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1. Wprowadzenie

Przeszczepienie serca jest uznang ostateczng metoda leczenia pacjentow
z kraficowa niewydolnoscia serca. Po uptywie pierwszego roku choroba tetnic wienicowych
przeszczepionego serca (cardiac allografi vasculopathy — CAV) stanowi, oproécz nowotworow
i niewydolnosci nerek, jedna z trzech gléwnych przyczyn zgonu biorcow.

Wezesna diagnoza CAV pozostaje wyzwaniem ze wzgledu na brak objaw6w lub ich
nietypowosé, co jest zwigzane z odnerwieniem przeszczepu. Jej zmienny przebieg klinicz;ly
jest przestanka do wykonywania rutynowych inwazyjnych koronarografii u biorcow
przeszczepu serca. Postgpowanie takie naraza jednak biorcéw na znaczng ekspozycje na
promieniowanie jonizujace oraz niepozadane dzialania $rodkéw kontrastowych. W celu
ograniczenia liczby wykonywanych badan inwazyjnych zasadna wydaje si¢ bardzie]
precyzyjna stratyfikacja ryzyka obecnosci istotnej CAV na postawie danych z wywiadu

lekarskiego i badan nieinwazyjnych.

2. Cele pracy

Celem pracy byla analiza przydatnosci klinicznej echokardiograficznej oceny czynnosci
wiékien podiuznych lewej komory w przewidywaniu wystepowania istotnych zwezen tgtnic
wieficowych przeszczepionego serca w poréwnaniu z dotychczas powszechnie stosowang
diagnostyka nieinwazyjna.

Sformulowano nastepujace cele szczegbltowe:

1. Analiza mozliwosci oceny, powtarzalnosci i odtwarzalnosci pomiar6w
parametréw czynnosci widkien podtuznych lewej komory oraz ich wartosci
diagnostycznej w przewidywaniu wystepowania istotnego zwezenia tetnicy
wieficowej z uwzglednieniem anatomii naczyn wieficowych ocenianej

koronarograficznie u 0s6b po przeszczepieniu serca.




2. Ocena wartosci diagnostycznej wybranych klasycznych parametrow
echokardiograficznych w przewidywaniu istotnego zwezenia tgtnicy wieicowej
W przeszczepionym sercu.

3. Analiza stezefi NT-proBNP i hsCRP jako marker6éw istotnego zwezenia tetnicy
wiencowej u biorcoOw przeszczepu serca.

4. Ocena wartoéci  diagnostycznej  klasycznych  czynnikéw  ryzyka
i czynnikéw ryzyka zwigzanych z przeszczepieniem w przewidywaniu
wystepowania istotnego zwezenia t¢tnicy wiencowej w tej grupie chorych.

5. Poréwnanie parametrow echokardiograficznych, biomarkeréw
i charakterystyki klinicznej w celu okreslenia niezaleznych czynnikow
predykcyjnych  obecnosci  istotnego  zwezenia  tetnicy  wiencowe;j
W przeszczepionym sercu oraz zaproponowanie najlepszej strategii

diagnostycznej.

3. Material i metodyka

Do badania wlgczano prospektywnie kolejnych pacjentdw co najmniej rok po
przeszczepieniu serca hospitalizowanych planowo w Instytucie Kardiologii w Warszawie
w okresie od lutego 2012 roku do sierpnia 2013 roku. Celem hospitalizacji bylo wykonanie
rutynowej corocznej kontrolnej koronarografii i biopsji migénia sercowego. Ostatecznej
analizie poddano dane 85 pacjentéw ($rednia wieku 53,2 +13,2 lat; 73 mezczyzn; $redni czas
po przeszczepieniu 6,1 +4,0 lat).

Osoby wlgczone do badania, poza badaniem podmiotowym i przedmiotowym, miaty
wykonane spoczynkowe badanie elektrokardiograficzne, morfologie krwi obwodowej oraz
podstawowe badania biochemiczne, oznaczenie stezen NT-proBNP
i hsCRP we krwi obwodowej, przezklatkowe badanie echokardiograficzne z nastgpczg analiza

czynnosci wlokien podtuznych lewej komory off-line, selektywna koronarografi¢ metodg
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Judkinsa lub Sonesa z oceng stopnia zwezenia naczyfi wiencowych oraz biopsj¢ migsnia
sercowego. Na podstawie wywiadu, dokumentacji medycznej oraz bazy danych dawcow
narzadéw ustalano obecnos¢ czynnikow ryzyka choroby tetnic wiencowych przeszczepionego
serca. Za istotne zwezenie tetnicy wieficowej przyjeto zwezenie rowne lub wigksze niz 50%

$wiatta naczynia.

4. Wyniki

U 19 (22,4%) pacjentow stwierdzono obecno$¢ przynajmniej jednego istotnego
zZwezenia tetnicy wienicowej, natomiast u 66 wykluczono takie zwezenie.

Analiza odksztalcenia miesnia sercowego technika $ledzenia markeréw akustycznych
nie byta mozliwa do wykonania w 39 segmentach (2,7% z catkowitej liczby 1445 segmentow),
pochodzacych z 85 badan z odpowiednia techniczna jakoscig obrazow. Analiza wszystkich 17
segmentow lewej komory byta mozliwa w 69 (81,2%) przypadkach.

Sposrod parametréw czynnosci widkien podtuznych lewej komory tylko maksymalny
wskaznik skracania poskurczowego (maximal post-systolic shortening index — maxPSSI)
cechowat sie bardzo dobra doktadnoscia diagnostyczng dla przewidywania obecnosci istotnego
zwezenia tetnicy wiencowej (AUC [area under curve] — 0,90;). Stwierdzono bardzo wysoka
(97%, « 0,91) powtarzalno$¢ analizy obecnosci nadmiernego skracania poskurczowego.
Odtwarzalno$¢ pomiaréw byla natomiast na poziomie srednim (80%, «x 0,44).

W standardowym badaniu echokardiograficznym odcinkowe zaburzenia kurczliwosci
miesnia lewej komory wystgpowaty u 12 (14,1%) oséb. Zaden ze standardowych parametrow
echokardiograficznych nie cechowat si¢ duzg doktadno$cig diagnostyczng dla przewidywania
obecnosci istotnego zweZenia tetnicy wiencowe;.

W badanej populacji mediana stezenia NT-proBNP wynosita 487,3 ng/l, natomiast
mediana st¢zenia hsCRP — 1,92 mg/l. Analiza pola pod krzywa ROC (receiver operating

characteristic) wykazala, ze oba testy cechuja si¢ mata dokladnoscia diagnostyczng dla
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przewidywania obecnosci istotnego zwezenia tetnicy wieficowej (AUC dla NT-proBNP — 0.72;
dla hsCRP — 0,58). Chociaz osoby z istotnym zwezeniem w koronarografii mialy istotnie
statystycznie wyzsze stezenie NT-proBNP (p<0,01). Nie obserwowano takiej zaleznosci
w przypadku stgzenia hsCRP.

Sposréd analizowanych klasycznych i zwiazanych z przeszczepieniem czynnikow
ryzyka jedynie czas po przeszczepieniu oraz wiek dawcy cechowaly si¢ satysfakcjonujaca
dokladnoscia diagnostyczng w przewidywaniu istotnego zwezenia tgtnicy wienicowej (AUC dla
czasu po przeszczepieniu — 0,73; dla wieku dawcy — 0,69). Oba te parametry pfzy
wyznaczonych punktach odciecia cechowata duza ujemna warto$¢ predykcyjna (odpowiednio:
91% i 89%).

W wieloczynnikowej analizie regresji logistycznej tylko nasilone skracanie
poskurczowe (OR — 1130) i czas po przeszczepieniu (dla A 2 lata OR — 2,40) okazaly si¢
niezaleznymi czynnikami predykcyjnymi wystepowania istotnego zwezenia tetnicy wieficowej.
W modelu bez nasilonego skracania poskurczowego niezaleznymi czynnikami predykcyjnymi
byly: wiek dawcy (dla A 5 lat OR — 2,02), objetosé koncoworozkurczowa lewej komory (dla
A 20 ml OR — 3,04) oraz maksymalna predko$é¢ skurczowa pierscienia trojdzielnego (dla
A 1 cm/s OR — 1,83). Model ten byl nieistotnie statystycznie gorszy od modelu z nasilonym
skracaniem poskurczowym.

Por6wnanie réznych strategii diagnostycznych wykazato, ze optymalng kombinacje
czuwtosci 1 swoistosci uzyskano, stosujac jedynie ocene nasilonego skracania poskurczowego.
Natomiast kryterium wystepowania nasilonego skracania poskurczowego lub czas po
przeszczepieniu dtuzszy niz 5,5 roku cechowaly sie najwigksza czuloscig i ujemng wartoscia
predykcyjna dla przewidywania istotnego zwezenia tetnicy wieficowej. W przypadku
niewykonywania analizy skracania poskurczowego najlepsza strategia diagnostyczna jest taka,

w ktorej spelniony jest minimum jeden z trzech nastgpujgcych warunkéw: wiek dawcy >40 lat;




maksymalna predko$é skurczowa pierscienia trojdzielnego <6,5 cm/s; objetosc

koncoworozkurczowa lewej komory >100 ml.

5. Whnioski

1. Sposréd analizowanych parametréw czynno$ci wiokien podituznych lewej komory
maksymalny wskaznik skracania poskurczowego (maxPSSI) ma najwigkszg wartos¢
diagnostyczng w przewidywaniu wystgpowania istotnych zwezen tetnic wieticowych
przeszczepionego serca.

2. Faczna analiza funkcji prawej komory oraz objgtosci koncoworozkurczowe] lewe)
komory wraz z wiekem dawcy jest dobrym narzedziem screeningowym do wykrywania
istotnego zwezenia tetnicy wiencowej w przeszczepionym sercu.

3. Oznaczenie stezen NT-proBNP i hsCRP nie jest przydatne w przewidywaniu obecnosci
istotnego zwezenia tetnicy wiencowej u biorcOw przeszcezepu serca.

4. Sposréd analizowanych klasycznych i zwigzanych z przeszczepieniem czynnikéw
ryzyka jedynie czas po przeszczepieniu oraz wiek dawcy sa przydatne w przewidywaniu
wystepowania istotnego zwezenia tetnicy wiencowej w tej grupie chorych.

5. Analiza nasilonego skracania poskurczowego wraz z informacjg o czasie po operacji
umozliwia ustalenie optymalnego czasu wykonania badania koronarograficznego
u 0séb po przeszczepieniu serca. Rozszerzone badanie echokardiograficzne moze

uzupehia¢ algorytm diagnostyczny, ograniczajac liczbg badan inwazyjnych.
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