie **®'. Poza ruchem w kierunkach poprzecznym i podtuznym zauwazono ,
ze podstawa i koniuszek serca wykonujg takze przeciwstawny ruch okrezny. W
trakcie skurczu izowolumetrycznego podstawa serca wraz z zamknietymi
zastawkami mitralng i trojdzielng oraz koniuszek serca obracajg sie w kierunku
przeciwnym do ruchu wskazéwek zegara obserwujgc ruch od strony koniuszka.
Nastepnie we wilasciwej fazie skurczu podstawa serca zaczyna obracaé sie w
kierunku zgodnym z ruchem wskazéwek zegara, zas koniuszek dalej obraca sie w
kierunku przeciwnym do ruchu wskazéwek zegara ®'®*. Energia zgromadzona w
kolagenowym matrixie i biatkach cytoszkieletu serca zostaje uwolniona w biernej
fazie rozkurczu, co powoduje ruch okrezny w odwrotnych kierunkach i warunkuje
czynne zasysanie krwi z przedsionkéw do komoér 4. Ten zlozony i tréjwymiarowy
ruch serca okre$lono mianem ruchu wyzymajacego (ang. wringing) ®°. Jako pierwszy
zauwazyt i opisat go w 1628 sir Wililam Harvey w swym dziele ,Exercitatio
anatomica de motu cordis et sanguinis in animalibus” (Ryc. 3.) ®°. Pierwsza ilo$ciowa
ocena ruchu rotacyjnego serca dokonywana byta w sposob inwazyjny - u zwierzat
oraz pacjentow, ktorzy byli poddawani operacjom kardiochirurgicznym. Ostatnie dwie
dekady przyniosty rozwoj w analizie ruchu rotacyjnego metodami nieinwazyjnymi z
rezonansem magetycznym z funkcjg tagowania tkankowego jako ztotym
standardem ©. Jak dowiedziono ruch rotacyjny lewej komory odgrywa duzg role w jej
funkcji skurczowej oraz rozkurczowej, a techniki stuzgce do jego analizy stanowig

narzedzie w diagnostyce dysfunkcji miokardium %7,
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EXERCITATIO
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VILIELMI HARVEI ANGLI,
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~ Sumptibys GVILIELMI FITZERL

ANNO M. DC. XXFIIT.

Ryc. 3. Strona tytutlowa dzieta sir Williama Harvey’a pt. ,Exercitatio anatomica de motu cordis et

sanguinis in animalibus”.
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Il. 3. Echokardiograficzna ocena funkcji lewej komory serca metodami

klasycznymi

Obecnie echokardiografia stanowi jedng =z najwazniejszych metod
obrazowania w kardiologii. W sposob nieinwazyjny i powtarzalny oferuje dane o
morfologii i funkcji poszczegodlnych struktur serca. Postepujgca miniaturyzacja oraz
poprawienie jakosci obrazowania sprawity, ze dostepnos¢ do badania
echokardiograficznego jest coraz szersza. Echokardiograf staje sie powoli
narzedziem codziennego uzytku w oddziale ratunkowym, oddziale intensywnej opieki
medycznej czy na sali operacyjnej. Jednym z najczesciej stawianych pytan
echokardiografiscie jest ocena funkcji skurczowej i rozkurczowej lewej komory serca.
Parametrem najszerzej stosowanym w codziennej praktyce klinicznej jest frakcja
wyrzutowa lewej komory (ang. Left Ventricle Ejection Fraction, LVEF). Ma ona
udowodniong warto$¢ diagnostyczng, rokowniczg, na jej podstawie podejmuje sie
decyzje terapeutyczne °®®°. Przyjeta w codziennej praktyce jest wzrokowa ocena
funkcji lewej komory, ktérej podstawowym ograniczeniem jest doswiadczenie lekarza
wykonujacego badanie %7,

Najwczesniejszg metodg ilosciowej oceny globalnej funkcji skurczowej lewej komory
byty pomiary liniowe grubosci przegrody m-k i Sciany tylnej oraz wymiarow
wewnetrznych skurczowego (ang. Left Ventricular end Systolic Dimension, LVSD) i
rozkurczowego (ang. Left Ventricular end Diastolic Dimension, LVDD) jamy lewej
komory w projekcjach przymostkowych w osi dtugiej. Warunkiem prawidtowosci
pomiarow jest ich prostopadty przebieg w stosunku do Scian i osi dtugiej lewej
komory. Na ich podstawie mozna wyliczy¢ najprostszy z parametrow opisujgcych
catkowitg czynnos$¢ skurczowg lewej komory - frakcje skracania (ang. fractional

shortening, FS), ktory okresla formuta:

FS =LVDD - LVSD / LVDD x 100%

Wzor 1. Wzér opisujgcy najprostszy parametr funkcji lewej komory - frakcje skracania. FS - frakcja
skracania, LVDD - wymiar kohcoworozkurczowy lewej komory LVSD - wymiar koncowoskurczowy

lewej komory.
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Na podstawie pomiaréw liniowych mozna takze, przy uzyciu np. formuty
Teichholza wyliczy¢ wartos¢ LVEF. Pomiary liniowe dokonywane sg na poziomie
segmentow podstawnych lewej komory, dlatego w przypadku obecnosci
odcinkowych zaburzen kurczliwosci w innych obszarach lewej komory, nie sg
zalecane .

Echokardiografia dwuwymiarowa pozwala okresli¢ powierzchnie jamy lewej
komory w Kilku projekcjach i na ich podstawie wyliczy¢é parametry objetosciowe.
Wykonanie recznego obrysu granicy wsierdzia w projekcjach koniuszkowych cztero- i
dwujamowej pozwala policzy¢ objetosci rozkurczowg (ang. Left Ventricular end
Diastolic Volume, LVEDV) i skurczowg (ang. Left Ventricular end Systolic Volume,
LVESV) lewej komory. Pochodng tych objetosci jest frakcja wyrzutowa, ktérg okresla

wzor:

LVEF= LVEDV - LVESV / LVEDV x 100%

Wzor 2. Wzér opisujacy frakcje wyrzutowg lewej komory. LVEF- frakcja wyrzutowa lewej komory,
LVEDV - objetos$¢ koncoworozkurczowa lewej komory LVESV - objetos¢ koncowoskurczowa lewej

komory.

Zalecang przez European Society of Cardiology i American Heart Association
metodg obliczania objetosci i frakcji wyrzutowej lewej komory jest dwuptaszczyznowa
metoda sumowania dyskéw wedtug zmodyfikowanej formuty Simpsona "'. W tej
metodzie jama lewej komory w projekcjach koniuszkowych dwu- i czterojamowej
dzielona jest na szereg dyskoéw, ktérych suma objetosci w fazie skurczu i rozkurczu
stanowi odpowiednio LVESV i LVEDV. W ostatnich latach coraz szerzej do
automatycznej oceny powierzchni, objetosci i frakcji wyrzutowej stosowana jest
technika oferowana przez oprogramowanie echokardiograféow zwana automatyczng
detekcja wsierdzia (ang. Automated Function Imaging, AFI) ">. Do codziennej
praktyki wchodzi takze echokardiografia trojwymiarowa, ktérg cechuje wieksza
dokfadnos¢ i Scislejsza korelacja z kardiologicznym rezonansem magnetycznym, w
ocenie objetosci lewej komory i jej frakcji wyrzutowej ">,

Echokardiografia dwuwymiarowa pozwala takze na ocene regionalnej funkcji

lewej komory serca. Lewg komore obrazowang w projekcjach przymostkowej w osi
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dtugiej i krotkiej oraz koniuszkowej 4- i 2-jamowej dzieli sie na 16, a uwzgledniajgc

1. Dla kazdego z segmentéw

Scisty obszar koniuszka serca, na 17 segmentéw
osobno okresla sie kurczliwos¢ i przydziela wartos¢ liczbowg - normokineza lub
hiperkineza — 1 punkt, hipokineza -2 punkty, akineza — 3 punkty, dyskineza - 4
punkty. Suma wartosci liczbowych zobrazowanych segmentéw podzielona przez ich
ilos¢ daje iloraz okreslony mianem wskaznika kurczliwosci odcinkowej (wall motion

score index, WMSI).

Il. 4. Echokardiograficzna ocena funkcji lewej komory serca przy uzyciu

zjawiska doplera

Echokardiografia doplerowska, ktéra pozwala na obrazowanie przeptywu krwi
réwniez znalazta kliniczne zastosowanie w ocenie globalnej funkcji skurczowej lewej
komory "°. Na jej podstawie mozna obliczy¢ objeto$é wyrzutowa lewej komory (ang.
stroke volume, SV) jako iloczyn catki predkosci krwi przeptywajgcej przez ujscie
tetnicze lewe w czasie skurczu (ang. Time Velocity Integral, TVI) i powierzchni tego

ujscia (ang. cross-sectional area, CSA) jak we wzorze.

SV=TVI x CSA

Wzor 3. Wzér opisujgcy objetosé wyrzutowg. SV - objetos¢ wyrzutowa, TVI - catka predkosci krwi w

ujsciu tetniczym lewym, CSA - powierzchnia ujscia

Objetos¢ wyrzutowa nie jest prostg pochodng funkcji skurczowej lewej
komory, zalezy bowiem od wielu czynnikéw, ale pozwala oszacowacC w przyblizeniu

rzut serca (ang. cardiac output, CO) wg wzoru:

CO=SV xHR

Wzor 4. Wzér opisujacy rzut serca. CO - rzut serca, SV - objeto$¢ wyrzutowa, HR - czestos¢ akcji

serca.
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Innym parametrem okreslanym metodami echokardiografii doplerowskiej jest
ocena szybkosci zmiany cisnienia w lewej komorze podczas skurczu czyli obliczenie
dp/dt. Ten niezalezny od warunkéw obcigzenia lewej komory parametr, obliczany jest
przy uzyciu widma doplerowskiego fali ciggtej niedomykalnosci mitralnej, na ktérym
okresla sie dwa punkty, w ktérych fala zwrotna osiaga predko$é 1 m/s oraz 3 m/s '°.
Punkty te odpowiadajg gradientowi cisnien pomiedzy lewg komorg i lewym
przedsionkiem o wartosci 4 mmHg i 36 mmHg. Parametr dp/dt jest ilorazem r6znicy
wyzej wymienionych gradientdow (32 mmHg) i czasu jaki uptyngt miedzy tymi

punktami co przedstawia wzor:

dp/dt= 32 mmHg / dt

Wzor 5. Wzér opisujgcy parametr dp/dt w ocenie funkcji skurczowej lewej komory.

Tkankowa echokardiografia doplerowska (ang. Tissue Doppler
Echocardiography, TDE) jest kolejng technikg stuzgcg do oceny globalnej i
odcinkowej funkcji skurczowej lewej komory. Oznaczenie predkosci ruchu tkanki w
TDE opiera sie na tych samych zasadach co obliczenie predkosci przeptywajgcej
krwi w doplerze fali pulsacyjnej czy doplerze kodowanym kolorem. Zastosowanie
odpowiednich algorytmoéw oraz filtrow predkosci (ang. low pass filter) pozwala
wyrézni¢ sygnat pochodzacy od gestych i wolniej poruszajgcych sie struktur serca
takich jak miokardium czy tgcznotkankowe pierscienie zastawek. TDE cechuje duza
rozdzielczos¢ przestrzenna i czasowa. Dane uzyskane z TDE mozna analizowac
przy uzyciu doplera pulsacyjnego — w uzyskanych spektrach oznacza sie
maksymalng predkos¢, nachylenie oraz interwaly czasowe. Badanie obrazéw
uzyskanych z TDE znakowanego kolorem pozwala pozyska¢ bardziej ztozone
parametry ruchu serca takie jak odksztatcenie (ang. strain), przemieszczenie (ang.

displacement) czy tempo odksztatcenia (ang. strain rate) %"

Wszystkie  metody opisane powyzej nie oceniajg zlozonej i
wieloptaszczyznowej mechaniki skurczu lewej komory i sg oparte (za wyjgtkiem

echokardiografii doplerowskiej) na analizie przyrostu grubienia miesnia lewej komory.
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Il. 5. Echokardiograficzna ocena funkcji lewej komory serca technika
sledzenia markeréw akustycznych (STE-speckle-tracking

echoacrdiography)

Technika sledzenia markerow akustycznych jest relatywnie nowg metodg
stuzaca do oceny funkcji miesnia sercowego 8. Pozwala w sposéb obiektywny,
ilosciowy i niezalezny od kata analizy na ocene globalnej i odcinkowej funkcji lewej
komory serca ®*"®® Podstawg powstawania obrazu w echokardiografii jest odbicie
ultradzwiekdéw od granic osrodkow o roznej gestosci przy zatozeniu, ze dtugosc¢
obrazowanych struktur jest wieksza od dtugosci fali ultradzwiekowej. Gdy
ultradzwieki napotkajg na strukture, ktérej wielkos¢ jest mniejsza od dtugosci fali
ultradzwiekowej (wtdkna miesniowe, fragmenty tkanki tgcznej, kapilary, elementy
morfotyczne krwi), fale emitowane przez gtowice ulegajg rozproszeniu we wszystkich
kierunkach. Czes¢ rozproszonych ultradzwiekéw powraca wstecznie do gtowicy
(echa rozproszone) %8. Zjawisko to wykorzystywane jest np. w module doplerowskim
do pomiaréw przeptywow krwi, gdzie ultradzwieki ulegajg rozproszeniu od wiele
mniejszych sktadnikow krwi lub do analizy zmiennosci natezenia w cyklu serca
powracajgcych ech rozproszonych (ang. Cyclic variation of integrated backscatter,
CVIBS). CVIBS jest technikg wykorzystywang do jakosciowej oceny miesnia
sercowego. W module tym analizowane sg sygnaty rozproszone wytgcznie w
miokardium, z pominieciem fal odbitych od granic osrodkow takich jak krew-tkanka

czy tkanka-ptyn osierdziowy ®'.

Interakcje pomiedzy wigzkg ultradzwiekow, a wiéknami miesniowymi
mniejszymi od dtugosci fali ultradzwiekowej, sg takze powodem niejednorodnosci
obrazu echokardiograficznego w skali szarosci. Powstate punktowe ziarnistosci
(ang. speckles — ziarna) stanowig swoiste markery akustyczne. Technika $ledzenia
markerow akustycznych (ang. speckle tracking echocardiography, STE) oparta jest
na analizie zmiany ich  potozenia w  dwuwymiarowych  obrazach
echokardiograficznych wysokiej rozdzielczosci w cyklu pracy serca °*%. Sledzac
przemieszczenie markerow akustycznych przy uzyciu nowoczesnych algorytmow,
mozna uzyska¢ dane na temat predkosci przemieszczenia (ang. velocity), wartosci
przemieszczenia (ang. displacement), tempa odksztatcenia (ang. strain rate) oraz

odksztatcenia (ang. strain) miokardium w trzech kierunkach przestrzennych -
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podiuznym (ang. longitudinal), poprzecznym (ang. radial) i okreznym (ang.
circumferential), a takze rotacji lewej komory ®4°778:7982 Do parametréw ocenianych

przy uzyciu STE, ktére znajdujg coraz szersze zastosowanie w klinice zaliczamy:

1) odksztatcenie (strain) [%]- pomiar okreslajgcy stopien deformacji analizowanego
obszaru miokardium w odniesieniu do jego potozenia wyjsciowego. Wyrazony jest on
w procentach. Przyjeto przyjmowac wartosci ujemne gdy odksztatcenie ma charakter
skracania lub scienczania oraz dodatnie gdy odksztatcenie polega na wydtuzaniu lub

grubieniu. Wyrdznia sie:

* odksztatcenie podiuzne (ang. longitudnial strain) — deformacja miokardium
skierowana od podstawy do koniuszka serca okreslana w projekcjach koniuszkowych
3-jamowej, 4-jamowej i 2-jamowej. W zdrowym sercu w trakcie skurczu dochodzi do
skracania wymiaru podtuznego lewej komory, stgd wartosci ujemne odksztatcenia
podiuznego. Odksztatcenie podtuzne pozwala uzyska¢ dane o odcinkowej i
catkowitej funkcji lewej komory serca (ang. global longitudinal , GLPS). Mozliwa jest
topograficzna prezentacja szczytowych wartosci odksztatcenia podtuznego (ang.
peak longitudinal strain) w postaci mapy planarnej dla 17 segmentow lewej komory
(Ryc. 4).

* odksztalcenie poprzeczne (ang. radial strain) — deformacja miokardium
skierowana do srodka jamy lewej komory oceniana w projekcjach przymostkowych w
osi kroétkiej. W trakcie skurczu prawidtowo dochodzi do grubienia miokardium stad
odksztatcenie poprzeczne w tej fazie cyklu przyjmuje wartosci dodatnie. R6zne formy

prezentacji odksztatcenia poprzecznego przedstawiono na Ryc. 5.

» odksztatcenie okrezne (ang. circumferential strain) — deformacja miokardium
polegajgca na skracaniu wtokien miesniowych w wymiarze okreznym prowadzgc do
zmniejszenia obwodu lewej komory oceniana w projekcjach przymostkowych w osi

krotkiej. Fizjologicznie przyjmuje wartosci ujemne.
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Peak Systolic Strain

Ryc. 4. Wartosci odcinkowego i globalnego szczytowego odksztatcenia podiuznego LV (GLPS)
przedstawiona w formie mapy planarnej w 17 segmentowym modelu lewej komory u zdrowego

ochotnika.

Ryc. 5. Rézne formy prezentacji warto$ci odksztatcenia poprzecznego (ang. radial strain) na poziomie

segmentow koniuszkowych lewej komory u zdrowego ochotnika. Po stronie lewej przedstawiono
podziat koniuszka lewej komory na obszary zainteresowania (géra) oraz prezentacje odksztatcenia
poprzecznego w trybie obrazowania jednowymiarowego M (dét). Po stronie prawej ilustracja

odksztatcenia poprzecznego w postaci wykresu. AVC- czas zamkniecia zastawki aortalnej.
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2) tempo odksztalcenia (ang. strain rate, SR) [1/sek]- parametr przedstawiajgcy
szybkos¢ odksztatcenia miokardium. SR wyliczamy dzielgc réznice predkosci dwéch

punktow w badanym obszarze przez odlegtos¢ pomiedzy tymi punktami.

Jak wspomniano powyzej, przy uzyciu algorytmow opartych o $ledzenie
markerow akustycznych, mozliwa jest takze analiza mechaniki obrotowej lewej

62-64,67,82,83

komory Odksztatcenie obrotowe lewej komory opisujg ponizsze

parametry:

* rotacja (ang. rotation) [stopnie]- parametr opisujacy ruch obrotowy lewej komory
w przekroju w osi krotkiej dookota punktu zlokalizowanego w centrum masy lewej
komory. Przyjmuje wartos¢ kata o jaki odchyla sie miokardium w interesujgcym nas
przekroju poprzecznym i w okreslonej fazie cyklu pracy serca, w stosunku do jego
wartosci wyjsciowej. Jak wiadomo ruch rotacyjny koniuszka i podstawy serca odbywa
sie w przeciwstawnych kierunkach. Koniuszek obraca sie w kierunku przeciwnym do
ruchu wskazoéwek zegara, a kat rotacji przyjmuje wartosci dodatnie. Podstawa serca
obraca sie w kierunku zgodnym z ruchem wskazéwek zegara i dla jej ruchu przyjeto
wartosci ujemne (Ryc. 6.). We wczesnej fazie diastole dochodzi do uwolnienia
energii potencjalnej zgromadzonej w interstitium serca w czynnej fazie skurczu i
miokardium na poszczegolnych poziomach biernie odksztatca sie w kierunkach

przeciwstawnych do obserwowanych w fazie systole (odksztatcenie przeciwskretne).
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LV kaniuszek

LV podstawa

Ryc. 6. Rycina przedstawiajgca kierunek odksztatcenia obrotowego na poziomie koniuszka i podstawy
serca oraz krzywe wyrazajgce wartosci rotacji dla poszczegdélnych obszaréw zainteresowania oraz

wartos¢ srednig (Ar- wartosc¢ rotacji koniuszka, Br- wartos$¢ rotacji podstawy serca).

* skrecenie skurczowe lewej komory (ang. twist) [stopnie] — bezwzgledna
réznica pomiedzy maksymalng wartoscig rotacji na poziomie koniuszka serca (Ar) i
maksymalng wartoscig rotacji na poziomie podstawy serca (Br) (Ryc. 7.) co

przedstawia wzor:

twist [°]= Ar [°] - (-Br) [°]
Wzor 6. Wzér opisujgcy skrecenie skurczowe lewej komory (twist). Ar- warto$¢ rotacji na poziomie

koniuszka, Br- wartos¢ rotacji na poziomie podstawy serca.

» skrecenie skurczowe znormalizowane o wymiar podtuzny lewej komory (ang.
torsion) [stopnie/cm]- iloraz skrecenia skurczowego lewej komory i Sredniegj

wartosci wymiaru podiuznego lewej komory w rozkurczu (odlegtos¢ pomiedzy
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koniuszkiem i podstawg serca) w projekcjach koniuszkowych czterojamowej (4ch) i

dwujamowej (2ch). (D) co przedstawia wzor:

torsion [°/cm]= twist [°] / (Srednia dtugos¢ LV w 4ch i 2ch ) [cm]

Wzor 7. Wzér opisujacy skrecenie skurczowe znormalizowane o wymiar podtuzny lewej komory
(torsion). twist- skrecenie skurczowe, LV - lewa komora, 4ch- projekcja koniuszkowa czterojamowa,

2ch- projekcja koniuszkowa dwujamowa.

W literaturze istniejg réznice w definiowaniu catkowitej deformacji skretnej
lewej komory. Pojec twist i torsion w pracach opisujgcych mechanike skretng serca

uzywa sie naprzemiennie do opisu tego samego zjawiska °°.

Istnieje takze
réznorodnos¢ w definiowaniu powyzszych zjawisk w kontekscie cyklu
hemodynamicznego pracy serca czyli czasu, w ktoérym skrecenie jest mierzone.
Kontrowersje te wynikajg w pewnej mierze z faktu, ze rotacja podstawy i koniuszka
serca nie zawsze jest synchroniczna. Maksymalne warto$ci obrotu na obu
poziomach nie muszg wypada¢ w tym samym punkcie czasowym, ani tym bardziej
nie zawsze w czasie zamkniecia zastawki aortalnej, ktory konczy faze skurczu.
Chrzanowski zaproponowat dla niejednoczesnej rotacji w obrebie lewej komory

pojecie gradientu czasowego deformaciji skretnej lewej komory .
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wist = Ar + (-1)Br

\‘_—'._____‘_“_____'_._.__,...—...\

R R T L L T

i
t
'

Ryc 7. Rycina przedstawiajgca warto$¢ skrecenia skurczowego (twist) lewej komory serca (AVC -
czas zamkniecia zastawki aortalnej, Ar - warto$¢ rotacji koniuszka, Br - wartos¢ rotacji podstawy

serca.

* rozkurczowe odksztatcenie przeciwskretne lewej komory (Untwist) [stopnie] -
bezwzgledna roéznica pomiedzy wartosciami obrotu przeciwskretnego lewej komory

na poziomie koniuszka serca i podstawy serca w fazie rozkurczu

* tempo rotacji skretnej i przeciwskretnej (ang. twist rate, untwist rate)-
parametry przedstawiajgce tempo odksztatcenia obrotowego uzyskiwane z krzywych

temp rotacji skretnej w skurczu i przeciwskretnej w rozkurczu (Ryc.8).
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Ryc 8. Rycina przedstawiajgca krzywe tempa rotacji na poziomie koniuszka i podstawy serca oraz

krzywg tempa rotacji skretnej i przeciwskretnej lewej komory. Ad- warto$¢ wczesnorozkurczowego
tempa odksztatenia koniuszka , As- wartos¢ szczytowa skurczowego tempa odksztatcenia koniuszka,
Bd- warto$¢ wczesnorozkurczowego tempa odksztatcenia podstawy serca , Bs- wartos¢ szczytowa

skurczowego tempa odksztatcenia podstawy serca, TR- tempo skretu, UR- tempo odkrecania

Funkcja serca jest procesem cyklicznym, dlatego osobnego komentarza
wymaga ustalenie ram i punktdow czasowych (ang. timing), w ktérych dokonuje sie
pomiaru zmiennych pochodzacych z analizy STE. W cyklu hemodynamicznym serca
zamkniecie zastawki aortalnej (ang. Aortic Valve Clousure, AVC) konczy faze
skurczu lewej komory (ang. end-systole). Punkt czasowy odpowiadajgcy AVC
wyznacza klik zamkniecia zastawki aortalnej obserwowany na spektrum przeptywu
przez zastawke aortalng w badaniu doplerowskim fali ciggtej w projekcji
koniuszkowej pieciojamowej. Jednakze zauwazono, ze deformacja skurczowa lewej
komory u czesci pacjentdw nie musi konczy¢ sie w czasie AVC i moze trwac
diuzej ®°. Analizujgc np. deformacje podtuzng lewej komory obserwuje sie niekiedy

we wczesnej fazie rozkurczu dalsze skracania niektérych segmentéw miokardium.
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Zjawisko to nosi nazwe poskurczowego skracania (ang. Post Systolic
Shortening, PSS) i jest definiowane jako réznica maksymalnej wartosci skracania w
trakcie catego cyklu pracy serca i wartosci skracania w punkcie czasowym AVC. PSS
przedstawia sie w postaci wskaznika skracania poskurczowego (ang. Post
Systolic Index, PSI), ktéry stanowi iloraz wartosci skracania poskurczowego i
maksymalnej wartosci skracania w trakcie cyklu pracy serca i jest wyrazony w

procentach. (Ryc. 9.).

Post-systolic index = (B-A/B)x100%

e —————————————————————————————————

Faza skurczu

L

A — wartos$¢ odksztatcenia skurczowegow czasie AVC B — wartos¢ maksymalnego odksztatcenia

Ryc. 9. Na rycinie przedstawiono schematycznie zjawisko poskurczowego odksztatcenia miesnia
lewej komory na przyktfadzie odksztalcenia podiuznego w postaci wskaznika poskurczowego

skracania (PSI). AVC - czas zamkniecia zastawki aortalne;j.

Przy uzyciu STE mozliwa jest analiza rozciggania miokardium w trakcie
skurczu izowolumetrycznego (ang. pre-stretch) przed nastepujgcym po nim
skracaniu wystepujgcym w dalszej fazie skurczu i warunkujgcym wyrzut krwi z jamy

lewej komory serca. U podioza pre-stretch lezg fizjologiczna sekwencja
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rozprzestrzeniania sie fali pobudzenia w sercu oraz dyspersja w czasie trwania
zamiany impulsu elektrycznego w uktadzie bodzcoprzewodzgcym na mechaniczng
odpowiedz aparatu kurczliwego w obrebie poszczegdlnych obszaréw lewej komory
8 Poczatek skracania poszczegolnych wiokien miesnia sercowego poprzedzony jest
lokalng depolaryzacjg btony kardiomiocytow. Sprzezenie elektryczno-mechaniczne,
odbywa sie w interwale czasowym zwanym opdznieniem elektryczno-mechanicznym
(ang. electromechanical delay, EMD) i trwa nie dtuzej niz kilkadziesigt milisekund.
Udowodniono, ze czas EMD wykazuje transmuralng heterogennos¢ oraz nie jest
jednakowy w obrebie poszczegdlnych obszaréw serca. W zdrowych sercach, w
trakcie rytmu zatokowego EMD jest dtuzszy w obszarze subepikardialnym niz w
podwsierdziowym oraz w obrebie segmentow podstawnych w stosunku do
segmentéw koniuszkowych lewej komory ®. Obszary aktywowane wczes$niej kurcza
sie szybciej, co moze wywieraC bezposredni wptyw przez pocigganie na przylegte
regiony oraz wywota¢ ruch krwi w kierunku obszaréw aktywowanych podzniej.
Powyzsze zjawiska skutkowa¢ moga rozcigganiem we wczesnej fazie systole .
Zjawisko rozciggania przedskurczowego przedstawia sie w postaci wskaznika
rozciggania (ang. Pre-Stretch Index, PSTRI), ktéry stanowi stosunek szczytowej
wartosci rozciggania i roznicy tej wartosci z wartoscig skracania poszczegolnych

segmentéw oznaczong pod koniec fazy skurczu tj. w czasie AVC (Ryc. 10.)
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Pre-stretch index = 100xP/(P-E)

Ryc. 10. Schematyczne przedstawienie zjawiska przedskurczowego rozciggania miokardium na
przykfadzie odksztatcenia podtuznego. A- skurczowe rozcigganie miokardium, AVC- czas zamkniecia
zastawki aortalnej, P - wartos¢ szczytowa rozciggania przedskurczowego, B - skracanie skurczowe,

E- wartos¢ odksztatcenia w koncowej fazie skurczu lewej komory.

Technika sledzenia markerow akustycznych byta poréwnywana i walidowana
w odniesieniu do innych, wczesniejszych metod oceny ztozonej mechaniki pracy
serca. Udowodniono, ze wyniki uzyskiwane metodg STE sg powtarzalne oraz w
stopniu minimalnym zalezne od roznicy pomiedzy obserwatorami. Na podstawie
analizy maksymalnej deformaciji podtuznej lewej komory uzyskujemy jak wspomniano
wartos¢ globalnego szczytowego odksztatcenia podtuznego - GLPS. GLPS jest
pomiarem okreslajgcym deformacje catego miokardium i w tym aspekcie wykazuje
pewna analogie do frakcji wyrzutowej w ocenie funkcji skurczowej lewej komory &,
choc¢ opisuje odksztatcenie w innym kierunku i odnosi sie do zmiany jej dtugosci a nie

objetosci .

Za deformacje podituzng w gtébwnej mierze odpowiadajg witdkna
podwsierdziowe miokardium, ktore wykazujg duzg podatnos¢ na uszkodzenie w
przebiegu chorob serca, stgd ocena tej sktadowej mechaniki pracy serca znajduje

coraz szersze zastosowanie w klinice ®*. GLPS zyskato uznanie w literaturze jako
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czuly, swoisty, fatwy do wykonania i powtarzalny parametr do oceny funkgciji

89

skurczowej lewej komory 7. Na przetomie ostatnich lat uzyteczno$¢ oceny

odksztatcenia podiuznego zostata oceniona w chorobie niedokrwiennej serca %%,

949 nadcisnieniu tetniczym . Witdkna mie$niowe warstwy

wadach nabytych serca
srodkowej i zewnetrznej odpowiedzialne za odksztatcenie okrezne i poprzeczne sg
mniej wrazliwe i do uposledzenia ich funkcji dochodzi pdzniej, co przektada sie na ich
mniejszg czutos¢ w wykrywaniu istotnych patologii, a takze mniejszg powtarzalnosc

wynikow i rzadsze zastosowanie w codziennej praktyce #4%° .

Mechanika obrotowa lewej komory przez stulecia intrygowata naukowcoéw i
lekarzy. Richard Lower w swym dziele "Tractatus de Corde" wydanym w Londynie w
1669 opisat obrotowy ruch lewej komory serca i poréwnat go do "wyzymania

ptéciennej Sciereczki w celu wyci$niecia z niej wody po praniu” ®° (

Ryc. 11). llosciowa
ocena zjawiska stata sie jednak mozliwa, dzieki postepowi technologicznemu dopiero
w XX wieku %, Pierwsze pomiary deformacji skretnej lewej komory dokonywane byty
W sposob inwazyjny, poprzez implantacje metalowych klipsow na powierzchni serca
u zwierzagt laboratoryjnych lub pacjentdw  poddawanych  zabiegom
kardiochirurgicznym. Pierwszg metodg nieinwazyjnej oceny rotacji lewej komory byta
analiza przy uzyciu sercowego rezonansu magnetycznego z funkcjg znakowania
miokardium (ang. tagged CMR). W ostatnich latach rozwdj technik
echokardiograficznych pozwolit na ocene rotacji przy uzyciu doplera tkankowego
oraz techniki sledzenia markeréw akustycznych. Przydatnos¢ 2DSTE w ocenie
rotacji serca zostata potwierdzona przez Notomi i wsp., ktdérzy zgodnosc¢ analizy tg
metodg potwierdzili przez poréwnanie z wynikami uzyskiwanymi przy uzyciu
sercowego rezonansu magnetycznego z funkcjg znakowania miokardium ® oraz
Helle-Valle i wsp. , ktdrzy poréwnali ja do sonomikrometrii i tagged CMR ®’. Ocena
rotacji na podstawie ultrasonograficznych obrazéw serca stata sie szeroko dostepna.
Poskutkowato to okresleniem wpltywu réznych zmiennych fizjologicznych i
patofizjologicznych na wartosci odksztatcenia skretnego oraz wykorzystaniem tej
techniki do oceny funkcji serca w réznych stanach kardiologicznych. Istnieje szereg
danych wskazujgcych na dodatnig korelacje pomiedzy deformacjg skretng a
oceniang przy pomocy klasycznej echokardiografii funkcjg skurczowg lewej komory.
Chrzanowski wykazat umiarkowang dodatnig korelacje pomiedzy skreceniem lewej

komory w punkcie AVC i frakcjg wyrzutowa 4. Infuzja dobutaminy w pracy Helle-
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Valle skutkowata wzrostem wartosci rotacji koniuszka i podstawy serca oraz

skrecenia skurczowego lewej komory ©.

Bertini i wsp. obserwowali obnizone
wartosci skrecenia lewej komory u pacjentdéw z zawatem miesnia sercowego oraz
dysfunkcja skurczowa lewej komory %. W pracy Popescu i wsp. warto$¢ rotacji
podstawy i koniuszka serca oraz warto$¢ skrecenia lewej komory u pacjentow z
kardiomiopatig rozstrzeniowg byly istotnie nizsze w poréwnaniu z grupg kontrolng
zdrowych ochotnikéw *. Warto$¢ skrecenia skurczowego lewej komory zalezy takze
od wartosci obcigzenia wstepnego (rosnie wraz ze wzrostem preload) i nastepczego
(maleje wraz ze wzrostem afterload) 2.

Proces rotacji przeciwskretnej jest pierwszym zjawiskiem w mechanice rozkurczu
lewej komory serca i przypada na okres rozkurczu izowolumetrycznego i poczgtkowy
okres napetniania komér . Wsteczna rotacja na poziomie koniuszka i podstawy
serca w przeciwstawnych kierunkach w fazie diastole generuje ujemne cisnienie
wewnatrz lewej komory. Powstaly gradient cisnien pomiedzy komorg i lewym
przedsionkiem warunkuje aktywne zasysanie krwi w fazie szybkiego napetniania

63

komor Zaburzone wartosci tempa rotacji przeciwskretnej udowodniono w

badaniach klinicznych u pacjentéw z dysfunkcja skurczowa lewej komory serca '%, z
dysfunkcja rozkurczowa w przebiegu stenozy aortalnej !, u pacjentéw z przerostem

miesnia lewej komory w przebiegu nadci$nienia tetniczego '%?, w chorobie

98,103

niedokrwiennej i zawale miesnia sercowego oraz u pacjentow z pierwotng

niedomykalnoscig zastawki dwudzielnej '%.

Takze PSS stato sie przedmiotem intensywnych badan. Parametr ten okazat
sie by¢ czutym lecz nieswoistym wskaznikiem dysfunkcji miesnia lewej komory serca
195 Jego przydatnosé kliniczng okreslano w badaniach w populacjach pacjentéw

106 107

chorych na chorobe niedokrwienng serca i nadcisnienie tetnicze Rosngce

zainteresowanie PSS doprowadzito do okreslenia go jako potencjalnego wskaznika

niedokrwienia '%°

i zywotnosci miokardium u pacjentow po zawale miesnia
sercowego '°®. Co bardzo ciekawe PSS obserwuje sie takze u 0séb zdrowych, bez
rozpoznanej patologii uktadu sercowo-naczyniowego. W pracy Voigt'a i wsp. PSS
obserwowano w 31% analizowanych segmentéw w populacji zdrowych miodych

0s6b i w 40% w populacji 0séb zdrowych w wieku podesztym %>
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Ryc. 11. Strona tytutowa dzieta Richarda Lowera pt. ,Tractatus de Corde".
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Il. 5. Echokardiograficzna ocena funkcji lewej komory serca technika
sledzenia markeréw akustycznych 3 D ( 3D STE-speckle-tracking

echoacrdiography)

Dwuwymiarowy obraz echokardiograficzny reprezentuje jedynie waski wycinek
tkanki miesnia sercowego odpowiadajgcy ptaszczyznie obrazowania. Rodzi to ryzyko
wypadniecia sledzonych markerow akustycznych poza ptaszczyzne skanowania w
trakcie pracy serca, co moze utrudniaé ich analize ®'. To inherentne ograniczenie 2D
STE, mozna przezwyciezy¢ uzywajgc do obrazowania odksztatcenia echokardiografii

tréjwymiarowej (3D STE) °'1°,

Dzieki postepowi technologicznemu, stato sie
mozliwe uzyskanie w czasie rzeczywistym obrazu przestrzennego szerokokatnej
piramidy pokrywajgcej catg lewg komore serca, w ktorym ryzyko skrocenia
perspektywy obrazowania o0 np. segmenty koniuszkowe czy zgubienia
przemieszczajgcej sie czastki jest zniwelowane. 3D STE pozwala na jednoczasowe
obrazowanie odksztatcenia w trzech prostopadtych kierunkach, co daje unikalng
mozliwos$¢ jednoczesnej ilosciowej analizy odksztatcenia w kierunku podtuznym i
okreznym i uzyskanie tzw. odksztatcenia powierzchniowego (ang. area strain) ''°.
Oczywistg przewagg 3D STE nad 2D STE jest takze mozliwos¢ uzyskania wartosci
odksztatcenia lewej komory na podstawie danych pochodzgcych z jednego cyklu
pracy serca. Powyzsze pozwala nie tylko skroci¢ czas badania i analizy, ale co
wazniejsze czyni jg bardziej wiarygodng, gdyz dane z kilku, cho¢by nastepujacych po
sobie cykli, moga by¢ zaburzone przez ich réznoczasows rejestracje °''
Udowodniono, ze przy uzyciu 3D STE uzyskane wartosci odksztatcenia wykazujg
silng korelacje z wartosciami pochodzacymi z CMR "2,

Gtownym ograniczeniem 3D STE jest niedostateczna jakos¢ obrazow
echokardiograficznych, z ktérych powstajg tréjwymiarowe rekonstrukcje °'. Wsrod
innych wymienia sie takze gorszg niz w przypadku 2D STE rozdzielczos¢ czasowg

(ang. volume rate) '

. Jako metoda nowsza, cechuje jg nizszy, w porownaniu z 2D
STE, stopien walidacji i oceny przydatnosci klinicznej, co jest szczegdlnie wyrazone
w przypadku najnowszych zaawansowanych algorytméw umozliwiajgcych analize na

bazie pojedynczego cyklu pracy serca °'.
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lll Cel badania i gtéwne hipotezy badawcze

lll. 1. Cel badania

Celem prowadzonego badania byta echokardiograficzna ocena parametrow
mechaniki skurczu oraz odksztatcenia miesnia lewej komory ocenianych za pomocg
Sledzenia markerow akustycznych u pacjentow z rozpoznang kardiomiopatig

Takotsubo w obserwacji dtugoterminowej.

lll. 2. Giéwne hipotezy badawcze

1. Analiza odksztatcenia skretnego lewej komory przy uzyciu STE dostarcza
dodatkowych informacji na temat funkcji skurczowej i rozkurczowej lewej komory w

populacji chorych na TTC w okresie po ostrym incydencie.

2. U pacjentow po ostrej fazie TTC utrzymujg sie rezydualne zaburzenia funkcji lewej

komory, ktérych detekcja wykracza poza mozliwosci klasycznej echokardiografii.
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IV Materiat i metody

IV. 1. Badana grupa

Badania przeprowadzono w grupie 83 pacjentdéw z rozpoznang kardiomiopatig
Takotsubo, ktorzy byli hospitalizowani w | Katedrze i Klinice Kardiologii Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego w latach 2007-2012 (kierownik: Prof. dr hab med.
Andrzej Rynkiewicz). Diagnoze TTC postawiono w oparciu o obowigzujgce obecnie

kryteria rozpoznania wzorowane na kryteriach z Mayo Clinic *:

1) przejsciowe, odcinkowe zaburzenia kurczliwosci miesnia lewej komory serca o

zakresie przekraczajgcym unaczynienie pojedynczej tetnicy wiencowej

2) nowe zmiany niedokrwienne w EKG (uniesienie odcinka ST, obnizenie odcinka
ST, inwersja zatamka T) i/lub istotny wzrost poziomu troponiny sercowej w osoczu

krwi, powyzej punktu odciecia dla martwicy miesnia sercowego

3) brak istotnych angiograficznie przewezen w nasierdziowych tetnicach wiencowych
lub angiograficznych dowoddéw na ostre pekniecie blaszki miazdzycowej w

koronarografii.

Do dalszej obserwacji wigczono pacjentéw z typowg postacig TTC -
balonowaniem koniuszka (ang. apical ballooning), u ktéorych w ostrej fazie
zachorowania obserwowano hipokineze, akineze Ilub dyskineze segmentoéw
srodkowych i koniuszkowych lewej komory, z towarzyszgcg dobrg kurczliwoscig
segmentow podstawnych.

Kryteria wytgczenia stanowity:

1) posta¢ TTC inna niz klasyczna
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2) niedostateczna jakos¢ projekcji uniemozliwiajgca echokardiograficzng ocene
metodg STE

3) zaburzenia rytmu serca lub przewodzenia srédkomorowego.

Wariant klasyczny TTC, z odcinkowymi zaburzeniami kurczliwosci miokardium
lewej komory obejmujgcymi segmenty koniuszkowe i srodkowe wystgpit u 67
pacjentow (80,7%). Przewidziane protokotem projektu kontrolne badanie
echokardiograficzne zostato wykonane u 55 pacjentéw (4 pacjentéow zmarto, 8
utracono w trakcie follow-up). Z powyzszej grupy wykluczono z dalszego badania 25

pacjentéw:

1) 8 pacjentéw wytgczono z badania z powodu zaburzen rytmu serca lub
przewodzenia obserwowanych w chwili rejestracji echokardiogramu kontrolnego
(blok lewej odnogi peczka Hisa- 2 pacjentéw, migotanie przedsionkéw- 4 pacjentow,

stymulator serca - 1 pacjent, liczna ekstrasystolia komorowa- 1 pacjent).

2) jakos¢ obrazow echokardiograficznych u 17 pacjentow nie pozwalata na analize
technikg STE

Ostatecznie grupe badang stanowito 30 chorych (Ryc. 12.) Kontrolne badanie
echokardiograficzne zostato wykonane w okresie od 6 do 9 miesiecy od wystgpienia

ostrej fazy choroby.

Grupe kontrolng stanowito 29 ochotnikébw bez rozpoznanej choroby serca
(choroba niedokrwienna serca i zawat miesnia sercowego, kardiomiopatia,
umiarkowana lub ciezka wada zastawkowa), dobranych pod wzgledem wieku i ptci. U

20 oso6b obrazy echokardiograficzne umozliwity analize STE.

Wszyscy pacjenci wigczeni do badania wyrazili pisemng zgode na udziat w

badaniu po zapoznaniu sie z jego protokotem, ktory zostat zatwierdzony przez
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Terenowg Komisje Etyki Badan Naukowych przy Uniwersytecie Medycznym w
Gdansku.

IV. 2. Dane kliniczne

Dane Kkliniczne pacjentéw z grupy badanej uzyskano w trakcie badania
podmiotowego i przedmiotowego przeprowadzonego przy przyjeciu oraz na

podstawie dostarczonej przez chorych wczesniejszej dokumentacji medycznej.

Nadcisnienie tetnicze rozpoznawano gdy pomiar cisnienia tetniczego krwi w
trakcie hospitalizacji wielokrotnie przekraczat wartosci 2 140 mmHg dla cisnienia
skurczowego i/lub =290 mmHg dla cisnienia rozkurczowego lub jezeli u chorego

wczesniej rozpoznano nadcisnienie tetnicze lub byta stosowana terapia hipotensyjna.

Cukrzyce rozpoznawano na podstawie oznaczen poziomu glikemii na czczo
i/lub po spozyciu positku wg kryteriow WHO Ilub jezeli u chorego wczesnigj

rozpoznano cukrzyce i wdrozono terapie dietetyczng lub leczenie hipoglikemizujgce.

Zalezno$¢ tytoniowg rozpoznawano u osob aktualnie zazywajgcych wyroby

tytoniowe lub gdy okres abstynenciji byt krotszy niz poét roku.

Hipercholesterolemie = rozpoznawano na  podstawie badania  krwi
wykonywanego w trakcie hospitalizacji gdy wartoS¢ cholesterolu catkowitego
przekraczata 190 mg/dl lub wartos¢ cholesterolu LDL wyliczona ze wzoru
Friedewalda przekraczata 115 mg/dl lub jezeli u chorego wczesniej rozpoznano

hipercholesterolemie i byt w trakcie leczenia dietg lub lekami hipolipemizujgcymi.

Stan odzywienia oceniano na podstawie pomiaréw wagi i wzrostu pacjenta, z
ktérych  wyliczano wartos¢ wskaznika BMI (za wartos¢ $wiadczagcg o

nadwadze/otytosci przyjeto BMI = 25).
Depresje stwierdzano gdy pacjent podawat, ze byt w przeszitosci, lub w trakcie

pobytu w szpitalu, pod opieka Poradni Zdrowia Psychicznego gdzie postawiono

powyzsze rozpoznanie lub gdy przyjmowat leki przeciwdepresyjne.
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Analize EKG w ostrej fazie zachorowania przeprowadzono w oparciu o
kryteria rozpoznan przedstawione w dokumencie opracowanym przez Grupe
Roboczg powotang przez Zarzad Sekcji Elektrokardiologii Nieinwazyjnej i
Telemedycyny Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego ''*. Za uniesienie odcinka
ST zwigzane z ostrym niedokrwieniem miokardium uznawano uniesienie ST w
punkcie J w dwéch sgsiadujgcych odprowadzeniach o co najmniej 0,1 mV (1 mm) w
odprowadzeniach |, Il, lll, aVR, aVL, aVF, V1, V4-V6 oraz o 0,15 mV (1,5 mm) u
kobiet i 0,2 mV (2 mm) u mezczyzn powyzej 40 roku zycia w odprowadzeniach V2-
V3. Za charakterystyczne dla niedokrwienia obnizenie odcinka ST uznawano
obnizenie w punkcie J o 0,05 mV (0,5 mm) w odprowadzeniach V2-V3 oraz 0,1 mV
(1 mm) w pozostatych odprowadzeniach niezaleznie od pici i wieku. Zmiany w
obrebie zatamka T uznawano za istotne klinicznie gdy odwrécenie zatamka T miato
amplitude wiekszg lub réwng 0,1 mV (1 mm) niezaleznie od pitci i wieku. Za istotne
klinicznie wydtuzenie odstepu QTc przyjmowano czas trwania skorygowanego

odstepu QT powyzej 460 ms u kobiet i powyzej 450 ms u mezczyzn.

Za wartos¢ istotnego angiograficznie zwezenia w koronarografii uznawano

50% lub wieksze zwezenie Swiatta tetnicy wiencowe;.

Punkt odciecia troponiny sercowej | (Tnl) dla ostrego niedokrwienia
miokardium wnosit 0.3 ng/ml. Za wartos¢ CK-MB znamienng dla ostrego
niedokrwienia przyjeto wartos¢ powyzej 6,5 ng/ml. Warto$¢ referencyjng, powyzej
ktérej stwierdzano istotne podwyzszenie peptydu natriuretycznego wynosita 100

pg/ml.

Dane kliniczne pacjentdw z grupy kontrolnej uzyskano w oparciu o
dostarczong dokumentacje medyczng, badanie podmiotowe i przedmiotowe. Kryteria
rozpoznania nadcisnienia tetniczego, cukrzycy, nikotynizmu, hipercholesterolemii,
nadwagi/otytosci i depresiji byty identyczne z powyzszymi dla grupy badanej. W celu
wykluczenia organicznej choroby serca za kazdym razem przeprowadzono
szczegotowy wywiad w Kierunku najczestszych objawéw podmiotowych choréb

serca, badanie przedmiotowe, badanie EKG oraz echo serca.

51



Ryc. 12. Diagram przedstawiajgcy uzyskanie koncowej grupy badanej z TTC.

IV. 3. Badanie echokardiograficzne
IV. 3.1. Badanie echokardiograficzne przy uzyciu metod tradycyjnych
U wszystkich pacjentow przed badaniem dokonano pomiaru cisnienia

tetniczego krwi sfigmomanometrem oscylometrycznym. Badania echokardiograficzne
przezklatkowe zostaty wykonane na aparacie VIVID 7 i VIVID E9 firmy General
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Electric, przy uzyciu gtowicy M5s (GE Ultrasound, Horten, Norway). Rejestracja
badan wykonana zostata u wszystkich pacjentow w podobnych warunkach
otoczenia, po co najmniej 10 minutach od poczgtku wizyty kontrolnej. Obrazy
uzyskiwano w oknach przymostkowym, koniuszkowym i podmostkowym. W trakcie
badania przezklatkowego zastosowano obrazowanie harmoniczne dwuwymiarowe,
obrazowanie jednowymiarowe (tryb M) oraz techniki doplerowskie (dopler fali ciggtej
CW, dopler fali pulsacyjnej PW, dopler kolorowy, dopler tkankowy). W czasie badan
rejestrowany byt jednoczasowo sygnat EKG z odprowadzen konczynowych.
Wszystkie echokardiogramy zostaly zarejestrowane cyfrowo na dysku twardym w
formacie DICOM i poddane pézniejszej analizie off-line przy pomocy programu
EchoPac (EchoPac work station, BT 06, GE Healthcare).

Analize echokardiogramédw rozpoczynano od oceny standardowych
parametréw funkcji skurczowej i rozkurczowej lewej komory. Pomiary liniowe Scian,
jam serca oraz aorty dokonywane byty w projekcji przymostkowej w osi dtugiej zas
zyty gtébwnej dolnej w projekcji podmostkowej zgodnie ze standardami
Amerykanskiego Towarzystwa Echokardiograficznego, metodg leading edge .
Dokonano pomiaréw wymiaru koncoworozkurczowego lewej komory (LVDD),
rozkurczowej grubosci przegrody miedzykomorowej (IVSd) i rozkurczowej grubosci
tylnej sciany lewej komory (PWd) w okresie rozkurczu na poczatku zespotu QRS.
Pomiaru wymiaru koncowoskurczowego lewej komory (LVSD) dokonano na szczycie
wychylenia skurczowego przegrody miedzykomorowej. Pomiary objetosciowe jamy
lewej komory (LV) oraz jamy lewego przedsionka (LA) dokonywane byly w projekc;ji
koniuszkowej cztero- i dwujamowej. Oprogramowanie EchoPac umozliwia
automatyczng detekcje wsierdzia korygowang manualnie, jesli to konieczne, przez
sonografiste. Objetosci koncoworozkurczowg oraz koncowoskurczowg oraz frakcje
wyrzutowg lewej komory (LVEF) byty wyliczane przez system echokardiografu
dwuptaszczyznowg metodg dyskéw (zmodyfikowana metoda Simpsona). Objetos¢
lewego przedsionka wyliczana byta przez program dwuptaszczyznowg metodg
dtugosc¢-powierzchnia -  pomiaru powierzchni i dtugosci LA dokonywano w
projekcjach koniuszkowych cztero- i dwujamowych. Ocene kurczliwosci odcinkowej
LV dokonywano wzrokowo na modelu szesnastosegmentowym zaproponowanym
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parametréw funkcji rozkurczowej lewej komory obrazy rejestrowano w projekciji
koniuszkowej czterojamowej. Spektrum przeptywu przez zastawke mitralng uzyskano
poprzez umieszczenie bramki probkujgcej doplera pulsacyjnego o wymiarach 2-3
mm na szczycie ptatkdw zastawki mitralnej. Ze spektrum napetniania LV wyliczono
predkos¢ maksymalng fali wczesnej (E), fali przedsionkowej (A), czas deceleracji fali
wczesnej (DT) oraz czas trwania fali przedsionkowej (A dur). Ocene profilu naptywu
mitralnego uzupetniono o analize przeptywu w zytach ptucnych. Bramke probkujgcg
doplera pulsacyjnego umieszczano w prawej gornej zyle ptucnej 1-2 cm od jej ujscia,
gdzie analizowano predkosci fali skurczowej (S), rozkurczowej (D) oraz czas trwania
fali wstecznej (At) zwigzanej ze skurczem przedsionka. Metodg tkankowej
echokardiografii doplerowskiej dokonywano zapisu ruchu pierscienia mitralnego.
Bramke doplerowskg lokalizowano nad boczng i przysrodkowg czescig pierscienia
mitralnego. Analizowano predko$¢ wczesnorozkurczowg (E') i pdéznorozkurczowg
(A"). Na podstawie powyzszych parametréw funkcji rozkurczowej pacjentow
uszeregowano zgodnie ze schematem praktycznej oceny dysfunkcji rozkurczowej
zaproponowanym przez Europejskie Towarzystwo Echokardiografii i Amerykanskie

Stowarzyszenie Echokardiografii ''°.

IV. 3.2. Badanie echokardiograficzne przy uzyciu techniki sledzenia markerow

akustycznych

Obok klasycznych pomiarow echokardiograficznych w trakcie analizy
oceniano takze odksztatcenie miesnia lewej komory przy uzyciu techniki Sledzenia
markerow akustycznych. STE wymaga od operatora zdolnosci rejestrowania
echokardiograficznych obrazéw wysokiej jakosci oraz duzej czestosci odswiezania
obrazu (ang. frame rate, fps) na poziomie 60-80 klatek/sekunde. Oceny globalnego
skurczowego odksztatcenia podtuznego (GLPS) miesnia lewej komory dokonywano
przy uzyciu metody automatycznej detekcji miokardium (ang. automated function
imaging, AFl) w projekcji koniuszkowej tréj-, cztero- i dwujamowej. Na granicy
wsierdzia w projekcjach koniuszkowych wyznaczano trzy punkty - dwa na poziomie
podstawy serca oraz jeden na poziomie koniuszka serca. Nastepnie
oprogramowanie aparatu wyrézniato automatycznie regiony zainteresowania (ang.

Region of Interest, ROI) - po trzy na kazdg z szesciu scian , ktére w razie potrzeby
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doprecyzowano recznie tak aby obejmowaty swym zakresem wiekszg czesc¢
miokardium. Wartos¢ GLPS okres$lana byta w momencie zamkniecia zastawki
aortalnej (AVC) wyznaczanym na spektrum przeptywu przez zastawke aortalng w
badaniu doplerowskim fali ciagtej w projekcji koniuszkowej pieciojamowej. Warto$¢
odcinkowego odksztatcenia podtuznego byto przedstawiane przez oprogramowanie
graficznie na siedemnastosegmentowym modelu lewej komory w postaci mapy
planarnej (Ryc. 4) w odcieniach koloru czerwonego w przypadku skracania i koloru
niebieskiego w przypadku wydtuzania poszczegolnych segmentow oraz ilosciowo dla
kazdego z siedemnastu segmentéw jako procent odksztatcenia (stanu) wyjsciowego
w konhcowej fazie rozkurczu. Gdy w obrebie danego segmentu analiza wykazata
skurczowe skracanie odksztatcenie przyjmowato warto$¢ ujemng, gdy zas
wydtuzanie - warto$¢ dodatnig. WartosS¢ catkowitego odksztatcenia podtuznego,
stanowigcg s$rednig dla wszystkich siedemnastu segmentéw lewej komory (GLPS
Avg), uzyskiwano ze $rednich wartosci odksztatcenia w 3 projekcjach
koniuszkowych (zgodnie z nomenklaturg oprogramowania EchoPac odpowiednio :
GLPS LAX, A4C, A2C). Poskurczowe skracanie (PSS) bylo wyrazane jako
poskurczowy wskaznik skracania (ang. Post Systolic Index, PSI) w postaci graficznej
mapy planarnej na siedemnastosegmentowym modelu lewej komory w odcieniach
koloru niebieskiego (im ciemniejszy tym wieksza warto$¢) oraz liczbowo dla kazdego
segmentu. Analizie poréwnawczej w obu grupach poddano liczbe pacjentéw u
ktérych w obrebie koniuszka stwierdzono PSS, liczbe segmentéw koniuszkowych, w
ktérych ono wystepuje oraz wartosci liczbowe PSI dla 6 segmentéw koniuszkowych

lewej komory.

Oceny parametrow rotacji lewej komory przy uzyciu STE dokonywano w
projekcjach przymostkowych w osi krétkiej na poziomie brzegow ptatkow zastawki
mitralnej (rotacja podstawy serca) i na poziomie segmentéw koniuszkowych nieco
powyzej miejsca catkowitej skurczowej obliteracji jamy lewej komory (rotacja
koniuszka). Dotozono wszelkich staran aby przekroje poprzeczne jamy lewej komory
na poziomie podstawy i koniuszka serca miaty mozliwie jak najbardziej okrggty
ksztatt. Aby uzyskac¢ prawidiowe obrazy w osi krotkiej lewej komory na poziomie
segmentéow podstawnych gtowice echokardiografu przyktadano typowo w okolicy
przymostkowej, tak aby utozenie aorty i przegrody miedzykomorowej w osi dtugiej

byto w linii prostej. Do uzyskania odpowiednich obrazéw na poziomie koniuszka
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serca gtowice przemieszczano jedno lub dwa miedzyzebrza nizej w kierunku do nég.
Granice  wsierdzia wyznaczano manualnie, nastepnie = oprogramowanie
echokardiografu okreslato ROI, na ktoére dzielone byty poprzeczne przekroje
podstawy i koniuszka serca, ktére w razie koniecznosci manualnie modyfikowano dla
optymalizacji sledzenia i pokrycia catej grubosci miokardium. Kierunek ruchu
okreznego okreslano z perspektywy koniuszka serca. Dla rotacji koniuszka (Ar) w
kierunku przeciwnym do ruchu wskazéwek zegara przyjmowano wartosci dodatnie,
zas dla rotacji podstawy serca (Br) zgodnej z ruchem wskazéwek zegara
przyjmowano wartosci uiemne. Wartos¢ rotacji wyrazana jest w stopniach. Skrecenie
skurczowe lewej komory (ang. twist) definiowano jak bezwzgledna réznica pomiedzy
maksymalng wartoscig rotacji na poziomie koniuszka serca (Ar) i maksymalng
wartoscig rotacji na poziomie podstawy serca (Br). Parametr torsion czyli skrecenie
skurczowe znormalizowane o wymiar podtuzny lewej komory okreslano jako iloraz
skrecenia skurczowego lewej komory i sredniej wartosci wymiaru podtuznego lewej
komory w rozkurczu w projekcjach koniuszkowych czterojamowej i dwujamowej. Na
obydwu poziomach - koniuszkowym i podstawnym - okreslano wartosci tempa
szczytowego rotacji skurczowej (As i Bs) i tempa wczesnego odksztatcenia
przeciwskretnego w rozkurczu (Ad i Bd). Szczytowe wartosci tempa rotacji skretnej

(TR) i przeciwskretnej (UR) uzyskano z krzywych tempa deformacji skretne;.

Dla segmentéw koniuszkowych lewej komory w projekcji przymostkowej w osi
krotkiej, uzyskiwanej zgodnie z zasadami opisanymi powyzej, okreslano takze
wystepowanie w fazie skurczu izowolumetrycznego zjawiska rozciggania miokardium
(ang. pre-stretch) Oprogramowanie aparatu przedstawia warto$¢ wskaznika
przedskurczowego rozciggania (ang. pre-stretch index, PSTRI) bedgcego
stosunkiem szczytowej wartosci rozciggania i réznicy tej wartosci z wartoscig
skracania oznaczong w czasie AVC, dla szesciu ROI, na ktére automatycznie
dzielony jest koniuszkowy przekrdj lewej komory. Dla przedstawienia koniuszka jako
funkcjonalnej catosci przyjeto autorskg formute i wyliczono srednig wartos¢ PSTRI
dzielgc sume uzyskanych wartosci przez liczbe ROIl. W obu grupach poréwnano
wartos¢ srednig PSTRI, ilos¢ pacjentow, u ktorych stwierdzono to zjawisko w obrebie

koniuszka lewej komory oraz ilo§¢ segmentow wykazujgcych pre-stretch.
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4. Metody analizy statystycznej

Rozktad zmiennych ciggtych pod katem jego zgodnosci z rozktadem
normalnym testowano z uzyciem testu Kotmogorowa-Smirnowa. Znamiennos$cé
statystyczng roéznic miedzy $rednimi  zmiennych niezaleznych o rozktadzie
normalnym oceniano testem t-Studenta, a dla zmiennych niezaleznych o rozktadzie
niezgodnym z normalnym testem U Manna-Whitneya. Zmienne kategoryczne
porownano za pomocg testu chi2 Pearsona, a dla tablic dwudzielnych z poprawkg
Yatesa. Wszystkie wyniki podano jako srednie arytmetyczne =+ odchylenie
standardowe (SD) lub jako proporcje albo jako mediane i rozstep cwiartkowy.
Wartos¢ p<0.05 przyjeto za statystycznie znamienng. Obliczenia statystyczne zostaty
wykonane przy pomocy programu SPSS software (version 19, SPSS Inc, Chicago,

lllinois, USA) oraz programu Statistica (version 9, Statsoft Inc).
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V. Wyniki

V. 1. Ogélna charakterystyka grupy badanej i grupy kontrolnej

Grupe badang stanowito 30 pacjentéw (29 kobiet, 1 mezczyzna). Sredni wiek
pacjentéw w chwili badania wyniést 67+11 lat. Sredni czas od wystgpienia choroby
do wykonania kontrolnego badania echokardiograficznego wynidst 225,5 £ 27,4 dni
(minimalnie 180, maksymalnie 270 dni). W trakcie wizyty kontrolnej zaden z
pacjentdw nie podawat hospitalizacji z przyczyn kardiologicznych od czasu

wystgpienia TTC.

Grupe kontrolng stanowito 29 osdb bez wczesniejszego rozpoznania choroby
serca, rekrutowanych sposrod cztonkéw rodziny, sgsiadéw i znajomych. Pacjentow z
grupy kontrolnej dobrano pod wzgledem ptci oraz wieku. U 20 badanych (19 kobiet,
1 mezczyzna) obrazy echokardiograficzne umozliwity analize parametrow rotaciji.

Sredni wiek pacjentéw wyniost 66 + 9 lat.

V. 2. Charakterystyka kliniczna pacjentéow z kardiomiopatia Takotsubo w

ostrej fazie zachorowania

WsSrod pacjentéw z kardiomiopatia Takotsubo najczestszymi objawami w
badaniu podmiotowym byt bdél w klatce piersiowej (28 pacjentéw, 93%) oraz
dusznosc¢ (15 pacjentow, 50%). Wystepowanie czynnika stresowego stwierdzono u
25 pacjentow (83%). Stres najczesciej miat chrakter emocjonalny (20 pacjentéw,
66,7%), rzadziej natomiast miat zwigzek z przykrym doswiadczeniem fizycznym (5
pacjentow, 16,7%). Wsréd stresoréw psychicznych najczesciej wystepujacym byty
Smier¢ bliskiej osoby i kiétnia rodzinna, za$ wsréd stresoréw fizycznych najczesciej
odnotowano hospitalizacje i zwigzane z nig procedury medyczne. U 5 pacjentow,
pomimo szczegotowo zebranego wywiadu, nie udato sie jednoznacznie stwierdzic

sytuacji stresowej, mogacej odpowiada¢ za wystapienie TTC. W tabeli 3.
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przedstawiono szczegétowg analize czynnikow stresowych wyzwalajgcych TTC w

badanej populaciji.

Obraz kliniczny pacjentow w badaniu przedmiotowym byt zréznicowany. Stan
0golny wiekszosci chorych okreslono jako dobry lub dos¢ dobry. U dwdch pacjentéw
odnotowano przejsciowg hipotonie, u jednego rozpoznano wstrzgs kardiogenny.
Cechy ostrej lewokomorowej niewydolnosci serca pod postacig zastoju w krgzeniu
ptucnym stwierdzono u 6 chorych. Srednia akcja serca wynosita 86 + 17 uderzen na
minute, srednie cisnienie skurczowe i rozkurczowe krwi odpowiednio 130+15 mmHg i
78110 mmHg.

W badaniu EKG u pacjentéw z grupy badanej w trakcie ostrego zachorowania
rejestrowano krzywg przy przyjeciu oraz codziennie do dnia wypisu. Analizie
poddano zmiany okresu repolaryzacji. Najczestszym odchyleniem w obrebie odcinka
ST-T w pierwszym EKG przy przyjeciu byto istotne uniesienie odcinka ST, ktore
wystepowato u 20 pacjentéw (66,7 %). Izolowane obnizenie odcinka ST stwierdzono
u 4 pacjentow (13,3%), zas inwersje zatamka T stwierdzono takze u 4 pacjentow
(13,3%). U 2 pacjentdéw (6,7%) nie stwierdzono zadnych istotnych zmian w obrebie
odcinka ST i/lub zatamka T. W trzeciej dobie hospitalizacji krzywg EKG analizowano
pod katem typowej dla TTC ewolucji - wydtuzenia skorygowanego odstepu QTc i
odwrécenia zatamka T, ktore stwierdzono odpowiednio u 9 pacjentéw (30%) oraz 24
pacjentow (80%). U zadnego =z chorych nie stwierdzono polimorficznego

czestoskurczu komorowego (torsade de pointes).

W badaniu echokardiograficznym przy przyjeciu u wszystkich pacjentow
opisywano zaburzenia kurczliwosci w obrebie koniuszka, segmentdéw koniuszkowych
i srodkowych miesnia lewej komory serca ze s$rednig frakcjg wyrzucania lewej
komory na poziomie 38,715,1%. U 2 pacjentéw (6,7%) obserwowano balonowanie
koniuszka prawej komory. Ponadto u 3 pacjentéw (10%) stwierdzono obecnos$¢
skurczowego ruchu przedniego ptatka lub ptatkéw zastawki mitralnej do przodu
(SAM), jednakze u zadnego z nich zjawisko to nie wigzato sie z dynamicznym
zawezaniem w drodze wyptywu lewej komory (LVOTO) lub ciezkg niedomykalnoscig

zastawki mitralnej (MR).
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Przeanalizowano takze wyniki badan laboratoryjnych w trakcie hospitalizacji w
ostrej fazie zachorowania. Srednia maksymalnej odnotowanej warto$ci troponiny
sercowej | wyniosta 2,5+2,8 ng/ml (wartos¢ referencyjna 0,3 ng/ml), $rednia
maksymalnej wartosci CK-MB wynisota 12,4£10 ng/ml (wartos¢ referencyjna 6,5
ng/ml). Srednia warto$¢ BNP przy przyjeciu wyniosta 500+460 pg/ml (za punkt
odciecia przyjeto wartos¢ <100 pg/ml).

W angiografii tetnic wiencowych u zadnego z pacjentéw nie obserwowano

przewezenia powyzej 50%.

Jak wspomniano powyzej u jednego pacjenta wystapit w ostrej fazie
zachorowania wstrzgs kardiogenny i pacjent ten wymagat respiratoroterapii oraz
wspomagania krgzenia przy uzyciu kontrapulsacji wewngtrzaortalnej (ang. Intraaortic
balloon pumping, IABP) i dozylnej infuzji ciagtej amin katecholowych. U jednego
pacjenta w okresie hospitalizacji obserwowano napad migotania przedsionkow.

Wszyscy chorzy w stanie ogélnym dobrym opuscili szpital. Sredni czas hospitalizacji

wyniost 6 dni. Dane kliniczne pacjentéw w ostrej fazie zachorowania zebrano w tabeli
4.

Czynniki psychiczne (n=20) Czynniki fizyczne (n=5)

- Smierc bliskiej osoby (7) - hospitalizacja (2)

- ktétnia rodzinna (6) - ekspozycja na srodek owadobdjczy (1)
- ktétnia sgsiedzka (3) - artroskopia kolana (1)

- choroba meza (1) - pogryzienie przez psa (1)

- rozwod syna (1)
- rocznica egzaminu maturalnego (1)

- emocjonujgca sztuka teatralna (1)

Tab. 3. Szczegdétowa analiza czynnikdéw stresowych, ktére wywotaty kardiomiopatie Takotsubo w

populacji badane;.
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Pacjenci z TTC n=30 (%)

Dusznos¢

Brak czynnika stresowego

Stres fizyczny

Skurczowe RR

Uniesienie odcinka ST

Inwersja zatamka T

EKG 3 doba: inwersja zatamka T

LVEF

Zajecie prawej komory serca

Tnl max 0,3 (ng/ml)

CK-MB max (<6,5 ng/ml)

BNP max (<100pg/ml)

Wstrzags

AF

15 (50)

5(16,6)

5 (16,7)

13015

20 (66,7)

4 (13,3)

24 (80)

38,7+ 51

2 (6,7)

2,528

12,4£10

500+460

1(3,3)

1(3,3)
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IABP 1(3.3)
Respiratoroterapia 1(3,3)
Katecholaminy 1(3,3)
Sredni czas pobytu w szpitalu (dni) 6

Tab . 4. Charakterystyka kliniczna badanej grupy podczas hospitalizacji w przebiegu ostrego
incydentu TTC.

V. 3. Charakterystyka kliniczna badanej grupy oraz grupy kontrolnej

Dane kliniczne zostaty zgromadzone w oparciu o zasady opisane w rozdziale
"Materiaty i Metody". Parametry kliniczne zostaty poréwnane w obu grupach. Grupy
nie roznity sie istotnie statystycznie w rozktadzie pici (p=0,92) oraz $redniej wieku
(p=0,59). Srednia warto$¢ wskaznika masy ciata BMI (kg/m2) nie réznita sie
statystycznie w obu grupach (23,6 4,9 w grupie TTC vs 25,3+5,6, p=0,3). Takze w
zakresie wszystkich klasycznych czynnikdw ryzyka choroby wiencowej nie
wykazano znamiennie istotnych statystycznych roznic - nadcisnienie tetnicze: 18
pacjentow vs 11 osob (p=0,74), cukrzyca: 2 pacjentéw vs 1 osoba (p=0,83), palenie
tytoniu: 4 pacjentow vs 2 osoby (p=0,74) odpowiednio w grupie TTC oraz grupie
kontrolnej, czestosci wystepowania hipercholesterolemii (11 pacjentow w grupie
TTC, 7 pacjentow w grupie kontrolnej, p=0,9). Depresja, jako choroba
wspottowarzyszgca, wystepowata czesciej w grupie pacjentow z rozpoznang TTC niz
w grupie kontrolnej (10 oséb vs 1 osoba, p=0,019). W obu grupach czestosc
stosowania inhibitorow enzymu konwertujgcego angiotensyne lub antagonisty
receptora dla angiotensyny byta podobna (13 pacjentéw vs 8 osob, p=0,83). Grupa
TTC istotnie czesciej natomiast leczona byta betaadrenolitykiem (22 pacjentéw vs 9
0sob, p=0,046) co znalazto swoje odzwierciedlenie w czestosci akcji serca w trakcie
badania echokardiograficznego. W grupie TTC akcja serca byta istotnie statystycznie
nizsza niz w grupie zdrowych ochotnikow (67 +7,5 vs 73 = 11, p=0,009). Wartosci
cisnienia tetniczego krwi w trakcie wykonywania kontrolnego echokardiogramu krwi

nie roznity sie znamiennie w obu grupach. Charakterystyke badanych grup
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przedstawia tabela 5.

Kontrola
n=20
(%)

TTC
n=30
(%)

Parametr

wartos¢ p

Sredni wiek (lata) 67 11 6619 P=0,586
Kobiety, n (%) 29 (96) 19 (95) P=0,92
Wskaznik masy ciata BMI (kg/m2)| 23,6 +4,9 | 25,3+5,6 P=0,3

Nadcisnienie tetnicze, n (%) 18 (60) 11 (55) P=0,74
Cukrzyca, n (%) 2 (6) 1(5) P=0,83
Palenie tytoniu, n (%) 4 (13) 2(10) P=0,74
Hipercholesterolemia, n (%) 11 (36,6) 7 (35) P=0,92
Depresja, n (%) 10 (33) 1(5) P=0,019
SBP w trakcie kontrol TTE 128,5+13,7(125,5+ 15,4 P=0,47
DBP w trakcie kontroli TTE 77,6+7,6 75+8,7 P=0,26
Betabloker 22 (73) 9 (45) P=0,046
ACEIl lub ARB 13 (43) 8 (20) P=0,83

Tab. 5. Charakterystyka badanej grupy 30 pacjentdéw z rozpoznang kardiomiopatig Takotsubo oraz
grupy 20 ochotnikdéw bez rozpoznanej choroby serca. Wyniki przedstawiono jako udziat procentowy

lub $rednig z pojedynczym odchyleniem standardowym.

V. 4. Analiza klasycznych parametréw echokardiograficznych w

kontrolnym badaniu echokardiograficznym

W grupie pacjentéw z TTC w kontrolnym badaniu echokardiograficznym
obserwowano catkowitg porawe funkcji skurczowej lewej komory ocenianej za
51% vs 63,615,4%).

ochotnikdw akcja serca byta istotnie statystycznie wyzsza. Nie wykazano istotnych

pomocyg frakcji wyrzutowej (38,7 * W grupie zdrowych
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statystycznie roznic w wartosciach liniowych pomiaroéw grubosci $cian lewej komory
oraz wielkosci jamy lewej komory, lewego przedsionka i aorty w prezentacji
dwuwymiarowej oraz powyzsze wartosci miescity sie w zakresie normy. Czynnos¢
skurczowa lewej komory oceniana za pomocg wartosci frakcji wyrzutowej byta w
zakresie normy oraz nie roznita sie istotnie statystycznie w obu badanych grupach
(63,6+5,4 w grupie pacjentow z TTC vs 62+4,9 w grupie kontrolnej, p=0,29). W
zakresie parametréw oceniajgcych funkcje rozkurczowg lewej komory nie wykazano
cech umiarkowanej lub ciezkiej dysfunkcji oraz istotnych statystycznie réznic w obu
badanych grupach. U Zzadnego pacjenta nie stwierdzono obecnosci istotnej wady
zastawkowej serca. Standardowe parametry echokardiograficzne badanej populaciji

zostaty przedstawione w tabeli 6.

64



LVDD (mm)

LVSD (mm)

LA objetos¢ (mL)

LVEDV (ml)

Auto EF (%)

A (cm/s)

Dec T (ms)

S (cm/s)

S/D

E/E’

SBP w trakcie badania

(mmHg)

44,2+4.6

27+5.6

54+19,6

69423

63,615,4

0,89+0,2

258+55

0,63+0,14

1,63+0,4

9,6+4,8

128,5+13,7

Kontrola
(n=20)

44,1+6,3

27+7,3

58,7+16,3

74+16

62+4,9

0,86+0,16

268+82

0,62+0,12

1,56+0,3

8,7+2,4

1255+ 154

wartosé

P

P=0,98

P=0.99

P=0.41

P=0,33

P=0.29

P=0.66

P=0.61

P=0.89

P=0.56

P=0.49

P=0,47

-

Tab. 6. Parametry echokardiograficzne badanej populacji. IVSd - grubos¢ miesnia przegrody
miedzykomorowej w rozkurczu, LA wymiar przednio-tylny lewego przedsionka, LA volume - objetos¢
LVSD

wewnetrzny lewej komory w skurczu , PWd - grubos¢ miesnia tylnej sciany lewej komory w rozkurczu,

lewego przedsionka, LVDD - wymiar wewnetrzny lewej komory w rozkurczu , - wymiar

LVEDV - objetos¢ koncoworozkurczowa lewej komory, LVESV - objetos¢ koncowoskurczowa lewej
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komory, autoEF - frakcja wyrzutowa lewej komory wyliczona automatycznie na  podstawie
poznorozkurczowej i pé6znoskurczowej objetosci lewej komory, Asc Ao - wymiar aorty wstepujgcej, E -
predkos¢ szczytowa fali naptywu mitralnego wewczesnej fazie napetniania lewej komory, A -
predkos¢ szczytowa pdznej fazy naptywu mitralnego zaleznego od skurczu przedsionka S - predko$¢
maksymalna fali skurczowej w zytach ptucnych, D - predkos¢ maksymalna fali rozkurczowej w zytach
ptucnych, Dec T - czas deceleracji fali wczesnego naptywu mitralnego, A dur - czas trwania
wstecznego przeptywu w zyle ptucnej w trakcie skurczu przedsionka, E' — wczesnorozkurczowa
predkos¢ pierscienia mitralnego, HR - akcja serca, SBP - skuczowe cisnienie krwi, DBP - rozkurczowe

cisnienie krwi.

V. 5. Analiza echokardiograficznych parametréw odksztatcenia skretnego

i przeciwskretnego lewej komory

V. 5.1. Wykonalnos¢ echokardiograficznej analizy parametréw odksztatcenia

skretnego technika STE

Sposréd 55 pacjentdw po przebytej kardiomiopatii stresowej, ostatecznie do
analizy wigczono 30 chorych. 8 pacjentow wytgczono z badania z powodu zaburzen
rytmu serca i przewodzenia. U 17 pacjentow (36,17%) w grupie TTC analiza
parametréw deformaciji skretnej off-line przez oprogramowanie EchoPac (EchoPac
work station, BT 06, GE Healthcare) nie byta mozliwa. U 8 pacjentéw (17,02 %)
analize  uniemozliwiaty obrazy na poziomie segmentow podstawnych.
Echokardiogramy 6 pacjentow (12,76%) nie nadawaty sie do analizy parametréw
rotacji z powodu braku mozliwosci uzyskania prawidtowych przekrojow w osi krétkiej
na poziomie koniuszka serca Iub nieodpowiedniej jakosci obrazow. Za
niepowodzenie w analizie w 3 przypadkach (6,38%) odpowiadata istotna réznica w
czestosci akcji serca pomiedzy cyklami uzytymi do analizy rotacji na poziomie
koniuszka i podstawy serca. Dla poréwnania sposrdod 29 oséb spetniajgcych kryteria
wigczenia do grupy kontrolnej, automatyczna analiza paramatréw deformacji nie
powiodta sie u 9 (31,03%). Za 4 (13,79%) odpowiadaty nieprawidtiowosci w
obrazowaniu przekroju podstawy serca, za 3 (10,34%) niepoprawnos¢ w
obrazowaniu koniuszka serca. U jednej (3,44%) osoby analiza byta niemozliwa z
powodu istotnej roznicy w czestosci akcji serca w cyklach na poziomie koniuszka i
podstawy serca. U jednej (3,44%) osoby oprogarmowanie nie pozwolito na analize

z powodu zaktécen w jednoczasowym zapisie EKG .

66



V. 5.2. Wyniki analizy echokardiograficznych parametrow odksztatcenia

skretnego lewej komory w fazie skurczu

W grupie pacjentéw po przebytm TTC czas trwania fazy skurczu w cyklu pracy
serca byt dtuzszy, co przejawiato sie znamiennie statystycznie wyzszg wartoscig
AVC (384130 ms vs 36027 ms, p=0,007). Maksymalna wartos¢ rotacji na poziomie
koniuszka (Ar, °) w grupie TTC byla istotnie statystycznie nizsza niz w grupie
kontrolnej (14,4+6,5 vs 18,3 6,7, p= 0,048). Maksymalna srednia wartos¢ rotacji na
poziomie podstawy serca (Br, °) nie réznita sie znamiennie w obu grupach, chociaz
obserwowano trend do wyzszych (bardziej ujemnych) wartosci Br w grupie TTC (-
8,0515,1 vs -6,3+3,8 , p=0,20). Takze wartos¢ skrecenia skurczowego lewej komory
serca (twist, %) nie réznita sie w sposob istotny statystycznie w populacji badane;j i
kontrolnej (21,7£9,5 vs 24,2+10.9, p=0,39). Warto$¢ skrecenia lewej komory
skorygowana o diugosc¢ jamy lewej komory (LV torsion, °/cm) takze nie wykazata
statystycznych réznic - (2,91£1,3 vs 3,4%1,7 , p=0,34) odpowiednio w grupie TTC i
grupie kontrolnej. Tempa rotacji w fazie skurczu na poziomie koniuszka (As, °/s ) w
grupie TTC i w grupie kontrolnej wyniosty odpowiednio 85,9+30,9 i 93,7+38,7 i nie
réznity sie one istotnie statystycznie (p=0,43). Znamiennych statystycznie réznic nie
obserwowano takze w wartosciach temp rotacji w skurczu na poziomie podstawy
serca (Bs, -°/s ) w grupie TTC vs grupie kontrolnej (-65,5+28,4 vs -55,81+24,8,
p=0,21). Tempo skrecenia (twist rate, TR, °/s ) w grupie TTC wyniosto 120,9+46,9 ,
za$ w grupie kontrolnej 135+48,9 i w tym zakresie takze nie stwierdzono roznic
istotnych statystycznie (p= 0,30). Parametry deformac;ji skretnej lewej komory w fazie
skurczu przedstawiono w tabeli 7. Na rycinie 14. przedstawiono poréwnanie
przyktadowych wartosci rotacji skurczowej na poziomie koniuszka w obu grupach.
Rycina 15. przedstawia porownanie wartosci srednich rotacji skurczowej na poziomie
koniuszka serca w obu grupach w postaci wykresu ramka-wgsy. Ryciny 16. i 17.
przedstawiajg przykfady skrecenia skurczowego lewej komory (twist) w obu grupach.
Ryciny 18. i 19. przedstawiajg przyktady analizy krzywych temp deformacji lewej

komory w grupie badanej i grupie kontrolne;j.
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TTC (n=30) Kontrola (n=20) P value

Ar (°) 14,416,5 18,346,7 | P=0,048

Br (°) -8,0545, 1 -6,33,8 P=0,20

LV twist (°) 21,749,5 24.2+10,9 P=0,39

LV Torsion (°/cm) 2,9+1,3 3,4+1,7 P=0,34

As (°/s) 85,9+30,9 93.7+38,7 P=0,43

Tab. 7. Przedstawiono parametry echokardiograficznej deformacji skretnej lewej komory serca. AVC -
czas zamkniecia zastawki aortalnej, Ar- Srednia wartos¢ rotacji na poziomie koniuszka, Br - $rednia
wartosc¢ rotacji na poziomie podstawy serca, LV twist - wartos¢ skrecenia skurczowego lewej komory
serca, LV Torsion - warto$¢ skrecenia lewej komory skorygowana o dtugosé¢ jamy lewej komory, TR -
tempo rotacji skretnej, As - tempo rotacji na poziomie koniuszka w fazie skurczu lewej komory , Bs -

tempo rotacji na poziomie podstawy serca w fazie skurczu lewej komory.
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Grupa kontrolna TIC

Ryc. 14. Poréwnanie wartosci rotacji koniuszka w grupie badanej oraz w grupie kontrolne;.
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Wykres ramka-wgsy: Rotacja na poziomie koniuszka
22

20 t

18

16

14 |

Rotacja na poziomie koniuszka
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O Srednia
[] sredniatBlad std
Grupa TTC vs Grupa kontrolna I Sredniax1,96*Blad std

1 2

Ryc. 15. Wykres ramka-wasy przedstawiajgcy istotng statystycznie réznice pomiedzy srednimi

wartosciami rotacji na poziomie koniuszka w grupie TTC (1) oraz w grupie kontrolnej (2).
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‘Apvx rot Torsion (deg) =3.50 T=517 msec

Ryc 16. Wartos¢ skrecenia skurczowego (twist) lewej komory serca u pacjenta po przebytej TTC w

kontrolnym badaniu echokardiograficznym w 31 tygodni po ostrym zachorowaniu.

Apexrot - Baserol = Torsion (deg) =391 T sar msee T

Ryc.17. Wartos$¢ skrecenia (twist) skurczowego lewej komory serca u osoby z grupy kontrolne;.
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‘}\pvx ;()l nns; B ' " Tdrslbn raté (degls)”r 28.69

Ryc. 18. Tempa rotacji skretnej i przeciwskretnej na poziomie konuszka i podstawy serca u pacjenta
po przebytej TTC w kontrolnym badaniu echokardiograficznym kontrolnym po 28 tygodniach od

zachorowania.

Apex rot_rate Torsion rate (deg/s) —30.63

Ryc. 19. Tempa rotacji skretnej i przeciwskretnej na poziomie konuszka i podstawy serca u osoby z

grupy kontrolne;j.
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V. 5.3. Wyniki analizy echokardiograficznych parametrow odksztatcenia

przeciwskretnego lewej komory w fazie rozkurczu

Tempo rotacji przeciwskretnej w fazie rozkurczu na poziomie koniuszka serca
(Ad) byto istotnie nizsze w grupie TTC i wyniosto -85,1£40,9 -°/s, niz w grupie
kontrolnej gdzie wyniosto -119,4 + 41,9 -°/s, (p=0,006). Analiza tempa rotacji
przeciwskretnej na poziomie podstawy serca w rozkurczu (Bd) nie wykazata
istotnych statystycznie réznic pomiedzy grupami wynoszgc w grupie TTC 60 + 42,1
°/s, zas w grupie kontrolnej 60,4 + 31 °/s (p=0,21). Tempo deformac;ji
przeciwskretnej (UR, -°/s) wyniosto w grupie TTC -126,7+61,1, natomiast w grupie
kontrolnej -96,56+48,9 i w analizie poréwnawczej takze nie zaobserwowowano
znamiennie istotnych statystycznie réznic w grupach (p=0,37). Parametry deformac;ji
przeciwskretnej lewej komory w fazie rozkurczu przedstawiono w tabeli 8. Ryciny 18.
i 19. przedstawiajg tempa rotacji przeciwskretnej lewej komory. Ryc. 20 przedstawia
istotng statystycznie rdéznice pomiedzy grupami w zakresie tempa rotacji
przeciwskretnej koniuszka w czasie rozkurczu przedstawiong w postaci wykresu

ramka-wasy.

TTC (n=30) Kontrola (n=20) P value

UR (-°/s) | -126,7461,1| -96,56+48,9 | P=0,37
Ad (-°/s) | -85,1+40,9 | -119,4+41,9 | P=0,006
Bd (*/s) | 60,03+42,1 60,4+31 P=0,21

Tab. 8. Przedstawiono parametry echokardiograficznej deformacji przeciwskretnej lewej
komory serca w fazie rozkurczu. UR - tempo deformacji przeciwskretnej, Ad - tempo rotacji
przeciwskretnej na poziomie koniuszka lewej komory w fazie rozkurczu, Bd - tempo rotacji

przeciwskretnej na poziomie podstawy lewej komory w fazie rozkurczu.
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Wykres ramka-wagsy: Tempo rotacji koniuszka w fazie rozkurczu
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Ryc. 20. Wykres ramka-wasy przedstawiajgcy istotng statystycznie réznice pomiedzy grupami w

zakresie tempa rotacji przeciwskretnej koniuszka w czasie rozkurczu (1- TTC, 2- grupa kontrolna).

V. 6. Analiza odcinkowego przedskurczowego wskaznika odksztatcenia

segmentéw koniuszkowych lewej komory (PSTRI - Pre Stretch Index)

Analizie poddano zjawisko wystepowania rozciggania miokardium w trakcie
skurczu izowolumetrycznego (ang. pre-stretch) w zakresie segmentow
koniuszkowych lewej komory. Oprogramowanie EchoPac przedstawia je w postaci
wskaznika rozciggania (ang. Pre-Stretch Index, PSTRI). Dla okre$lenia w tym
zakresie wiasciwosci koniuszka lewej komory jako catosci, przyjeto autorskg formute,
ktérg szczegdtowo opisano w rozdziale dotyczgcym metodologii pracy. Mediana
PSTRI dla segmentéw koniuszkowych w grupie TTC byla istotnie wyzsza 2,16
(rozstep c¢wiartkowy: 0,33-5,50) niz w grupie kontrolnej 0,00 (rozstep c¢wiartkowy
0,00-2,95), p=0,008. Przedskurczowe rozcigganie segmentéw koniuszkowych w

grupie badanej wystepowato takze istotnie statystycznie czesciej niz w grupie
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kontrolnej (23 pacjentéw vs 6 oséb, p=0,001) i dotyczyto istotnie statystycznie
wiekszej liczby segmentéw koniuszkowych (70 vs 28, p=0,035). Wartosci wskaznika
przedskurczowego rozciggania oraz rozktad jego wystepowania w zakresie
segmentow koniuszkowych lewej komory w obu grupach zostaty przedstawione w
tabeli 9. Ryciny 21. i 22. przedstawiajg przyktadowe wyniki analizy pre-stretch w
zakresie segmentéw koniuszkowych u pacjenta po przebytym TTC w kontrolnym
echokardiogramie po 29 tygodniach od zachorowania i u osoby z grupy kontrolne;j.

Na rycinie 23. przedstawiono wykres ramka-wgsy dla wartosci PSTRI w obu

grupach.

TTC(n=30) Kontrola wartos¢
(n=20) P
PSTRI mediana 2,16 (0,33- 0,00 (0,00- | P=0,008
dla segmentéw koniuszkowych 5,50) 2,95)

Pacjenci, u ktérych obserwowano zjawisko | 23 (76,66%) 6 (20%) P=0.001
Pre- Stretch n (%)

Liczba segmentéow koniuszkowych 70 (38,8%) 28(23,3%) P=0,035
wykazujacych zjawisko Pre-Stretch n (%)

Tab. 9. Parametry odcinkowego przedskurczowego wskaznika rozciggania segmentow

koniuszkowych lewej komory (PSTRI).
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Ryc. 21. Analiza odcinkowego przedskurczowego wskaznika rozciggania segmentéw koniuszkowych
lewej komory u pacjenta po przebytej TTC w kontrolnym echokardiogramie w 29 tygodniu od
zachorowania przedstawiona w postaci wartosci liczbowych dla poszczegélych ROI, wykresu dla 6

ROI, wartosci sredniej oraz w postaci mapy kolorow.

GS=-30.3%

Pre-stretch Index

Ryc. 22. Analiza odcinkowego przedskurczowego wskaznika rozciggania segmentéw koniuszkowych
lewej komory u zdrowego ochotnika przedstawiona w postaci wartosci liczbowych dla poszczegdlych

ROI, wykresu dla 6 ROI, wartosci $sredniej oraz w postaci mapy koloréw.
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Ryc. 23. Wykres ramka-wgsy przedstawiajgcy istotng statystycznie réznice pomiedzy wartosciami

PSTRI w poréwnywanych grupach (1-TTC, 2-grupa kontrolna).

V. 7. Analiza parametrow globalnego odksztalcenia podtuznego lewej

komory

Zaden z analizowanych segmentéw w grupie TTC i w grupie kontrolnej nie
wykazaywat skurczowego wydtuzania. Wartos¢ catkowitego GLPS oraz GLPS dla
trzech projekcji koniuszkowych w obu grupach miescity sie w zakresie normy
referencyjnej. Nie wykazano istotnych statystycznie réznic w zakresie w/w wartosci
pomiedzy grupami. Parametry globalnej deformacji podtuznej lewej komory w obu
grupach zostaty przedstawione w tabeli 10. Na rycinach 24. i 25. przedstawiono

przyktadowe wyniki analizy odksztatcenia podtuznego w badaniu kontrolnym u
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pacjenta po 35 tygodniach od zachorowania na TTC oraz u ochotnika bez

organicznej choroby serca.

TTC(n=30) Kontrola (n=20) wartos¢ P

AFl wartosé¢ srednia (%) | -20.4+1.7 -20.0%£2.8 P=0.49
AFI1 4-ch (%) -19.8+2.4 -19.2+3.9 P=0.52
AFI 3-ch (%) -21.1£2.5 -20.4+2.5 P=0.31
AFI1 2-ch(%) -20,49+2,77 -20,48+3,13 P=0,98

Tab 10. Parametry globalnej skurczowej deformacji podtuznej lewej komory serca w badanegj
populacji. AFl 4-ch - warto$¢ globalnej skurczowej deformacji podtuznej lewej komory w projekcji
koniuszkowej czterojamowej, AFI 3-ch - wartos¢ globalnej skurczowej deformacji podtuznej lewej
komory w projekcji koniuszkowej tréjjamowej, AFl 2-ch - warto$¢ globalnej skurczowej deformaciji

podtuznej lewej komory w projekcji koniuszkowej dwujamowe;j.

Ryc. 24. Analiza odksztatcenia podtuznego u pacjenta z grupy TTC w kontrolnym echokardiogramie
po 35 tygodniach od wystgpienia TTC przedstawiona w postaci mapy planarnej na 17-segmentarnym

modelu lewej komory serca.
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Peak Systolic Strain

Ryc. 25. Analiza odksztatcenia podtuznego u osoby z grupy zdrowych ochotnikéw przedstawiona w

postaci mapy planarnej na 17-segmentarnym modelu lewej komory serca.

V. 8. Analiza odcinkowego podiuznego poskurczowego odksztatcenia
(PSS - Post Systolic Shortening) i wskaznika skracania poskurczowego

(PSI - Post Systolic Index) dla segmentéow koniuszkowych lewej komory

Ocenie poddane zostato wystepowanie odcinkowej poskurczowej deformac;ji
podiuznej (PSS) w zakresie segmentow koniuszkowych lewej komory serca.
Oprogramowanie EchoPac przedstawia PSS w postaci wskaznika skracania
poskurczowego (ang. Post Systolic Index, PSI), W grupie po przebytym TTC PSS
obserwowano u 16 pacjentow (53%). Poskurczowg deformacje miokardium w tej
grupie obserwowano w 59 ze 150 przeanalizowanych segmentéw koniuszkowych
(39%). Srednia warto$¢ poskurczowego wskaznika skracania wyniosta w grupie TTC
1,33 z odchyleniem standardowym +1,8. W grupie kontrolnej PSS obserwowano u 17
(82%) pacjentow. Sposrod przeanalizowanych segmentéw koniuszkowych, PSS
wykazato 54 (54%). Srednia warto$é PS| w grupie kontrolnej wyniosta 1,62 z

odchyleniem standardowym * 1,72. W porownaniu obu grup nie wykazano istotnych

79



statystycznie roznic w zakresie parametrow opisujgcych poskurczowg, podtuzng
deformacje lewej komory. Wartosci wskaznika skracania poskurczowego (PSI) oraz
rozktad wystepowania PSS w zakresie segmentéow koniuszkowych lewej komory w
obu grupach zostaty przedstawione w tabeli 11. Na rycinach 26. i 27. przedstawiono
przyktadowe wyniki analizy wskaznika skracania poskurczowego (PSI) w badaniu
kontrolnym u pacjenta po 32 tygodniach od zachorowania na TTC oraz u ochotnika

bez organicznej choroby serca.

Post Systolic Index

Ryc. 26. Wartosci wskaznika skracania poskurczowego u pacjenta po przebytej TTC w 32 tygodniu od
zachorowania przedstawiona w postaci mapy planarnej na 17-segmentarnym modelu lewej komory

serca.

Post Systolic Index

Ryc. 27. Wartosci wskaznika skracania poskurczowego u zdrowego ochotnika przedstawiona w

postaci mapy planarnej na 17-segmentarnym modelu lewej komory serca.
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TTC Kontrola

(n=30) (n=20)
PSI wartos¢ $rednia 1,33£1,799 |  1,62+1,719 P=0,6
dla seg. koniuszkowych
Pacjenci, u ktérych obserwowano PSS n (%) 16 (53%) 17 (82%) P=0.058
Liczba segmentow koniuszkowych 59(39%) 54(54%) P=0.2
wykazujacych PSS

Tab. 11. Parametry odcinkowego podtuznego poskurczowego skracania segmentéw koniuszkowych

lewej komory w badanej populacji. PS - Post Systolic Index, PSS - Post Systolic Shortening.
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VI. Dyskusja

VI. 1. Wprowadzenie

Kardiomiopatia Takotsubo jest ostrg chorobg serca przypominajgcg ostry
zespot wiencowy (ACS). Czestos¢ wystepowania TTC, w zwigzku z rosngcg
rozpoznawalnoscig, stale wzrasta i wynosi obecnie okoto 1-3% wszystkich ACS °.
Mozna zatem przyjaé, ze rokrocznie na TTC w Polsce zapada 2-3 tysigce oséb. W
klasycznej postaci TTC obserwuje sie zaburzenia kurczliwosci segmentow
koniuszkowych i srodkowych lewej komory. Cechg charakterystyczng TTC jest
poprawa funkcji skurczowej miesnia lewej komory ocenianej najczesciej za pomocg
klasycznej echokardiografii '"?*'"®. Wiekszo$¢ dostepnych obecnie danych sugeruje,
ze dysfunkcja lewej komory jest w petni odwracalna w kilkutygodniowej obserwaciji.
Jednakze, w niedawno opublikowanej pracy, Heggemann i wsp. opisali subtelne
rezydualne zaburzenia w funkcji lewej komory obserwowane przy uzyciu 2D STE w
obserwadji krétkoterminowej ''". Celem mojego badania byta ocena poprawy funkcji
miesnia lewej komory u pacjentéw z rozpoznang TTC w obserwacji diugoterminowej

przy uzyciu 2D STE.

VI. 2. Cechy TTC swiadczace o uszkodzeniu miesnia lewej komory serca

Przebieg ostrej fazy TTC charakteryzuje wiele cech swiadczgcych o istotnym
uszkodzeniu miesnia lewej komory. Przy przyjeciu najczestszym objawem jest bol w
klatce piersiowej, ktory w swym charakterze przypomina stenokardie opisywang
przez pacjentdw z zawatem miesnia sercowego. Zmiany odstepu ST-T w
elektrokardiogramie (uniesienie odcinka ST, obnizenie odcinka ST, inwersja zatamka
T) sg typowe dla ostrego niedokrwienia miokardium. U zdecydowanej wiekszosSci
chorych w badaniach laboratoryjnych obserwuje sie znamienny wzrost stezenia
MMMS (troponiny sercowej i frakcji sercowej kinazy kreatynowej CK-MB). W badaniu
echokardiograficznym w postaci typowej TTC obserwuje sie zwykle rozlegte
zaburzenia kurczliwosci (najczesciej dyskineze) w obrebie segmentéw Srodkowych,

koniuszkowych i koniuszka lewej komory. W ujeciu biofizycznym i patofizjologicznym

82



nagte rozdecie tego obszaru moze odgrywacé kluczowg role w uszkodzeniu miesnia
sercowego. W jamie lewej komory panuje cisnienie, ktére rozcigga sciany serca.
Wielkoscig fizyczng opisujgcg site rozciggajgcg jamy serca jest tzw. naprezenie,
ktére opisuje prawo Laplace'a. W przypadku naczyn o ksztaicie kulistym (lewa

komory serca ma w przyblizeniu ksztatt elipsoidy obrotowej) przyjmuje ono postac:

o= P xr/2h

Wzoér 8. Prawo Laplace'a opisujgce naprezenie w $cianie naczyn kulistych. o - naprezenie, P -

cisnienie w naczyniu, r - promien krzywizny naczynia, h- grubos¢ sciany naczynia.

Jak wynika z powyzszego wzoru obcigzenie lewej komory ro$nie zatem wraz
ze wzrostem cisnienia krwi w komorze i wzrostem jej objetosci (promienia krzywizny)

118

oraz jest tym wieksze im mniejsza jest grubos$¢ sciany naczynia Prawdziwy

koniuszek lewej komory jest jej najcienszym obszarem i sktada sie jedynie z dwdch

warstw miesniowki ¢

. Przewlekty wzrost cisnienia w lewej komorze prowadzi do
przerostu - czyli zwiekszenia grubosci miokardium i zmniejszenia objetosci jej jamy,
co obniza naprezenie w scianie lewej komory. W przypadku ostrego zachorowania
ten ochronny mechanizm nie jest wyksztatcony. Podsumowujgc, w ostrej fazie TTC
balonowanie koniuszka i segmentéw koniuszkowych lewej komory prowadzi do
nagtego i znacznego wzrostu objetosci w fizjologicznie najcienszym jej obszarze, co
zgodnie z prawem Laplace'a skutkuje zwiekszonym naprezeniem sSciany lewej
komory w obszarze objetym zachorowaniem. Wzrost cisnienia srédkomorowego
moze powodowac rowniez zaburzenia perfuzji podwsierdziowej miokardium i trwate

uszkodzenie jego struktury i funkgciji.

W ostatnich latach kardiologiczny rezonans magnetyczny (ang. Cardiac

Magnetic Resonance, CMR) stat sie przydatnym narzedziem w diagnostyce

pacjentéw z kardiomiopatiami 11912

. W populacji pacjentéw z TTC CMR jest
uzyteczny w roznicowaniu z zawatem serca, obrazowaniu odcinkowych zaburzen
kurczliwosci lewej i prawej komory, wykryciu obecnosci skrzepliny w swietle lewej
komory. CMR pozwala uwidoczni¢ cechy odwracalnego (obrzek) i nieodrwacalnego

121

(martwica, zwtdknienie) uszkodzenia miokardium W ostrej fazie zachorowania
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na TTC cechg charakterystyczng jest stwierdzenie obecnosci w obrazach w czasie
T2-zaleznym obrzeku miesniowki lewej komory w obszarze odcinkowych zaburzen
kurczliwosci. W pracy Abdel-Aty i wsp. obecnos¢ obrzeku stwierdzono w CMR u
wszystkich badanych pacjentéow z TTC '?2. W pracy Eitel i wsp. obrzek opisano u
70% pacjentéw w CMR wykonanym przy przyjeciu ''°. Przyczyna obrzeku miesnia
sercowego w TTC pozostaje niejasna, postuluje sie, ze odpowiada za niego
zwiekszone naprezenie sciany lewej komory, przejsciowe niedokrwienie i zwigzany z
nim stan zapalny "'. Na ryc. 28. przedstawiono obraz kardiologicznego rezonansu
magnetycznego w czasie T2-zaleznym pacjenta w ostrej fazie zachorowania
przedstawiajgcy obrzek miokardium w obrebie koniuszka i sementow koniuszkowych
lewej komory (materiat wiasny). Obecno$¢ pdznego kontrastowania po podaniu
gadolinu (ang. Late Gadolinium Enhancement, LGE) jest znang cechg
nieodwracalnego uszkodzenia i zwtdknienia miokardium. Do niedawna dominowata
opinia, ze jedng z cech odrézniajgcych TTC od zawatu miesnia sercowego jest brak
LGE w rezonansie magnetycznym serca. Jednakze, obserwacje z ostatnich lat zdajg
sie przeczyc tej tezie. LGE moze by¢ obecne u czesci pacjentow chorych na TTC,
cechuje je jednak inna dystrybucja '*'. W odréznieiu od blizny pozawatowej, gdzie
pozne wzocnienie kontrasowe lokalizuje sie podwsierdziowo lub transmuralnie, LGE
u pacjentow z TTC ma lokalizacje srédscienng i ograniczone jest do niewielkiego
tylko obszaru lewej komory objetego procesem chorobowym (ang. patchy
distribution). W zaleznosci od badania LGE obserwowane byto u réznego odsetka
pacjentow z TTC, co uwarunkowane jest przyjetym progiem intensywnosci sygnatu.
Eitel i wsp. obserwowali LGE u 9% pacjentéw z TTC "'® Nakamori i wsp oraz Rolf i
wsp stwierdzili w badanych przez siebie grupach, ze LGE mozna zaobserwowac
odpowiednio u 22% i 33% pacjentéw z TTC '?'** Najwiekszy odsetek chorych u
ktéorych w CMR stwierdzono LGE odnotowat Naruse - w jego pracy cechy
zwidknienia/martwicy obserwowano u 40% pacjentéw z TTC '®. Na ryc. 29.
przedstawiono obraz kardiologicznego rezonansu magnetycznego w czasie T1-
zaleznym tego samego pacjenta (uwage zwraca LGE w obrebie segmentéow

koniuszkowych sciany przedniej i bocznej lewej komory).
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Ryc. 28. Obraz kardiologicznego rezonansu magnetycznego w czasie T2-zaleznym w projekcji 4-
jamowej u pacjenta w ostrej fazie TTC ukazujgcy obrzek miesnia lewej komory w obrebie koniuszka i
segmentéow koniuszkowych lewej komory. Na uwage zwraca takze obustronny wysiek optucnowy.

(zrodio wiasne)

Ryc. 29. Przyktad tego samego pacjenta, u ktérego kardiologiczny rezonans magnetyczny w
obrazach T1-zaleznych wykazat obecnos¢ LGE w obrebie segmentu koniuszkowego $ciany bocznej

oraz srodkowego $ciany przedniej (biata strzatka). (zrédto wiasne).
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W przebiegu ostrej fazy TTC wystepujg zagrazajgce zyciu powiktania. Do
najciezszych i najczesciej smiertelnych nalezg pekniecie wolnej $ciany serca i
pekniecie przegrody miedzykomorowej, ktére mogg swiadczyC o rozlegtej destrukcji

miesniowki lewej komory 26127,

W badaniu histopatologicznym wycinkéw miesnia sercowego pochodzgcych z
biopsji serca lub badan sekcyjnych opisuje sie obecnos¢ martwicy skrzepowej oraz
tzw. contraction-band necrosis - martwicy charakterystycznej dla uszkodzenia
wynikajacego z toksycznego dziatania amin katecholowych ®'?". Rolf i wsp. w swym
badaniu obserwowali w bioptatach takze zwiekszong ilos¢ biatek matrix

zewnatrzkomorkowego '?.

Wszystkie powyzsze cechy TTC sg Swiadectwem na istotne zniszczenie
struktury miesnia sercowego i kazg zastawowiC sie czy odwracalnos¢ dysfunkciji
lewej komory jest petna i wystepuje u wszystkich pacjentéw po przebytej ostrej fazie
TTC.

VI. 3. Ograniczenia klasycznej echokardiografii w ocenie funkcji

skurczowej lewej komory

W ocenie funkcji skurczowej lewej komory parametrem najszerzej
stosowanym jest frakcja wyrzutowa (LVEF) oszacowana na podstawie pomiaréow
liniowych lub objetosciowych.

Do ograniczen metod opartych na pomiarach liniowych zalicza sie °™":

1) Wartos¢ LVEF wg formuty Teichholza obliczana jest na podstawie pomiaréw w
obrebie dwoch segmentow lewej komory. Kazdy proces chorobowy powodujgcy
wystgpienie odcinkowych zaburzen kurczliwosci bedzie powodowat, w zaleznosci od
ich rozmieszczenia, zawyzenie lub zanizenie rzeczywistej wartosci globalnej funkc;ji

lewej komory ocenianej przy uzyciu LVEF.
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2) Pomiar wymiaréw lewej komory w prezentacji w trybie M lub echokardiografii
dwuwymiarowe] oddaje ich rzeczywistg wartosc, gdy jama lewej komory badana jest
wzdtuz linii przebiegajgcej prostopadle do jej dtugiej osi. Kazde odstepstwo od tego

warunku fatszuje wyniki pomiaréw liniowych.

Pomiary objetosciowe LVEF uzyskuje sie, zgodnie z zaleceniami europejskich
i amerykanskich towarzystw echokardiograficznych, na podstawie zmodyfikowanej
formuty Simpsona. Cho¢ jest zalecang metodg z wyboru do oceny LVEF, nie jest

pozbawiona ograniczen wsrdd ktérych najczesciej wymienia sig /':89128-130.

1) Jakos¢ obrazu.

Do obliczenh rejestruje sie obrazy w projekcji koniuszkowej cztero- i dwujamowej. W
projekcjach tych nieprawidtowe ustawienie gtowicy echokardiografu prowadzi
nierzadko do otrzymania obrazu pod pewnym kagtem do osi komory i zanizenia jej
objeosci. Ponadto skrécenie perspektywy obrazu odbywa sie zwykle kosztem
"prawdziwego koniuszka" lewej komory, co skutkuje jego niedostateczng
reprezentacja w ocenie globalnej funkcji skurczowej oraz niejednokrotnie

uniemozliwia ocene ewentualnych regionalnych zaburzenh funkcji tego obszaru.

2) Zatozenia geometryczne.

Obliczenia LVEF oparte sg na zatozeniu okreslonego ksztattu lewej komory serca.
Metoda oparta jest na pomiarach dwoch powierzchni w dwoch ptaszczyznach,
tymczasem w rzeczywistosci jama lewej komory jest trojwymiarowg brytg o ksztatcie

przypominajgcym elipsoide obrotowa.

3) Ograniczenie do opisu jedynie odksztatcenia poprzecznego.

Jak wspomniano we wstepie mechanika pracy lewej komory jest ztozona, co wynika
ze skomplikowanej architektury miokardium. W trakcie skurczu i rozkurczu serca

miesien lewej komory podlega odksztatceniu poprzecznemu, podtuznemu i
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okreznemu oraz deformacji skretnej. LVEF wyliczona metodg Simpsona nie oddaje w
petni wieloptaszczyznowego ruchu miokardium i opisuje jedynie odksztatcenie

poprzeczne.
4) Zaleznos¢ od obcigzenia.

LVEF jest parametrem zaleznym od obcigzenia wstepnego (ang. preload) oraz

nastepczego (ang. afterload).

5) Niedostateczna czuto$¢ w rozpoznawaniu wczesnego etapu dysfunkcji lewej

komory.

Wczesny etap chordb serca prowadzgcych do dysfunkci lewej komory charakteryzuje
sie zaburzeniami odksztatcenia podtuznego, przy zachowanym lub kompensacyjnie
nadmiernie dobrym odksztatceniu okreznym i poprzecznym, warunkujgcymi wartosc
LVEF.

6) Subiektywny charakter oceny funkcji skurczowej na podstawie LVEF.

Frakcja wyrzutowa oceniana zwtaszcza powszechnie stosowang metodg wzrokowg
(ang. eye-ball evaluation), cechuje sie duzg rozbieznoscig pomiedzy obserwatorami

(ang. reproducibiity) zalezng od doswiadczenia sonograficznego badacza.

Czes¢ ograniczeh w ocenie funkcji skurczowej lewej komory serca na
podstawie frakcji wyrzutowej mozna wyeliminowaé uzupetniajgc badania o uzycie
echokardiograficznych $rodkéw kontrastujgcych lub przy uzyciu echokardiografii

tréjwymiarowej ">

Do ograniczen i putapek oceny funkcji skurczowej lewej komory przy uzyciu
techniki tkankowej echokardiografii doplerowskiej (ang. Tissue Doppler

Echocardiography, TDE) zalicza sie "'
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1) Na wartos¢ predkosci ruchu tkanki wptyw mogg mie¢ przemiesczenie serca w
obrebie klatki piersiowej zwigzany z oddechem i ruchem przylegtych struktur oraz

przeptyw Krwi.

2) Wiarygodny pomiar predkosci ruchu tkanki mozliwy jest jedynie wzdtuz linii
rownolegtej do przebiegu wigzki ultradzwiekowej. Wartosci predkosci uzyskane z
pomiaréw pod pewnym katem sg obarczone btedem. Z tego powodu okreslenie np.
predkosci ruchu tkanki w segmencie koniuszkowym lewej komory w kierunku
podiuznym jest szczegolnie utrudnione. Ograniczenie to utrudnia takze analize
predkosci ruchu tkanki i jej pochodnych w wielu segmentach lewej komory w
projekcjach przymostkowych w osi dtugiej i krotkiej lewej komory. Restrykcja ta
sprawia tez, ze analiza przemieszczenia miokardium odbywa sie tylko w jednej

ptaszczyznie.

VI. 4. Charakterystyka wyjsciowa pacjentéow z kardiomiopatiag Takotsubo

w trakcie hospitalizacji z powodu ostrego zachorowania

Obraz kliniczny i przebieg ostrego zachorowania na TTC w badanej populacji
pacjentow hospitalizowanych w Uniwersyteckim Centrum Klinicznym w Gdansku jest
spojny z opisami literaturowymi TTC pochodzgcymi z wieloosrodkowych rejestréw.
Kobiety stanowity zdecydowang wiekszosS¢ w populacji pacjentéw hospitalizowanych
w | Klinice Kardiologii GUMed w latach 2007-2012 w przebiegu TTC (n=78, 94%).
Jak wynika z danych epidemiologicznych w Europie i Stanach Zjednoczonych
Ameryki mezczyzni stanowig nie wiecej niz 9% pacjentéw z rozpoznaniem TTC 7. W
grupie pacjentow z TTC przewazaly osoby starsze (67 =11 lat), co jest zgodne z
danymi demograficznymi z pismiennictwa wg ktérych sredni wiek pacjentow z TTC
waha sie pomiedzy 62 a 76 lat °%. Przyjmuje sie, ze najczestszymi objawami
podmiotowymi TTC jest bdl w klatce piersiowej oraz dusznosé¢ ®'”.Czynnik stresowy
poprzedza zachorowanie na TTC u okoto 70% pacjentéw, jego wystgpienie stanowi
zatem wazng wskazdwke diagnostyczng 2°?*. Jak wspomniano we wstepie, stresor
moze miec¢ charakter psychiczny lub fizyczny - podziat ten w niektoérych przypadkach
wydaje sie jednak by¢ sztuczny. Niekiedy ustalenie zwigzku pomiedzy sytuacjg

stresowg, a zachorowaniem nie jest dla pacjenta oczywiste i rolg lekarza jest tej
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zaleznosci czynne poszukiwanie, przy jednoczesnym zachowaniu empatii i
poszanowaniu intymnosci cziowieka w trudnej Zzyciowej chwili. Nierzadko
zdefiniowanie czynnika stresowego wychodzi niejako "przypadkiem", w kolejnych
rozmowach z chorym, gdy lekarzowi udato sie zyska¢ zaufanie pacjenta. Zakres
sytuacji stresujgcych jest jakosciowo i ilosciowo bardzo zréznicowany i uzalezniony
od wieku, pfci, rasy, kregu kulturowego i uwarunkowan spotecznych oraz od
indywidualnych cech osobowosci chorego. W populacji badanej dominowaty stresory
o charakterze psychicznym. Najczestszym czynnikiem sprawczym dla TTC byta
Smier¢ bliskiej osoby oraz kitdtnia rodzinna. Co ciekawe, u jednej z pacjentek TTC
wystgpito w trakcie podniostej ale jak sama to okreslata "bardzo mitej" uroczystosci
50-lecia zdania egzaminu maturalnego, u kolejnej zas choroba rozpoczeta sie w

trakcie oglgdania sztuki teatralne;.

Stan ogolny pacjentow z TTC jest zroznicowany i waha sie od petnegj
wydolnosci fizycznej do wstrzgsu kardiogennego. W badanej populacji wiekszosc¢
pacjentéw w chwili przyjecia byta w stanie ogélnym dobrym o czym swiadczy srednia
wartos¢ akcji serca i cisnienia tetniczego krwi, zas odsetek ciezkich przebiegow
choroby w ostrej fazie byt niski. Tylko kilku pacjentow prezentowato objawy ostrej
lewokomorowej niewydolnosci serca pod postacig zastoju w krgzeniu ptucnym. U
dwéch pacjentow obserwowano przejsciowg hipotonie, ktdérg korygowano dozylng
infuzjg ptynow. U jednej pacjentki rozpoznano wstrzgs kardiogenny wywotany nagta,
znaczng dysfunkcjg lewej komory serca jako pompy. Na komentarz zastuguje w tym
miejscu sposdb leczenia tej pacjentki. Przebywata ona na oddziale intensywnej
terapii kardiologicznej gdzie stosowano intensywng terapie ptynowg, przejsciowe
wspomaganie  krgzenia dozylnym wlewem dobutaminy i kotrapulsacjg
wewnatrzaortalng oraz respiratoroterapie. Powyzsze interwencje przyniosty wzrost
csnienia tetniczego krwi oraz porawe jej stanu ogdlnego, a pacjentka po 17-dniowej
hospitalizacji opuscita szpital w stanie ogolnym dobrym. W chwili obecnej
postepowanie z chorym na TTC nie opiera sie na medycynie faktéw, poniewaz nie
byty w tej grupie prowadzone zadne randomizowane badania kliniczne. Szczegdlng
kontrowersje w przypadku powyzszej pacjentki moze budzi¢ uzycie u niej amin
katecholowych. W przypadku TTC powikfanej wstrzgsem kardiogennym wywotanym
ostrg dysfunkcjg lewokomorowg w literaturze eksperci sugerujg raczej stosowanie

ptynoterapii, lewosimendanu i IABP >*°®. Osobng grupe stanowig chorzy na TTC, u
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ktérych wstrzgs kardiogenny rozwija sie na tle zawezania drogi wyptywu lewe;j
komory, u ktorych podanie lekdw o dziataniu inotropowo dodatnim i
wazodylatacyjnym (jak np. dobutamina) moze zwiekszy¢ gradient w LVOT i
dodatkowo pogorszyé stan chorego ®**. Nalezy jednakze uwzglednié, ze powyzsze
opinie, by katecholaminy traktowac jako przeciwskazane w TTC, oparte sg jedynie o
wcigz jednoznacznie nie potwierdzone przestanki patofizjologiczne. Co wiecej, do
chwili obecnej nie dysponujemy narzedziem, ktére pozwala w sposéb pewny
rozpozna¢ TTC w pierwszych godzinach kontaktu pacjenta z lekarzem, a zatem w
opinii autora postepowanie z chorym w stanie zagrozenia zycia powinno opierac¢ sie
na wytycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego dotyczgcych ostrej
niewydolnosci serca oraz na mozliwosciach, praktyce klinicznej i procedurze przyjetej

w osrodku, w ktorym odbywa sie hospitalizacja.

U wiekszosci chorych na TTC obserwuje sie zmiany w EKG sugerujgce ostre
niedokrwienie miesnia sercowego. Ich réznorodnosé, jest zdaniem autora, wynikiem
wielorakiego obrazu klinicznego choroby u poszczegolnych chorych, a takze czasu
od wystgpienia pierwszych objawdw do pierwszego kontaktu z lekarzem i prezentacji
klinicznej. W badanej grupie obserwowano typowe zjawiska elektrokardiograficznej
ewolucji TTC. Odwrocenie zatamkéw T w trzeciej dobie hospitalizacji obecne byto u
wiekszosci chorych, co jest spéjne z doniesieniami z literatury 2"2°. Wydtuzenie
odstepu QTc, budzgce szczegdlny niepokdj wsréd Klinicystow o wystgpienie
polimorficznego czestoskurczu komorowego wystapito u 1/3 chorych. Torsady nie
stwierdzono jednak u zadnego z chorych co potwierdzajg dane literaturowe o bardzo
rzadkim wystepowaniu tego powiktania "’

Zgodnie z zatozeniem do niniejszego badania zostali wigczeni tylko pacjenci z
klasyczng postacig TTC. W latach 2007-2012 odsetek pacjentéw chorych na TTC z
tg postacig choroby w | Klinice Kardiologii GUM byt wysoki (ok 80%). W licznych
pracach na temat TTC wariant klasyczny opisywany jest najczesciej, jednakze
odsetek postaci atypowych TTC bywa rézny i waha sie pomiedzy 17 a 41% 3. W
ostrej fazie choroby u wszystkich pacjentéw z grupy badanej obserwowano istotnie
uposledzong funkcje skurczowg lewej komory (srednia frakcja wyrzutowa wyniosta
38,7 £ 5,1%). Dla poréwnania w pracy Citro i wsp. $rednia frakcja wyrzutowa lewej
komory serca u 37 pacjentéw z TTC wyniosta 37,615,1 % i byta nizsza niz u 37
chorych na zawat serca STEMI ( 40,9+3,7%, p=0,002) "*2. W badanej kohorcie,

91



zajecie procesem chorobowym prawej komory stwierdzono jedynie u dwoch chorych.
Odsetek ten jest nizszy niz w pracy Elesbera i wsp, ktérzy przy uzuciu TTE jako
pierwsi opisali balonowanie koniuszkowych segmentow prawej komory u 8 z 27

42

pacjentow (27%) "“. SAM przy przyjeciu obserwowano u 3 pacjentow (10%),

jednakze u zadnego z nich nie stwierdzono LVOTO. Tymczasem wg niektoérych

autoréw to grozne powiktanie moze dotyczyé od 10 do 25% chorych 3313,

W ponizszej pracy analizowano wartosci troponin, CK-MB oraz peptydu
natriuretycznego. W trakcie hospitalizcaji w badanej grupie u wszystkich pacjentow
obserwowano wzrost troponiny sercowej oraz u wiekszosci wzrost CK-MB do
wartosci przekraczajgcych punkt odciecia dla ostrego niedokrwienia miokardium.
Wzrost MMMS opisywany jest w literaturze u zdecydowanej wiekszosci chorych na
TTC 33", Wyniki badan laboratoryjnych wiekszosci chorych cechowat istotny wzrost
wartosci peptydu natriuretycznego, co takze jest spojne z danymi pochodzgcymi z

literatury 3233,

U wszystkicj pacjentow w badanej grupie zostata wykonana koronarografia . U
zadnego nie obserwowano istotnych angiograficznie przewezen w tetnicach
wiencowych, ktére wymagatyby rewaskularyzaciji. Brak ciasnych zwezen w tetnicach
wiencowych pacjentow z TTC jest powrzechnie przyjetym kryterium rozpzonania,
cho¢ biorgc pod uwage podeszty wiek wiekszosci chorych zapadajgcych na to
schorzenie i czeste wystepowanie w tej populacji klasycznych czynnikdw ryzyka
miazdzycy, ewentualna obecnos¢ blaszek miazdzycowych nie moze dziwi¢ i nie

powinna by¢ kryterium wykluczajacym rozpoznanie TTC.

VI. 5. Charakterystyka kliniczna badanej grupy w trakcie follow-up

U wszystkich chorych stanowigcych grupe badang rozpoznanie TTC zostato
postawione na podstawie obowigzujgcych obecnie kryteriow pochodzgcych z

dokumentu z Mayo Clinic *

. Na komentarz zastuguje czeste wystepowanie
nadcisnienia tetniczego i hipercholesterolemii w obu grupach, co najprawdobodobniej
zwigzane jest z podesztym wiekiem kohorty. Analiza porownawcza obu grup

wykazata znacznie czestsze wystepowanie depresji w grupie po przebytej
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kardiomiopatii stresowej. Obserwacje tg nalezy tgczy¢ z faktem, iz pacjentéw z TTC
charakteryzuje wieksze rozpowszechnienie schorzenh psychiatrycznych w préwnaniu
z populacja ogdlng ™""®. Najczesciej stosowanymi lekami hipotensyjnymi w obu
grupach byty inhibitory enzymu konwertujgcego angiotensyne (ACEI), antagonisci
receptora dla angiotensyny (AT) oraz betablokery. W grupie z TTC wykazano
czestsze wystepowanie leczenia betaadrenolitycznego. Chociaz patogeneza TTC nie
zostata do konca wyjasniona, zwigzek choroby ze stresem jest bardzo
prawdopodobny. Zgodnie z obecnie najczesciej postulowang koncepcja, TTC wynika
Zz nagtego wyrzutu duzej ilosci endogennych amin katecholowych. W oparciu o te
przestanke leki z grupy betablokeréw sg szeroko stosowane u pacjentow z tym

rozpoznaniem, nawet po wycofaniu sie dysfunkcji skurczowej lewej komory serca.

VI. 6. Analiza klasycznych parametréow echokardiograficznych w
kontrolnym badaniu echokardiograficznym w grupie badanej oraz w

grupie kontrolnej

U pacjentow z grupy badanej oraz grupy kontrolnej wymiary aorty wstepujgce;j
oraz wielkosci rozkurczowe i skurczowe jamy lewej komory miescity sie zakresie
normy. U Zadnego pacjenta w grupie badanej oraz grupie kontrolnej nie stwierdzono
subiektywnie w ocenie wizualnej odcinkowych zaburzenh kurczliwosci o charakterze
dyskinezy, akinezy Ilub hipokinezy w zakresie segmentéw koniuszkowych i
srodkowych lewej komory serca. W obu grupach u zadnego pacjenta nie
obserwowano obnizonej frakcji wyrzutowej obliczanej metodg Simpsona z
wykorzystaniem techniki automatycznej detekcji wsierdzia (odpowiednio 63,6+5,4 % i
62+4,9%). Przejsciowy charakter odcinkowych zaburzen kurczliwosci lewej komory
stanowi znak szczegoélny TTC. Catkowity powrét prawidiowej funkcji lewej komory, u
pacjentow po przebytej TTC, ocenianej za pomocag TTE zostat udowodniony w wielu
badaniach i w Swietle obowigzujgcych kryteriow z Mayo Clinic stanowi podstawowe
kryterium rozpoznania. Utrzymujgce sie odcinkowe zaburzenia kurczliwosci, zawsze
nakazujg krytyczne podejscie do porawnosci postawionego rozpzonania TTC lub
wziecie pod uwage wspotwystepowania innych chordb serca (np zapalenia miesnia

sercowego).
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Grubos¢ przegrody miedzykomorowej w rozkurczu u czterech pacjentow z grupy
TTC oraz u trzech pacjentéw z grupy kontrolnej miata wymiar powyzej 11 mm, ktory
przyjeto uwaza¢ za gorng granice normy. Biorgc pod uwage wiek badanych
odchylenie to nalezy wigza¢ z nastepstwem podesztego wieku. Ograniczony przerost
proksymalnej czesci przegrody miedzykomorowej z jej esowatym ksztattem nalezy
do najczestszych zjawisk echokardiograficznych obserwowanych w sercu o0sob
starszych . U zadnego z pacjentéw w echokardiogramie spoczynkowym nie
obserwowano turbulentnego przeptywu w kolorowym doplerze i zwiekszonej
maksymalnej predkosci przeptywu w drodze odptywu lewej komory mogacych
Swiadczy¢ o dynamicznym zawezaniu. U jednego z powyzszych pacjentow w grupie
TTC oraz dwoch w grupie kontrolnej grubos¢ $ciany tylnej wynosita 12 mm i u tych
pacjentéw rozpoznano tagodny przerost miesnia lewej komory serca. U istotnego
odsetka badanych w obu grupach obserwowowano zwiekszong objetos¢ lewego
przedsionka. Analiza parametréow opisujgcych funkcje rozkurczowg u zadnego z
pacjentow nie wykazata umiarkowanej lub ciezkiej dysfunkcji rozkurczowe;.
Dysfunkcje o charakterze zaburzen relaksacji obserwowano u potowy badanych w
obu grupach. Powiekszenie lewego przedsionka oraz tagodng dysfunkcje
rozkurczowg nalezy ttumaczy¢ czestym wystepowaniem nadcisnienia tetniczego w
obu grupach oraz ze wzrostem wraz z wiekiem sztywnosci miesnia sercowego °2.

U zadnego z pacjentow w obu grupach nie obserwowano istotnej wady zastawkowej

serca.
Podsumowujgc, nalezy podkresli¢, ze poréwnujgc obie grupy, nie stwierdzono

réznic istotnych statystycznie w zakresie wartosci klasycznych parametrow

echokardiograficznych.
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VI. 7. Analiza echokardiograficznych parametrow deformacji skretnej

lewej komory

VI. 7.1 Wykonalnos¢ echokardiograficznej analizy parametréw odksztatcenia

skretnego technika STE

Istotnym ograniczeniem echokardiografii jest jakos¢ uzsykiwanych projekcji i
obrazéw ultrasonograficznych. Wartos¢ badania echokardiograficznego zalezy w
duzym stopniu od umiejetnosci operatora, od jego znajomosci anatomii i fizjologii
uktadu sercowo-naczyniowego, zdolnosci uzyskiwania prawidtowych obrazéw w
poszczegolnych projekcjach (odpowiednie utozenie pacjenta, miejsce przytdzenia
gtowicy i prawidlowe ustawienie ptaszczyzny obrazowania) oraz umiejetnosci
optymalizacji ustawien aparatu echokardiograficznego ®®. Wysoka jako$é obrazéw
echokardiograficznych ma szczegdlne znaczenie w analizie odksztatcenia miesnia
sercowego metodg 2D STE. Dla uzyskania optymalnego sledzonego wzorca
markerow akustycznych (ang. speckle pattern) i jak najwyzszej rozdzielczosci
czasowej, niezbedne jest takze uzycie aparatu echokardiograficznego wysokiej
klasy. Niezwykle istotne w ocenie parametrow deformacji skretnej jest uzyskanie
obrazow przekrojéow poprzecznych lewej komory w osi krétkiej na poziomie
segmentow podstawnych i koniuszkowych zgodnie ze standardami przyjetymi dla
analizy przy uzyciu techniki 2D STE . Wynika to z faktu, iz wartosci poszczegdlnych
parametrow rotacji lewej komory zalezg od poziomu jej przeciecia wigzkg
ultradzwiekdéw. Przekrdj poprzeczny jamy lewej komory powinien mie¢ ksztatt kota,
tak by unika¢ skracania obrazu poszczegolnych $cian serca oraz wydtuzania innych.
W niniejszej pracy jakosC¢ uzyskanych obrazow, przed rozpoczeciem analizy
oceniana byta wizualnie. W celu uzyskania wiarygodnych wynikow pacjenci, u
ktérych uzyskanie projekcji w osi krotkiej na poziomie zastawki mitralnej lub
koniuszka serca nie spetniaty obowigzujgcych kryteriow, byli wytgczania z badania.
Wykluczono réwniez pacjentéw, u ktérych z powodu ztej jakosci obrazoéw, za ktore
odpowiadato okno akustyczne, niemozliwe byto prawidtowe $Sledzenie odksztatcenia.
Dodatkowym czynnikiem warunkujgcym skutecznos¢ analizy jest prawidiowy,
jednoczasowy zapis EKG. Oprogramowanie EchoPac uniemozliwia analize technikg

2D STE takze w sytuacji, w ktérej réznica w czestosci akcji serca na dwodch
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poziomach lewej komory - koniuszkowym i podstawnym jest istotna i przekracza
pewng arbitralnie przyjetg wartos¢. Pomimo zatozenia, aby interesujgce projekcje
nagrywac jedna po drugiej, réznica czestosci akcji serca w odpowiednich cyklach na
obu poziomach uniemozliwita analize w kilku przypadkach. PowyZzsze ograniczenia

odpowiadajg za stosunkowo liczng grupe pacjentow, ktorych wytgczono z badania.

VI. 7.2. Wyniki analizy echokardiograficznych parametréow odksztatcenia

skretnego lewej komory w fazie skurczu

W niniejszej pracy funkcje skurczowg lewej komory w populacji oséb po
przebytym TTC oceniano przy uzyciu parametrow deformacji skretnej i poréwnano
do wynikow w populacji oséb bez rozpoznanej choroby organicznej serca dobranych
wzgledem pici oraz wieku. W obu grupach u pacjentéw obserwowano typowg rotacje
w kierunku przeciwnym do ruchu wskazéwek zegara na poziomie koniuszka i w
kierunku zgodnym z ruchem wskazowek zegara na poziomie podstawy lewej komory
serca. U zadnego z pacjentdow w obu grupach nie zaobserwowowano atypowych
rotacji. Wsrdod echokardiograficznych parametréow deformacji skretnej znamienne
statystycznie roznice stwierdzono w zakresie maksymalnej wartos¢ rotacji na
poziomie koniuszka (Ar). W grupie TTC wartos¢ ta wyniosta srednio 14.4+6.5 stopni
i byta istotnie nizsza niz w grupie kontrolnej gdzie wyniosta 18.3 +6.7 stopni (p=
0,048). Oznacza to, ze u pacjentdow po przebytej postaci klasycznej kardiomiopatii
stresowej zaobserwowano rezydualne i subtelne uposledzenie w funkcji koniuszka
lewej komory w fazie skurczu w poréwnaniu z populacjg oséb zdrowych. Biorgc pod
uwage, ze za wartosc rotacji odpowiada skracanie sie widkien podwsierdziowych, a
przede wszystkim podnasierdziowych, mozna wysung¢ podejrzenie o ich dysfunkcji.
Réznic istotnych statystycznie nie wykazano w zakresie parametréw twist oraz
torsion lewej komory. Tiumaczy¢ to mozna wyzszymi (bardziej ujemnymi),
wykazujgcymi nieistotny statystycznie trend (p= 0,2) , wartosciami rotacji na poziomie
podstawy serca u oséb po przebytym TTC. Parametry odksztatcenia okreznego w
ocenie funkcji lewej komory serca u pacjentow chorych na TTC byly ocenianie przez
zespot autorow pod przewodnictwem Meimoun ™°. Do cytowanego badania zostato
wigczonych siedemnastu pacjentéw z typowg postacig TTC. Wyniki parametréw
rotacji w tej grupie porownywano z wynikami siedemnastu pacjentéw z zawatem

serca STEMI sciany przedniej skutecznie leczonych pierwotng angioplastykg
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wiencowg oraz wynikami siedmenastu zdrowych ochotnikébw. W ostrej fazie
zachorowania wszystkie parametry rotacji w grupie TTC byty istotnie nizsze niz w
grupie zdrowych ochotnikow, nie wykazano natomiast istotych réznic w poréwnaniu z
grupg chorych na zawat serca. Pacjentéw z TTC poddano ponownej analizie po 1
miesigcu, ktérej wyniki wykazaty istotng poprawe parametréw rotacji lewej komory i
ich powrét do wartosci obserwowanych u osob zdrowych. Dane te stojg w
sprzecznosci, do opisanych powyzej wynikow witasnych. Nalezy podkresli¢ jednakze
wyzszg liczebnos¢ badanej grupy witasnej oraz zdecydowanie dtuzszy okres
obserwacji.

Wplyw na wartosci rotacji majg takze obcigzenie wstepne i nastepcze ©.
Wzrost obcigzenia wstepnego skutkuje wzrostem wartosci skurczowego skrecenia
lewej komory oraz spadkiem predkosci deformaciji przeciwskretnej we wczesnej fazie
rozkurczu. Wzrost obcigzenia nastepczego powoduje spadek wartosci parametrow
rotacji w skurczu i rozkurczu. W obu grupach nie wykazano istotnych statystycznie
réznic w zakresie objetosci poznorozkurczowej i péznoskurczowej lewej komory co
Swiadczy posrednio o braku réznic w wartosciach jej obcigzenia. Pomiary cisnienia
tetniczego krwi nie wykazaty istotnie wyzszych wartosci w ktérejkolwiek z grup co
pozwala przyjg¢, ze u wszystkich badanych wartos¢ obcigzenia nastepczego byta
porownywalna. Powyzsze dane pozwalajg przyjg¢ ograniczony wptyw zmiennych
objetosciowego i cisnieniowego obcigzenia lewej komory na pomiary deformacii
skretnej.

W grupie badanej stwierdzono istotnie statystycznie czestsze stosowanie
betablokeréw oraz nizszg czesto$¢ akcji serca. Nie mozna wykluczy¢ wptywu
powyzszego faktu na wartos¢ maksymalnej rotacji na poziomie koniuszka w grupie

po przebtej TTC, co stanowi pewne ograniczenie prezentowanej pracy.

VI. 7.3. Wyniki analizy echokardiograficznych parametrow odksztatcenia

przeciwskretnego lewej komory w fazie rozkurczu
Kolejnym parametrem istotnie statystycznie rdznigcym obie grupy byta

maksymalna warto$¢ wczesnego rozkurczowego tempa rotacji koniuszka (Ad), ktéra

byta istotnie nizsza w populacji chorych po przebytym TTC (-85.1£40.9 vs -
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119.4+41.9, p=0,006). Wyniki powyzsze wskazujg, ze we wczesnej fazie rozkurczu
rotacja przeciwskretna segmentéw koniuszkowych LV u chorych po TTC odbywata
sie z nizszg predkoscig niz w grupie kontrolnej. Moze to mie¢ zwigzek z nizszg
maksymalng wartoscig rotacji na poziomie koniuszka serca w fazie skurczu u osob
po przebytym TTC. Z biofizycznego punktu widzenia serce, jak wszystkie tkanki w
organizmie ludzkim, jest ciatem lepko-sprezystym i wykazuje wiasciwosci
sprezyste '*°. Serce swa sprezystos¢ zawdziecza pozakomoérkowemu podscielisku,
w szczegolnosci tworzgcym gestg sie¢ widoknom kolagenowym. Cechg ciat statych
sprezystych jest zdolno$¢ do powracania po deformacji do pierwotnego ksztattu. Sita
sprezysta, ktora jest sitg przywracajgcag ciatu wyjsciowy ksztatt, zgodnie z prawem

140 Jak wiadomo

Hook' a, jest wprost proporcjonalna do wartosci odksztatcenia
deformacja skretna lewej komory powoduje zgromadzenie energii potencjalnej w
macierzy pozakomorkowej, ktéra nastepnie jest uwalniana w postaci energii
kinetycznej w fazie rozkurczu i wspomaga wystgpienie rotacji przeciwskretnej
(untwist) ®*. Zgodnie ze wzorem energia sprezysta jest proporcjonalna do kwadratu

odksztatcenia:

Ep=1/2kx*

Wzor 7. Ep - energia sprezysta, k - stata sprezystosci ((N-m_1), x - odksztatcenie z pozycji rownowagi.

W prezentowanej pracy odksztatcenie ma wartos¢ zmiennej Ar- maksymailnej,
sredniej wartosci katowej deformac;ji koniuszka lewej komory w kierunku przeciwnym
do ruchu wskazowek zegara w fazie skurczu. A zatem, im nizsza wartos¢ Ar, jak to
obserwuje sie grupie TTC, tym mniejsza wartoS¢ energii sprezystej czyli energii
potencjalnej zgromadzonej w interstycjum serca. Skutkuje to ruchem obrotowym
koniuszka lewej komory z nizszg predkoscig katowg w fazie rozkurczu i przedstawia

sie jako nizsza warto$¢ Ad w grupie TTC.

Motto patronujgce niniejszej pracy to stowa wypowiedziane prawdopodobnie

przez Galileusza w 1633 roku, gdy stangt przed sgdem inkwizycji za gtoszenie
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prawdy o ruchu ciat niebieskich - stohca i ziemi wzgledem siebie, ktora byla
sprzeczna z obowigzujgca oéwczesnie doktryng. Zgodnie z obecnym stanem wiedzy
powszechne jest przekonanie, ze zaburzenia funkcji lewej komory w ostrej fazie
kardiomiopatii Takotsubo sg przejsciowe. W ponizszej pracy wykazano, ze przy
uzyciu nowoczensych technik echokardiografii mozna uzyskac¢ dane uprawniajgce do
ponownej weryfikacji tego dogmatu. Potrzebne sg dalsze badania, na wiekszej
populacji chorych, wieloosrodkowe, a takze przy uzyciu dokfadniejszej metody -
kardiologicznego rezonansu magnetycznego - w celu ostatecznego roztrzygniecia

prawdy o TTC.

VI. 8. Analiza odcinkowego przedskurczowego wskaznika odksztatcenia
segmentow koniuszkowych lewej komory (PSTRI - Pre-Stretch Index)

Do oceny czestosci wystepowania przedskurczowego rozciggania w obrebie
segmentow koniuszkowych lewej komory wykorzystano analize odksztatcenia na
przekrojach poprzecznych lewej komory w jej osi krotkiej. Dla przypomnienia,
zjawisko to przedstawione jest ilosciowo w postaci wskaznika rozciggania (ang. Pre-
Stretch Index, PSTRI), ktéry stanowi stosunek szczytowej wartosci rozciggania i
réznicy tej wartosci z wartoscig skracania poszczegolnych segmentow oznaczong
pod koniec fazy skurczu tj. w czasie AVC. W ponizszej pracy zjawisko pre-stretch
wystepowato u statystycznie wiekszej liczby pacjentow niz w populacji os6b
zdrowych oraz dotyczyto istotnie statystycznie wiekszej liczby segmentéw
koniuszkowych lewej komory. Stwierdzono takze istotnie statystycznie wyzszg
wartos¢ PSTRI dla koniuszka lewej komory w grupie TTC. Jak wykazano, zjawisko
przedskurczowego rozciggania moze prowadzi¢ do zwiekszenia odksztatcenia
miokardium (skracania/grubienia) obserwowanego w poéznej fazie skurczu lewej

komory, co ma zwigzek z witasciwosciami kardiomiocytu '

. Moznaby zatem
spodziewac sie wyzszych wartosci deformacji miesnia lewej komory w populacji po
przebytej TTC. Tymczasem jak przedstawiono w wynikach mojej pracy wartosci
klasycznych parametrow opisujgcych funkcje skurczowg lewej komory jak i
parametry odksztatcenia podtuznego nie byty wyzsze, niz w grupie zdrowych

ochotnikdw, zas parametry skurczowego odksztatcenia skretnego na poziomie
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koniuszka serca byly wrecz istotnie statystycznie nizsze w grupie TTC. W opinii
autora czestsze wystepowanie pre-stretch i brak zwigzanej z nim obecnosci
wyzszych wartosci odksztatcenia skurczowego lewej komory moze nasuwacé
podejrzenie rezydualnego uszkodzenia miokardium po przebytej TTC. Wedtug
wiedzy autora zjawisko przedskurczowego rozciggania nie byto badane szczegotowo

przez innych autorow w populacji oséb, ktére zapadty na TTC.

VI. 9. Analiza parametrow globalnego odksztalcenia podiuznego lewej

komory

W ponizszej pracy poréwnywano funkcje skurczowg lewej komory w obu
grupach przy uzyciu parametru GLPS. W badanej grupie oraz grupie kontrolnej u
wszystkich pacjentow udato sie przeprowadzi¢ petng ocene ilosciowg GLPS, co
podkresla prostote i powtarzalnosé metody podnoszong w literaturze ®. Wyniki
powyzszych parametrow w kontrolnym badaniu echokardiograficznym w grupie po
poprzebytym TTC oraz w grupie kontrolnej miescity sie w zakresie przyjetej wartosci
referencyjnej, ktora wynosi -18 + 2 . Nie wykazano istotnych statystycznie réznic w
zakresie powyzszych parametrow w grupie badanej i w grupie kontrolnej. Na
podstawie wynikdw analizy catkowitego odksztatcenia podtuznego mozna wysungc
wniosek, ze dysfunkcja skurczowa lewej komory u pacjentéw, ktorzy zachorowali na
TTC w obserwacji dtugoterminowej jest catkowicie odwracalna. Wyniki moich
obserwacji w tym zakresie sg zbiezne z doniesieniami z literatury. Heggemann i wsp.
oceniali funkcje lewej komory przy uzyciu 2D STE u 12 pacjentdw z rozpoznaniem
TTC w ostrej fazie choroby i wczesnym okresie follow-up (34+16 dni) . Obserwowali
oni obnizong wartos¢ GLPS przy przyjeciu (-10,6 5,5 %) i jego istotng satystycznie
poprawe, cho¢ do wartosci nieco ponizej normy referencyjnej (-17,6 +3,0 %), w

krotkim okresie po zachorowaniu '’

. Mansencal i wsp. takze oceniali funkcje
skurczowg lewej komory u pacjentéw z rozpoznanym TTC analizujgc odksztatcenie
podtuzne. U 14 pacjentbw 2z rozpoznang kardiomiopatig stresowg w dniu
zachorowania, tydzien i 1 miesigc po oraz u 14 zdrowych ochotnikow wykonywali
analize  podtuznego regionalnego odksztatcenia  skurczowego. Wartosci
odksztatcenia szczytowego w obserwacji miesiecznej réwniez nie réznity sie w ich

populacji z TTC i warto$ciami w populacji oséb zdrowych #2.
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VI. 10. Analiza odcinkowego podiuznego poskurczowego odksztatcenia
(PSS - Post Systolic Shortening) i wskaznika skracania poskurczowego

(PSI - Post Systolic Index) dla segmentow koniuszkowych lewej komory

W niniejszej pracy analizowano regionalne wystepowanie podtuznego
poskurczowego skracania w zakresie koniuszkowych segmentow lewej komory.
Ograniczenie sie do segmentéw koniuszkowych wynikato z wtgczenia do badania
jedynie pacjentow z klasyczng postacig TTC oraz danych z literatury podkreslajgcych
utrudnione Sledzenie miokardium w segmentach podstawnych wynikajgce z
intensywnego ruchu pierécienia zastawki mitralnej ''"'**. Uzyskane obrazy pozwolity
na automatyczng analize wszystkich badanych segmentow w obu grupach. Nie
wykazano znamiennych statystycznie réznic pomiedzy obiema grupami w czestosci
wystepowania zjawiska PSS, w ilosci objetych segmentéw koniuszkowych
wykazujgcych PSS oraz w wartosci sredniej wskaznika PSI. Ocena funkcji lewej
komory w populacji chorych na TTC poprzez analize PSS byta przedmiotem badan
Heggemann i wsp., ktérzy przeanalizowali to zjawisko w grupie 12 pacjentéw z
rozpoznang kardiomiopatig TTC (8 chorych z postacig klasyczng, 4 z postacig mid-
ventricular ballooning TTC). We wczesnym okresie po zachorowaniu (2-4 tygodniowy
follow-up) PSS obserwowano w wyzej wymienionej pracy w 53% przeanalizowanych
segmentow. Powyzsze wyniki autorzy uznali za dowdd utrzymujgcej sie
nieprawidtowos$ci w mechanice pracy serca po ostrym zachorowaniu na TTC V.
Wyniki mojej analizy wskazujg iz wystepowanie PSS obserwuje sie u ponad potowy
tej populacji chorych po wielu miesigcach od zachorowania. Jednakze grupa
kontrolna w moim badaniu takze wykazata duzg czestos¢ wystepowania PSS (przy
braku istotnych statystycznie roéznic miedzy grupami), co jest spdjne z
wczesniejszymi obserwacjami, np. w pracy Voigt i wsp. gdzie wykazano czeste
wystepowanie PSS w grupie zdrowych ochotnikéw '%°. Na podstawie
zaprezentowanych wynikow analizy odcinkowego podtuznego poskurczowego
odksztatcenia nie mozna zatem wysung¢ wniosku o utrzymujgcych sie zaburzeniach

w mechanice pracy w obrebie koniuszka lewej komory.
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VIl. Wnioski

Gtowne wnioski wynikajgce z wynikow prezentowanej pracy:

1. U pacjentow po przebytej kardiomiopatii Takotsubo w obserwacji odlegtej w
analizie deformacji skretnej lewej komory w fazie skurczu stwierdzono istotnie
statystycznie nizsze wartosci maksymalnej rotacji na poziomie koniuszka serca w

porownaniu z populacjg oséb bez rozpoznanej organicznej choroby serca.

2. U pacjentow po przebytej kardiomiopatii Takotsubo w obserwacji odlegtej w
analizie deformacji przeciwskretnej lewej komory w fazie rozkurczu stwierdzono
istotnie statystycznie nizsze wartosci tempa rotacji przeciwskretnej na poziomie
koniuszka serca w porownaniu z populacjg os6b bez rozpoznanej organicznej

choroby serca.

3. U pacjentow po przebytej kardiomiopatii Takotsubo w obserwacji odlegtej
stwierdzono prawidtowg funkcje skurczowg lewej komory ocenianej za pomocg
analizy parametrow globalnej deformacji podtuznej lewej komory (GLPS). Wyniki
analizy odcinkowego podtuznego poskurczowego skracania segmentow
koniuszkowych lewej komory (PSS) w obu grupach nie rdznig sie istotnie

statystycznie.

4. U pacjentdw po przebytej kardiomiopatii Takotsubo w obserwacji odlegtej
stwierdzono catkowitg poprawe funkcji skurczowej lewej komory ocenianej za

pomocg frakcji wyrzutowej lewej komory.

5. U pacjentow po przebytej kardiomiopatii Takotsubo w obserwacji odlegtej grubosci
Scian oraz wielkosci jam serca, a takze parametry funkcji rozkurczowej serca nie
réznig sie istotnie statystycznie w poréwnaniu z populacjg oséb bez rozpoznanej

choroby sercowo-naczyniowe.
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6. Rozktad klasycznych czynnikow ryzyka choroby niedokrwiennej serca w populacji
chorych na kardiomiopatie Takotsubo jest taki sam jak w poulacji zdrowych

rowiesnikow.

Potwierdzono nastepujgce hipotezy badawcze:

1. Technika echokardiograficznego sledzenia plamki (STE) jest uzyteczng metodg w
ocenie funkcji skurczowej i rozkurczowej lewej komory u pacjentéw po przebytej

kardiomiopatii Takotsubo.

2. Analiza deformaciji skretnej i przeciwskretnej lewej komory serca u pacjentéw po
przebytej kardiomiopatii Takotsubo wykazata istotnie nizsze wartosci w zakresie
czesci parametréow ocenianych w fazie skurczu oraz rozkurczu serca. Moze to
Swiadczy¢ o utrzymujgcym sie uszkodzeniu struktury miesnia lewej komory w
przebiegu choroby, ktorego stwierdzenie wymaga uzycia metod o wiekszej czutosci

niz klasyczna echokardiografia.
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VIIl. Streszczenie:

VIII.1. CEL PRACY

Celem przeprowadzonego badania u pacjentdow po przebytej kardiomiopatii
Takotsubo byta ocena funkcji skurczowej i rozkurczowej lewej komory serca poprzez

analize odksztatcenia miokardium przy uzyciu echokardiograficznej techniki STE.

VIIl.2. MATERIAL | METODY

Do analizy wigczono 30 pacjentow (29 kobiet, Srednia wieku 67 + 11) po
przebytej postaci klasycznej kardiomiopatii Takotsubo, u ktorych jako$¢ badan
echokardiograficznych pozwolita na analize technikg speckle tracking. Grupe
kontrolng stanowito 20 ochotnikéw (19 kobiet, $rednia wieku 66,9, = 9), bez
rozpoznanej organicznej choroby serca. Oceniano klasyczne parametry
echokardiograficzne skurczowej i rozkurczowej funkcji lewej komory. Technikg STE
analizie poddano takze parametry regionalnego i globalnego odksztatcenia
podtuznego lewej komory oraz parametry odksztatcenia skretnego i

przeciwskretnego.

VIII 3. WYNIKI

VIlL.3.1. Analiza echokardiograficznych parametrow deformacji skretnej i

przeciwskretnej lewej komory

Przeprowadzona analiza parametrow rotacji lewej komory wykazata w grupie
badanej istotnie statystycznie nizszg warto§¢ maksymalnej rotacji w skurczu na
poziomie koniuszka (Ar, °) niz w grupie kontrolnej (14.416.5 vs 18.3 6.7, p= 0,048).

Wykazano ponadto, ze tempo rotacji przeciwskretnej w fazie rozkurczu na poziomie
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koniuszka serca (Ad, -°/s) bylto istotnie statystycznie i wyraznie nizsze w grupie TTC
niz w grupie kontrolnej (-85.1+40.9 -°/s vs -119.4 + 41.9 -°/s, p=0,006).

VIIL.3.2. Analiza przedskurczowego wskaznika rozciagania (PSTRI)

Wykazano znamiennie czestsze wystepowanie przedskurczowego rozciggania
w zakresie segmentéw koniuszkowych lewej komory, ktore wystgpito u 23 pacjentow
(76,66%) w grupie TTC i u 6 oséb (20%) w grupie kontrolnej (p=0.001). Liczba
segmentow koniuszkowych wykazujgcych PSTRI u pacjentéw, u ktérych stwierdzono
to zjawisko w grupie TTC byta takze istotnie wyzsza niz w grupie kontrolnej - 70
pacjentow (38,8%) vs 28 (23,3%), p=0,035. Takze mediana PSTRI dla segmentéw
koniuszkowych byta istotnie statystycznie wyzsza w grupie TTC (2,16 z rozstepem
¢wiartkowym 0,33-5,50) w poréwnaniu z grupg kontrolng (0,00 z rozstepem
¢wiartkowym 0,00-2,95), p=0,008.

VIil.4. WNIOSKI:

Podsumowujgc, wyniki badania wskazujg, ze pomimo poprawy globalnej
funkcji lewej komory serca u pacjentéw po przebytej TTC ocenianej przy uzyciu
klasycznej echokardiografii, obserwuje sie rezydualne zaburzenia w funkcji
koniuszka lewej komory ocenianej przy uzyciu 2D STE. Sugeruje to nieodwracalne
uszkodzenie miesna lewej komory w przebiegu ostrej fazy choroby, ktérego

stwierdzenie nie byto dotychczas mozliwe przy uzyciu klasycznej echokardiografii.
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IX Summary

IX. 1. Aim of the study
This study sought to evaluate left ventricle (LV) function recovery in patients
with Takotsubo Cardiomyopathy (TTC) by estimating LV rotation and longitudinal

strain assesed by speckle tracking echoacardiography (2DSTE) in long term follow-

up.

IX. 2. Methods

We enrolled 30 (29 females, 67+11 years) patients with an apical ballooning
TTC pattern and echocardiographic examinations suitable for speckle tracking
analysis. 20 control subjects with no cardiac disease (19 females, 66,919 years)
were selected. Classic echocardiographic parameters of systolic and diastolic
function were assessed. Global and regional longitudinal and rotational strain

parameters were also estimated.
IX. 3. Results

IX. 3.1 Analysis of echocardiographic parameters of left ventricle twist and
untwist

Among rotational parameters statistical important differences were observed in
the following: the mean apical rotation (Ar, °) was significantly reduced in patients
with TTC compared to the control group (14.4+6.5 vs 18.3 6.7 , p=0,048). Also peak
early diastolic apical rotation rates (Ad, -°/s) were significantly slower in patients with
TTC when compared to the control group (-85.1+40.9 vs -119.4141.9 , p=0,006).

IX. 3.2. Analysis of Pre-Stretch Index (PSTRI)

Pre-stretch occured more often in TTC group than in controls (23 vs 6 ,
p=0.001) and touched more segments (70 vs 28 , p=0,035). Mean apex pre-stretch
calculated as a median value for all apical segments was significantly higher in
patients with TTC (2,16 with interquartile range 0,33-5,50) than in the healthy
subjects (0,00 with interquartile range 0,00-2,95), p=0,008.

IX. 4. Conclusions

Despite the general LV function improvement in long-term, by traditional
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echocardiography in TTC patients, the recovery of the LV function estimated by 2D
STE is incomplete. Some residual abnormalities in LV apex function could be still

observed in chronic phase of TTC.
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