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Πρόλογος

Αν και η παρατήρηση ότι οι μεταβολές του τόνου του καρδιακού μυός μπορούν 
να προκαλέσουν καρδιακή συστολή είναι παλιά, η έρευνα του φαινομένου της  ̂
μηχανοηλεκτρικής ζεύξης, κατά το οποίο οι μηχανικές αλλαγές του μυοκαρδίου 
προκαλούν ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές καθυστέρησε σχετικά, αφού επί μακρόν 
είχε εστιάσει την προσοχή της στο αντίθετο φαινόμενο της ηλεκτρομηχανικής 
ζεύξης, όπου οι ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές προηγούνται και δίνουν γένεση στην 
καρδιακή συστολή. Τα τελευταία χρόνια, με την εξέλιξη της έρευνας, διαπιστώθηκε 
ότι η διάταση και η συστολή του καρδιακού μυός ενεργοποιούν μεμβρανικούς 
διαύλους προκαλώντας διαμεμβρανικές κινήσεις ιόντων που είναι υπεύθυνες για 
ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές σε όλους τους καρδιακούς σχηματισμούς. Σ χετικά  
πρόσφατα προτιμήθηκε ο όρος μηχανοηλεκτρική ανατροφοδότηση, που περιγράφει 
καλύτερα το λειτουργικό ρόλο που μπορεί να έχει το φαινόμενο στην καρδιά, αφού η 
αλληλεπίδραση μεταξύ της ηλεκτρομηχανικής και της μηχανοηλεκτρικής ζεύξης 
μπορεί να σταθεροποιεί την καρδιακή λειτουργία κάτω από φυσιολογικές συνθήκες.

Η αρτηριακή υπέρταση είναι πολύ συχνό πρόβλημα στις ανεπτυγμένες 
κοινωνίες και αποτελεί παράγοντα κινδύνου για καρδιαγγειακά επεισόδια και αύξηση 
της θνησιμότητας. Από παλιά είχε παρατηρηθεί συσχέτιση της αρτηριακής πίεσης με 
την εμφάνιση κοιλιακών εκτάκτων συστολών, αλλά παρά το γεγονός ότι η αρτηριακή 
υπέρταση και οι καρδιακές αρρυθμίες είναι κοινά προβλήματα, το θέμα έμεινε επί 
μακρόν παραμελημένο από την έρευνα. Τα τελευταία χρόνια οι Σιδερής και συν μετά 
από εκτεταμένες πειραματικές μελέτες πάνω στις διαταραχές του καρδιακού ρυθμού 
που συνοδεύουν τις οξείες μεταβολές της πίεσης, απέδειξαν ότι η οξεία αύξηση της ' 
πίεσης με μηχανικά ή φαρμακευτικά μέσα προκαλεί κοιλιακές αρρυθμίες, ενώ η 
μείωσή της τις εξαφανίζει. Τα πειραματικά ευρήματα επιβεβαιώθηκαν και κλινικά, 
αφού η οξεία αύξηση .'της πίεσης σε ασθενείς με ιστορικό κοιλιακών εκτάκτων 
συστολών προκάλεσε κοιλιακή εκτοπία ή αύξησε την επίπτωσή της, χω ρ ίς η 
χορήγηση κινιδίνης να τους προστατεύσει. Οι ίδιοι συγγραφείς απέδειξαν 
πειραματικά και κλινικά ότι, ενώ η οξεία αύξηση της πίεσης είναι αρρυθμιογόνος, η 
μείωσή της φαίνεται να έχει αντιαρρυθμική δράση. Η οξεία μείωση της πίεσης μείωσε



II

ή εξαφάνισε τις κοιλιακές αρρυθμίες που προκλήθηκαν σε σκυλιά μετά από 
απολίνωση στεφανιαίας αρτηρίας. Σε ασθενείς με αυτόχθονες κοιλιακές έκτακτες 
συστολές η οξεία μείωση της πίεσης τις εξαφάνισε, ενώ η χορήγηση 
άντιυπερτασικών φαρμάκων προκάλεσε μείωση τους.

Ο μηχανισμός με τον οποίο δημιουργούνται οι αρρυθμίες κατά τις οξείες 
μεταβολές της πίεσης φαίνεται να είναι αυτός της μηχανοηλεκτρικής 
ανατροφοδότησης. Η αυξημένη πίεση φορτίζει μηχανικά το μυοκάρδιο και μεταβάλλει 
τις ηλεκτροφυσιολογικές του ιδιότητες. Αυτή η μεταβολή δεν είναι σταθερή σε όλες 
τις μελέτες. Η ταχύτητα αγωγής μπορεί να αυξάνεται, να μειώνεται ή να μη 
μεταβάλλεται με την αύξηση της πίεσης, ενώ το ίδιο μπορεί να συμβαίνει και με την 
επίδραση της πίεσης στον αυτοματισμό, την επαναπόλωση και την ανερεθιστότητα. 
Επίσης είναι πιθανό οι μεταβολές αυτές να μην είναι ίδιες σε όλη την έκταση του 
μυοκαρδίου. Μέχρι σήμερα δεν έχει διερευνηθεί πλήρως ο μηχανισμός των 
πιεσοεξάρτητων αρρυθμιών, αν και είναι φανερό ότι οι ηλεκτροφυσιολογικές 
μεταβολές που προκαλούνται από τις οξείες μεταβολές της πίεσης συμμετέχουν στη 

γένεση τους.
Ενώ η αρρυθμιογόνος επίδραση της υπέρτασης είναι αναμφισβήτητη, φαίνεται 

ότι το αίτιο της αρρυθμίας δεν είναι η αύξηση της αρτηριακής πίεσης αλλά η αύξηση 
της κοιλιακής πίεσης. Η αύξηση της συστολικής (μεταφόρτιο) και της διαστολικής 
(προφόρτιο) πίεσης της αριστερής κοιλίας προκαλεί αρρυθμίες, χωρίς να είναι 
βέβαιο ποια από τις δύο φορτίσεις είναι η υπεύθυνη. Σε συνηθισμένες συνθήκες 
είναι δύσκολος ο διαχωρισμός του προφορτίου από το μεταφόρτιο, αφού αλλαγές του 
ενός προκαλούν ανάλογες αλλαγές και του άλλου. Σε μελέτες που διαχώρισαν τις 
δύο φορτίσεις διαπιστώθηκε ότι και οι δύο μπορούν να προκαλέσουν 
ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές στον καρδιακό μυ, χωρίς αυτές να είναι σταθερές. 
Οι Σιδερής και συν έστιασαν την προσοχή τους στην επίδραση της κοιλιακής 
φόρτισης στην κοιλιακή εκτοπία. Πειραματικά προκάλεσαν μεταβολή της αορτικής 
πίεσης και της πίεσης του αριστερού κόλπου προς αντίθετες κατευθύνσεις με 
ταυτόχρονη μετάγγιση στη μία κοιλότητα και αιμορραγία στην άλλη και έδειξαν ότι η 
εμφάνιση κοιλιακής αρρυθμίας σχετίζεται με αυξημένο μεταφόρτιο. Στα πειράματα 
αυτά δεν εξετάσθηκαν οι αλλαγές του κοιλιακού όγκου, ενώ οι μεταβολές της 
κοιλιακής φόρτισης έγιναν με αλλαγές του κυκλοφορούντος όγκου αίματος. Η ιδέα 
πρόκλησης παρόμοιων αντίθετων μεταβολών στην κοιλιακή φόρτιση με μηχανικό 
τρόπο και χω ρίς αλλαγές του κυκλοφορούντος όγκου οδήγησε στην παρούσα μελέτη.

Το βασικό πρόβλημα που αντιμετωπίσαμε ήταν να διαχωρίσουμε μηχανικά το 
προφόρτιο από το μεταφόρτιο. Η χρήση ανελαστικής περίδεσης των κοιλιών 
προκάλεσε ένα πρότυπο  συμπίεσης με αύξηση της διαστολικής και μείωση της 
συστολικής κοιλιακής πίεσης με ταυτόχρονη μείωση του κοιλιακού όγκου, ενώ η
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εφαρμογή αρνητικής πίεσης γύρω από τις κοιλίες οδήγησε σε μείωση τω ν πιέσεων 
και κοιλιακή διάταση. Στο γενικό μέρος της διατριβής μου γίνεται αναφορά στις 
κοιλιακές αρρυθμίες, τα αίτια, τους μηχανισμούς και την κλινική τους σημασία. 
Ακολουθεί εκτενής ανάλυση του φαινομένου της μηχανοηλεκτρικής 
ανατροφοδότησης και του μηχανισμού του και αναφέρονται οι υπάρχουσες γνώσεις 
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ΓΕΝΙΚΟ ΜΕΡΟΣ

ΕΙΣΑΓΩΓΗ

Οι κοιλιακές αρρυθμίες είναι καθημερινό πρόβλημα για τους καρδιολόγους στην 

κλινική πράξη, αφού μπορούν να συνοδεύουν το σύνολο των οργανικών καρδιοπαθειών, 

επηρεάζοντας την πρόγνωσή τους. Παρά το γεγονός ότι στο Δυτικό κόσμο, ο συνδυασμός 

οργανικής καρδιοπάθειας και κοιλιακών αρρυθμιών αποτελεί συχνή αιτία θανάτου, ο 

μηχανισμός τους δεν έχει διευκρινισθεί πλήρως και η θεραπεία τους μπορεί να είναι 

ανεπιτυχής1. Η χρήση αντιαρρυθμικών φαρμάκων, αν και πέτυχε να μειώσει την επίπτωση 

των κοιλιακών εκτάκτων συστολών, δεν βελτίωσε, αλλά αντίθετα επιδείνωσε, τη 

θνησιμότητα μέσω του φαινομένου της προαρρυθμίας, ειδικά σε ασθενείς με στεφανιαία 

νόσο2. Αναγνώριση και περιορισμός των αιτίων που προκαλούν κοιλιακές αρρυθμίες, όπου 

αυτό είναι δυνατόν, θα αποτελούσε μία λογική προσέγγιση του προβλήματος.

Η χορήγηση φαρμάκων που μειώνουν τη μηχανική φόρτιση της καρδιάς είχε 

ευεργετική επίδραση στην επιβίωση ασθενών με συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια3'"5 όπως . 

επίσης και μετεμφραγματικών ασθενών6,7. Μολονότι το θετικό αυτό αποτέλεσμα μπορεί σε 

μεγάλο βαθμό να αποδοθεί στη βελτίωση της απόδοσης της αριστερής κοιλίας, η μείωση των 

αιφνίδιων θανάτων καθιστά πολύ πιθανή και την έμμεση αντιαρρυθμική δράση των 

φαρμάκων αυτών. Η υπόθεση αυτή ενισχύεται και από κλινικές μελέτες που έδειξαν μείωση 

των κοιλιακών αρρυθμιών με τη χορήγηση ανταγωνιστών του μετατρεπτικού ενζύμου της 

αγγειοτενσίνης, σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια8,9.



Λ

Τα γεγονότα αυτά επανέφεραν οττην επικαιρότητα ένα δυνητικό μηχανισμό 

αρρυθμιογένεσης, το φαινόμενο της μηχσνοηλεκτρικής ζεύξης ή ανάδρασης σύσπασης- 

διέγερσης (contraction-excitation feedback) που αναφέρεται σπς μεταβολές των 

ήλεκτροφυσιολογικών ιδιοτήτων του μυοκαρδίου τις προκαλούμενες από φόρτιση πίεσης ή 

όγκου. Ενώ από παλιά είχε παρατηρηθεί ότι υπάρχει κάποια σχέση μεταξύ μυοκαρδιακής 

διάτασης10,11, ή αρτηριακής πίεσης12,13 και κοιλιακών εκτάκτων συστολών, η αναγνώριση της 

αρτηριακής πίεσης σαν αιτίας πρόκλησης κοιλιακών αρρυθμιών είναι σχετικά πρόσφατη. 

Πολλές πειραματικές μελέτες τα τελευταία χρόνια ασχολήθηκαν με την επίδραση της 

μηχανικής φόρτισης στις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες του κοιλιακού μυοκαρδίου14"16, ή 

επικεντρώθηκαν σπς αρρυθμίες στην καρδιακή ανεπάρκεια17,18 και λιγότερο στη σχέση 

αρτηριακής πίεσης και αρρυθμιών. Οι Σιδερής και συν απέδειξαν πειραματικά19,20 και 

κλινικά21,22 ότι η οξεία αύξηση της αρτηριακής πίεσης, ανεξάρτητα από τις 

ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές που προκαλεί στο μυοκάρδιο, οδηγεί σε εμφάνιση ή 

επιδείνωση κοιλιακών αρρυθμιών, ενώ η μείωσή της τις εξαλείφει23. Πιο πρόσφατες μελέτες 

δείχνουν ότι οι μηχανικές αλλαγές μπορούν να επιδράσουν και στο κολπικό μυοκάρδιο και να 

προκαλέσουν κολπικές αρρυθμίες24,25, ενώ πειραματικά αποδείχθηκε ότι η αύξηση της 

κολπικής πίεσης αυξάνει την τάση των κόλπων να μαρμαίρουν κατά την ταχεία κολπική 

βηματοδότηση26.

Ενώ πολλές μελέτες απέδειξαν ότι και το προφόρτιο (αύξηση της διάτασης) και το 

μεταφόρτιο (αύξηση της σύσπασης) των κοιλιών επιδρούν σπς ηλεκτροφυσιολογικές 

ιδιότητες του μυοκαρδίου27"31, υπάρχουν κάποιες ενδείξεις ότι δραστική κοιλιακή αρρυθμία 

επιτυγχάνεται κυρίως με μεταβολές του μεταφορτίου32,33. Κάτω από συνηθισμένες συνθήκες, 

κάθε αύξηση ή μείωση του προφόρτιου προκαλεί αντίστοιχη μεταβολή και του μετσφόρτιου 

και αντιστρόφως, καθιστώντας δύσκολη τη διάκριση μεταξύ αρρυθμιών που εξαρτώνται από 

την προφόρτιση και αυτών που εξαρτώνται από τη μεταφόρτιση. Αυτή η διάκριση όμως 

μπορεί να είναι κλινικά σημαντική, αφού θα μπορούσαμε μειώνοντας την φόρτιση της 

κατάλληλης φάσης του καρδιακού κύκλου να περιορίσουμε την αρρυθμία.
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Α. ΚΟΙΛΙΑΚΕΣ ΑΡΡΥΘΜΙΕΣ

1. Ιστορική αναδρομή
Η παρουσία περιοδικών σφυγμικών διαλείψεων είχε προσελκύσει την προσοχή και το 

ενδιαφέρον των ερευνητών ήδη από την αρχαιότητα. Το 600 π.Χ., ο Κινέζος γιατρός Pien 

Chio, διαπίστωσε ότι ασθενείς με διαλείψεις του σφυγμού είχαν αυξημένο κίνδυνο θανάτου34. 

Πολύ αργότερα, με την ανακάλυψη της ηλεκτροκαρδιογραφίας στις αρχές του αιώνα μας, οι 

ανωμαλίες του σφυγμού συνδέθηκαν με διαταραχές τις ηλεκτρικής δραστηριότητας της 

καρδιάς. Το 1906 ο Einthoven δημοσίευσε τις πρώτες ηλεκτροκαρδιογραφικές καταγραφές 

εκτάκτων συστολών, ενώ πέντε χρόνια αργότερα ο Sir Thomas Lewis στο κλασσικό
*

σύγγραμμά του "The mechanism and Graphic Registration of the Heart Beat" συνόψισε τις ■* 

τρέχουσες αντιλήψεις της εποχής του για τις κολπικές κομβικές και κοιλιακές έκτακτες 

συστολές35. Ο ίδιος ερευνητής περιέγραψε και την πρώτη ηλεκτροκαρδιογραφικά 

αποδεδειγμένη κοιλιακή ταχυκαρδία36. Τέλος η πρώτη ηλεκτροκαρδιογραφική καταγραφή 

κοιλιακής μαρμαρυγής έγινε από τον Candy Robinson το 191237, αν και η θανατηφόρα αυτή 

κοιλιακή αρρυθμία ήταν ήδη γνωστή από το κλασσικό βιβλίο καρδιολογίας του Γάλλου 

κλινικού Jean Β. Senac, to 174938.

2. Ορισμοί - Ταξινόμηση κοιλιακών αρρυθμιών

Στο γενικό όρο κοιλιακές αρρυθμίες περιλαμβάνονται αδρά οι κοιλιακές έκτακτες 

συστολές η μη εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία, η εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία και η 

κοιλιακή μαρμαρυγή.

Έ κτα κτες κο ιλια κ ές σ υ σ το λ ές  είναι πρώιμες συστολές που παράγονται στις 

κοιλίες. Μεταξύ εκτάκτων συστολών παρεμβάλλονται κανονικές.

Μ η εμ μ ένο υσ α  κο ιλιακή  τα χυκα ρδία  είναι μια αλληλουχία τριών τουλάχιστον 

εκτάκτων κοιλιακών συστολών με συχνότητα μεγαλύτερη των 100/min και διάρκεια 

μικρότερη των 30 δευτερολέπτων.

Ε μμένουσα  κο ιλιακή  τα χυκα ρδία  είναι ένας ρυθμός με συχνότητα μεγαλύτερη 

των 100/min που παράγ^ται στις κοιλίες και διαρκεί, χωρίς θεραπεία, τουλάχιστον 30 

δευτερόλεπτα.

Ε π ιτα χυμ ένο ς ιδ ιοκο ιλια κός ρ υ θ μ ό ς  είναι κοιλιακός ρυθμός με συχνότητα 60- 

110/min, που ανταγωνίζεται με διαφορά περίπου 10/min τη συχνότητα του φλεβοκόμβου,
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έτσι ώστε ο καρδιακός ρυθμός να αιωρείται μεταξύ των δύο περιοχών βηματοδότη σης, 

ελεγχόμενος πότε από τον φλεβόκομβο και πότε από το κοιλιακό κέντρο.

Κ οιλιακή πα ρα συστολία  είναι ρυθμός που προκαλείται από τη δραστηριότητα ενός 

έκτοπου κοιλιακού κέντρου, το οποίο έχει σταθερή ιδιοσυχνότητα, χαμηλότερη από αυτή του 

φλεβοκόμβου, από τον οποίο δεν καταστέλλεται λόγω αποκλεισμού εισόδου των 

φλεβοκομβικών ερεθισμάτων στο έκτοπο κέντρο. Χαρακτηρίζεται από κυμαινόμενο 

συζευκτικό διάστημα μεταξύ του έκτοπου συμπλέγματος και του προηγούμενου 

φλεβοκομβικού, κοινό ελάχιστο μεσοδιάστημα μεταξύ των διαφόρων έκτοπων 

μεσοδιαστημάτων, με το μακρύτερο μεσοδιάστημα να είναι ακέραιο πολλαπλάσιο του 

ελάχιστου, και συχνή παρουσία συστολών από συγχώνευση.

Κ οιλιακή μ α ρ μ α ρυγή  είναι η κατακερματισμένη και ακανόνιστη ηλεκτρική διέγερση 

των κοιλιών που δεν συνοδεύεται από οργανωμένη μηχανική συστολή.

Μια δόκιμη ταξινόμηση των κοιλιακών αρρυθμιών που βασίζεται στο κλινικό πλαίσιο 

που εμφανίζονται είναι η διαίρεσή τους σε οξείες και χρόνιες39. ' *

Οι ο ξ είες  κο ιλια κές α ρ ρ υθ μ ίες  εμφανίζονται κατά τη διάρκεια οξέων καρδιακών 

επεισοδίων όπως κατά τα πρώτα 24ωρα ενός οξέος εμφράγματος ή μιας καρδιοχειρουργικής 

επέμβασης και κατά τη διαδρομή άλλων σοβαρών εξωκαρδιακών νοσημάτων όπως μεγάλες 

εξωκαρδιακές χειρουργικές επεμβάσεις και εγκεφαλικά επεισόδια.

Η θεραπεία των αρρυθμιών αυτών ενδείκνυται όταν προκαλούν σοβαρές 

αιμοδυναμικές επιπτώσεις και συνήθως δεν παρουσιάζει δυσκολίες δεδομένου ότι οι ασθενείς 

αυτοί ήδη βρίσκονται σε στενή παρακολούθηση για τη βασική τους νόσο.

Οι χ ρ ό ν ιε ς  κο ιλια κές α ρρυθ μ ίες  εμφανίζονται τόσο σε φυσιολογικά άτομα όσο και 

σε διάφορες παθολογικές καταστάσεις. Ανάλογα με τον κίνδυνο για την πρόκληση αιφνίδιου 

θανάτου μπορούν να ταξινομηθούν σε καλοήθεις, δυνητικά κακοήθεις και κακοήθεις.

Στις τελευταίες υπάγονται η πρωτοπαθής κοιλιακή μαρμαρυγή, η εμμένουσα κοιλιακή 

ταχυκαρδία και η μη εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία που συνοδεύεται από σοβαρές 

αιμοδυναμικές επιπτώσεις.

Καλοήθεις αρρυθμίες θεωρούνται οι έκτακτες κοιλιακές συστολές που εμφανίζονται σε 

φυσιολογικά άτομα, χωρίς καρδιακό νόσημα.

Τέλος, στις δυνητικά κακοήθεις αρρυθμίες που είναι και η πλειονότητα, υπάγονται οι 

έκτακτες κοιλιακές συστολές και η μη εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία που εμφανίζονται σε 

ασθενείς με καρδιακά νοσήματα. Λόγω της ανομοιογένειας των ασθενών της κατηγορίας 

αυτής όσον αφορά τη φύση και τη βαρύτητα της καρδιοπάθειας αλλά και τα χαρακτηριστικά
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των αρρυθμιών, οι αρρυθμίες της κατηγορίας αυτής συνιστούν ένα ιδιαίτερα δύσκολο ιατρικό 

πρόβλημα τόσο στην επιλογή των ασθενών που πρέπει να θεραπεύονται όσο και στο είδος 

της θεραπευτικής αγωγής που πρέπει να εφαρμοσθεί.

3. Αίτια κοιλιακών αρρυθμιών
Οι κοιλιακές αρρυθμίες και ειδικά οι έκτακτες κοιλιακές συστολές είναι πολύ συχνές, 

και αφορούν το 0,6% - 6,7% φαινομενικώς υγιών ατόμων που υποβάλλονται σε ΗΚΓ 

ρουτίνας’0,41, ενώ όταν χρησιμοποιείται η 24/ωρη συνεχής ΗΚΓ/φική καταγραφή (Holter), το 

ποσοστό εμφάνισής τους ανέρχεται σε 39% - 80%42,43. Παρατηρούνται σε ποικίλες καρδιακές 

παθήσεις ή συνοδεύουν καταστάσεις χωρίς δομική καρδιοπάθεια, ή τέλος εμφανίζονται σαν. 

αποτέλεσμα επίδρασης διαφόρων φαρμακολογικών και βιοχημικών παραγόντων44.

3 .1  Κ αρδιακά νοσήματα: Κοιλιακές αρρυθμίες συνοδεύουν συχνά την οξεία και τη 

χρόνια φάση της στεφανιαίας νόσου, επηρεάζοντας ανάλογα με τη βαρύτητά τους την 

πρόγνωσή της. Οι μυοκαρδιοπάθειες (διατατική και υπερτροφική) συνοδεύονται συχνά από 

έκτακτες κοιλιακές συστολές και λιγότερο συχνά κοιλιακή ταχυκαρδία45. Στις βαλβιδοπάθειες 

και συνηθέστερα στη βαλβιδική στένωση της αορτής, είναι συχνή η παρουσία κοιλιακών 

αρρυθμιών και μπορεί να οδηγήσει σε αιφνίδιο θάνατο46. Έκτοπη κοιλιακή δραστηριότητα 

συνοδεύει τις μυοκαρδίτιδες κάθε είδους47, καθώς και τη συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια, 

της οποίας επιβαρύνουν την πρόγνωση48. Στην υπερτασική καρδιοπάθεια, παρατηρούνται · »
Λ

έκτακτες κοιλιακές συστολές, που αυξάνουν τη θνησιμότητα, ειδικά όταν υπάρχει και 

υπερτροφία της αριστερής κοιλίας49. Κοιλιακές αρρυθμίες παρατηρούνται επίσης σε 

πρωτοπαθείς και μεταστατικούς όγκους της καρδιάς καρδιακούς τραυματισμούς καθώς και 

μετά από κάθε είδους εγχειρήσεις ανοικτής καρδιάς50,51. Κοιλιακές αρρυθμίες συνοδεύουν τις 

περισσότερες συγγενείς καρδιοπάθειες και συχνότερα τις  μεσοκολπική επικοινωνία (ostium 

primum), ανωμαλία Ebstein, στένωση πνευμονικής βαλβίδας υπαορτική στένωση και 

ινοελάστωση52. Κοιλιακές έκτακτες συστολές παρατηρούνται τέλος στην πρόπτωση της 

μιτροειδούς σε ποσοστό μέχρι και 60%53 και στα σύνδρομα προδιέγερσης και μακρού QT και 

θεωρούνται υπεύθυνες για τα επεισόδια αιφνίδιου θανάτου που τα συνοδεύουν54,55.

3 .2  Εξω καρδιακά νοσήματα: Κοιλιακές αρρυθμίες εκδηλώνονται κατά τη διάρκεια
►Λ

οξείας αναπνευστικής ανεπάρκειας και οφείλονται στην υποξία, υπερκαπνία, κατεχολαμίνες 

και διαταραχές ηλεκτρολυτών που την συνοδεύουν. Άλλα νοσήματα που μπορεί να 

συνοδεύονται από κοιλιακές αρρυθμίες είναι, νοσήματα του νευρικού (αταξία Friedreich κλπ) 

και μυϊκού (προϊούσα μυϊκή δυστροφία και μυοτονική δυστροφία) συστήματος ο
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υπερθυρεοειδισμός, διάφορες λοιμώξεις, αλλεργικές καταστάσεις καθώς και η ακτινοβολία 

του θώρακα44.

r 3 .3  Φ αρμακολογικοί, β ιο χη μ ικ ο ί κα ι ά λλο ι παράγοντα;: Φάρμακα 

(ακετυλοχολίνη, νικοτίνη) και χειρισμοί (πίεση καρωτίδων, λαρυγγοσκόπησή, 

βρογχοσκόπηση) που επηρεάζουν το αυτόνομο νευρικό σύστημα, άλλα φάρμακα όπως, τα 

ανπαρρυθμικά (κινιδίνη, προκαΐναμίδη, προπαφενόνη κλπ)56, τα τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά, 

ναρκωτικό (κοκαΐνη), η δακτυλίτιδα καθώς και οι ηλεκτρολυτικές διαταραχές, ο 

υπεραερισμός, η υπερκαπνία, η υποθερμία και η συναισθηματική φόρτιση, συχνά 

συνοδεύονται από κοιλιακές αρρυθμίες44.

4. Κλινική Σημασία κοιλιακών αρρυθμιών
Η κλινική σημασία των κοιλιακών αρρυθμιών είναι σήμερα τεκμηριωμένη και κυρίως 

οφείλεται στη στενή σχέση τους με τον αιφνίδιο καρδιακό θάνατο. Σε ασθενείς που κατά τη 

διάρκεια καρδιακής ανακοπής έφεραν συσκευή ηλεκτροκαρδιογραφικής καταγραφής (Hofter), 

στο 80% περίπου των περιπτώσεων η αιτία ήταν μια κοιλιακή ταχυαρρυθμία που 

εκφυλίσθηκε σε κοιλιακή μαρμαρυγή57. Είναι επίσης γνωστό ότι οι δύο ισχυρότεροι 

παράγοντες κινδύνου για αιφνίδιο καρδιακό θάνατο είναι η δυσλειτουργία της αριστερής 

κοιλίας και οι κοιλιακές αρρυθμίες5®*60.

Η κο ιλιακή  μ α ρ μ α ρ υ γή  είναι μια αρρυθμία ασύμβατη με τη ζωή αν δεν αναταχθεί 

μέσα σε 3-4 λεπτά. Ασθενείς που υπέστησαν ένα επεισόδιο κοιλιακής μαρμαρυγής και 

επέζησαν μετά από έγκαιρη και αποτελεσματική παρέμβαση έχουν μεγάλη πιθανότητα 

υποτροπής όπως έδειξε η εμπειρία του Seattle61,62. Η θνητότητα των ασθενών αυτών φθάνει 

το 26% τον πρώτο χρόνο και το 38% τα πρώτα δύο χρόνια. Εξαίρεση αποτελούν οι ασθενείς 

που η κοιλιακή μαρμαρυγή εμφανίσθηκε στα πλαίσια ενός διστοιχωμαπκού οξέος 

εμφράγματος, στους οποίους τα αντίστοιχα ποσοστά θνητότητας ήταν 0% και 14%. Η 

σαφής αυτή προγνωστική διαφορά οδήγησε στην καθιέρωση του όρου πρωτοπαθής κοιλιακή 

μαρμαρυγή που αναφέρεται σπς περιπτώσεις που το επεισόδιο δεν συνοδεύεται από την 

εμφάνιση νέων κυμάτων-Q στο ηλεκτροκαρδιογράφημα, σε αντιδιαστολή με τη δευτεροπαθή 

που συνοδεύει την εισβολή ενός οξέος διατοιχωμστικού εμφράγματος.

Η εμ μ ένο υσ α  κο ιλια κή  τα χυκα ρδία  είναι σχεδόν πάντα μια σοβαρή και δυνητικά 

θανατηφόρα αρρυθμία, ιδιαίτερα όταν συμβαίνει σε ασθενείς με σοβαρή καρδιοπάθεια που 

είναι και ο κανόνας. Μπορεί να συνοδεύεται από σοβαρή υπόταση και συχνά είναι πρόδρομος
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κοιλιακής μαρμαρυγής. Σε μία ανασκόπηση από τους de Luna και συν. 157 περιπτώσεων 

θανατηφόρας καρδιακής ανακοπής που συνέβη κατά τη διάρκεια 24ωρης 

ηλεκτροκαρδιογραφικής καταγραφής (Holter), κοιλιακή ταχυκαρδία που εκφυλίσθηκε σε 

κοιλιακή μαρμαρυγή καταγράφηκε σε 62% των περιπτώσεων και σε 13% ακόμη κοιλιακή 

ταχυκαρδία "δίκην ριπιδίου" 63. Η εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία θεωρείται μαζί με την 

κοιλιακή μαρμαρυγή κακοήθης αρρυθμία, με εξαίρεση μια σχετικά ασυνήθη μορφή της τη 

συμπτωμσπκή μονόμορφη κοιλιακή ταχυκαρδία που εμφανίζεται σε νέα συνήθως άτομα 

χωρίς οργανική καρδιοπάθεια και γενικά είναι καλής πρόγνωσης64,65.

Η μ η  εμ μ ένο υσ α  κο ιλιακή  τα χυκα ρδία  μερικές φορές συνοδεύεται από σοβαρές 

αιμοδυναμικές επιπτώσεις και θεωρείται κακοήθης αρρυθμία, συνήθως όμως είναι'
%

ασυμπτωματική και θεωρείται σαν μια συμπλοκή μορφή κοιλιακών εκτάκτων συστολών μαζί ** 

με τις οποίες αναφέρεται με το γενικό όρο έκ το π η  κο ιλιακή  δρα στηρ ιό τη τα .

Οι έκ τα κ τες  κο ιλια κ ές σ υ σ το λ ές  είναι η συχνότερη διαταραχή του καρδιακού 

ρυθμού στο γενικό πληθυσμό, και ίσως η συνηθέστερη αιτία παραπομπής ασθενών για 

καρδιολογική εξέταση. Τα συμπτώματα που προκαλούν είναι συνήθως ένα στιγμιαίο αίσθημα 

προκαρδίων παλμών ή παύσης της καρδιακής λειτουργίας ή πίεσης του τραχήλου. Τα 

συμπτώματα αυτό συνήθως εξαρτώνται από τη φάση της δραστηριότητας του ατόμου με 

την τάση να είναι περισσότερο έντονα κατά την ανάπαυση και λιγότερο κατά την άσκηση. 

Πάντως πολύ συχνά είναι ασυμπτωματικές, ενώ αντίθετα σε ασθενείς με υποκείμενη 

καρδιακή νόσο, συχνές έκτακτες κοιλιακές συστολές μπορεί να προκαλούν στηθαγχικό άλγος, ' 

δύσπνοια ή λιποθυμική τάση.

Ενώ στις αρχές του 20ού αιώνα οι έκτακτες κοιλιακές συστολές θεωρήθηκαν 

καλοήθης αρρυθμία66, τη δεκαετία του 1960 με την ανάπτυξη των στεφανιαίων μονάδων 

εντατικής νοσηλείας απέκτησαν ιδιαίτερη βαρύτητα σαν προπομποί σοβαρότερων αρρυθμιών 

σε ασθενείς με οξύ έμφραγμα του μυοκαρδίου67. Την ίδια εποχή οι Chiang και συν. 

ανακοίνωσαν τα αποτελέσματα της μελέτης τους σε 5000 ενήλικες, σύμφωνα με τα οποία η 

ύπαρξη εκτάκτων κοιλιακών συστολών συνδέεται με αυξημένο κίνδυνο αιφνίδιου θανάτου68.

Με βάση τα ηλεκτροκαρδιογραφικά χαρακτηριστικά τους οι έκτακτες κοιλιακές - 

συστολές ονομάζονται κοιλιακή διδυμία όταν εμφανίζονται σαν συνεχής εναλλαγή 

φλεβοκομβικών και εκτάκτων κοιλιακών συστολών και κοιλιακή τριδυμία όταν εμφανίζονται 

σαν ρυθμική εναλλαγή δυό φλεβοκομβικών και μιας έκτακτης. Δύο ή τρεις διαδοχικές 

εκτακτοσυστολές ονομάζονται ζεύγος ή τριπλέτα αντίστοιχα, ενώ περισσότερες από τρεις, 

ριπή ή μη εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία. Μια έκτακτη κοιλιακή συστολή αρκετά πρώιμη 

ώστε να διακόπτει το προηγούμενο κύμα Τ συνιστό το φαινόμενο "R on Τ" γνωστό από τις
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στεφανιαίες μονάδες γιατί συχνά προηγείται της κοιλιακής ταχυκαρδίας ή μαρμαρυγής. Τέλος, 

ανάλογα με το αν η μορφολογία των εκτάκτων συστολών σε μία ηλεκτροκαρδιογραφική 

απαγωγή είναι ίδια ή διαφορετική, ονομάζονται μονόμορφες ή πολύμορφες αντίστοιχα. Η 

πληθώρα αυτή ονομασιών αντανακλά την προσπάθεια των ερευνητών να προσδιορίσουν την 

επικινδυνότητα των κοιλιακών εκτάκτων συστολών ανάλογα με τα ηλεκτροκαρδιογραφικά 

χαρακτηριστικά τους. Προς αυτή την κατεύθυνση και παρά τους πολλούς περιορισμούς της, 

χρήσιμη παραμάνα η ταξινόμηση τού Lown69 που με τη χρήση της μεθόδου Holter 

ταξινόμησε τις κοιλιακές έκτακτες συστολές σε 5 βαθμίδες αυξανόμενης προγνωστικής 

βαρύτητας, με βάση τον αριθμό και τα ηλεκτροκαρδιογραφικά χαρακτηρισπκά τους (πίνακας 

1).

Πίνακας 1. Διαίρεση των κοιλιακών εκτακτοσυστολών κατά Lown.

Κλάση 0 Όχι εκτακτοσυστολές

Κλάση 1 Αιγότερες από 30 ανά ώρα

Κλάση 2 Περισσότερες από 30 ανά ώρα

Κλάση 3 Πολύμορφες

Κλάση 4α ΖΕΥΓΗ

Κλάση 4β Τριπλέττες

Κλάση 5 Φαινόμενο R on Τ

Περισσότερο δόκιμη είναι η εκτίμηση της προγνωστικής αξίας της έκτοπης κοιλιακής 

δραστηριότητας με βάση τόσο τα χαρακτηριστικά της σύμφωνα με τη μέθοδο Holter, όσο και 

το παθολογοανατομικό και παθοφυσιολογικό υπόστρωμα στο οποίο εμφανίζεται:

Φ υσιολογικά  ά τομα . Η έκτοπη κοιλιακή δραστηριότητα δεν αποτελεί 

χαρακτηριστικό των καρδιακών νοσημάτων καθώς παρατηρείται τόσο σε φυσιολογικό άτομα 

όσο και σε διάφορες παθολογικές καρδιακές και εξωκαρδιακές καταστάσεις. Πράγματι, η 

συχνότητα της εκτακτοσυστολικής κοιλιακής αρρυθμίας σε υγιή άτομα έχει υπολογισθεί με το 

συμβατικό ηλεκτροκαρδιογράφημα σε 1%70, ενώ με την 24ωρη συνεχή 

ηλεκτροκαρδιογραφική καταγραφή (Holter) ανέρχεται σε 40-75%71, και συνίσταται συνήθως 

σε μεμονωμένες εκτακτοσυστολές, αν και σε ένα μικρό ποσοστό οι έκτακτες κοιλιακές 

συστολές είναι συχνές ή σύμπλοκες. Η παρουσία μεμονωμένων και σποραδικών εκτάκτων 

κοιλιακών συστολών σε υγιή άτομα θεωρείται καλοήθης αρρυθμία72,73, φαίνεται όμως ότι το 

ίδιο ισχύει και για τις συχνές και τις σύμπλοκες. Η μελέτη των Η. Kennedy και συν. σε 73
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ασυμπτωματικά άτομα ηλικίας 18-72 ετών με συχνές και σύμπλοκες έκτακτες κοιλιακές 

συστολές στα οποία η παρουσία καρδιακής νόσου αποκλείσθηκε με αναίμακτο έλεγχο, έδειξε 

ότι η πρόγνωσή τους δεν διαφέρει από του γενικού πληθυσμού74. Παρόμοια ήταν τα 

αποτελέσματα μιας μεταγενέστερης μελέτης των 1  Fleg και Η. Kennedy σε 98 κλινικά υγιή 

άτομα ηλικίας 60 ετών και άνω με παρόμοιες αρρυθμίες75. Επίσης, οι έκτακτες κοιλιακές 

συστολές που εμφανίζονται κατά την κόπωση φαίνεται πως δεν επηρεάζουν την πρόγνωση 

υγιών ατόμων76. Συμπερασματικά, σύμφωνα με τα σημερινά δεδομένα, η ύπαρξη εκτάκτων 

κοιλιακών συστολών σε υγιή άτομα θεωρείται καλοήθης ακόμη κι όταν αυτές είναι συχνές ή 

σύμπλοκες ή εμφανίζονται στην κόπωση.

Α ρτηρια κή  υπ έρτα ση . Η υπερτροφία της αριστερής κοιλίας που συχνά επιπλέκει τη
\

χρόνια αρτηριακή υπέρταση, συνοδεύεται συχνά από κοιλιακές έκτακτες συστολές49. Επίσης, ·* 

είναι γνωστό ότι οι υπερτασικοί ασθενείς με υπερτροφία της αριστερής κοιλίας έχουν 1.6-7 

φορές μεγαλύτερο κίνδυνο αιφνίδιου θανάτου από τους ασθενείς χωρίς υπερτροφία77, και ότι 

ο_ κίνδυνος αυτός είναι μεγαλύτερος όταν σε ηλεκτροκαρδιογραφική συνεχή παρακολούθηση 

μιας ώρας καταγράφονται συχνές ή σύμπλοκες κοιλιακές έκτακτες συστολές78.

Β αλβιδοπάθειες. Ο βαθμός αιμοδυναμικής επιβάρυνσης της αριστερής κοιλίας στις 

βαλβιδικές παθήσεις είναι σημαντικός αρρυθμιογόνος παράγων όπως έδειξαν μελέτες σε 

ασθενείς με στένωση αορτής79 και ανεπάρκεια μιτροειδούς80, δεν είναι όμως γνωστό αν η 

παρουσία κοιλιακών εκτακτοσυστολών στους ασθενείς αυτούς αυξάνει τον κίνδυνο αιφνίδιου • %
θανάτου. Μια ξεχωριστή κατηγορία της ομάδας αυτής ιδιαίτερα επιρρεπής στην εμφάνιση ' 

κοιλιακών εκτακτοσυστολών αποτελούν οι ασθενείς με πρόπτωση της μιτροειδούς βαλβίδας 

χωρίς σημαντική ανεπάρκεια. Αν και υπάρχουν ανακοινώσεις μικρού αριθμού ασθενών με 

πρόπτωση μιτροειδούς που παρουσίασαν κοιλιακή μαρμαρυγή, ο υψηλός επιπολασμός της 

νόσου στο γενικό πληθυσμό (περίπου 5%)81, δεν επιτρέπει την εξαγωγή συμπερασμάτων για 

την κλινική σημασία των κοιλιακών εκτακτοσυστολών στους ασθενείς αυτούς.

Μ υοκαρδιοπάθειες. Τόσο στην υπερτροφική όσο και την διατατική 

μυοκαρδιοπάθεια οι έκτακτες κοιλιακές συστολές είναι ιδιαίτερα συχνές. Κατά τη διάρκεια 

24ωρης συνεχούς περιπατητικής ΗΚΓ/φικής καταγραφής σε ασθενείς με υπερτροφική, 

μυοκαρδιοπάθεια, 47-64% των ασθενών παρουσιάζουν σύμπλοκες έκτακτες κοιλιακές 

συστολές, ενώ 14-19% μη εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία82,83. Η παρουσία μη εμμένουσας 

κοιλιακής ταχυκαρδίας κατά την 24ωρη παρακολούθηση συνοδεύεται από επταπλάσιο ως 

οκταπλάσιο κίνδυνο αιφνίδιου θανάτου, δεδομένων όμως των σημαντικών διακυμάνσεων 

των αρρυθμιών από μέρα σε μέρα, η παρουσία συχνών ή συμπλοκών εκτάκτων κοιλιακών
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συστολών σε ασθενείς με υπερτροφική μυοκαρδιοπάθεια θα πρέπει επίσης να θεωρείται 

παράγων κινδύνου και να αντιμετωπίζεται ανάλογα.

Αναφορικά με τη διατατική μυοκαρδιοπάθεια, αν και είναι γνωστό ότι 35-83% των 

ασθενών εμφανίζουν συχνές ή συμπλοκές έκτακτες κοιλιακές συστολές?4 και ότι 50% των 

θανάτων ασθενών με συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια είναι αιφνίδιοι, δεν είναι γνωστό αν 

οι αρρυθμίες αυτές αυξάνουν τον κίνδυνο αιφνίδιου θανάτου ανεξάρτητα από το βαθμό 

δυσλειτουργίας της αριστερής κοιλίας και δεν υπάρχουν επαρκή στοιχεία ότι η αντιμετώπισή 

τους μειώνει την καρδιακή θνητότητα48.

Σ τεφ α νια ία  νόσος. Οι πρώτες ώρες του οξέος εμφράγματος του μυοκαρδίου 

χαρακτηρίζονται από έντονη ηλεκτρική αστάθεια που υποχωρεί με την πάροδο του 

χρόνου85,86. Η σημασία των κοιλιακών εκτάκτων συστολών της οξείας φάσης του 

εμφράγματος σαν αρρυθμιών προειδοποιητικών για την εμφάνιση κοιλιακής ταχυκαρδίας ή 

μαρμαρυγής είναι γνωστή67, ωστόσο σήμερα με την ανάπτυξη των στεφανιαίων μονάδων οι 

αρρυθμίες αυτές δεν επηρεάζουν την πρόγνωση των ασθενών87. Μετά την οξεία φάση, η 

παρουσία και η συχνότητα της έκτοπης κοιλιακής δραστηριότητας σύμφωνα με αρκετές 

μελέτες συνδέεται προγνωστικά με αυξημένο κίνδυνο αιφνίδιου θανάτου για τα επόμενα 1-4 

έτη88'91. Αν και στις μελέτες αυτές η παρουσία και ο αριθμός των κοιλιακών εκτάκτων 

συστολών εξαρτάται από άλλους παράγοντες και κυρίως την ύπαρξη και το βαθμό 

δυσλειτουργίας της αριστερής κοιλίας που αποτελεί ισχυρό προγνωστικό παράγοντα, φαίνεται 

ότι οι έκτακτες κοιλιακές συστολές αποτελούν ανεξάρτητο παράγοντα κινδύνου αιφνίδιου 

θανάτου και μάλιστα ανάλογα με τον αριθμό τους92.

Η συνηθέστερη αιτία αιφνίδιου θανάτου σε χρόνιους στεφανιαίους ασθενείς είναι μία 

κοιλιακή ταχυαρρυθμία που εκφυλίζεται σε κοιλιακή μαρμαρυγή93. Οι κύριες αιτίες που 

προδιαθέτουν τους ασθενείς αυτούς σε ηλεκτρική αστάθεια είναι η μυοκαρδιακή ισχαιμία και 

η παρουσία ουλών ή και ανευρύσματος στο κοιλιακό μυοκάρδιο. Η μυοκαρδιακή ισχαιμία 

είναι αποτέλεσμα μειωμένης στεφανιαίας ροής σε σχέση με τις μεταβολικές ανάγκες του 

μυοκαρδίου και μπορεί να προκαλέσει θανατηφόρες κοιλιακές αρρυθμίες τόσο κατά την 

εισβολή όσο και κατά την επαναιμάτωση που ακολουθεί την αποδρομή της. Η παρουσία 

ουλών στο κοιλιακό μυοκάρδιο είναι συνήθως επακόλουθο προηγουμένου εμφράγματος - 

χωρίς όμως αυτό να είναι απαραίτητο - και προκαλεί συνθήκες ηλεκτρικής ανομοιογένειας στο 

κοιλιακό μυοκάρδιο.
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5. Θεραπεία κοιλιακών αρρυθμιών
Αν και τα τελευταία χρόνια έχει γίνει σημαντική πρόοδος στη θεραπεία των κοιλιακών 

αρρυθμιών με ειδικές συσκευές και με χειρουργικές ή επεμβατικές μεθόδους, η φαρμακευτική 

θεραπεία με αντιαρρυθμικά φάρμακα εξακολουθεί να κατέχει σημαντική θέση. Τα 

αντιαρρυθμικά φάρμακα ταξινομούνται σύμφωνα με τον τρόπο δράσης τους σε 4 ομάδες:

Ο μάδα I :  Στην ομάδα αυτή υπάγονται τα φάρμακα που δρουν αναστέλλοντας το ταχύ 

ρεύμα ιόντων νατρίου κατά την φάση Ο του δυναμικού ενεργείας. Ανάλογα με 

την επίδρασή τους στη διάρκεια του δυναμικού ενεργείας διαιρούνται σε τρεις 

υποομάδες:

• Υποομάδα ΙΑ: Φάρμακα που παρατείνουν τη διάρκεια του δυναμικού ενεργείας 

(προκαϊναμίδη, κινιδίνη, δισοπυραμίδη).

• Υποομάδα ΙΒ: Φάρμακα που μειώνουν τη διάρκεια του δυναμικού ενεργείας 

(λιδοκαΐνη, μεξιλετίνη, φαινυτΐη, τοκαϊνίδη, μορισιζίνη).

• Υποομάδα 1C: Φάρμακα που δεν επηρεάζουν τη διάρκεια του δυναμικού ενεργείας 

(φλεκαϊνίδη, ενκαϊνίδη, προπαφαινόνη).

Ο μάδα I I :  Στην ομάδα αυτή υπάγονται τα φάρμακα που αποκλείουν τους β-αδρενεργικούς 

υποδοχείς. Ανάλογα με ορισμένες επί μέρους ιδιότητές τους διακρίνονται σε β- 

αναστολείς με εγγενή συμπαθητικομιμητική δράση (οξπρενολόλη, πιντολόλη), σε
ι

εκλεκτικούς βΐ-αναστολείς (μετοπρολόλη, βισοπρολόλη) και σε β-αναστολείς ·. 

χωρίς τις ιδιότητες αυτές όπως η προπρανολόλη και η ναδολόλη.

Ο μάδα I I I :  Στην ομάδα αυτή υπάγονται τα φάρμακα που αναστέλλουν τους διαύλους 

καλιού και παρατείνουν την επαναπόλωση όπως, η αμιωδαρόνη, η σοταλόλη και 

το βρετύλιο.

Ο μάδα IV : Φάρμακα που αναστέλλουν το βραδύ προς τα έσω ρεύμα ιόντων ασβεστίου 

(βεραπαμίλη, διλτιαζέμη).

Στόχοι της αντιαρρυθμικής θεραπείας είναι, η βελτίωση ή εξαφάνιση των 

συμπτωμάτων και η μείωση της θνητότητας. Το αναμενόμενο όφελος από τη θεραπεία 

πρέπει να σταθμίζεται προσεκτικά με τους δυνητικούς κινδύνους της. Οι κίνδυνοι αυτοί 

περιλαμβάνουν τόσο καρδιακές, όσο και εξωκαρδιακές ανεπιθύμητες ενέργειες των 

φαρμάκων. Οι τελευταίες κυμαίνονται από ήπιες γαστρεντερικές διαταραχές ως την 

πρόκληση σοβαρών επιπλοκών όπως η ακοκκιοκυτταραιμία, η ηπατοτοξική δράση, οι 

διαταραχές λειτουργίας του θυρεοειδούς, και η πνευμονική ίνωση. Στις καρδιακές



ανεπιθύμητες ενέργειες περιλαμβάνονται η προαρρυθμΐα, η επιδείνωση της καρδιακής 

λεΓτουργίας και η πρόκληση βραδυαρρυθμιών.

Σαν προαρρυθμΐα χαρακτηρίζεται η πρόκληση νέας ή η επιδείνωση της 

Προϋπάρχουσας αρρυθμίας με θεραπευτικά ή και υποθεραπευτικό επίπεδα φαρμάκου στο 

αίμα και είναι ίσως το σημαντικότερο μειονέκτημα των ανπαρρυθμικών φαρμάκων. Στη 

μελέτη CAST, η χορήγηση ενκαϊνίδης ή φλεκαϊνίδης - δύο ανπαρρυθμικών της ομάδας 1C - σε 

μετεμφραγμαπκούς ασθενείς με συχνές έκτακτες κοιλιακές συστολές ή μη εμμένουσα 

κοιλιακή ταχυκαρδία, συνδυάσθηκε με 2-3πλάσια θνητότητα τους επόμενους 10 μήνες, παρά 

το γεγονός ότι τα φάρμακα αυτά ήταν καλά ανεκτά και αποτελεσμαπκά στην καταστολή των 

εκτάκτων συστολών.2 Το γεγονός αυτό αποδόθηκε στην προαρρυθμική δράση των 

φαρμάκων που χρησιμοποιήθηκαν. Παρόμοια ήταν και τα αποτελέσματα της μελέτης CAST- 

11, στην οποία χορηγήθηκε μορισιζϊνη94. Αν και δεν υπάρχουν ανάλογες προοπτικές μελέτες 

για όλα τα κυκλοφορούντο αντιαρρυθμικά φάρμακα, σύμφωνα με τα αποτελέσματα 

ορισμένων μετααναλύσεων είναι πολύ πιθανό, όπ ανάλογα δυσμενή επακόλουθα μπορεί να 

έχει η χορήγηση και άλλων ανπαρρυθμικών της ομάδας I, όπως η ιανιδίνη95 και η 

μεξιλετίνη96. Αντίθετα, σύμφωνα με τα σημερινά δεδομένα δεν υπάρχουν ισχυρές ενδείξεις 

ότι τα αντιαρρυθμικά φάρμακα της ομάδας II και η αμιωδαρόνη, αυξάνουν τη θνητότητα.

Μια δυνητικά καταστροφική ανεπιθύμητη ενέργεια της ανπαρρυθμικής θεραπείας, 

ιδιαίτερα σε ασθενείς με λανθάνουσα καρδιακή ανεπάρκεια, είναι η επιδείνωση της καρδιακής 

λειτουργίας97, που οφείλεται στην αρνητική ινότροπη δράση, που είναι εντονότερη στα 

φάρμακα των ομάδων I, II και IV.

Οι βραδυαρρυθμίες τέλος, οφείλονται στις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες των 

ανπαρρυθμικών φαρμάκων και είναι επακόλουθο της αρνητικής χρονότροπης και 

δρομότροπης δράσης τους που ασκείται στο σύστημα παραγωγής και αγωγής του ηλεκτρικού 

ερεθίσματος.

Οι σοβαρές αυτές ανεπιθύμητες ενέργειες των ανπαρρυθμικών φαρμάκων καθιστούν 

απαραίτητη την προσεκτική επιλογή των ασθενών που μπορούν να ωφεληθούν από τη 

χρήση τους. Η μόνη ομόφωνα αποδεκτή σήμερα ένδειξη φαρμακευπκής ανπαρρυθμικής 

αγωγής φαίνεται να είναι οι κακοήθεις κοιλιακές αρρυθμίες, με την προϋπόθεση εμφύτευσης 

απινιδιστή. Έτσι, ασθενείς που έχουν υποστεί επεισόδιο κοιλιακής μαρμαρυγής ή εμμένουσας 

κοιλιακής ταχυκαρδίας ή μη εμμένουσας με σοβαρές αιμοδυναμικές διαταραχές θα πρέπει να 

θεραπεύονται με εμφύτευση απινιδιστή κατά κανόνα μαζί με ένα ή περισσότερα 

αντιαρρυθμικά φάρμακα. Η επιλογή των φαρμάκων είναι σε μεγάλο μέρος εμπειρική και 

στηρίζεται στην αρχή της "δοκιμής και λάθους". Ένα πεδίο σοβαρών διαφωνιών στον τομέα 

αυτό είναι το ερώτημα αν ο προγραμματισμένος ηλεκτροφυσιολογικός έλεγχος ή η μέθοδος

- 1 2 -
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Holter είναι ο καλύτερος τρόπος ελέγχου της αποτελεσματικότητας της αντιαρρυθμικής 

θεραπείας. Η ηλεκτροφυσιολογική μελέτη, εκτός από τη χρησιμότητά της για το 

χαρακτηρισμό μιας κοιλιακής ταχυαρρυθμίας θεωρήθηκε από πολλούς ερευνητές σαν η 

αποτελεσματικότερη μέθοδος και για τον έλεγχο της αντιαρρυθμικής αγωγής98'100. Ωστόσο, η 

ανωτερότητα της μεθόδου Holter επίσης υποστηρίζεται από άλλους ερευνητές101,102, ενώ 

άλλοι υποστηρίζουν ότι από τη στιγμή που μια κοιλιακή ταχυαρρυθμία έχει προκληθεί και 

χαρακτηρισθεί, δεν είναι χρήσιμη ούτε η ηλεκτροφυσιολογική μελέτη ούτε η μέθοδος Holter 

για την εκτίμηση της θεραπείας103. Με τα σημερινά δεδομένα και την απόδειξη της 

αποτελεσματικότητας της εμφύτευσης απινιδιστών, ο ηλεκτροφυσιολογικός έλεγχος για την 

επιλογή αντιαρρυθμικού έχει περάσει σε δεύτερη μοίρα. Ένα πιο καίριο ερώτημα αναφορικά. 

με τη θεραπεία των ασθενών αυτών είναι η αποτελεσματικότητα της αντιαρρυθμικής 

θεραπείας. Σύμφωνα με ορισμένες μη τυχαιοποιημένες μελέτες104'106, η καταστολή μιας 

προκλητής κοιλιακής ταχυαρρυθμίας με τη χορήγηση αντιαρρυθμικών φαρμάκων της ομάδας 

I είναι ενδεικτική καλής πρόγνωσης. Ωστόσο, σε μία προοπτική, τυχαιοποιημένη μελέτη σε 

170 ασθενείς με συμπτωματικές εμμένουσες κοιλιακές ταχυαρρυθμίες η εμπειρική χορήγηση 

ενός εκλεκτικού β-αναστολέα, της μετοπρολόλης ήταν εξ ίσου αποτελεσματική με την 

κατευθυνόμενη από ηλεκτροφυσιολογική μελέτη επιλογή ενός αποτελεσματικού 

αντιαρρυθμικού της ομάδας I, όσον αφορά τη συχνότητα αιφνίδιων θανάτων και υποτροπής 

της ταχυαρρυθμίας107. Επίσης, μία πρόσφατη, τυχαιοποιημένη μελέτη σε 486 ασθενείς με 

κοιλιακές ταχυαρρυθμίες έδειξε ότι, μεταξύ 5 αντιαρρυθμικών της ομάδας I και ενός της 

ομάδας III (σοταλόλη) η τελευταία είχε σημαντικά μικρότερο ποσοστό υποτροπών και 

θανάτων105. Τέλος, στη μελέτη CASCADE108 συγκρίθηκε σε τυχαιοποιημένη-προοπτική μελέτη 

228 ασθενών που επιβίωσαν ενός εξωνοσοκομειακού επεισοδίου κοιλιακής μαρμαρυγής η 

αποτελεσματικότητα στην πρόληψη αιφνίδιου θανάτου και κοιλιακών ταχυαρρυθμιών, της 

εμπειρικής χορήγησης αμιωδαρόνης και της ηλεκτροφυσιολογική επιλεγμένης χορήγησης 

φαρμάκων της ομάδας I. Η επιβίωση στα 2 χρόνια χωρίς επεισόδια ανακοπής ή 

ταχυαρρυθμίας ήταν, 78% για την αμιωδαρόνη έναντι 52% για την ομάδα I. Στα 3 χρόνια τα 

αντίστοιχα ποσοστά ήταν 52% και 36%, ενώ στα 4 χρόνια ήταν 41% και 20%. Από τα 

ποσοστά αυτά είναι φανερό ότι, παρά τα ενθαρρυντικά αποτελέσματα για τα αντιαρρυθμικά 

της ομάδας III, η φαρμακευτική θεραπεία των υψηλού κινδύνου αυτών ασθενών απέχει πολύ 

από του να θεωρηθεί ικανοποιητική. Το γεγονός αυτό έχει στρέψει την προσπάθεια των 

ερευνητών σε άλλες μη φαρμακευτικές μεθόδους πρόληψης του αιφνίδιου θανάτου, όπως η 

ενδοκαρδιεκτομή, η εκτομή του αστεροειδούς γαγγλίου και η τοποθέτηση εμφυτεύσιμων 

απινιδιστών. Η τελευταία μέθοδος είναι η περισσότερο δημοφιλής καθώς αρκετές μελέτες 

έδειξαν σημαντική μείωση των αιφνίδιων θανάτων109, χωρίς όμως ταυτόχρονη μείωση της
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ολικής θνητότητας110'111. Νεότερες μελέτες ωστόσο, έδειξαν μείωση και της ολικής 

θνητότητας, από τη χρήση εμφυτεύσιμων απινιδιστών, σε μερικές κατηγορίες ασθενών112'113.

Οι ασθενείς με κάποια από τις λεγάμενες δυνητικό κακοήθεις κοιλιακές αρρυθμίες 

αποτελούν, όπως προαναφέρθηκε, μία αρκετά ανομοιογενή ως προς τα χαρακτηριστικά της 

ομάδα. Μία σημαντική υποομάδα της κατηγορίας αυτής είναι οι μετεμφραγμσπκοί ασθενείς 

με συχνές ή συμπλοκές κοιλιακές έκτακτες συστολές ή μη εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία, 

ιδιαίτερα όταν συνοδεύονται από συστολική δυσλειτουργία της αριστερής κοιλίας. Μετά τα 

αποτελέσματα των μελετών CAST-Ι και CAST-Π, και μιας σειράς μικρότερων μελετών114, η 

χορήγηση στους ασθενείς αυτούς αντιαρρυθμικών της ομάδας I και ιδιαίτερα της ομάδας 1C 

δεν συνιστάται. Αντίθετα, οι β-αναστολείς και ιδιαίτερα εκείνοι χωρίς εγγενή 

συμπαθητικομιμητική δράση, παρά την ασθενή αντιαρρυθμική δράση τους, πέτυχαν σε 

αρκετές μελέτες σημαντική μείωση της θνητότητας115. Ανασταλτικό παράγοντα στην ευρεία 

χρήση των φαρμάκων αυτών αποτελεί η έντονη αρνητική ινότροπη δράση τους και ο 

συνακόλουθος κίνδυνος σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, αλλά και οι άλλες αντενδείξεις 

τους όπως οι βραδυαρρυθμίες, η περιφερική αγγειοπάθεια, το βρογχικό άσθμα και ο 

διαβήτης. Σήμερα ωστόσο είναι γνωστό ότι ορισμένοι τουλάχιστον β-αποκλειστές δρουν 

ευνοϊκά στην καρδιακή ανεπάρκεια116. Μία άλλη ομάδα αντιαρρυθμικών φαρμάκων με 

ενθαρρυντικά αποτελέσματα στην επιβίωση μετεμφραγματικών ασθενών υψηλού κινδύνου, 

είναι τα αντιαρρυθμικά της ομάδας ΙΠ117'118, είναι όμως απαραίτητες μεγαλύτερες μελέτες για 

την πιστοποίηση της αξίας τους στην ομάδα αυτή ασθενών. Αντίθετα, απογοητευτικά ήταν τα 

αποτελέσματα των μελετών με αντιαρρυθμικά της ομάδας IV, σε μετεμφραγματικούς 

ασθενείς. Πολυκεντρικές, τυχαιοποιημένες μελέτες σε μετεμφραγματικούς ασθενείς για την 

βεραπαμίλη119, την νιφεδιπίνη120 και την διλτιαζέμη121 δεν έδειξαν μείωση της θνητότητας.

Εκτός από τους μετεμφραγματικούς ασθενείς, η θεραπεία άλλων παθολογικών 

καταστάσεων με δυνητικά κακοήθεις αρρυθμίες είχε επίσης απογοητευτικά αποτελέσματα. 

Μία ομάδα ασθενών με υψηλή θνητότητα, μεγάλο ποσοστό της οποίας οφείλεται στον 

αιφνίδιο θάνατο, είναι οι ασθενείς με συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια οποιοσδήποτε 

αιτιολογίας. Η θνητότητα ασθενών με σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια είναι 50% τον πρώτο 

χρόνο122, ενώ η πενταετής επιβίωση ασθενών με συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια μη 

στεφανιαίας αιτιολογίας στη μελέτη Framingham, ήταν 38%123. Δεδομένης της υψηλής 

συχνότητας κοιλιακών αρρυθμιών και αιφνίδιου θανάτου στους ασθενείς αυτούς, θεωρήθηκε 

εύλογη η προσπάθεια βελτίωσης της πρόγνωσης με τη χορήγηση αντιαρρυθμικών φαρμάκων. 

Τα φάρμακα που μελετήθηκαν περισσότερο ήταν της ομάδας ΙΑ, τα αποτελέσματα όμως σε 

ασθενείς με διατατική μυοκαρδιοπάθεια δεν ήταν ενθαρρυντικά124. Πιο ελπιδοφόρα ήταν τα
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αποτελέσματα της χορήγησης β-αναστολέων125'126 και αμιωδαρόνης127'128, ωστόσο 

απαιτούνται μεγαλύτερες, προοπτικές μελέτες για οριστικά συμπεράσματα.

Συμπερασματικά, η φαρμακευτική ανπαρρυθμική αγωγή ασθενών με υψηλό κίνδυνο 

αιφνίδιου θανάτου δεν επηρέασε σημαντικά μέχρι σήμερα την πρόγνωση των ασθενών 

αυτών. Αντίθετα, ενθαρρυνπκά στην κατεύθυνση αυτή ήταν τα αποτελέσματα μιας σειράς 

μελετών με ανταγωνιστές του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης (α-ΜΕΑ). Οι 

μελέτες αυτές διενεργήθηκαν σε ασθενείς με χρόνια καρδιακή ανεπάρκεια3,4,5, και σε 

μετεμφραγμσπκούς ασθενείς με δυσλειτουργία της αριστερής κοιλίας6,7 και επέφεραν μείωση 

της θνητότητας από 16% ως 40%. Το γεγονός ότι σε ορισμένες από τις μελέτες αυτές, 

μειώθηκαν οι κοιλιακές αρρυθμίες4,8,9 και οι αιφνίδιοι θάνατοι4,6 αλλά και ορισμένες 

πειραματικές μελέτες129,130 παρέχουν ενδείξεις έμμεσης ανπαρρυθμικής δράσης των 

φαρμάκων αυτών, δεδομένης της έλλειψης κλασσικών ανπαρρυθμικών ιδιοτήτων. Μία 

πρόσφατη ανασκόπηση των Pahor και συν. έδειξε ότι σε 10 από 16 κλινικές μελέτες 

διαπιστώθηκε ανπαρρυθμική δράση και σε 4 από 8 μελέτες καταγράφηκε μείωση του 

αιφνίδιου θανάτου131.

*

• ν
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Β. ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΙ ΑΡΡΥΘΜΙΩΝ

Η μελέτη του βασικού μηχανισμού των αρρυθμιών βασίσθηκε στη δυνατότητα 

καταγραφής του διαμεμβρανικού δυναμικού ενέργειας των μυοκαρδιακών κυττάρων με 

ν μικροηλεκτρόδια. Με βάση τις πληροφορίες αυτές οι Hoffman και Rosen132 κατάταξαν τις 

αρρυθμίες σε δύο μεγάλες κατηγορίες: (α) Διαταραχές της παραγωγής και (β) Διαταραχές της 

αγωγής του ηλεκτρικού ερεθίσματος (πίνακας 2). Και οι δύο αυτές ανωμαλίες μπορούν να 

συνυπάρχουν, ενώ επίσης, η διαταραχή που πυροδοτεί μια εμμένουσα ταχυαρρυθμία, π.χ. 

μια έκτακτη συστολή, μπορεί να οφείλεται σε διαφορετικό μηχανισμό από εκείνο που 

συντηρεί την αρρυθμία.

Π ίνα κα ς 2 . Ταξινόμηση τω ν μηχανισμών τω ν  αρρυθμιών.

1. ΑΝΩΜΑΛΗ ΠΑΡΑΓΩΓΗ ΕΡΕΘΙΣΜΑΤΟΣ

Α. Αυτοματισμός
1. Φυσιολογικός αυτοματισμός
2. Παθολογικός αυτοματισμός

Β. Πυροδοτούμενη δραστηριότητα
1. Πρώιμες μετεκττολώσεις
2. Όψιμες μετεκττολώσεις

2. ΠΑΘΟΛΟΓΙΚΗ ΑΓΩΓΗ ΕΡΕΘΙΣΜΑΤΟΣ

Α. Αποκλεισμός της αγωγής με "διαφυγή" αϊτό έκτοπο βηματοδότη

Β. Μονοδρομικός αποκλεισμός και επανείσοδος
1. Τακτική (ordered) επανείσοδος: λειτουργική, ανισοτροπική, ανατομική
2. Τυχαία (random) επανείσοδος

Γ. Ανάκλαση (reflection)

3. ΔΙΑΤΑΡΑΧΗ ΠΑΡΑΓΩΓΗΣ ΚΑΙ ΑΓΩΓΗΣ ΤΟΥ ΕΡΕΘΙΣΜΑΤΟΣ

Παρασυστολία

4. ΜΗΧΑΝΟΗΛΕΚΤΡΙΚΗ ΣΥΖΕΥΞΗ

1. ΑΝΩΜΑΛΗ ΠΑΡΑΓΩΓΗ ΕΡΕΘΙΣΜΑΤΟΣ.

1.1. Αυτοματισμός 

Φ υσιολογικός α υτομ α τισμ ός.

Ο φυσιολογικός αυτοματισμός είναι ιδιότητα αρκετών ειδικών κυττάρων της καρδιάς, 

που παρουσιάζουν αυτόματη διαστολική εκπόλωση στη φάση 4 του δυναμικού ενεργείας133. 

Πρωτεύων βηματοδότης της καρδιάς είναι ο φλεβόκομβος, που βηματοδοτεί με ευρύ φάσμα
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συχνοτήτων, από 40/min κατά τη διάρκεια του ύπνου, μέχρι 200/min στη μεγίστη κόπωση.

Τα άλλα αυτοματικά κύτταρα έχουν χαμηλότερο ρυθμό παραγωγής ερεθισμάτων και 

φυσιολογικά η λειτουργία τους καταστέλλεται με υπερκέραση ρυθμού από το 

φλεβόκομβο134. Μεταβολές στη συχνότητα παραγωγής ερεθισμάτων από το φλεβόκομβο 

καθώς και άρση της καταστολής ή αύξηση της ιδιοσυχνότητας των λοιπών κέντρων, προκαλεί 

αρρυθμίες από διαταραχή του φυσιολογικού αυτοματισμού.

Π αθολογικός α υτοματισμός.

Τα καρδιακά κύτταρα που φυσιολογικά δεν παρουσιάζουν αυτόματη διαστολική 

εκπόλωση, μπορούν κάτω από την επίδραση παθολογικών καταστάσεων (πχ. ισχαιμία), να
\

εμφανίσουν παθολογικό αυτοματισμό, που δεν υπόκειται σε υπερκέραση ρυθμού και να > 

προκαλέσουν αρρυθμίες135.

1.2. Πυροδοτούμενη δραστηριότητα.

Εκπολώσεις που ακολουθούν το δυναμικό ενέργειας και ονομάζονται μετεκπολώσεις, 

μπορεί να είναι πρώιμες όταν συμβαίνουν στη φάση της αναπόλωσης του δυναμικού 

ενέργειας ή όψιμες όταν ακολουθούν την πλήρη επαναπόλωσή του. Όταν οι μετεκπολώσεις 

φθάσουν τον ουδό διέγερσης προκαλούν ένα ή περισσότερα δυναμικά ενεργείας136. Οι 

αρρυθμίες που οφείλονται σε πρώιμες ή όψιμες μετεκπολώσεις καλύπτονται από τον όρο 

πυροδοτούμενη δραστηριότητα137. '

2. ΠΑΘΟΛΟΓΙΚΗ ΑΓΩΓΗ ΤΟΥ ΕΡΕΘΙΣΜΑΤΟΣ.

2.1. Αποκλεισμός της αγωγής και «διαφυγή» από έκτοπο βηματοδότη.

Ένας έκτοπος βηματοδότης αναλαμβάνει με την δική του χαμηλή ιδιοσυχνότητα να 

βηματοδοτήσει την καρδιά, όταν το φυσιολογικά παραγόμενο φλεκομβικό ερέθισμα δεν 

μπορεί να φθάσει σε όλο το μυοκάρδιο, λόγω διακοπής της αγωγής σε οποιοδήποτε σημείο 

του ερεθισματαγωγού συστήματος.

2.2. Μονοδρομικός αποκλεισμός και επανείσοδος.

Το φλεβοκομβικό'ερέθισμα, αφού εκπολώσει διαδοχικά το κολπικό και κοιλιακό 

μυοκάρδιο σταματά, αφού περιβάλλεται από ανερέθιστο ιστό. Σε ορισμένες περιπτώσεις, το 

ερέθισμα συνεχίζει τη διαδρομή του και εκπολώνει εκ νέου το μυοκάρδιο μετά το τέλος της 

ανερέθιστης περιόδου του. Το φαινόμενο αυτό λέγεται «επανείσοδος» και δημιουργείται όταν
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στην πορεία του ερεθίσματος υπάρχει περιοχή μονοδρομικού αποκλεισμού και το ερέθισμα 
επεκτείνεται από άλλη περιοχή με μαωμένη ταχύτητα αγωγής ώστε επιστρέφοντας 
αντίδρομα από την οδό που είχε το μονοδρομικό αποκλεισμό συναντά την περιοχή εκκίνησης 
μετά το τέλος της ανερέθιστης περιόδου. Η επανείσοδος λέγεται τακπκή όταν αφορά 
ανατομικό ή λεττουργικό κύκλωμα σταθερής εντόπισης και μεγέθους και τυχαία όταν είναι 
μεταβαλλόμενη. Ο μονοδρομικός αποκλεισμός που είναι απαραίτητος για τη δημιουργία 
επανεισόδου, προκαλείται, είτε από τοπικές διαφορές της ανερέθιστης περιόδου της 
μεμβράνης138, είτε από ανομοιογένεια στην εξάπλωση του ερεθίσματος139.

3. ΜΙΚΤΗ ΔΙΑΤΑΡΑΧΗ ΠΑΡΑΓΩΓΉΣ ΚΑΙ ΑΓΩΓΗΣ ΤΟΥ ΕΡΕΘΙΣΜΑΤΟΣ.

Παρασυστολία.

Όταν ένας έκτοπος βηματοδότης προστατεύεται από την υπερκέραση ρυθμού του 
πρωτεύοντα βηματοδότη με αποκλεισμό ασόδου, μπορεί να προκαλέσει έκτοπη 
δραστηριότητα, εφ' όσον δεν υπάρχει γύρω του και αποκλεισμός εξόδου140.

4. ΜΗΧΑΝΟΗΛΕΚΤΡΙΚΗ ΖΕΥΞΗ

Το φαινόμενο κατά το οποίο μηχανικές αλλαγές στην καρδιά μπορούν να 
προκαλέσουν διέγερση και αρρυθμία αναπτύσσεται αναλυτικά στο επόμενο κεφάλαιο.
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Γ. Μ ΗΧΑΝΟΗΛΕΚΤΡΙΚΗ ΑΝ ΑΤΡΟ Φ Ο ΔΟ ΤΗΣΗ

1. Γενικά

Η έρευνα του φαινομένου κατά το οποίο οι μηχανικές αλλαγές (διάταση, σύσπαση), 

προκαλούν ηλεκτροφυσιολογικές αλλαγές στην καρδιά και τελικά μπορούν να προκαλέσουν 

διέγερσή της είναι σχετικό πρόσφατη14,15, αφού επί μακράν είχε εστιάσει την προσοχή της 

στη διερεύνηση του αντίθετου φαινομένου της ηλεκτρομηχανικής ζεύξης (ΗΜΖ/ excitation- 

contraction coupling), κατά το οποίο οι ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές προηγούνται και 

προκαλούν τις μηχανικές αλλαγές. Το 1943 ο Bozler141 παρατήρησε ότι μεταβολές του τόνου 

του καρδιακού μυός μπορεί να προκαλέσουν έναρξη συστολής, ενώ το 1954 οι Dudel και·
%

Trautwein11 με ηλεκτροφυσιολογικές μελέτες σε απομονωμένο καρδιακό μυ, απέδειξαν ότι ο ·* 

αυτοματισμός των μυοκαρδιακών ινών αυξάνει κάτω από συνθήκες διάτασής τους. Το 1960 ο 

Von Μ Stauch142 με πειράματα σε ακέραιη καρδιά βατράχου, έδαξε ότι η αλλαγή του τύπου 

της συστολής από ισομετρική σε ισοτονική προκαλεί βράχυνση του διαστήματος QT στο ΗΚΓ. 

Το 1963 οι Penefsky και Hoffman143 μελέτησαν την επίδραση της διάτασης στις ηλεκτρικές 

ιδιότητες του καρδιακού μυός και το 1964 ο Deck απέδειξε ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές 

μετά από διάταση ινών του Purkinje144. Οι μελέτες αυτές αποτελούσαν ήδη μια καταφατική 

απάντηση στο ερώτημα που υπήρχε στον τίτλο μελέτης του Lab του 1968145, για το αν 

υπάρχει μηχανοηλεκτρική καθοδήγηση στην καρδιά. Αν και το μεγαλύτερο μέρος της έρευνας 

της επίδρασης των μηχανικών αλλαγών στις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες μέχρι σήμερα, 

αφορά το κοιλιακό μυοκάρδιο, υπάρχουν μελέτες που αποδεικνύουν την ύπαρξή του 

φαινομένου και σε άλλους ανατομικούς σχηματισμούς όπως είναι το κολπικό μυοκάρδιο146 

και ινοβλάστες του φλεβοκόμβου147.

Έχουν χρησιμοποιηθεί πολλοί όροι για την περιγραφή του φαινομένου, όπως 

"μηχανοηλεκτρική ζεύξη" (MHZ/ mechano-electric coupling) και "μηχανοηλεκτρική 

καθοδήγηση" (ΜΗΚ/ mechano-electric transduction), αλλά ο όρος "μηχανοηλεκτρική 

ανατροφοδότηση" (ΜΗΑ/ mechano-electric feedback), περιγράφει καλύτερα το λειτουργικό 

ρόλο που μπορεί να έχει το φαινόμενο, στην καρδιακή λειτουργία. Η καρδιά υφίσταται 

κυκλικά και συνεχώς μηχανικές αλλαγές στην τοιχωματική τάση και φόρτιση, που είναι 

παράλληλες με τις ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές που τις προκαλούν (ΗΜΖ). Από την άλλη, 

οι μηχανικές αλλαγές πρρκαλούν μεταβολές στην ηλεκτροφυσιολογία της κυτταρικής 

μεμβράνης και διέγερση, που μπορεί να οδηγήσει σε νέα μηχανική λειτουργία (ΜΗΖ). Οι 

μέθοδοι που ακολουθούνται και στις δύο αυτές διαδικασίες είναι παρόμοιες και η 

αλληλεπίδραση μεταξύ τους θα μπορούσε να συντονίζει και να σταθεροποιεί την καρδιακή 

λειτουργία, κάτω από φυσιολογικές περιστάσεις, αλλά αντίθετα μπορεί να προκαλεί μηχανική
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και ηλεκτρική αστάθεια κάτω από παθολογικές συνθήκες148. Έτσι σε καρδιοπάθειες που 

προκαλούν παθολογικές μηχανικές αλλαγές στην καρδιά (καρδιακή ανεπάρκεια, υπέρταση, 

κλπ), είναι δυνατόν να διαταράσσεται η ρύθμιση της καρδιακής λειτουργίας και να 

Ιίροκαλούνται κλινικά σύνδρομα που συνοδεύονται από αρρυθμίες που είναι δύσκολο να
\

εξηγηθούν και να θεραπευθούν.

2. Ηλεκτρομηχανική ζεύξη

Η ΗΜΖ είναι ένα καλά μελετημένο φαινόμενο149,150. Οι αλλαγές του δυναμικού της 

μεμβράνης οφείλονται σε μετακινήσεις ιόντων, που δημιουργούν διαμεμβρανικά ρεύματα, με 

σκοπό την δημιουργία ιοντικής ισορροπίας151. Η εκπόλωση του μυοκαρδιακού κυττάρου 

συνοδεύεται από είσοδο ιόντων ασβεστίου, που συνδεόμενα με την τροπονίνη-C τη 

μετατρέπουν σε τροπονίνη-Ι, επιτρέποντας την αλληλεπίδραση ακπ’νης μυοσίνης και έτσι 

προκαλείται καρδιακή συστολή44.

3. Μηχανισμός της ΜΗΑ

Στη φυσιολογία της ΜΗΑ, αλλαγές του μήκους (διάταση) ή της αναπτυσσόμενης 

δύναμης (σύσπαση) των μυοκαρδιακών ινών, μπορεί να επηρεάσουν το δυναμικό της 

μεμβράνης με πρόκληση ιοντικών ρευμάτων μέσω μεμβρανικών διαύλων, ή με μεταβολή του 

ελεύθερου σαρκοπλασματικού Ca2+, που προκαλεί ηλεκτροχημική κλίση του ιόντος και 

ανταλλαγή Na/Ca. Οι διεργασίες της ΜΗΑ χρησιμοποιούν cAMP και καταναλίσκουν ενέργεια 

από το ΑΤΡ152'155.

3 .1 . Δ ια σ το λ ικ ή  φ ό ρ τισ η  κα ι δ ία υλο ι ενεργοπ ο ιούμενο ι μηχανικά , μ ε  

δ ιά τα ση  (s tre tc h ).

Στα κύτταρα των βιολογικών συστημάτων υπάρχουν μηχανικό ενεργοποιούμενα 

κανάλια (ΜΕΚ/ stretch activated channels)156'159, η συμμετοχή των οποίων σε διάφορες 

λειτουργίες, όπως η οσμορύθμιση και η αίσθηση (οπτικός και ακουστικός υποδοχέας), είναι 

προφανής αλλά ο ρόλος τους στην καρδιά ήταν λιγότερο φανερός. Οι Sachs και Guharay160 

περιέγραψαν τέτοια ΜΕΚ σε σκελετικούς μύες, ενώ οι Craelius και συν161 τα περιέγραψαν 

στην καρδιά. Οι μηχανικές αλλαγές μεταβάλλουν τη διαπερατότητα των ΜΕΚ και προκαλούν 

διαμεμβρανικά ιοντικά ρεύματα, αλλάζοντας τελικά το δυναμικό της μεμβράνης. Οι κινήσεις 

των ιόντων γίνονται προς την κατεύθυνση εκείνη που θα δημιουργήσει μία σχετική ισορροπία 

δυναμικών162,163. Οι μηχανικές αλλαγές και οι μεταβολές του δυναμικού της μεμβράνης
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χρησιμοποιούν για τις διεργασίες τους ATP, cAMP, φωσφοκινάσες και άλλους ενδοκυττάριους 

διαβιβαστές151.

3 .2 . Σ υστολική  φ ό ρ τισ η  κα ι α λλα γές το υ  Ca2+.

Αν και οι περισσότερες έρευνες εμπλέκουν τα ΜΕΚ στη διαδικασία της ΜΗΑ, φαίνεται 

ότι και η συστολική δραστηριότητα των μυοκαρδιακών ινών μπορεί να προκαλέσει ηλεκτρική 

διέγερση μέσω αλλαγών του ελεύθερου ενδοκυττάριου Caz+ 164. Η αυξημένη μυοκαρδιακή 

βράχυνση κατά τη συστολή, μειώνει την τάση του Ca2+ να ενωθεί με την Τροπονίνη-C και 

απενεργοποιεί τη δύναμη165. Ελεύθερο Ca2+ έρχεται από τα μυοϊνίδια στο σαρκόπλασμα, με 

αποτέλεσμα να αυξάνεται η συγκέντρωσή του εκεί και να προκαλούνται ασβέστιο-- 

εξαρτώμενα ιοντικά ρεύματα, κυρίως μέσω ανταλλαγής Na/Ca166,167, τα οποία προκαλούν  ̂

παράταση του δυναμικού ενέργειας και πιθανόν πρώιμες μετεκπολώσεις168,169. Οι Marcell και 

συν170 παρατήρησαν σχέση, διεγερμένων αναπαραγόμενων συστολών (triggered propagated 

contractions) και όψιμων μετεκπολώσεων, και απέδειξαν ότι το μηχανικό συμβάν δεν 

προκλήθηκε από το ηλεκτρικό, αλλά μάλλον το Ca2+ προκόλεσε και τα δύο. Τελικά ο ρόλος 

του Ca2+ είναι κρίσιμος τόσο στην ΗΜΖ και τη ΜΗΑ, όσο και στην αρρυθμογένεση.

4. Η Μηχανοηλεκτρική ανατροφοδότηση στους ανατομικούς σχηματισμούς της 

καρδιάς

Πρακτικά όλοι οι ανατομικοί σχηματισμοί της καρδιάς παρουσιάζουν ΜΗΑ.

4 .1 . Φ λεβόκομβος

Το 1915 ο Bainbridge171, και το 1956 ο Blinks172, παρατήρησαν ότι με την αύξηση της 

πίεσης του αριστερού κόλπου αυξάνεται η καρδιακή συχνότητα. Ο πιο πιθανός μηχανισμός σε 

άθικτη καρδιά in situ είναι νευρικός μέσω εξωτερικών αντανακλαστικών (external reflexes). 

Θα μπορούσε όμως να υποτεθεί σαν πιθανός μηχανισμός και η άμεση επίδραση της 

αυξημένης πίεσης σε ΜΕΚ του φλεβοκόμβου που μεταβάλλουν τον αυτοματισμό του και τη 

συχνότητα βηματοδότησης. Κατά την καρδιακή λειτουργία η κολπική πίεση υφίσταται 

κυκλικά μεταβολές που ακολουθούν την λειτουργία των πνευμόνων. Μία μελέτη173 δείχνει ότι 

η πρόληψη της περιοδικής^ιάτασης του φλεβόκομβου από αυτές τις κυκλικές μεταβολές της

κολπικής πίεσης μειώνει τη φλεβοκομβική αρρυθμία, ακόμη και σε περιπτώσεις που το 

συμπαθητικό και το παρασυμπαθητικό νευρικό σύστημα είναι κατεσταλμένα με β-αποκλειστές 

ή διατομή του πνευμονογαστρικού αντίστοιχα. Αυτό αποτελεί ένδειξη ότι η φλεβοκομβική 

αρρυθμία είναι πιθανόν αποτέλεσμα της επίδρασης της ΜΗΑ του φλεβοκόμβου, και όχι του
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αυτόνομου νευρικού συστήματος, για τον αποκλεισμό του οποίου όμως χρειάζονται
περαιτέρω μελέτες.

* 4 .2 . Ιν ο β λ ά σ τες  το υ  φ λεβ οκόμβ ου

Οι Kohl, Kamkin και συν174 έκαναν τη σημαντική διαπίστωση, ότι κύτταρα του 

φλεβόκομβου που δεν ήταν δυνατόν να διεγερθούν ηλεκτρικά και που πιθανόν ήταν 

ινοβλάστες, παρουσίαζαν τη δυνατότητα να διεγερθούν μετά από διάταση.

4 .3 . Ί ν ε ς  P urkin je

Οι Kaufmann και Theophile175 το 1967 και οι Rosen176 και συν πιο πρόσφατα, 

απέδειξαν ότι οι μηχανικές αλλαγές προκαλούν ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές σε 

παρασκευάσματα απομονωμένων ινών Purkinje.

4 .4 . Κ ο ιλίες

Υπάρχουν πολλές μελέτες από διάφορους ερευνητές και σε διαφορετικό τύπο 

παρασκευασμάτων κοιλιακού μυοκαρδίου (απομονωμένο μυοκάρδιο αριστερής κοιλίας καθώς 

και άθικτη αριστερή κοιλία), που αποδεικνύουν ότι οι μηχανικές αλλαγές μεταβάλλουν το 

δυναμικό ενέργειας. Τα ηλεκτροφυσιολογικό αποτελέσματα των μηχανικών αλλαγών είναι 

παρόμοια στις διάφορες μελέτες. Οι επαναλαμβανόμενες παραμορφώσεις της κυτταρικής 

μεμβράνης (micropipette suction, osmotic swelling, cell inflation) αυξάνουν την πιθανότητα 

να ανοίξουν ΜΕΚ, προκαλώντας αλλαγές στο ηλεκτρικό σήμα που λαμβόνεται από το 

μικροηλεκτρόδιο, ενώ η καταγραφή από μη παραμορφωμένη μεμβράνη δείχνει απλό θόρυβο. 

Οι μηχανικό εισαγόμενες ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές περιγράφονται στο σημείο αυτό152.

Δ ια σ το λικ ή  εκπόλω σιγ. Συνεχής ή παροδική διάταση του υγιούς μυοκαρδίου μπορεί 

να προκαλέσει εκπόλωσή του, και να οδηγήσει σε αυτόχθονη δραστηριότητα11,143,144' 161, 

174,17?. Η διαστολική εκπόλωσή οφείλεται πιθανόν στο άνοιγμα ΜΕΚ.

Δ υνα μ ικό  ενέρ γεια ς. Συστολές με αυξημένη φόρτιση (large load) έχουν βραχύ 

δυναμικό ενέργειας (ΔΕ) σε σύγκριση με συστολές μειωμένης φόρτισης (reduced load). 

Όπως αποδείχθηκε με πειράματα σε παρασκεύασμα θηλοειδούς (papillary) μυός γάτας, η 

μηχανική μείωση της φόρτισης κατά τη διάρκεια της συστολής παρατείνει το ΔΕ της ίδιας της 

συστολής, γεγονός που μπορεί να οφείλεται σε πρώιμες μετεκπολώσεις152,178,179. Η βράχυνση 

του ΔΕ σε αυξημένη μηχανική φόρτιση έχει αποδειχθεί σε πολλά διαφορετικά 

παρασκευάσματα όπως, θηλοειδούς μυός (isolated papillary muscle) 177, λωρίδα κοιλιακού 

μυοκαρδίου (frog ventricular strip)180, και ακέραιη αποχωρισμένη κοιλία (perfused 

ventricles)152,181. Πολλές μελέτες το έδειξαν επίσης σε άθικτη κοιλία πειραματοζώων (intact
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ventricle)27'182'184, καθώς και σε άνθρωπο κατά τη διάρκεια καρδιακής εγχείρησης185,186 και 

καρδιακού καθετηριασμού187. Πρόσφατα το φαινόμενο αποδείχθηκε και σε απομονωμένες 

μυοκαρδιακές ίνες188, ενώ σε άθικτες καρδιές in situ διαπιστώθηκε ότι η αύξηση της φόρτισης 

μιας συστολής προκαλεί πιο απότομη άνοδο της φάσης 0 του ΔΕ και τονίζει την 

υπερφυσιολογική φάση186,180. Γενικά, ενώ παρατηρείται αξιοσημείωτη αρμονία των 

αποτελεσμάτων στις μελέτες που αφορούν τη ΜΗΑ στις κοιλίες, υπάρχουν και μερικές 

αντίθετες παρατηρήσεις. Αν και η αυξημένη φόρτιση, όπως προαναφέρθηκε, βραχύνει το ΔΕ, 

άλλες μελέτες έδειξαν ότι μπορεί να το παρατείνει191,192. Οι Franz και συν διαπίστωσαν 

βράχυνση της πρώιμης φάσης του ΔΕ αλλά παράταση όταν μέτρησαν την τελική φάση του 

ΔΕ, που είναι πιθανόν να οφείλεται σε πρώιμες μετεκπολώσεις14,169, που συμβαίνουν στο 

τελικό άκρο του ΔΕ, παρατείνοντάς το. Η δημιουργία επάρματος U που είναι πολύ κοντά στο 

Τ μπορεί να προκαλέσει ψευδή παράταση του διαστήματος QT. Έτσι φαίνεται ότι αυτές οι 

αντίθετες παρατηρήσεις είναι εικονικές μάλλον παρά πραγματικές.

Δ ιεγερσ ιμότητα ·. Οι παραπάνω αλλαγές του ΔΕ αντανακλούν σε μεταβολές της 

μυοκαρδιακής διεγερσιμότητας και ανερεθιστότητας193'196, αν και άλλες μελέτες έδειξαν 

αντίθετα αποτελέσματα179,197. Η ετερογένεια των αποτελεσμάτων της ΜΗΑ στη 

διεγερσιμότητα μπορεί να οφείλεται στην ετερογένεια με την οποία συσπάται η αριστερή 

κοιλία198, ή ακόμη και στη διαφορετική επίδραση που μπορεί να έχει η δράση του 

προφορτιου απο αυτή του μεταφορτιου .

Τ αχύτητα  αγω γής. Τα αποτελέσματα των ερευνών είναι αντιφατικά. Μερικοί 

ερευνητές διαπίστωσαν αύξηση της ταχύτητας αγωγής (ΤΑ) σε ίνες Purkinje με διάτασή 

τους200,201, που σχετίσθηκε με γεωμετρικές αλλαγές της μεμβράνης παρά με αλλαγές της 

αντίστασής τη ς ενώ φαίνεται ότι σε περαιτέρω διάταση (πάνω από 1,5 φορά του αρχικού 

μήκους) η ΤΑ μειώνεται. Αντίθετα άλλες μελέτες σε παρασκεύασμα ακέραιης κοιλίας δεν 

απέδειξαν κάποια επίδραση της διάτασης στην ΤΑ202. Οι αναφερόμενες αντίθετες 

παρατηρήσεις όσον αφορά την επίδραση της φόρτισης στην ΤΑ, μπορεί να ερμηνευθούν από 

το γεγονός ότι η φόρτιση ολόκληρης της αριστερής κοιλίας πιθανόν προκαλεί ανομοιογενείς 

αλλαγές στην ταχύτητα αγωγής (διαφορετική δράση στις ίνες Purkinje από ότι στο κοιλιακό 

μυοκάρδιο). Το θέμα της επίδρασης των μηχανικών αλλαγών στην ΤΑ φαίνεται ότι χρειάζεται 

περαιτέρω μελέτες για να διευκρινισθεί πλήρως.

%
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5. Η Μηχανοηλεκτρική ανατροφοδότηση και το ΗΚΓ

Το ΗΚΓ επιφάνειας μπορεί επίσης να εκφράσει τις μηχανικά εισαγόμενες αλλαγές του 

ΔΕ, αφού αυτό καταγράφει το αλγεβρικό άθροισμα των ανυσμάτων που προκύπτουν από την
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ανομοιογενή διάδοση του ΔΕ σε όλο το μυοκάρδιο. Οι ΗΚΓ/φικές μεταβολές που έχει 

διαπιστωθεί ότι εκφράζουν την ΜΗΑ περιγρόφονται παρακάτω.

5 .1  Q T δ ιά σ τη μ α  το υ  Η Κ Γ /φήματος.

Η διάρκεια του ΔΕ εκφράζεται με το διάστημα QT του ΗΚΓ/φήματος και έτσι οι 

μεταβολές της διάρκειας του ΔΕ μετά από μηχανική φόρτιση καταγράφονται με ανάλογες 

μεταβολές του διαστήματος QT, όπως έχει σποδειχθεί πειραματικά, από τους Lab και συν.14, 

179 αλλά και κλινικά από τους Ford και Campbel, οι οποίοι διαπίστωσαν παράταση του QT 

διαστήματος σε ασθενείς μετά από μείωση της αρτηριακής πίεσης με νττρώδες αμύλιο203. Οι 

Yamashita και συν διαπίστωσαν σε ασθενείς μετά από βαλβιδοπλαστική πνευμονικής και 

αορτικής βαλβίδας, ότι το QT εξαρτάται κυρίως από το μεταφόρτιο παρά από το 

προφόρτιο29.

5 .2  Έ παρμα Τ.

Το έπαρμα Τ προκύπτει από το κύμα της αναπόλωσης που κατευθύνεται αντίθετα από 

την εκπόλωση, από το επι- προς το ενδοκάρδιο και αυτή η αντίθετη πορεία έχει αποτέλεσμα 

στη δημιουργία "ανώμαλων" θετικών επαρμότων Τ204. Οι Antzelevitch και συν έδειξαν επίσης 

ότι υπάρχει κυτταρική ετερογένεια στο τοίχωμα των κοιλιών205. Είναι πιθανόν η ΜΗΑ να 

παίζει ένα ρυθμιστικό ρόλο. Έχει δειχθεί ότι αλλαγές της μηχανικής φόρτισης μεταβάλλουν το 

έπαρμα Τ184. Αυτό μπορεί να είναι αποτέλεσμα του ότι αλλαγές του όγκου ρυθμίζουν την 

τοπική μηχανική ανομοιογένεια στο τοίχωμα των κοιλιών. Υπάρχουν και άλλες εναλλακτικές 

ερμηνείες των αλλαγών του Τ που προκύπτουν από αλλαγές της φόρτισης206.

5 .3  Έ παρμα U.

Υπάρχουν έμμεσες ενδείξεις από διαφορετικές μελέτες ότι οι μηχανικές αλλαγές 

προκαλούν την εμφάνιση κύματος U στο ΗΚΓ14,207,208. Σε άλλη μελέτη169 περιγρόφονται 

αλλαγές του κύματος U κατά τη διάρκεια χειρισμών φόρτισης in vivo που σχετίζονται με 

πρώιμες μετεκπολώσεις.

5 .4  Σ ύμ π λεγμ α  QRS.

Λόγω των διαφορών που παρατηρήθηκαν στις διάφορες μελέτες σχεπκά με την 

επίδραση της μηχανικής φόρτισης στην ταχύτητα αγωγής, οι Σιδερής και συν μελέτησαν την 

επίδραση της αρτηριακής πίεσης στη διάρκεια του συμπλέγματος QRS του ΗΚΓ/φήματος, που 

εκφράζει την ταχύτητα ενδοκοιλιακής αγωγής209, και απέδειξαν ότι με την αύξηση της 

αρτηριακής πίεσης παρατείνεται η διάρκεια του QRS, που σημαίνει αύξηση του χρόνου
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διάδοσης του ερεθίσματος στο μυοκάρδιο και συνεπώς μείωση της ενδοκοιλιακής ταχύτητας 

αγωγής.

6. Ο ρυθμιστικός ρόλος της μηχανοηλεκτρικής ανατροφοδότησης

6.1 . Ρ ύθμιση τη ς  κα ρδ ια κής σ υ χν ό τη τα ς κα ι το υ  ρ υ θ μ ο ύ

0  καρδιακός ρυθμός και η καρδιακή συχνότητα σε φυσιολογική καρδιά καθορίζονται 

από τη λειτουργία του φλεβοκόμβου. Έχει αποδειχθεί από μελέτες ότι η αλλαγή της πίεσης 

των κόλπων μεταβάλλει την συχνότητα και τον ρυθμό, έχοντας ένα ρυθμιστικό ρόλο στη 

λειτουργία του φλεβοκόμβου170' 171. Αν και, σε άθικτη καρδιά, διάφορα εξωτερικά και 

κεντρικά αντανακλαστικά αποτελούν το βασικό μεσολαβητή στη ρύθμιση της λειτουργίας του ' 

φλεβοκόμβου210, είναι πιθανόν να παίζουν κάποιο ρυθμιστικό ρόλο και δίαυλοι της μεμβράνης 

των φλεβοκομβικών κυττάρων που ενεργοποιούνται με διάταση. Η έρευνα έχει αποδείξει ότι 

η πρόληψη των μεταβολών της κολπικής πίεσης που προκαλούνται από τις αναπνευστικές 

κινήσεις μειώνει την φλεβοκομβική αρρυθμία, γεγονός που δεν σχετίζεται με εξωτερικά 

αντανακλαστικά172. Οι Kohl και συν επίσης έδειξαν ότι μηχανοευαίσθητοι ινοβλάστες του 

φλεβοκόμβου μπορεί επίσης να επηρεάζουν την λειτουργία του φλεβοκόμβου142' 173.

6 .2 . Ρ ύθμιση τη ς  μ η χα ν ικ ή ς λ ε ιτο υ ρ γ ία ς  τη ς  κα ρδιά ς

Αν και οι περισσότερες μελέτες σε άθικτη καρδιά in situ χρησιμοποίησαν μεγάλες 

μεταβολές της μηχανικής φόρτισης με σκοπό να προκαλέσουν ηλεκτροφυσιολογικές 

μεταβολές σε μία μελέτη183 αποδείχθηκε ότι ακόμη και μικρές αλλαγές της αρτηριακής πίεσης 

(της τάξεως του 10-20 %) μπορούν να μεταβάλλουν τις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες του 

μυοκαρδίου. Αυτό αποτελεί ένα σημαντικό ενισχυτικό στοιχείο της άποψης ότι η 

μηχανοηλεκτρική ανατροφοδότηση μπορεί να παίζει σημαντικό ρόλο στη ρύθμιση της 

ηλεκτρομηχανικής αλληλεπίδρασης152. Η ηλεκτρική παράταση του δυναμικού ενέργειας 

οδηγεί σε αύξηση της αναπτυσσόμενης τάσης από τις μυοκαρδιακές ίνες πιθανόν μέσω 

αύξησης του ενδοκυττάριου ασβεστίου211. Από την άλλη, συστολές με μικρή μηχανική 

φόρτιση συνοδεύονται από παράταση του δυναμικού ενέργειας και αύξηση του ελεύθερου ' 

ενδοκυττάριου ασβεστίου, που με τη σειρά του μπορεί να οδηγήσει σε εκ νέου αύξηση της

δύναμης συστολής. Όπως έχει ήδη αναφερθεί, αυτές οι μηχανικά εισαγόμενες αλλαγές του
Λ«\

ενδοκυττάριου ασβεστίού' μπορεί να βασίζονται σε διαύλους που ενεργοποιούνται με 

διάταση, και μπορεί να έχουν κάποια σχέση και με την ευρέως αποδεκτή περίπτωση 

μηχανοευαισθησίας, δηλαδή το νόμο του Starling για την καρδιά. Κατ' αυτόν, η τάση 

σύνδεσης της συστολικής συσκευής με το ασβέστιο (άρα και η ένταση της συστολής)
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εξαρτάται άμεσα από το τελοδιαστολικό μήκος των μυοκαρδιακών ινών212. Εν τούτοις, 

μελέτες έχουν δείξει ότι μηχανοευαΐσθητοι δίαυλοι (που αποτελούν το βασικό στοιχείο της 

μηχανοηλεκτρικής ανατροφοδότησης), μπορεί να παίζουν κύριο ρόλο στην εκδήλωση του 

νόμου του Starling, ιδίως σε άθικτη καρδιά213. Τέτοιοι δίαυλοι μπορούν να μεταβάλλουν 

άμεσα ή έμμεσα (μέσω ανταλλαγής Na-Ca) τη συγκέντρωση του ενδοκυττάριου ασβεστίου 

και να ρυθμίζουν τη συσπαστικότητα. Άμεσες ενδείξεις για τη συμμετοχή των μηχανικό 

προκαλούμενων μεταβολών του ενδοκυττάριου ασβεστίου στη ρύθμιση της 

συσπαστικότητας, προκύπτουν και από μελέτες που έδειξαν ότι η παραμόρφωση και η 

διάταση της κυτταρικής μεμβράνης αυξάνουν την ενδοκυττάρια συγκέντρωση του 

ασβεστίου214,215. Έτσι γίνεται φανερό, ότι η μυοκαρδιακή διάταση μπορεί να αυξάνει την 

συσπαστικότητα με ένα μηχανισμό συμπληρωματικό αυτού που προτείνεται για το νόμο του 

Starling.

7. Κλινική σημασία της μηχανοηλεκτρικής ανατροφοδότησης

Εκτός από το ρόλο της στη ρύθμιση του καρδιακού ρυθμού κάτω από φυσιολογικές 

συνθήκες, υπάρχουν ενδείξεις ότι κάτω από παθολογικές καταστάσεις η μηχανοηλεκτρική 

ανατροφοδότηση μπορεί να προκαλέσει διάφορους τύπους διαταραχών του ρυθμού14, 17, 

18,216. Σε κυτταρικό επίπεδο, η αρρυθμιογένεση εξηγείται από το ότι η διάταση των 

μυοκαρδιακών ινών μπορεί να προκαλέσει εκπόλωσή τους (πιθανόν ανοίγοντας 

μηχανοευαίσθητους διαύλους) και να δώσει γένεση σε αυτόχθονη ηλεκτρική δραστηριότητα 

κατά τη διαστολική εκπόπλωση, καθώς και από την δημιουργία πρώιμων μετεκπολώσεων που 

μπορούν επίσης να προκαλέσουν τη γένεση ανώμαλου ρυθμού14, 168, 169,178,217. Εκτός από 

αυτό τον κυτταρικό μηχανισμό, η μηχανοηλεκτρική ανατροφοδότηση μπορεί να προκαλέσει 

αρρυθμίες από επανείσοδο σε άθικτη καρδιά, λόγω της διαφορετικής επίδρασης που μπορεί 

να έχει στην ανερέθιστη περίοδο και γενικά στις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες γειτονικών 

μυοκαρδιακών περιοχών.

Ενώ ο ρόλος της μηχανοηλεκτρικής ανατροφοδότησης με τις προκαλούμενες 

ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές είναι σαφής κατά την οξεία αύξηση του προφορτίου ή του 

μεταφορτίου, δεν συμβαίνει το ίδιο και με τη χρόνια μηχανική φόρτιση, η οποία οδηγεί σε 

μυοκαρδιακή υπερτροφία. Είναι δυνατόν, αν και δεν είναι ξεκάθαρο, οι μηχανικά 

ενεργοποιούμενοι δίαυλοι να αποτελούν την αρχική μεταβολή και σ' αυτή τη διαδικασία της 

υπερτροφίας λόγω χρόνιας μηχανικής φόρτισης218, ενεργοποιώντας μια πρώιμη έναρξη 

ογκογένεσης (oncogenes). Εν τούτοις, σε μία μελέτη κατά την οποία προκλήθηκε διάταση 

μυοκυττόρων, δεν κατέστη δυνατόν να αποδειχθεί κάποια αρνητική επίδραση στην ανάπτυξη 

των κυττάρων μετά από χορήγηση ανταγωνιστών των μηχανοευαίσθητων διαύλων219.
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Δ. ΑΡΤΗΡΙΑΚΗ ΠΙΕΣΗ ΚΑΙ Δ ΙΑ ΤΑ Ρ Α Χ ΕΣ Τ Ο Υ  ΡΥΘΜΟΥ

1. Κοιλιακό επίπεδο
1 .1 . Π ιεσο-εξά ρτητη  α ρρυθ μ ο γένεσ η

Αν και από παλιά είχε παρατηρηθεί κάποια συσχέπση μεταξύ αρτηριακής πίεσης και 

κοιλιακών εκτάκτων συστολών12,13 και παρά το γεγονός ότι και η υπέρταση και οι διαταραχές 

του ρυθμού είναι συχνά προβλήματα, οι Loaldi και συν το 1983 επεσήμαναν ότι το θέμα των 

αρρυθμιών στην υπέρταση είναι παραμελημένο από την έρευνα220. Παλαιότερα πειράματα 

έδειξαν ότι η αύξηση της αρτηριακής πίεσης με οποιοδήποτε μέσο προκαλεί κοιλιακές 

αρρυθμίες11. Τα τελευταία χρόνια οι Σιδερής και συν έκαναν εκτεταμένες πειραματικές και 

κλινικές μελέτες πάνω στις διαταραχές του κοιλιακού ρυθμού που προκαλούνται από την , 

υπέρταση. Με πειράματα σε υγιή αναισθητοποιημένα σκυλιά, απέδειξαν ότι η οξεία αύξηση 

της πίεσης με μηχανικά ή φαρμακευτικά μέσα προκαλεί ποικίλες καρδιακές αρρυθμίες, ενώ η 

μείωσή της τις εξαφανίζει19,20. Τα πειραματικά αυτά ευρήματα επιβεβαιώθηκαν και κλινικά, 

αφού αυξάνοντας οξέως την αρτηριακή πίεση με έγχυση μεταραμινόλης, σε ασθενείς με 

ιστορικό εκτάκτων κοιλιακών συστολών, προκάλεσαν την εμφάνιση κοιλιακής εκτοπίας ή 

αύξησαν την επίπτωση της21,22. Η χορήγηση κινιδίνης δεν προστάτευσε τους ασθενείς από 

την επίπτωση της αυξημένης πίεσης στον αριθμό των εκτάκτων κοιλιακών συστολών. Οι ίδιοι 

συγγραφείς διαπίστωσαν ότι, ενώ η οξεία αύξηση της πίεσης είναι αρρυθμιογόνος η μείωσή 

της φαίνεται να έχει αντιαρρυθμική δράση. Αυτόχθονες κοιλιακές αρρυθμίες που
ι

προκλήθηκαν πειραματικά με απολίνωση στεφανιαίας αρτηρίας σε σκυλιά, ακολούθως ' 

μειώθηκαν ή εξαφανίσθηκαν με μείωση της αρτηριακής πίεσης που προκλήθηκε με μηχανικό 

τρόπο (αρτηριακή αιμορραγία) 20, 23. Επίσης σε ασθενείς με έκτακτες κοιλιακές συστολές η 

οξεία μείωση της πίεσης με νιτροπρωσσικό νάτριο, εξαφάνιζε τις αρρυθμίες για όσο διάστημα 

η πίεση διατηρούνταν σε χαμηλά επίπεδα21, ενώ σε άλλη μελέτη, η χορήγηση διουρητικών 

(αμιλορίδη και υδροχλωροθειαζίδη) σε ασθενείς με αυτόχθονες έκτακτες κοιλιακές συστολές 

μείωσε την αρτηριακή πίεση αλλά και τον αριθμό των εκτάκτων κοιλιακών συστολών σε 

24/ωρη ΗΚΓ/φική καταγραφή22.

1 .2 . Κ ρίσιμη α ρρυθ μ ιο γό νο ς π ίεσ η .

Μετά την εκτεταμένη έρευνα των τελευταίων ετών, είναι πλέον αναμφισβήτητο ότι η 

αύξηση της πίεσης πάνω ατιό ένα όριο προκαλεί καρδιακές αρρυθμίες ενώ η μείωσή της τις 

εξαφανίζει. Το επίπεδο της πίεσης πάνω από το οποίο εμφανίζονται οι αρρυθμίες και το 

επίπεδο κάτω από το οποίο εξαφανίζονται δεν είναι καθορισμένο, αλλά ποικίλλει ευρέως 

μεταξύ διαφορετικών ατόμων και κάτω από διαφορετικές συνθήκες (παρουσία ισχαιμίας 

χρήση αντιαρρυθμικών φαρμάκων)20. Πειραματικά διαπιστώθηκε ότι το επίπεδο αυτό, που



-28-

μπορεί ενίοτε να είναι εξαιρετικά υψηλό (πάνω από 300 mmHg), μοώνεται σημαντικά σε 

παρουσία ισχαιμίας του μυοκαρδίου, και αυξάνεται με πρόκληση ταχυκαρδίας μέσω κολπικής 

βηματοδότησης και μετά από χρήση αντιαρρυθμικών παραγόντων (λιδοκαίνη, β- 

αναστολείς)20,217. Το επίπεδο της πίεσης κάτω από το οποίο εξαφανίζονται οι αρρυθμίες δεν 

είναι καθορισμένο, και μερικές φορές μπορεί να είναι πολύ χαμηλό (κάτω από 60 mmHg). 

Συνήθως η εξαφάνιση των αρρυθμιών ακόλουθα την μείωση της πίεσης με κάποια 

"υστέρηση", με αποτέλεσμα το επίπεδο της πίεσης που εξαφανίζονται οι αρρυθμίες, όταν η 

πίεση κατέρχεται, να είναι σημανπκά χαμηλότερο από το επίπεδο που αποιτείται για να 

εμφανισθούν, όταν η πίεση ανέρχεται20. Το συμπέρασμα από αυτές τις μελέτες είναι ότι το 

επίπεδο της πίεσης που προκαλεί αρρυθμίες μπορα' να παρέχει χρήσιμες πληροφορίες σχετικά 

με την αρρυθμιογόνο τόση της καρδιάς.

1 .3 . Ε ίδη κα ι χα ρ α κ τη ρ ισ τικ ά  π ιεσο -εξά ρτητω ν αρρυθμιώ ν

Ο πίνακας 3 δείχνει τις διαταραχές του ρυθμού που έχουν παρατηρηθεί με οξεία 

αύξηση της πίεσης20. Η συχνότερα εμφανιζόμενη διαταραχή ο'γαι η κοιλιακή εκτοπία που 

συνήθως είναι έκτακτες κοιλιακές συστολές, σπανιότερα κοιλιακή ταχυκαρδία και σπάνια 

κοιλιακή μαρμαρυγή. Η βαρύτητα της κοιλιακής αρρυθμίας συνήθως εξαρτάται από το 

επίπεδο της πίεσης, έτσι ώστε η κοιλιακή ταχυκαρδία εμφανίζεται σε υψηλότερες πιέσεις, ενώ 

με την μείωση της πίεσης μεταπίπτει συνήθως σε έκτακτες κοιλιακές συστολές που με τη 

σειρά τους εξαφανίζονται με την περαιτέρω μείωση της πίεσης191. Οι κοιλιακές έκτακτες 

συστολές συχνά εμφανίζονται υπό μορφή διδυμίας, και έχουν σχετικά αυξημένο συζευκπκό 

διάστημα (μετά το τέλος του επάρματος Τ του ΗΚΓ/φήμστος)20,218. Η κοιλιακή ταχυκαρδία 

έχει συνήθως συχνότητα λίγο μεγαλύτερη από τη φλεβοκομβική, και η εμφάνισή της 

συνοδεύεται από κάποια μείωση της πίεσης που μπορεί να ανατάξει την ταχυκαρδία σε 

φλεβοκομβικό ρυθμό, που συνοδεύεται από εκ νέου αύξηση της πίεσης και ενίοτε 

επανεμφάνιση της κοιλιακής ταχυκαρδίας20. Η προκαλούμενη από την κοιλιακή ταχυκαρδία 

μείωση της αρτηριακής πίεσης, είναι ίσως ο μηχανισμός που προστατεύει από την ανάπτυξη 

κοιλιακής μαρμαρυγής. Η δεύτερη κατά σειρά συχνότητας διαταραχή του ρυθμού είναι ο 

κολποκοιλιακός αποκλεισμός (1ου, 2ου και 3ου βαθμού). Το επίπεδο του αποκλεισμού 

εξαρτάται από το ύψος της πίεσης (υψηλότερη πίεση σχετίζεται με προχωρημένο βαθμό 

κολποκοιλιακού αποκλεισμού). Η προκλητή μείωση της πίεσης μετά την εμφάνιση του 

αποκλεισμού, συνοδεύεται από αποκατάσταση της κολποκοιλιακής αγωγιμότητας20. Άλλες 

σπανιότερες διαταραχές του ρυθμού είναι κολπικές αρρυθμίες ηλεκτρική εναλλαγή και 

αλλόδρομη ενδοκοιλιακή αγωγιμότητα.
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ΤΤίνακας 3. Κοιλιακές αρρυθμίες που εμφανίζονται κατά την αύξηση της αρτηριακής πίεσης20.

Χ ω ρ ίς

επ έμ β α σ η

Α π ο λίνω σ η

σ τεφ α ν ια ία
ΑιδοκοϊΤνη Σ Υ Ν Ο Λ Ο

Μ ε μ ο ν ω μ έ ν ε ς  κ ο λ π ικ έ ς  έ κ τ α κ τ ε ς  σ υ σ το λ ές 1 1 - 2

Κ ο λπ ικ ή  μ αρ μαρυγή 2 - - 2

Κ ο λ π ο κ ο ιλ ια κ ό ς  α π ο κλ εισ μ ό ς 1 7 7 1 2 5

Η λ ε κ τ ρ ικ ή  εναλλαγή 5 1 - 6

A b e r r a n t  v e n t r ic u la r  c o n d u c tio n - - 9 9

μ ε μ ο ν ω μ έ ν ε ς  κ ο ιλ ια κ έ ς  έ κ τ α κ τ ε ς  σ υ σ το λ ές 1 9 1 0 1 3 0

κ ο ιλ ια κ ή  δ ιδ υ μ ία 4 6 1 7 9 7 2

κ ο λ π ο κ ο ιλ ια κ ό ς  α π ο κ λ ε ισ μ ό ς  μ ε  π ρ ώ ιμ ες  κ ο ιλ ια κ έ ς  

σ υ σ το λ ές
3 - 4 7

%

Ε π ιτ α χ υ μ έ ν ο ς  ιδ ιο κ ο ιλ ια κ ό ς  ouG uoc 6 6 - 12

Κ ο ιλ ια κ ή  μ αρ μ αρ υγή -  . 2 - 2

Σ ύ ν ο λ ο 9 9 4 4 2 4 1 6 7

1 .4 . Α ίτια  π ιεσ ο -εξά ρτη τω ν α ρρυθμ ιώ ν

Ενώ η αρρυθμιογόνος επίδραση της υπέρτασης είναι πλέον αναμφισβήτητη, φαίνεται 

ότι το αίτιο της αρρυθμίας δεν είναι η αύξηση της αρτηριακής πίεσης καθαυτή, αλλά η 

αύξηση της κοιλιακής πίεσης.

Π ροφ όρτιο  κα ι μ ετα φ ό ρ τιο : Πρόσφατες μελέτες έδειξαν ότι η πιεσο-εξόρτητη 

αρρυθμία προκαλείται από την αύξηση της συστολικής (μεταφόρτιο) και διαστολικής 

(προφόρτιο) φόρτισης της αριστερής κοιλίας, που προκαλεϊ η υπέρταση. Πειραματικό η 

απόφραξη της αορτικής βαλβίδας σε σκυλιά32, καθώς και η απόφραξη της πνευμονικής 

βαλβίδας σε ανθρώπους κατά τη διάρκεια βαλβιδοπλαστικής185, προκάλεσαν κοιλιακές 

αρρυθμίες, παρά το γεγονός ότι η αρτηριακή πίεση ήταν χαμηλή. Δεν είναι όμως απόλυτα 

ξεκαθαρισμένο αν είναι η συστολική ή η διαστολική φόρτιση της κοιλίας που προκαλεϊ τις 

αρρυθμίες. Σε συνηθισμένες συνθήκες είναι δύσκολο να διαχωρισθούν το προφόρτιο από το 

μεταφόρτιο, αφού η αύξηση του ενός οδηγεί σε αύξηση και του άλλου, και αντιστρόφως.’ 

Από τις λίγες σχετικά μελέτες που διαχωρίζουν τις δύο φορτίσεις, προκύπτουν ενδείξεις ότι 

και οι δύο προκαλούν ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές στο μυοκάρδιο, το είδος των οποίων 

δεν είναι σταθερό, αλλά διαφέρει μεταξύ των μελετών, (ιδέ και παρακάτω "μηχανοηλεκτρική 

ανατροφοδότηση")27, 28, 29< 30, 31, 185. Ενώ οι περισσότερες μελέτες ασχολήθηκαν με την 

επίδραση της μηχανικής φόρτισης στις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες του μυοκαρδίου, οι 

Σιδερής και συν έστιασαν την προσοχή τους κυρίως στην κοιλιακή εκτοπία. Πειραματικά
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προκάλεσαν μεταβολή της αορτικής και της πίεσης του αριστερού κόλπου προς αντίθετες 

κατευθύνσεις, με ταυτόχρονη αορτική μετάγγιση και κολπική αιμορραγία και αντιστρόφως 

και διαπίστωσαν ότι η αορτική πίεση ήταν σημαντικά αυξημένη σε περιπτώσεις που 

εμφανίσθηκε αρρυθμία, ενώ η κολπική πίεση δεν διέφερε σημαντικά σε περιπτώσεις με και 

χωρίς αρρυθμία32, τεκμαίροντσς ότι το μεταφόρτιο μάλλον είναι υπεύθυνο για την 

αρρυθμιογένεση.

Ισχα ιμ ία : Η αρρυθμιογόνος επίδραση της πίεσης, είτε προέρχεται από τη συστολική 

είτε τη διαστολική φόρτιση, φαίνεται ότι είναι άμεση και δεν οφείλεται σε πρόκληση 

ισχαιμίας αφού σε πειράματα που προκλήθηκαν κοιλιακές αρρυθμίες με απόφραξη της 

αορτικής βαλβίδας μετρήθηκε ταυτόχρονα και η ροή του στεφανιαίου κόλπου και 

διαπιστώθηκε ότι κατά την εμφάνισή της η αρρυθμία συνοδεύτηκε με αυξημένη ροή στο 

στεφανιαίο κόλπο, σε σύγκριση με τη ροή κατά τη φάση του φλεβοκομβικού ρυθμού32. 

Επίσης οι Reiter και συν διαπίστωσαν ότι η αύξηση του κοιλιακού όγκου προκαλεί βράχυνση 

της δραστικής ανερέθιστης περιόδου που είναι ανεξάρτητη από την πίεση αιμάτωσης 

(perfusion pressure)194.

Α δρ ενερ γικ ή  δ ιέγερσ η -Β σ γο το νία : Η αρρυθμιογόνος επίδραση της πίεσης μέσω 

αδρενεργικής διέγερσης δεν είναι πειστική εξήγηση. Πειραματικά σε σκυλιά διαπιστώθηκε ότι, 

ενώ η β-αναστολή (προπρανολόλη) έχει ανπαρρυθμική δράση σπς πιεσο-εξάρτητες 

αρρυθμίες αφ' ενός μειώνοντας την αρτηριακή πίεση και αφ' ετέρου μειώνοντας την 

επίπτωση της αρρυθμίας για κάθε επίπεδο πίεσης δεν μπορεί εξ ολοκλήρου να ανασταλεί τις 

πιεσο-εξάρτητες αρρυθμίες221. Επίσης άλλες μελέτες έδαξαν ότι οι ηλεκτροφυσιολογικές 

επιδράσεις της μηχανικής φόρτισης είναι ανεξάρτητες από τη διέγερση των β-υποδοχέων181, 

183. Η βαγοτονία που προκαλεί η αυξημένη πίεση μέσω του ερεθισμού τασεο-υποδοχέων, 

μπορεί να εξηγήσει τον πιεσο-εξόρτητο κολποκοιλιακό αποκλασμό, όχι όμως και τις κοιλιακές 

αρρυθμίες ή τις διαταραχές ενδοκοιλιακής αγωγιμότητας (αποκλασμοί σκελών), αφού το 

κοιλιακό μυοκάρδιο έχει φτωχή παρασυμπαθητική νεύρωση.

1 .5 . Μ ηχανισμός π ιεσ ο -εξό ρτη τω ν α ρρυθμ ιώ ν

Η επίδραση της μηχανικής φόρτισης στις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες του 

μυοκαρδίου (μηχανοηλεκτρική ανατροφοδότηση), είναι βεβαιωμένο φαινόμενο, για το οποίο 

γίνεται λόγος σε άλλο κεφάλαιο του παρόντος δοκιμίου. Η αυξημένη πίεση φορτίζει μηχανικό 

το μυοκάρδιο και μεταβάλλει τις ηλεκτροφυσιολογικές του ιδιότητες. Στο σημείο αυτό 

εξετάζεται διεξοδικότερα ο μηχανισμός μέσω του οποίου οι ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές 

που προκαλεί η υπέρταση δίνουν γένεση σε πιεσο-εξάρτητες αρρυθμίες.



Α γω γιμότητα : Η αγωγιμότητα δεν έχει τύχει της ανάλογης προσοχής και μελέτης 

σαν αρρυθμιογόνος παράγοντας παρά το γεγονός ότι μεταβολές αυτής της 

ηλεκτροφυσιολογικής ιδιότητας του μυοκαρδίου, είναι δυνατόν να προκαλέσουν αρρυθμίες. 

Τα αποτελέσματα των μελετών διαφέρουν μεταξύ τους ως προς την επίπτωση της μηχανικής 

φόρτισης στην ταχύτητα αγωγής αφού άλλες διαπίστωσαν αύξηση165, άλλες μείωση222 και 

άλλες καμία μεταβολή194. Η ταχύτητα αγωγής όμως δεν είναι συνώνυμη και με το χρόνο 

αγωγής αφού αυτός εξαρτάται και από άλλους παράγοντες (συνολική μυοκαρδιακή μάζα που 

εκπολώνεται, διαδρομή του ερεθίσματος) και εκφράζεται με τη διάρκεια του QRS. 

Πειραματικά στοιχεία δείχνουν ότι μεταβολές της πίεσης (με νιτροπρωσσικό και/ή 

μεταραμινόλη) σχετίζονται με αλλαγές στη διάρκεια του QRS223. Επίσης σε ασθενείς με
%

ιστορικό υπέρτασης και/ή κοιλιακής εκτοπίας προκλήθηκαν οξείες αλλαγές της πίεσης με % 

νιτροπρωσικό και/ή μεταραμινόλη και καταγράφηκε το συμψηφιστικό ΗΚΓ, όπου 

διαπιστώθηκε ότι κατά τις περιόδους με αυξημένη πίεση επιμηκύνθηκαν το ολικό QRS και τα 

σήματα χαμηλού εύρους224. Η διεύρυνση του QRS μπορεί να έχει αντιαρρυθμική επίδραση 

αλλά μπορεί να προκαλέσει και αρρυθμία μέσω προαρρυθμικής δράσης όπως συμβαίνει με 

τα ανπαρρυθμικά φάρμακα των ομάδων Ια και Ic, που παρατείνουν επίσης το QRS. Συνεπώς 

οι προκαλούμενες από την υπέρταση μεταβολές στην αγωγιμότητα, αν και μπορεί να 

συμμετέχουν στη γένεση πιεσο-εξάρτητων αρρυθμιών, δεν τις εξηγούν πλήρως.

Α υτο μ α τισ μ ό ς - Μ εταδυνσμικό: Μία από τις ιδιότητες του μυοκαρδίου είναι και 

αυτή του αυτοματισμού, κατά την οποία μερικά κέντρα έχουν τη δυνατότητα, κάτω από 

ορισμένες συνθήκες να αναλάβουν την εκπόλωσή του και να διατηρήσουν την καρδιακή 

λειτουργία. Πειραματικά σε αναισθητοποιημένα σκυλιά στα οποία προκλήθηκε πλήρης 

κολποκοιλιακός αποκλεισμός με τοξικές δόσεις δακτυλίτιδας και η καρδιακή λειτουργία 

διατηρούνταν με αυτόχθονο κοιλιακό ρυθμό διαφυγής η μείωση της κοιλιακής πίεσης με 

αρτηριακή αιμορραγία σε σχεδόν μηδενικά επίπεδα προκάλεσε απότομη κατάπαυση κάθε 

καρδιακής δραστηριότητας33. Ο ρυθμός επανακτήθηκε αμέσως με την εκ νέου αύξηση της 

πίεσης. Το φαινόμενο αυτό δεν παρατηρήθηκε σε περιπτώσεις που ο κολποκοιλιακός 

αποκλεισμός προκλήθηκε με έγχυση φορμόλης στον κολποκοιλιακό κόμβο. Στα ίδια 

πειράματα, η αύξηση της πίεσης σε υψηλά επίπεδα προκάλεσε την εμφάνιση έκτακτων 

κοιλιακών συστολών και σε ακόμη υψηλότερα επίπεδα κοιλιακής ταχυκαρδίας ανεξάρτητα 

του τρόπου που χρησιμοποιήθηκε για να επιτευχθεί ο αποκλεισμός (φαρμακευτικά ή χημικά),
t-v  *

που υποχώρησαν με την εκ νέου μείωση της πίεσης. Παρά τα αποτελέσματα που είχε η 

μεγάλη αύξηση και μείωση της πίεσης στην ίδια μελέτη, μια ευρεία διακύμανση της πίεσης 

σε λιγότερο ακραία επίπεδα, δεν μετέβαλε ουσιαστικά τον ρυθμό διαφυγής. Φαίνεται από τα 

πειράματα αυτά ότι, ο αυξημένος αυτοματισμός δεν μπορεί να αποτελεί τον κύριο μηχανισμό
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των πιεσο-εξάρτητων αρρυθμιών, παρά το ότι η αυξημένη πίεση έχει θετική χρονότροπη 

δράση σε ρυθμούς διαφυγής τριτεύοντων κοιλιακών κέντρων, αφού θα έπρεπε η εμφάνιση 

της αρρυθμίας με την αύξηση της πίεσης και η εξαφάνιση του ρυθμού διαφυγής με την 

μείωσή της να ήταν πιο σταδιακό και όχι απότομα. Από την άλλη, η μετάβαση από το ρυθμό 

διαφυγής σε κοιλιακές έκτακτες συστολές και ταχυκαρδία, θα μπορούσαν να είναι 

αποτέλεσμα επανεισόδου, που όμως δεν μπορεί να δικαιολογήσει την κατάπαυση του ρυθμού 

διαφυγής. Οι κοιλιακοί ρυθμοί σε τοξίκωση από δακτυλίτιδα φαίνεται να είναι απολύτως 

πιεσο-εξάρτητοι. Μπορεί αυτές οι αρρυθμίες να οφείλονται σε κάποιο είδος ανώμαλου ή 

πυροδοτούμενου αυτοματισμού. Σε άλλα πειράματα, διαπιστώθηκε ότι, η ταχεία κολπική 

βηματοδότηση κατήργησε τις πιεσο-εξάρτητες αρρυθμίες ή αύξησε την πίεση πάνω από την 

οποία εμφανίζεται ο έκτοπος ρυθμός20. Φαίνεται λοιπόν απίθανο οι πιεσο-εξάρτητες κοιλιακές 

αρρυθμίες να οφείλονται σε παθολογικό αυτοματισμό, αφού η υπερκέραση ρυθμού δεν 

καταστέλλει τον παθολογικό αυτοματισμό στην ίδια έκταση με τον φυσιολογικό. Επίσης δεν 

μπορεί να οφείλονται και σε όψιμες μετεκπολώσεις αφού αυτές διεγείρονται από την 

αυξημένη συχνότητα225,226. Οι πρώιμες μετεκπολώσεις δεν μπορούν να αποκλεισθούν, αφού 

αυτές έχουν παρατηρηθεί σε πολλά πειράματα με αύξηση της φόρτισης του κοιλιακού 

μυοκαρδίου168,178.

Ε πανσπόλω ση κα ι α νερ εθ ισ τό τη τα : Μεταβολές της διάρκειας του δυναμικού 

ενέργειας συνοδεύονται από ανάλογες μεταβολές της διάρκειας της επαναπόλωσης και της 

ανερέθιστης περιόδου. Η βράχυνση της ανερέθιστης περιόδου ενός ιστού, επιτρέπει την 

επαναδιέγερσή του σε μικρό χρονικό διάστημα και προδιαθέτει σε αρρυθμίες από επανείσοδο. 

Από την άλλη, η παράταση της επαναπόλωσης, αν ξεπερνά σε διάρκεια την ανερέθιστη 

περίοδο ευνοεί την πρόκληση αρρυθμιών πυροδοτούμενης δραστηριότητας (triggered 

activity). Συνεπώς, προκλητές αλλαγές στη διάρκεια της επαναπόλωσης, μπορούν να 

συνεισφέρουν στην έναρξη και διατήρηση μιας αρρυθμίας, δεν αναπαριστούν όμως τον κύριο 

μηχανισμό με τον οποίο η μηχανική φόρτιση προκαλεί πιεσο-εξάρτητες αρρυθμίες αφού η 

ανάπτυξη αρρυθμίας με επαρκή αύξηση της πίεσης είναι σταθερή παρατήρηση, σε αντίθεση 

με τις προκαλούμενες από τη μηχανική φόρτιση μεταβολές στη διάρκεια της επαναπόλωσης 

και της ανερέθιστης περιόδου, για τις οποίες οι παρατηρήσεις διαφέρουν (πίνακας 4).

Από την άλλη, φαίνεται ότι η επίδραση της μηχανικής φόρτισης δεν είναι ίδια σε όλη 

την έκταση του μυοκαρδίου, ούτε σε όλες τις κλινικές συνθήκες. Υπάρχουν μελέτες που 

δείχνουν ότι η μηχανική φόρτιση επηρεάζει διαφορετικά την επαναπόλωση των δύο 

κοιλιών27, 194'227. Επίσης οι μεταβολές της πίεσης που προκαλούνται κατά τη δοκιμασία 

Valsalva, επιδρούν αντίθετα στο δυναμικό ενέργειας υγιών ατόμων αφ' ενός (η μείωση της 

πίεσης προκαλεί βράχυνση του δυναμικού ενέργειας), και ασθενών με διαταραχές
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τοιχωματικής κινητικότητας αφ' ετέρου186. Σε άλλη μελέτη που έγινε σε ασθενείς μετά από 

διακοπή καρδιοπνευμονικής παράκαμψης184'228, διαπιστώθηκε αντίθετη επίδραση της „ 

μηχανικής φόρτισης στο ενδοκάρδιο από το επικάρδιο. Η ύπαρξη διαφορετικών ιδιοτήτων και 

ηλεκτροφυσιολογικών μεταβολών σε γειτονικές μυοκαρδιακές περιοχές, αποτελεί μια πιο 

εύλογη εξήγηση του μηχανισμού με τον οποίο η πίεση προκαλεί αρρυθμίες.

Πίνακας 4. Συγγραφείς που μελέτησαν την ε π ίδ ρ α σ η  της μηχανικής φόρτισης στην
. .  ,  . - ____ ____· . . . _________  · χ  . ■ ________/ - . - ι - λ  191
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1 .6 . Π εριοχή ένα ρ ξη ς τω ν π ιεσ ο -εξά ρτη τω ν α ρρυθμ ιώ ν

Η ακριβής περιοχή του κοιλιακού μυοκαρδίου από την οποία ξεκινούν οι πιεσο- 

εξάρτητες αρρυθμίες, δεν μπορεί να καθορισθεί απόλυτα. Η αύξηση της συστολικής πίεσης 

της αριστερής κοιλίας σχετίζεται με αρρυθμίες που μπορεί να ξεκινούν από οποιαδήποτε 

περιοχή της αριστερής κοιλίας, ή σπανιότερα και από τη δεξιά κοιλία. Επίσης η απόφραξη της 

πνευμονικής αρτηρίας, προκαλεί αρρυθμίες που ξεκινούν από διάφορα σημεία της δεξιάς' 

κοιλίας, και πολύ σπάνια από την αριστερή κοιλία229.

1 .7 . Κ λινική σημ α σ ία  τω ν π ιεσ ο -εξά ρτη τω ν αρρυθμιώ ν

Κοιλιακή εκτοπία άλλοτε άλλης βαρύτητας, μπορεί να συνοδεύει ασθενείς με οργανική 

καρδιακή ή εξωκαρδιακή πάθηση, ή να εμφανίζεται ιδιοπαθώς. Έχει διαπιστωθεί ότι οι 

αυτόχθονες (κιρκαδιανές) ημερήσιες αυξήσεις της πίεσης σε αυτούς τους ασθενείς, οδηγούν
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στην εμφάνιση εκτάκτων συστολών, που έχουν την τάση να είναι αυτοσυντηρούμενες και να 

παραμένουν, παρά την εκ νέου μείωση της πίεσης230,231. Επίσης υπάρχουν ενδείξεις ότι 

μερικές περιπτώσεις κοιλιακής ταχυκαρδίας στην άσκηση μπορεί να είναι πιεσο- 

εξάρτητες232,233. Ο προσδιορισμός του επιπέδου της πίεσης πάνω από το οποίο εμφανίζονται 

αρρυθμίες, μπορεί να δώσει χρήσιμες πληροφορίες για την αρρυθμιογόνο τάση του 

μυοκαρδίου22.

Η χρόνια υπέρταση απασχολεί μεγάλο μέρος του πληθυσμού, και συχνά συνδυάζεται 

με κοιλιακές αρρυθμίες234, ο μηχανισμός των οποίων μπορεί να είναι διαφορετικός από αυτόν 

κατά τις οξείες μεταβολές της πίεσης. Οι κοιλιακές αρρυθμίες σε υπερτασικούς έχουν 

συνδεθεί με την υπερτροφία και/ή τη διάταση, δηλαδή με το μηχανικό αποτέλεσμα της 

φόρτισης του μυοκαρδίου226, 228. Ωστόσο, οξείες μεταβολές της πίεσης συμβαίνουν και σε 

υπερτασικούς και μπορεί να παίζουν κάποιο ρόλο στην έναρξη της αρρυθμίας226. Πειραματικό 

σε υπερτασικό ποντίκια διαπιστώθηκε ότι η κοιλιακή υπερτροφία προστατεύει από τις 

αρρυθμίες που προκαλούνται με οξεία αύξηση της πίεσης, όταν τα επίπεδα των 

ηλεκτρολυτών είναι φυσιολογικά, όμως η ευαισθησία του μυοκαρδίου στη γένεση αρρυθμιών 

με οξεία αύξηση της πίεσης αυξάνεται σημαντικά όταν τα επίπεδα καλιού και μαγνησίου του 

ορού είναι χαμηλά235.

Από προγνωστική άποψη, ασθενείς με υπέρταση και κοιλιακή υπερτροφία έχουν 

αυξημένη επίπτωση αιφνίδιου θανάτου, που μπορεί να σχετίζεται με τα συχνά επεισόδια 

σύμπλοκων κοιλιακών αρρυθμιών που παρουσιάζουν226,236. Πειραματικά διαπιστώθηκε ότι, 

ποντίκια με αυτόχθονη υπέρταση, έχουν χαμηλότερο ουδό για κοιλιακή μαρμαρυγή, 

συγκριτικά με νορμοτασικά237. Από την άλλη, έχει παρατηρηθεί ότι η οξεία αύξηση της πίεσης 

σε σκυλιά, αυξάνει τον ουδό πρόκλησης κοιλιακής μαρμαρυγής, ή προλαβαίνει τη μείωσή του 

που τείνει να συμβεί μετά από απολίνωση στεφανιαίας αρτηρίας, προφανώς λόγω 

καταστολής του συμπαθητικού238,239. Επίσης είναι γνωστό, ότι η κοιλιακή ταχυκαρδία που 

αναπτύσσεται με οξεία αύξηση της πίεσης σε σκυλιά, μειώνει την πίεση και αυτοπεριορίζει 

την αρρυθμία, που δεν μεταπίπτει εύκολα σε κοιλιακή μαρμαρυγή20.

Οι ευεργετικές επιδράσεις της οξείας αύξησης της πίεσης στην πρόκληση κοιλιακής 

μαρμαρυγής που έχουν διαπιστωθεί σε καρδιές υγιών σκυλιών, είναι δύσκολο να επεκταθούν 

σε καρδιές ασθενών.

Από θεραπευτική άποψη, αν η μείωση της πίεσης μπορεί να περιορίσει την αρρυθμία, 

σε ορισμένους τουλάχιστον ασθενείς, θα πρέπει να αποτελεί τη θεραπεία εκλογής. Από του 

στόματος λαμβανόμενα αντί υπερτασικά φάρμακα μπορεί να έχουν αντιαρρυθμικό 

αποτέλεσμα, αν και η μείωση της πίεσης δεν αναγνωρίζεται πάντα σαν ο υποκείμενος 

μηχανισμός της αντιαρρυθμικής τους δράσης. Έτσι, η κλονιδίνη240, η νιφεδιπίνη (αλλά όχι και
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η βεραπαμίλη) 217, η καπτοπρίλη241 και η εναλαπρϊλη242, έχει αποδειχθεϊ. ότι μπορούν να 

μειώσουν την κοιλιακή εκτοπία σε διάφορες καταστάσεις. Η μεγάλη ποικιλία έκτοπων 

κοιλιακών ρυθμών που παρατηρούνται σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, δυσκολεύει την 

ερμηνεία του μηχανισμού αντιαρρυθμικής δράσης της εναλαπρίλης. Η βελτίωση της 

καρδιακής ανεπάρκειας με τη μείωση της τελο-διαστολικής πίεσης που προκαλεί το φάρμακο 

μπορεί να είναι η αιτία της μείωσης της κοιλιακής εκτοπίας και αυτή η δράση είναι ένας 

τύπος μηχανοηλεκτρικής ανατροφοδότησης. Οι θειαζίδες είναι διουρητικά που 

χρησιμοποιούνται ευρέως σαν αντιυπερτασικά και μπορεί να έχουν προαρρυθμική δράση 

μέσω της υποκαλιαιμίας που προκαλούν, αν και υπάρχουν αντιρρήσεις ως προς αυτό243'247. Αν 

η υποκαλιαιμία προληφθεί με ταυτόχρονη χορήγηση αμιλορίδης μπορεί οι θειαζίδες να έχουν 

αντιαρρυθμική δράση λόγω της μείωσης της πίεσης που προκαλούν248. Σε μελέτη της πιθανής  ̂

αντιαρρυθμικής επίδρασης του παραπάνω συνδυασμού, διαπιστώθηκε ότι η επίπτωση των 

κοιλιακών εκτάκτων συστολών ήταν σημαντικά μεγαλύτερη κατά τις μέρες με τις υψηλότερες 

παρά με τις χαμηλότερες πιέσεις ανεξάρτητα αν οι ασθενείς ελάμβαναν διουρητικό, placebo, 

ή καμία αγωγή249. Η ασάφεια που παρατηρείται στην επίδραση των θειαζιδών στις κοιλιακές 

αρρυθμίες πιθανόν οφείλεται στο γεγονός ότι αυτές έχουν δράση ταυτόχρονα αντιαρρυθμική 

(μέσω μείωσης της πίεσης) και προαρρυθμική (μέσω υποκαλιαιμίας).

2. Κολπικό επίπεδο

2 .1 . Π ιεσ ο -εξά ρτη τες υπ ερκο ιλια κές α ρρυθ μ ίες

Ενώ η επίδραση της κοιλιακής πίεσης στην κοιλιακή αρρυθμογένεση έχει μελετηθεί σε 

έκταση, δεν έχει συμβεί το ίδιο και με την επίδραση της κολπικής πίεσης στις υπερκοιλιακές 

αρρυθμίες παρά το γεγονός ότι είχε διαπιστωθεί σχέση μεταξύ κολπικής διάτασης αφ' ενός 

και επίπτωσης250 και διατήρησης251 κολπικής μαρμαρυγής αφ' ετέρου. Πρόσφατες 

πειραματικές μελέτες σε σκυλιά έδειξαν ότι η οξεία αύξηση της πίεσης του δεξιού ή 

αριστερού κόλπου με ταχεία έγχυση υγρών, διευκόλυνε την έναρξη κολπικής μαρμαρυγής 

μετά από ταχεία κολπική βηματοδότηση252. Παρόμοια αποτελέσματα διαπιστώθηκαν σε, 

κλινική μελέτη ασθενών, με ιστορικό παροξυσμών κολπικής μαρμαρυγής και χωρίς οργανική 

καρδιοπάθεια, στους οποίους η ταχεία κολπική βηματοδότηση προκάλεσε ευκολότερα 

κολπική μαρμαρυγή σε υψηλότερη πίεση δεξιού κόλπου (6.4 mmHg) παρά σε χαμηλότερη 

(3.1 mmHg)253. Σε ασθενείς μετά από οξύ πρόσθιο έμφραγμα και χωρίς προκλητή διέγερση 

των κόλπων, η επίπτωση των υπερκοιλιακών εκτάκτων συστολών αυξήθηκε από 2% όταν η 

κολπική πίεση ήταν 1-6 mmHg, σε 11% όταν η πίεση ήταν 43 mmHg254. Αντίθετα με τα 

αποτελέσματα των παραπάνω μελετών, οι Calkins και συν δεν παρατήρησαν αυξημένη
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επίπτωση κολπικής μαρμαρυγής όταν αύξησαν την κολπική πίεση, χρησιμοποιώντας 

κολποκοιλιακή βηματοδότηση με βραχύ A-V διάστημα255.

2 .2 . Μ ηχανισμός π ιεσ ο -εξά ρτη τω ν υπερκοιλιακώ ν αρρυθμ ιώ ν

Ε πα να πόλω ση-ανερεθιστότητα : Είναι κλασσική γνώση ότι η βράχυνση της 

κολπικής ανερέθιστης περιόδου, όπως συμβαίνει σε διέγερση του συμπαθητικού256 και 

παρασυμπαθητικού257 και σε υπογλυκαιμία258, αυξάνει την επίπτωση της κολπικής 

μαρμαρυγής. Σε μια σειρά πειραμάτων όμως259, στα οποία αναζητήθηκε ο μηχανισμός της 

πιεσο-εξάρτητης κολπικής μαρμαρυγής στη σχέση μεταξύ κολπικής πίεσης, τάσης των 

κόλπων να μαρμαίρουν και κολπικής ανερεθιστότητας, διαπιστώθηκε ότι η υψηλή κολπική 
πίεση (>14 mmHg) συνδυάζεται με αυξημένη σνερέθιστη περίοδο των κόλπων (157,9 ± 15,2 

ms), ενώ η χαμηλή κολπική πίεση (^10 mmHg) με μειωμένη ανερέθιστη περίοδο (146,2 ±

12,4 ms). Παρόμοια αποτελέσματα με παράταση της ανερέθιστης περιόδου των κόλπων μετά 

από αύξηση της κολπικής πίεσης περιγράφτηκαν και από τους Kaseda και Zipes260 και τους 

Klein και συν261. Τα αποτελέσματα των παραπάνω ερευνών συνηγορούν ότι η αυξημένη 

κολπική πίεση θα όφειλε να έχει μια ανπαρρυθμική δράση στο κολπικό επίπεδο μάλλον, παρά 

προαρρυθμική. Οι Calkins και συν262 προτείνουν ότι η σημαντικότερη παράμετρος δεν είναι η 

αύξηση της πίεσης από μόνη της, αλλά η χρονική διάρκεια μέσα στην οποία αυτή συμβαίνει. 

Έτσι, ενώ μια σταδιακή αύξηση στην κολπική φόρτιση μπορεί να έχει μικρή ή καθόλου 

επίδραση στη διάρκεια του δυναμικού ενέργειας, η απότομη διάταση που επιβάλλεται αμέσως 

μετά την έναρξη της εκπόλωσης προκαλεί βράχυνση του δυναμικού ενέργειας, άρα και της 

ανερέθιστης περιόδου. Φαίνεται λοιπόν, ότι οι μεταβολές της κολπικής ανερεθιστότητας δεν 

μπορεί να αποτελούν το βασικό μηχανισμό των πιεσο- εξάρτητων κολπικών αρρυθμιών, 

αφού το αποτέλεσμα της επίδρασης της κολπικής πίεσης στην ανερέθιστη περίοδο δεν είναι 

σταθερό, ενώ η διευκόλυνση της κολπικής μαρμαρυγής με αυξημένη κολπική πίεση είναι 

αποδεδειγμένη.

Ε νδοκολπική α γω γιμ ό τητα : Πειραματικό έχει αποδειχθεί ότι η αυξημένη κολπική 

πίεση παρατείνει το χρόνο ενδοκολπικής αγωγής και αυτό θα μπορούσε να αποτελεί το 

μηχανισμό των πιεσο-εξάρτητων κολπικών αρρυθμιών254. Ωστόσο στα πειράματα αυτά δεν 

διαπιστώθηκε στατιστικά σημαντική σχέση μεταξύ συμβαμμάτων κολπικής μαρμαρυγής και 

παρατεταμένης ενδοκολπικής αγωγιμότητας.

Κ ολποκοιλιακή α γω γιμότητα : Ενώ η αυξημένη κοιλιακή πίεση, φαίνεται ότι μπορεί 

να μειώσει την κολποκοιλιακή αγωγιμότητα20, δεν έχει διαπιστωθεί το ίδιο και για την κολπική 

πίεση. Ωστόσο, σε πειράματα που μελετήθηκε η επίπτωση της αυξημένης κολπικής πίεσης 

στην διευκόλυνση εμφάνισης κολπικής μαρμαρυγής μετά από ταχεία κολπική
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βηματοδότηση247, διαπιστώθηκε ότι η αυξημένη μάλλον, παρά η χαμηλή κολπική πίεση 

συνοδευόταν από διαταραχές της κολποκοιλιακής αγωγιμότητας (περίοδοι Wenckebach), σε 

βηματοδοτικούς ρυθμούς χαμηλότερους από αυτούς που προκαλούσαν κολπική μαρμαρυγή, 

και αυτό το εύρημα είχε στατιστικά σημαντική συσχέτιση με την εισαγωγή κολπικής 

μαρμαρυγής. Η παρατήρηση αυτή μπορεί να είναι σημαντική στην ερμηνεία του μηχανισμού 

της πιεσο-εξάρτητης κολπικής μαρμαρυγής, και για το σκοπό αυτό υφίσταται περαιτέρω 

μελέτη.

\*

«Λ
%
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ΣΚΟΠΟΣ ΤΗΣ ΜΕΛΕΤΗΣ

Σκοπός αυτής της πειραματικής μελέτης είναι να εξετάσει αν για την εμφάνιση
Λ «.  J S.̂κοιλιακών αρρυθμιών είναι υπεύθυνη η (οξεία) αύξηση της συστολικής ή της διαστολικής 
πίεσης της αριστερής κοιλίας, ή η αύξηση του κοιλιακού όγκου. Η μέθοδος που εφαρμόσθηκε 
στα πειράματα για να μεταβάλλει την προφόρπση και μεταφόρτιση προς διαφορεπκές 
κατευθύνσεις κάθε φορά, διαφέρει από αντίστοιχες κλινικές καταστάσεις. Η μελέτη παρέχει 
στοιχεία για μερικούς παράγοντες που προκαλούν μια σχεπκό καλοήθη αρρυθμία.



ΕΙΑΙΚΟ ΜΕΡΟΣ

ΥΛΙΚΟ-ΜΕΘΟΔΟΙ

Σαν πειραματόζωα (ΠΖ) χρησιμοποιήθηκαν δεκαεπτά (17) υγιή σκυλιά, μέσου βάρους 

19,3 ± 4,2 kg (από 14 μέχρι 29 kg), τα οποία αναισθητοποιήθηκαν με ενδοφλέβια χορήγηση 

υδροχλωρικής πεντοβαρβιτάλης, σε δόση 0,1 mg/kg. Μετά την αναισθησία τα ΠΖ 

διασωληνώθηκαν με τραχειακό καθετήρα και συνδέθηκαν με μηχάνημα τεχνητής αναπνοής 

ενώ έγινε χειρουργική αποκάλυψη μιας μηριαίας φλέβας και τοποθετήθηκε φλεβοκαθετήρας 

συνδεδεμένος με φυσιολογικό ορό σε συνεχή στάγδην έγχυση. Ο φλεβοκαθετήρας 

χρησιμοποιήθηκε για χορήγηση φαρμάκων όταν ήταν απαραίτητο (υδροχλωρική 

πεντοβαρβιτάλη ή μεταραμινόλη). Ακολούθησε διάνοιξη του θώρακα των ΠΖ με χειρουργική 

εγκάρσια διατομή στο ύψος του 4ου μεσοπλεύριου διαστήματος. Κατά τη διατομή των μυών 

του θωρακικού τοιχώματος απολινώθηκαν τα αιμοφόρα αγγεία. Οι μαστικές αρτηρίες 

παρασκευάσθηκαν χειρουργικά, απολινώθηκαν και τμήθηκαν. Πλήρης διάνοιξη της θωρακικής 

κοιλότητας και αποκάλυψη του καρδιαγγειακού σχηματισμού επιτεύχθηκε με διατομή του- 

στέρνου στο ύψος μεταξύ της πρόσφυσης της 4ης και 5ης πλευράς. Τα δύο στερνικά 

κολοβώματα απολινώθηκαν συσφικτικά με φακαρόλα για να αποφευχθεί αιμορραγία. 

Χειρουργικά αποκαλύφθηκέ η δεξιά καρωτίδα, δια μέσου της οποίας προωθήθηκε καθετήρας 

τύπου Pig tail στην αριστερή κοιλία. Τα ΠΖ συνδέθηκαν με μηχάνημα (monitor) που έδινε τη 

δυνατότητα συνεχούς ταυτόχρονης παρακολούθησης και καταγραφής μιας ΗΚΓ/φικής 

απαγωγής (συνήθως της απαγωγής II) και της καμπύλης πίεσης της αριστερής κοιλίας μέσω 

του καθετήρα pig tail. Ακολούθησε το κύριο μέρος του πειράματος, που χωρίσθηκε σε έξι
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φάσεις, σε κάθε μια από η ς οποίες έγιναν μηχανικοί και φαρμακευτικοί χειρισμοί, όπως
περιγράφονται παρακάτω.

. Φάση ο: Καταγραφή των παραμέτρων σε βασικές συνθήκες ηρεμίας.

Φάση ι: Εφαρμόσθηκε περίδεση με ανελαστικό επίδεσμο γύρω από τις κοιλίες, με τέτοιο
τρόπο ώστε να εμποδίζεται η διάτασή τους κατά τη διαστολή, ενώ η συστολική 
λειτουργία δεν επηρεαζόταν. Κατά την περίδεση λαμβανόταν μέριμνα για 
αποφυγή τραυματισμών και σημαντικών μετατοπίσεων του καρδιαγγειακού 
σχηματισμού, ενώ το μέγεθος του επιδέσμου και η εφαρμογή του ήταν έτσι ώστε 
να εξασφαλίζεται η απρόσκοπτη λειτουργία των κόλπων. Φάση 2 : Χορηγήθηκε 
μονομιάς μεταραμινόλη ενδοφλέβια, σε δόση ο ,2  mg/kg, ενώ οι κοιλίες 
παρέμεναν υπό ανελαστική περίδεση. Σε περιπτώσεις που η δόση αυτή δεν 
προκαλούσε σημαντική μεταβολή των πιέσεων (5 πειράματα), μετά από ένα 
λεπτό χορηγούνταν συμπληρωματικά ο,ι mg/kg.

Φάση 3J Έγινε απότομη αφαίρεση του ανελαστικού επιδέσμου και απελευθέρωση των 
κοιλιών. Η αφαίρεση του επιδέσμου γινόταν μετά τη σταθεροποίηση των 
συνθηκών της προηγούμενης φάσης. Παρατηρήθηκε ότι η απότομη 
απελευθέρωση των κοιλιών προκάλεσε ταχεία αύξηση του όγκου τους.

Φάση 4>: Στη φάση αυτή προχώρησαν 13 από τα 17 πειράματα. Οι κοιλίες τοποθετήθηκαν 
σε κύπελλο κατασκευασμένο από διαφανές πλαστικό, που επέτρεπε την 
παρατήρησή τους δια μέσου των τοιχωμάτων του. Το μέγεθος του κυπέλλου 
επιλεγόταν να είναι ανάλογο αυτού των κοιλιών, ώστε να εφαρμόζει αεροστεγώς 
γύρω τους, ενώ μεταξύ της κορυφής των κοιλιών και του πυθμένα του κυπέλλου 
υπήρχε κενός χώρος. Στον πυθμένα του κυπέλλου υπήρχε οπή, όπου συνδεόταν 
σωλήνας, στο τελικό άκρο του οποίου υπήρχε τρίοδος στρόφιγγα, που επέτρεπε 
την απομόνωση του κενού χώρου. Μέσω της στρόφιγγας έγινε αναρρόφηση του 
αέρος με σύριγγα από τον χώρο μεταξύ των κοιλιών και του πυθμένα του 
κυπέλλου και εφαρμόσθηκε αρνητική πίεση γύρω από τις κοιλίες. Μετά την 
αναρρόφηση παρατηρήθηκε άμεσα περαιτέρω διάταση των κοιλιών που 
κατέλαβαν σχεδόν πλήρως τον κενό χώρο του κυπέλλου.

Φάση β :  Άρση της αρνητικής πίεσης γύρω από τις κοιλίες και αφαίρεση του κυπέλλου.
Προηγήθηκε άνοιγμα της τρίοδης στρόφιγγας, που αποκατέστησε την 
ατμοσφαιρική πίεση στο κύπελλο και προκάλεσε επάνοδο του κοιλιακού όγκου 
στα επίπεδα πριν από την αναρρόφηση. Σε ένα πείραμα, μετά την απομάκρυνση 
του κυπέλλου, οι πιέσεις παρέμειναν χαμηλές παρά τη χορήγηση μεταραμινόλης
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και δεν υπολογίσθηκε η τελευταία φάση του πειράματος. Στην, τελευταία φάση 
υπολογίσθηκαν 12  πειράματα.

Σε κάθε φάση του πειράματος μετρούνταν η συστολική (ΣΠΑΚ) και η διαστολική 

(ΤΔΠΑΚ) πίεση της αριστερής κοιλίας από τις αντίστοιχες καμπύλες, ενώ από το ΗΚΓ 

υπολογιζόταν η καρδιακή συχνότητα και παρατηρούνταν ο καρδιακός ρυθμός για την 

εμφάνιση κοιλιακών αρρυθμιών. Οι ΣΠΑΚ και ΤΔΠΑΚ μετρούνταν σε φλεβοκομβικές συστολές 

της κάθε φάσης, και σαν ΣΠΑΚ υπολογίσθηκε η συστολική κορυφή της καμπύλης πίεσης, ενώ 

σαν ΤΔΠΑΚ υπολογίσθηκε το σημείο της καμπύλης που συνέπιπτε με την κορυφή του 

επάρματος R από την ταυτόχρονη ΗΚΓ/φική καταγραφή. Μετά το τέλος κάθε εφαρμοζόμενου 

χειρισμού, δινόταν ο απαιτούμενος χρόνος (συνήθως 30-60 sec) για να σταθεροποιηθούν οι 

συνθήκες της αντίστοιχης φάσης και μετά γίνονταν οι μετρήσεις. Στα πειράματα που ·> 

χρειάσθηκε επαναχορήγηση μεταραμινόλης, οι μετρήσεις έγιναν μετά την πλήρη εκδήλωση 

της δράσης του φαρμάκου.

Στόχος των μηχανικών και φαρμακευτικών χειρισμών ήταν αφ' ενός να μεταβληθεί η

ΣΠΑΚ και η ΤΔΠΑΚ προς αντίθετες κατευθύνσεις (αύξηση της μιας με ταυτόχρονη μείωση της

άλλης) και αφ' ετέρου να μεταβληθεί ο κοιλιακός όγκος, ώστε να μελετηθεί η επίδραση της

κάθε μιας από αυτές τις παραμέτρους στην πρόκληση κοιλιακών αρρυθμιών. Το πρώτο

επιτεύχθηκε στις φάσεις 1 και 3, ενώ το δεύτερο στις φάσεις 3 και 4 (αύξηση του όγκου) και

στη φάση 5 (μείωση του όγκου). Η επιλογή της μεταραμινόλης για την αύξηση της πίεσης

έγινε γιατί το φάρμακο αυτό είναι ένας σχεδόν αμιγής "άλφα" διεγέρτης και αυξάνει την 1 ‘
·»

αρτηριακή πίεση χωρίς να προκαλεί αρρυθμίες με απ' ευθείας δράση στο μυοκάρδιο. Υπάρχει 

σημαντική προηγούμενη πειραματική εμπειρία που δείχνει ότι οι αρρυθμίες που εμφανίζονται 

μετά από έγχυση μεταραμινόλης, υποχωρούν αμέσως όταν μειωθεί η αρτηριακή πίεση με 

μηχανικό τρόπο, όπως είναι η ταχεία αρτηριακή απώλεια αίματος20 32, γεγονός που 

αποδεικνύει την ασήμαντη άμεση αρρυθμιογόνο δράση του φαρμάκου.

Σε κάθε πείραμα υπολογίσθηκε η μεταβολή της ΣΠΑΚ και ΤΔΠΑΚ μεταξύ συνεχόμενων 

φάσεων (ΔΣΠ ή ΔΔΠ), η οποία εκφράσθηκε με θετικό σημείο όταν η μεταβολή ήταν αύξηση 

και με αρνητικό σημείο όταν ήταν μείωση, π.χ. Αν η ΣΠΑΚ της φάσης 1 (ΣΠΑΚ/1) ήταν 95 

mmHg και η ΣΠΑΚ της φάσης 2 (ΊΓΣΠΑΚ/2) ήταν 160 mmHg, η μεταβολή της ΣΠΑΚ από τη 

φάση 1 στη φάση 2 (ΔΣΠ/1-2) ήταν 65 mmHg (160-95 mmHg). Αν η ΤΔΠΑΚ της φάσης 2 

(ΤΔΠΑΚ/2) ήταν 20 mmHg^Kai η ΤΔΠΑΚ της φάσης 3 ενός πειράματος (ΤΔΠΑΚ/3) ήταν 12 

mmHg, η μεταβολή της ΤΔΠΑΚ από τη φάση 2 στη φάση 3 (ΔΔΠ/2-3) ήταν -8 mmHg (12-20 

mmHg). Ακολούθως υπολογίσθηκε η μέση τιμή της μεταβολής των πιέσεων από τη μία φάση 
στην επόμενη που εκφράσθηκε σαν μέση τιμή ± σταθερή απόκλιση (mean ± SD) και 

αναλύθηκε με τη δοκιμασία t  κατά ζεύγη (pair t-test), και υπολογίσθηκε το επίπεδο του ρ για
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κάθε μεταβολή (ρ value). Η μέση μεταβολή των πιέσεων μεταξύ των φάσεων θεωρήθηκε 
σημαντική όταν ρ̂ Ο.05. Ο καρδιακός ρυθμός (ΚΡ) σε κάθε φάση εκτιμήθηκε και
χαρακτηρίσθηκε σαν φλεβοκομβικός ρυθμός (ΦΡ), όταν δεν υπήρχε καμία έκτακτη συστολή, 
η σαν ρυθμός με κοιλιακές έκτακτες συστολές (ΚΕΣ) που μπορεί να ήταν μεμονωμένες (μ- 
ΚΕΣ), πολύμορφες (π-ΚΕΣ), υπό μορφή διδυμίας (Δδ) ή ζευγών (Ζ), και τέλος κοιλιακή 
ταχυκαρδία (ΚΤ), δηλαδή η εμφάνιση τριών τουλάχιστον ΚΕΣ εν σειρά. Κοιλιακή μαρμαρυγή 
δεν εμφανίσθηκε σε καμία φάση των πειραμάτων. Η μεταβολή του ΚΡ από τη μία φάση στην 
επόμενη χαρακτηρίσθηκε σαν επιδείνωση (ε-ΚΡ), όταν ο ΦΡ μετέπιπτε σε ΚΕΣ ή ΚΤ, ή οι ΚΕΣ 
μετέπιπταν σε ΚΤ, σαν βελτίωση του ΚΡ (β-ΚΡ), όταν η ΚΤ μετέπιπτε σε ΚΕΣ ή ΦΡ, ή οι ΚΕΣ 
μετέπιπταν σε ΦΡ και σαν μη μεταβολή (μΜ), όταν μεταξύ των φάσεων παρέμενε ο ΦΡ, ή οι 
ΚΕΣ, ή η ΚΤ. Η σχέση μεταξύ μιας μεταβολής στην πίεση με μια μεταβολή του ρυθμού 
εκτιμήθηκε με το χ2. Περαιτέρω εκτίμηση της εξάρτησης του ΚΡ από τη ΣΠΑΚ ή τη ΤΔΠΑΚ, 
έγινε με ανάλυση της μεταβλητότητας (ANOVA) και αφού η ΣΠΑΚ και ΤΔΠΑΚ κατατάχθηκαν 
σε έξι ομάδες, που η κάθε μία είχε εύρος 50 mmHg για τη ΣΠΑΚ και 5 mmHg για τη ΤΔΠΑΚ. 
Η καρδιακή συχνότητα (ΚΣ) και η μεταβολή της μεταξύ των φάσεων (ΔΚΣ) υπολογίσθηκε σε 
όλα τα πειράματα.
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ΠΕΡΙΓΡΑΦΗ ΠΕΙΡΑΜΑΤΩΝ

Πείραμα-1: Βάρος ΠΖ: 19 kgr. Εισαγωγή Αναισθησίας: Υδροχλωρική πεντοβαρβιτάλη
(ΥΤΤ) 1,9 mgr. Τα ευρήματα του πειράματος συνοψίζονται παρακάτω. 

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 150 93 245 196 - -

ΤΔΠΑΚ (mmHg) 12 8 40 4 - -

ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ
(Δδ) ΦΡ - -

ΚΣ (min’1) 125 115 200 176 - -

Φάση ο -* ΐ: ΔΣΠ: -57 mmHg, ΔΔΠ: -4 mmHg και ΔΚΣ: -ίο min-1.

Φάση ΐ->2 : ΔΣΠ: 152 mmHg, ΔΔΠ: 32 mmHg και ΔΚΣ: 85 min*1.

Φάση 2->3ί ΔΣΠ: -49 mmHg, ΔΔΠ: -36 mmHg και ΔΚΣ: -24 min’1.

Σ χόλιο: Παρατηρε'ιται ότι η ΣΠΑΚ και ΤΔΠΑΚ και η ΚΣ μειώθηκαν στη φάση 1, χωρίς αλλαγή 

του καρδιακού ρυθμού, αυξήθηκαν στη φάση 2 -με πρόκληση κοιλιακών εκτακτοσυστολών 

(ΚΕΣ) και μειώθηκαν στη φάση 3 με εξαφάνιση της αρρυθμίας. Εμφανής ήταν η διάταση της '  

καρδιάς στη φάση 3. Δεν μετρήθηκε καμία παράμετρος στις φάσεις 4 και 5, επειδή το ΠΖ 

κατέληξε λόγω διάχυτης αιμορραγίας στο χειρουργικό πεδίο.



Π είραμα-2: Βάρος ΤΤΖ: 18 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΠ 1,8 mgr. Τα ευρήματα του
πειράματος συνοψίζονται παρακάτω.

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
,Ρ 0 1 2 3 4 5
ΣΠΑΚ (mmHg) 135 66 275 297 - -

ΤΔΠΑΚ (mmHg) 6 11 18 10 - -

ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ
(Δδ) ΚΤ - -

ΚΣ (min1) 144 130 142 138 - -

Φάση ο-> ι: ΔΣΠ: -69 mmHg, ΔΔΠ: 5 mmHg και ΔΚΣ: >14 min*1.

Φάση ι-> 2 : ΔΣΠ: 209 mmHg, ΔΔΠ: η mmHg και ΔΚΣ: 12 min*1.

Φάση 2->3: ΔΣΠ: 22 mmHg, ΔΔΠ: -8 mmHg και ΔΚΣ: -4 min*1.

Σχόλιο: Παρστηρεϊται μείωση της ΣΠΑΚ, αύξηση της ΤΔΠΑΚ και μείωση της ΚΣ, χωρίς 

διαταραχές ρυθμού στη φάση 1, αύξηση, των δύο πιέσεων και της ΚΣ, στη φάση 2, με 

εμφάνιση κοιλιακής αρρυθμίας, ενώ στη φάση 3 είχαμε περαιτέρω αύξηση της ΣΠΑΚ με 

ταυτόχρονη διάταση της καρδιάς, μείωση της ΤΔΠΑΚ και της ΚΣ και επιδείνωση της 

αρρυθμίας, με την εμφάνιση κοιλιακής ταχυκαρδίας. Δεν μετρήθηκαν οι φάσεις 4 και 5, λόγω 

θανάτου του ΠΖ από διάχυτη αιμορραγία στο χειρουργικό πεδίο.
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ΤΤείραμα-3: Βάρος ΠΖ: 17 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΤΤ 1,1 mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 153 126 167 240 • -

ΤΔΠΑΚ (mmHg) 0 5 22 20 - •

ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ
(Δδ) ΚΤ - -

ΚΣ (min1) 180 193 120 180 - -

Φ άση ο -» ι: ΔΣΠ: -27 mmHg, ΔΔΠ: 5 mmHg και ΔΚΣ: 13 min-1. 

Φ άση ΐ->2 : ΔΣΠ: 41 mmHg, ΔΔΠ: 17 mmHg και ΔΚΣ: -73 min*1. 

Φ άση 2-»3: ΔΣΠ: 73 mmHg, ΔΔΠ: -2 mmHg και ΔΚΣ: 6ο min*1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ και η ΚΣ, χωρίς να 

παρατηρηθούν διαταραχές ρυθμού. Στη φάση 2 αυξήθηκαν σημαντικά και οι δύο πιέσεις, 

μειώθηκε η ΚΣ και εμφανίσθηκαν ΚΕΣ (Δδ). Στη φάση 3 παρατηρήθηκε παραπέρα αύξηση 

της ΣΠΑΚ με ταυτόχρονη μικρή μείωση της ΤΔΠΑΚ και αύξηση της ΚΣ, με εμφάνιση ΚΤ. Το 

ΠΖ κατέληξε μετά τη φάση 3 λόγω διάχυτης αιμορραγίας.
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Π είρα μ α -4 : Βάρος ΤΤΖ: 15 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΤΤ 1,5 mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

^ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 200 155 245 290 - •

ΤΔΠΑΚ (mmHg) 5 15 22 5 - -

ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ -

ΚΣ (min1) 125 210 185 150 - -

Φάση ο -n :  ΔΣΠ: -45  mmHg, ΔΔΠ: ίο mmHg και ΔΚΣ: 85 min*1.

Φ άση ι-» 2 : ΔΣΠ: go mmHg, ΔΔΠ: η mmHg και ΔΚΣ: -25 min*1.

Φ άση 2-»3: ΔΣΠ: 45 mmHg, ΔΔΠ: ~\η mmHg και ΔΚΣ: -35 min*1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ και η ΚΣ, ενώ στη φάση 2 

αυξήθηκαν οι δύο πιέσεις και μειώθηκε η ΚΣ, χωρίς να παρατηρηθούν διαταραχές ρυθμού. 

Στη φάση 3 είχαμε περαιτέρω αύξηση της ΣΠΑΚ με διάταση της καρδιάς, μεγάλη μείωση της 

ΤΔΠΑΚ και της ΚΣ και εμφάνιση ΚΕΣ. Το ΠΖ κστέληξε μετά τη φάση 3 λόγω διάχυτης 

αιμορραγίας στο χειρουργικό πεδίο.
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ΤΤείραμα-5: Βάρος ΠΖ: 22 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΠ 2,2 mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 118 95 211 267 70 190
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 7 10 14 5 -5 3
ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΦΡ ΚΤ ΦΡ ΚΤ
ΚΣ (min1) 147 145 90 120 110 ΟinrH

*
Φάση ο->ι: ΔΣΠ: -23 mmHg, ΔΔΠ: 3 mmHg και ΔΚΣ: -2 min-1. ·»

Φάση ΐ-> 2 : ΔΣΠ: ιι6  mmHg, ΔΔΠ: 4 mmHg και ΔΚΣ: -55 min-1.

Φάση 2->3ϊ ΔΣΠ: 56 mmHg, ΔΔΠ: -g mmHg και ΔΚΣ: 30 min*1.

Φάση 3 -»4: ΔΣΠ: -197 mmHg, ΔΔΠ: -10 mmHg και ΔΚΣ: -ίο  min-1.

Φάση 4~>5: ΔΣΠ: 120 mmHg, ΔΔΠ: 8 mmHg και ΔΚΣ: 40 min-1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και η ΚΣ και αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ, ενώ στη φάση 2 

αυξήθηκαν οι δύο πιέσεις και μειώθηκε η ΚΣ, χωρίς να εμφανισθούν διαταραχές του ρυθμού. 

Στη φάση 3 αυξήθηκε περαιτέρω η ΣΠΑΚ και η ΚΣ, μειώθηκε η ΤΔΠΑΚ, διατάθηκε η καρδιά
«

και εμφανίσθηκαν κοιλιακές αρρυθμίες (ΚΤ). Στη φάση 4 μειώθηκαν σημαντικά οι δύο πιέσεις - 

και η ΚΣ και αποκαταστόθηκε ΦΡ. Στη φάση 5 είχαμε νέα αύξηση των ΣΠΑΚ, ΤΔΠΑΚ και ΚΣ 

και επανεμφάνιση ΚΤ.
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ΤΤείρσμα-6: Βάρος ΓΓΖ: 29  kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΠ 2,9 mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 140 60 260 290 81 199
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 7 14 35 28 -15 8
ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ

(Δδ) ΚΤ ΦΡ ΚΕΣ
(Δδ)

ΚΣ (min1) 135 93 120 120 120 120

Φ άση ο -* ι: ΔΣΠ: -8ο mmHg, ΔΔΠ: η mmHg και ΔΚΣ: -42 min*1.

Φ άση ι-»2: ΔΣΠ: 2oo mmHg, ΔΔΠ: 21 mmHg και ΔΚΣ: 27 min*1.

Φ άση 2->3ϊ ΔΣΠ: 30 mmHg, ΔΔΠ: -η mmHg και ΔΚΣ: ο min*1.

Φ άση 3-»4ϊ ΔΣΠ: -209 mmHg, ΔΔΠ: -43 mmHg και ΔΚΣ: -ο min*1.

Φ άση 4~>5: ΔΣΠ: ιι8  mmHg, ΔΔΠ: 23 mmHg και ΔΚΣ: ο min*1.̂

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και η ΚΣ και αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ, χωρίς να 

εμφανισθούν αρρυθμίες, στη φάση 2 αυξήθηκαν σημαντικά οι δύο πιέσεις και η ΚΣ και 

εμφανίσθηκαν ΚΕΣ, στη φάση 3 είχαμε περαιτέρω αύξηση της ΣΠΑΚ με ταυτόχρονη μείωση 

της ΤΔΠΑΚ και επιδείνωση της αρρυθμίας με εμφάνιση ΚΤ. Στη φάση 4 μειώθηκαν οι δύο 

πιέσεις, διστάθηκε η καρδιά και εξαφανίσθηκαν οι αρρυθμίες, ενώ στη φάση 5 αυξήθηκαν 

ξανά και οι δύο και επανεμφανίσθηκαν ΚΕΣ. Η ΚΣ μετά τη φάση 3 παρέμεινε αμετάβλητη.
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ΤΤείραμα-7: Βάρος ΤΤΖ: 18 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΠ 1,8 mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHq) 122 60 230 350 55 300
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 6 8 5 0 -20 7
ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΦΡ ΚΤ ΦΡ ΚΕΣ

(Δδ)
ΚΣ (min'1) 150 123 165 185 170 150

Φ άση ο->ι: ΔΣΠ: -62 mmHg, ΔΔΠ: 2 mmHg και ΔΚΣ: -27 min-1. ^

Φάση ι-> 2 : ΔΣΠ: 170 mmHg, ΔΔΠ: -3 mmHg και ΔΚΣ: 42 min-1.

Φάση 2->3: ΔΣΠ: 120 mmHg, ΔΔΠ: -5 mmHg και ΔΚΣ: 20 min-1.

Φάση 3-*4: ΔΣΠ: -295 mmHg, ΔΔΠ: -20 mmHg και ΔΚΣ: -15 min-1.

Φάση 4->5: ΔΣΠ: 245 mmHg, ΔΔΠ: 27 mmHg και ΔΚΣ: 20 min-1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και η ΚΣ και αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ και στη φάση 2 

αυξήθηκε η ΣΠΑΚ και η ΚΣ και μειώθηκε η ΤΔΠΑΚ, χωρίς να εμφανισθούν αρρυθμίες. Στη 

φάση 3, οπότε αυξήθηκε περισσότερο η ΣΠΑΚ και η ΚΣ και μειώθηκε η ΤΔΠΑΚ, εμφανίσθηκε 

κοιλιακή αρρυθμία (ΚΤ), στη φάση 4 μειώθηκαν οΐ δύο πιέσεις και η ΚΣ και εξαφανίσθηκαν οι ·-
Η

αρρυθμίες, ενώ στη φάση 5 που αυξήθηκαν εκ νέου οι δύο πιέσεις και η ΚΣ, 

επανεμφανίσθηκε η αρρυθμία (ΚΕΣ).



Λ

-5 0 -

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ

ΤΤείραμα-8: Βάρος Π Ζ: 14 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΠ 1,4 mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

**· 0 1 2 3 4 5
ΣΠΑΚ (mmHg) 90 66 200 278 30 255
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 7 8 8 11 3 9
ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΚΤ ΚΕΣ

(Δδ) ΦΡ ΚΕΣ 
(Δδ, Ζ)

ΚΣ (min1) 146 110 130 160 180 120

Φ άση ο -» ι: ΔΣΠ: -24 mmHg, ΔΔΙΙ: ι mmHg και ΔΚΣ: -36 m in1.

Φ άση ι->2: ΔΣΠ: 134 mmHg, ΔΔΠ: ο mmHg και ΔΚΣ: 20 min*1.

Φ άση 2-»3: ΔΣΠ: 78 mmHg, ΔΔΠ: 3 mmHg και ΔΚΣ: 30 min*1.

Φ άση 3 ^ 4 ·  ΔΣΠ: -248 mmHg, ΔΔΠ: -8 mmHg και ΔΚΣ: 20 min*1.

Φ άση 4~->5: ΔΣΠ: 225 mmHg, ΔΔΠ: 6 mmHg και ΔΚΣ: -6ο min*1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και η ΚΣ και αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ, χωρίς να 

εμφανισθούν αρρυθμίες, ενώ στη φάση 2, όπου αυξήθηκε η ΣΠΑΚ και η ΚΣ, χωρίς μεταβολή 

της ΤΔΠΑΚ, εμφανίσθηκε ΚΤ. Στη φάση 3 με αύξηση, των δύο πιέσεων και της ΚΣ, 

παρατηρήθηκαν ΚΕΣ. Στη φάση 4 που μειώθηκαν και οι δύο πιέσεις, ενώ παρέμεινε σταθερή 

η ΚΣ, εξαφανίσθηκαν οι αρρυθμίες και στη φάση 5 που αυξήθηκαν εκ νέου οι πιέσεις και 

μειώθηκε η ΚΣ, επανεμφανίσθηκαν ΚΕΣ (Δδ, Ζ).
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ΤΤείραμσ-9: Βάρος Π Ζ: 15 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΤΤ 1,5 mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ

0 1 2 3 4 5
ΣΠΑΚ (mmHg) 165 50 75 100 100 220
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 3 5 6 7 10 5
ΡΘΜ ΦΡ κΜ κΜ κΜ ΦΡ ΚΕΣ

(Δδ)
ΚΣ (min1) 185 220 220 240 180 165

Φάση ο->ΐ: ΔΣΠ: -115 mmHg, ΔΔΠ: 2 mmHg και ΔΚΣ: 35 min'1.

Φάση ι->2: ΔΣΠ: 25 mmHg, ΔΔΠ: ι  mmHg και ΔΚΣ: ο min'1.

Φάση 2-»3: ΔΣΠ: 25 mmHg, ΔΔΠ: ι mmHg και ΔΚΣ: 20 min'1.

Φ άση 3-*4ί ΔΣΠ: ο mmHg, ΔΔΠ: 3 mmHg και ΔΚΣ: -6ο min'1.

Φ άση 4-*5: ΔΣΠ: 120 mmHg, ΔΔΠ: -5 mmHg και ΔΚΣ: -15 min-1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ και η ΚΣ, στη φάση 2

αυξήθηκε η ΣΠΑΚ και η ΤΔΠΑΚ και έμεινε σταθερή η ΚΣ, στη φάση 3 αυξήθηκαν οι πιέσεις

και η ΚΣ, στη φάση 4 αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ με αμετάβλητη ΣΠΑΚ και μείωση της ΚΣ, χωρίς να

εμφανισθούν κοιλιακές αρρυθμίες. Στη φάση 5, οπότε είχαμε σημανπκή αύξηση της ΣΠΑΚ με ·»
%

μείωση της ΤΔΠΑΚ και της ΚΣ, εμφανίσθηκαν ΚΕΣ (Δδ). Σημειώνεται ότι στις φάσεις 1, 2 και 3

3, ο καρδιακός ρυθμός μετέπεσε σε κολπική μαρμαρυγή (κΜ).
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Π είραμα -10 : Βάρος ΤΤΖ: 17 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΤΤ 1,7 mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

.ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 112 55 200 260 35 111
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 10 15 22 26 -22 5
ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΦΡ ΚΤ ΦΡ ΦΡ
ΚΣ (min'1) 125 130 140 150 130 175

Φ άση ο-»ι: ΔΣΠ: -57 mmHg, ΔΔΠ: 5 mmHg και ΔΚΣ: 5 m in1.

Φ άση ι-> 2 : ΔΣΠ: 145 mmHg, ΔΔΠ: η mmHg και ΔΚΣ: ίο min·1.

Φ άση 2->3: ΔΣΠ: 6ο mmHg, ΔΔΠ: 4 mmHg και ΔΚΣ: ίο min·1.

Φ άση 3~>4: ΔΣΠ: -225 mmHg, ΔΔΠ: -48 mmHg και ΔΚΣ: -20 min-1.

Φ άση 4~>5ί ΔΣΠ: 76 mmHg, ΔΔΠ: 27 mmHg και ΔΚΣ: 45 min*1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ και η ΚΣ και στη φάση 2

αυξήθηκαν οι δύο πιέσεις και η ΚΣ, χωρίς μεταβολή του καρδιακού ρυθμού (ΦΡ). Στη φάση 3

αυξήθηκαν περαιτέρω οι δύο πιέσεις και η ΚΣ και εμφανίσθηκε κοιλιακή αρρυθμία (ΚΤ), ενώ 

στη φάση 4 που μειώθηκαν οι δύο πιέσεις και η ΚΣ, εξαφανίσθηκε η αρρυθμία και στη φάση 

5 που αυξήθηκαν εκ νέου παρέμεινε φλεβοκομβικός ρυθμός (ΦΡ), αφού παρά την 

επαναχορήγηση μεταραμινόλης (0,1 mg/kg, 1,7 mg bolus), η ΣΠΑΚ δεν έφθασε σε υψηλά 

επίπεδα. Στη φάση 4 παρατηρήθηκε διάταση της καρδιάς, ενώ στη φάση 5 μειώθηκε ο 

καρδιακός όγκος.
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Π είραμα-11 : Βάρος Π Ζ: 14 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΠ 1,4 mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 98 92 182 182 18
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 8 6 26 18 8
ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ ΦΡ
ΚΣ (min1) 130 130 145 130 88

Φ άση ο -> ι: ΔΣΠ: -6 mmHg, ΔΔΠ: -2 mmHg και ΔΚΣ: ο min'1.
»

Φ άση ι->2 : ΔΣΠ: 90 mmHg, ΔΔΠ: 20 mmHg και ΔΚΣ: 15 min-». >

Φ άση 2->3: ΔΣΠ: ο mmHg, ΔΔΠ: -8 mmHg και ΔΚΣ: -15 min·1.

Φ άση 3 —>4: ΔΣΠ: -164 mmHg, ΔΔΠ:-10 mmHg και ΔΚΣ: -42 min*1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκαν οι ΣΠΑΚ και ΤΔΠΑΚ με σταθερή ΚΣ και στη φάση 2 

αυξήθηκαν, χωρίς να μεταβληθεϊ ο καρδιακός ρυθμός. Στη φάση 3 παρέμεινε η ΣΠΑΚ, 

μειώθηκε η ΤΔΠΑΚ και η ΚΣ και εμφανίσθηκαν ΚΕΣ (Δδ), ενώ στη φάση 4 μειώθηκαν οι 

πιέσεις και η ΚΣ και επανήλθε ΦΡ. Στη φάση αυτή, η ΣΠΑΚ αρχικά μειώθηκε σε πολύ χαμηλά 

επίπεδα και επαναχορηγήθηκε bolus μεταραμινόλη (0,2 mgr/kgr, 2 mgr), που την ανέβασε.

Οι πιέσεις του ΠΖ δεν ανταποκρίθηκαν στον χειρισμό της φάσης 5, (παρέμειναν στα πολύ ‘ 

χαμηλά επίπεδα της προηγούμενης φάσης) και το ΠΖ κατέληξε.
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ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ

ΤΤείραμα-12: Βάρος Π Ζ: 27 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΤΤ 2 ,7  mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

0 1 2 3 4 5
ΣΠΑΚ (mmHg) 66 100 165 250 200 250
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 8 13 15 9 12 12

ΚΕΣΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΦΡ ΚΤ ΦΡ (Δδ)
ΚΣ (min1) 115 120 80 70 100 120

Φ άση ο -* ι: ΔΣΠ: 34 mmHg, ΔΔΠ: 5 mmHg και ΔΚΣ: 5 min-*.

Φ άση ι-» 2 : ΔΣΠ: 65 mmHg, ΔΔΠ: 2 mmHg και ΔΚΣ: -40 min*1.

Φ άση 2->3: ΔΣΠ: 85 mmHg, ΔΔΠ: -6 mmHg και ΔΚΣ: -ίο min*1.

Φ άση 3->4: ΔΣΠ: -50 mmHg, ΔΔΠ: 3 mmHg και ΔΚΣ: 30 min**,.

Φ άση 4~»5: ΔΣΠ: 50 mmHg, ΔΔΠ: ο mmHg και ΔΚΣ: 20 min*1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 παρατηρήθηκε αύξηση των ΣΠΑΚ, ΤΔΠΑΚ και ΚΣ και στη φάση 2 

αυξήθηκαν οι πιέσεις και μειώθηκε η ΚΣ χωρίς να μεταβληθεί ο καρδιακός ρυθμός, ενώ στη 

φάση 3 αυξήθηκε η ΣΠΑΚ και μειώθηκαν η ΤΔΠΑΚ και η ΚΣ, με ταυτόχρονη διάταση της 

καρδιάς και εμφάνιση κοιλιακής αρρυθμίας (ΚΤ). Στη φάση 4, μειώθηκε η ΣΠΑΚ και 

αυξήθηκαν η ΤΔΠΑΚ και η ΚΣ και επανήλθε ΦΡ, ενώ στη φάση 5 που αυξήθηκε περαιτέρω η 

ΣΠΑΚ και η ΚΣ και δεν μεταβλήθηκε η ΤΔΠΑΚ, επανεμφανίσθηκε κοιλιακή αρρυθμία (ΚΕΣ).
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ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ

ΤΤείραμα-13: Βάρος ΠΖ: 20 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΠ 2 ,0  mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

0 1 2 3 4 5
ΣΠΑΚ (mmHg) 90 80 235 270 165 275
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 5 11 13 10 -20 18
ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ ΚΤ ΦΡ ΚΕΣ

(Δδ)
ΚΣ (min1) 120 160 130 150 150 198
Φ άση θ -» ΐ: ΔΣΠ: -ίο mmHg, ΔΑΠ: 6 mmHg και ΔΚΣ: 40 min'1.

Φ άση ι-* 2 : ΔΣΠ: 155 mmHg, ΔΔΠ: 2 mmHg και ΔΚΣ: -30 min*1.

Φ άση 2-^3ί ΔΣΠ: 35 mmHg, ΔΔΠ: -3 mmHg και ΔΚΣ: 20 m in 1.

Φ άση 3 ^ 4 : ΔΣΠ: -105 mmHg, ΔΔΠ: -30 mmHg και ΔΚΣ: ο min'1, 

φ ά σ η  4 -*5: ΔΣΠ: n o  mmHg, ΔΔΠ: 38 mmHg και ΔΚΣ: 48 m in 1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ, αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ και παρέμεινε φλεβοκομβικός 

ρυθμός, ενώ στη φάση 2 που αυξήθηκαν και οι δύο πιέσεις εμφανίσθηκε κοιλιακή αρρυθμία 

(ΚΕΣ). Στη φάση 3, που αυξήθηκε περαιτέρω η ΣΠΑΚ και μειώθηκε η ΤΔΠΑΚ, επιδεινώθηκε η 

κοιλιακή αρρυθμία (ΚΤ), ενώ στη φάση 4 που μειώθηκαν και οι δύο πιέσεις και διατάθηκε η 

καρδιά, επανήλθε φλεβοκομβικός ρυθμός. Τέλος στη φάση 5 αυξήθηκαν οι πιέσεις, μειώθηκε ‘ ‘ 

ο καρδιακός όγκος και εμφανίσθηκαν ξανά ΚΕΣ (Δδ).

%
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Πείραμα-14*. Βάρος Π Ζ: 19 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΠ 1,9 mgr. Τα ευρήματα
συνοψίζονται παρακάτω.

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 115 45 160 285 60 240
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 6 12 18 12 -24 0
ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ ΦΡ ΚΕΣ
ΚΣ (min'1) 200 170 188 140 160 146

Φ άση ο-> ι: ΔΣΠ: -70 mmHg, ΔΔΠ: 6 mmHg και ΔΚΣ: -30 min-1. 

Φ άση ι-> 2 : ΔΣΠ: 115 mmHg, ΔΔΠ: 6 mmHg και ΔΚΣ: ι8 min-1. 

Φ άση 2->3: ΔΣΠ: 125 mmHg, ΔΔΠ: -6 mmHg και ΔΚΣ: -48 min-*. 

Φ άση 3~^4’· ΔΣΠ: -225 mmHg, ΔΔΠ: -36 mmHg και ΔΚΣ: 20 min*1. 

Φ άση 4~>5: ΔΣΠ: ιδο  mmHg, ΔΔΠ: 24 mmHg και ΔΚΣ: -14 min-1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και η ΚΣ και αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ, ενώ στη φάση 2 

αυξήθηκαν οι δύο πιέσεις και η ΚΣ, χωρίς εμφάνιση κοιλιακής αρρυθμίας. Στη φάση 3 

αυξήθηκε περαιτέρω η ΣΠΑΚ και μειώθηκαν η ΤΔΠΑΚ και η ΚΣ, διατάθηκε η καρδιά και 

εμφανίσθηκαν ΚΕΣ, ενώ στη φάση 4 που μειώθηκαν οι πιέσεις και αυξήθηκε η ΚΣ, 

εξαφανίσθηκαν οι ΚΕΣ. Τέλος στη φάση 5 η αύξηση των πιέσεων και η μείωση της ΚΣ και της 

καρδιακής διάτασης, συνοδεύτηκε από επανεμφάνιση ΚΕΣ.
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ΤΤείραμα-15: Βάρος ΓΤΖ: 21 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΠ 2,1 mgr. Τα ευρήματα

συνοψίζονται παρακάτω.

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 120 60 180 200 62 175
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 0 18 20 15 12 15

ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ
(Δδ)

ΚΕΣ
(Δδ) ΦΡ ΦΡ

ΚΣ (min'1) 140 140 68 100 110 173

Φ άση ο-»ι: ΔΣΠ: -6ο mmHg, ΔΔΠ: ι 8 mmHg και ΔΚΣ: ο min'1.

Φάση ι->2 : ΔΣΠ: 120 mmHg, ΔΔΠ: 2 mmHg και ΔΚΣ: -72 min-1.

Φάση 2—>3* ΔΣΠ: 20 mmHg, ΔΔΠ: -5 mmHg και ΔΚΣ: 32 min'1.

Φάση 3->4: ΔΣΠ: -138 mmHg, ΔΔΠ: -3 mmHg και ΔΚΣ: ίο  min-1.

Φάση 4 -^5 : ΔΣΠ: 113 mmHg, ΔΔΠ: 3 mmHg και ΔΚΣ: 63 m in1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ, αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ και δεν μεταβλήθηκαν, η ΚΣ και ο 

καρδιακός ρυθμός ενώ στη φάση 2 αυξήθηκαν και οι δύο πιέσεις μειώθηκε η ΚΣ και ' 

εμφανίσθηκαν ΚΕΣ (Δδ). Στη φάση 3 αυξήθηκε περαιτέρω η ΣΠΑΚ, μειώθηκε η ΤΔΠΑΚ και 

παρέμεινε η κοιλιακή αρρυθμία (ΚΕΣ, Δδ), ενώ στη φάση 4 μειώθηκαν οι δύο πιέσεις και 

επανήλθε ΦΡ, που παρέμεινε και στη φάση 5, οπότε αυξήθηκαν οι πιέσεις.
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Π είραμ α -16 : Βάρος ΠΖ: 20  kgr. Εισαγωγή αναισθησίας: ΥΤΤ 2,0 mgr. Τα ευρήματα

συνοψίζονται παρακάτω.

ι -ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 170 55 70 330 100 300
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 2 20 20 0 -10 0

ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ 
(Δδ, Ζ) ΦΡ ΚΕΣ 

(Δδ, Ζ)
ΚΣ (min'1) 128 102 120 140 150 138

Φ άση ο-> ι: ΔΣΠ: -115 mmHg, ΔΔΠ: ι8 mmHg και ΔΚΣ:-26 min*1.

Φ άση ι-> 2 : ΔΣΠ: 15 mmHg, ΔΔΠ: ο mmHg και ΔΚΣ: ι8 min’1.

Φ άση 2—̂3· ΔΣΠ: 26ο mmHg, ΔΔΠ: -20 mmHg και ΔΚΣ: 20 mm*1.

Φ άση 3~>4’ ΔΣΠ: -230 mmHg, ΔΔΠ:-ιο mmHg και ΔΚΣ: ίο min*1.

Φ άση 4~*5; ΔΣΠ: 200 mmHg, ΔΔΠ: ίο mmHg και ΔΚΣ: -12 min*1.

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ, ενώ στη φάση 2 δεν 

μεταβλήθηκαν οι πιέσεις, παρά το γεγονός ότι επαναχορηγήθηκε bolus μεταραμινόλη 0,1 

mgr/kgr, (2 mgr η δεύτερη δόση και 6 mgr συνολικά) και δεν εμφανίσθηκαν κοιλιακές 

αρρυθμίες. Στη φάση 3, που αυξήθηκε η ΣΠΑΚ, μειώθηκε η ΤΔΠΑΚ και διατάθηκε η καρδιά, 

εμφανίσθηκαν ΚΕΣ (Δδ, Ζ), ενώ στη φάση 4 που μειώθηκαν οι πιέσεις, επανήλθε ΦΡ. Η 

αύξηση των πιέσεων στη φάση 5 συνοδεύτηκε από μείωση του καρδιακού όγκου και εκ νέου 

εμφάνιση ΚΕΣ (Δδ, Ζ).
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Π είραμα-17: Βάρος Π Ζ: 22 kgr. Εισαγωγή αναισθησίας'· ΥΠ 2,2 mgr. Τα ευρήματα

συνοψίζονται παρακάτω.

ΦΑΣΕΙΣ ΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣ
0 1 2 3 4 5

ΣΠΑΚ (mmHg) 180 110 245 340 90 225
ΤΔΠΑΚ (mmHg) 1 15 27 2 -3 11

ΡΘΜ ΦΡ ΦΡ ΚΕΣ 
(Δδ. Ζ)

ΚΕΣ 
(Δδ, Ζ) ΦΡ ΚΕΣ

(Δδ,Ζ)
ΚΣ (min1) 175 210 150 150 185 118

Φάση θ -> ΐ: ΔΣΠ: -ηο mmHg, ΔΔΠ: 14 mmHg, ΔΚΣ: 35 min·».

Φάση ΐ-» 2 : ΔΣΠ: i35mmHg, ΔΔΠ: 12 mmHg και ΔΚΣ: -6ο min·».

Φάση 2-»3: ΔΣΠ: 95 mmHg, ΔΔΠ: -25 mmHg και ΔΚΣ: ο min·».

Φάση 3->4ί ΔΣΠ: -250 mmHg, ΔΔΠ: -5 mmHg και ΔΚΣ: 35 min-».

Φ άση 4~»5: ΔΣΠ: 135 mmHg, ΔΔΠ: 14 mmHg και ΔΚΣ: -67 min·».

Σ χόλιο: Στη φάση 1 μειώθηκε η ΣΠΑΚ και -αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ και η ΚΣ, χωρίς να 

εμφανισθούν αρρυθμίες, ενώ στη φάση 2 που αυξήθηκαν και οι δύο πιέσεις εμφανίσθηκαν ' 

ΚΕΣ (Δδ,Ζ). Στη φάση 3 που αυξήθηκε περαιτέρω η ΣΠΑΚ, μειώθηκε η ΤΔΠΑΚ και διατάθηκε 

η καρδιά, συνεχίστηκε η παρουσία των ΚΕΣ, ενώ στη φάση 4 που μειώθηκαν και οι δύο 

πιέσεις επανήλθε ΦΡ. Τέλος η αύξηση των πιέσεων και η μείωση του καρδιακού όγκου στη 

φάση 5, συνοδεύτηκε από νέα εμφάνιση ΚΕΣ (Δδ,Ζ).
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ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ

Είδος εμφανισθεισών αρρυθμιών (πίνακας 1 και εικ.1)
0  καρδιακός ρυθμός σης βασικές συνθήκες όλων των πειραμάτων (φάση 0) ήταν 

φλεβοκομβικός, με μέση συχνότητα 145,29 ± 25,17 συστολές . min'1. Κατά τη διάρκεια 

ορισμένων από τους χειρισμούς που έγιναν στα πειράματα, εμφανίσθηκαν κοιλιακές 

αρρυθμίες υπό τον τύπο των εκτάκτων κοιλιακών συστολών (ΚΕΣ) ή κοιλιακής ταχυκαρδίας 

(ΚΤ, τρεις ή περισσότερες κοιλιακές έκτακτες συστολές στη σειρά). Οι ΚΕΣ, όποτε 

παρουσιάστηκαν, ήταν καθυστερημένες μετά το τέλος του επάρματος Τ (μακρύ συζευκτικό 

διάστημα), και συχνά είχαν τη μορφή διδυμίας (Δδ). Η ΚΤ ήταν μονόμορφη ή πολύμορφη, 
και η συχνότητά της ήταν 140,27 ± 31,34 συστολές . min'* . Κοιλιακή μαρμαρυγή δεν 

εμφανίσθηκε σε κανένα πείραμα. Στατιστική ανάλυση της καρδιακής συχνότητας δεν έγινε, 

διότι αυτή ακολουθούσε και μεταβολές του ρυθμού, έτσι που οι διαφορές στη συχνότητα δεν 

ήταν συγκρίσιμες.

Επιτευχθείσες μεταβολές της συστολικής και διαστολικής κοιλιακής πίεσης 

(πίνακας 1 και εικ. 1).

Στη φάση Ο, καταγράφηκαν οι βασικές συνθήκες των δεκαεπτά (17) ΠΖ, των οποίων 
η μέση ΣΠΑΚ0 ήταν 130,82 ± 35,74 mmHg και η μέση ΤΔΠΑΚο ήταν 5,47 ± 3,37 mmHg. Η 

εφαρμογή της ανελαστικής περίδεσης κατά τη φάση 1 οδήγησε σε μείωση της ΣΠΑΚ σε 16 
από τα 17 ΠΖ και αύξησή της σε 1, (μέση ΔΣΠ0_*ι -50,35 ± 38,24 mmHg, ρ<) και αύξηση της 

ΤΔΠΑΚ σε 15 από τα 17 ΠΖ και μείωσή της σε 2 (μέση ΔΔΠο-ι 5,94 ± 6,13 mmHg, ρ<). Στη 

φάση 2 που χορηγήθηκε μεταραμινόλη αυξήθηκε η ΣΠΑΚ και στα 17 ΠΖ, (μέση ΔΣΠι_»2 

116,29 ± 56,47 mmHg, ρ<), και η ΤΔΠΑΚ σε 14 από τα 17 ΠΖ, ενώ σε 2 ΠΖ δεν 

μεταβλήθηκε και σε 1 ΠΖ μειώθηκε (μέση ΔΔΠι_*2 8,05 ± 9,4 mmHg, ρ<). Η απότομη 

αφαίρεση του ανελαστικού επιδέσμου στη φάση 3, προκάλεσε περαιτέρω αύξηση της ΣΠΑΚ 
σε 15 από τα 17 ΠΖ, μείωση σε 1 ΠΖ, ενώ σε 1 ΠΖ η ΣΠΑΚ δεν μεταβλήθηκε (μέση ΔΣΠ2_>3 

63,52 ± 66,83 mmHg, ρ<) και μείωση της ΤΔΠΑΚ σε 14 από τα 17 ΠΖ, ενώ σε 3 ΠΖ η ΤΔΠΑΚ 

αυξήθηκε (μέση ΔΔΠ2_>3 -8,76 ± 10,37 mmHg, ρ<). Στη φάση 3 παρατηρήθηκε διάταση της 

καρδιάς σε όλα τα ΠΖ. Εφαρμόζοντας αρνητική πίεση γύρω από τις κοιλίες μέσω του ειδικού 

κυπέλλου, σε 13 από τα 17 ΠΖ κατά τη φάση 4 (τα υπόλοιπα 4 ΠΖ κατέληξαν λόγω 

αιμορραγίας αμέσως μετά τη φάση 3), μειώθηκαν και οι δύο πιέσεις: Η ΣΠΑΚ σε 12 από τα 13 
ΠΖ, ενώ σε 1 ΠΖ δεν μεταβλήθηκε (μέση ΔΣΠ3- 4  -179,69 ± 85,32 mmHg) και η ΤΔΠΑΚ σε 11
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από τα 13 ΠΖ, ενώ σε 2 ΠΖ αυξήθηκε (μέση Δ Δ Π ^ -16,69 ± 17,18 mmHg, ρ<). Η 

αποκατάσταση της ατμοσφαιρικής πίεσης γύρω από τις κοιλίες και απόσυρση του κυπέλλου 

στη φ άση 5, προκάλεσε αύξηση και των δύο πιέσεων. Η ΣΠΑΚ αυξήθηκε και στα 12 ΠΖ που 

υπολογίσθηκαν στη φάση αυτή, αφού το 1 ΠΖ κατέληξε εν μέσω πολύ χαμηλής πίεσης και 

αιμορραγίας (μέση Δ Σ Π ^ 141 ± 59,21 mmHg). Η ΤΔΠΑΚ αυξήθηκε σε 10 από τα 12 ΠΖ, 

μειώθηκε σε 1 ΠΖ και δεν μεταβλήθηκε σε 1 ΠΖ (μέση ΔΔΠ.»-,*14,58 ± 13,09 mmHg).

Με τους χειρισμούς που έγιναν συνολικά σε όλες τις φάσεις του πειράματος, η ΣΠΑΚ 

αυξήθηκε 45, και μειώθηκε 29 φορές ενώ δεν μεταβλήθηκε 2 φορές και η ΤΔΠΑΚ αυξήθηκε 

44, μειώθηκε 29 και δεν μεταβλήθηκε 3 φορές.

Επιτευχθείσες μεταβολές του κοιλιακού όγκου -·

Κατά την εφαρμογή των διάφορων χειρισμών έγιναν αντιληπτές με άμεση 

παρατήρηση, μεταβολές του κοιλιακού όγκου. Κατά την απότομη απόσυρση της περίδεσης 

(φάση 3) οι κοιλίες υπέστησαν ταχεία διάταση, ενώ με την εφαρμογή αρνητικής πίεσης γύρω 

τους (φάση 4), διατάθηκαν ακόμη περισσότερο. Αντίθετα, κατά τη φάση της περίδεσης 

(φάση 1), οι κοιλίες περιορίστηκαν, όπως και κατά την απόσυρση του κυπέλλου και 

αποκατάσταση της ατμοσφαιρικής πίεσης (φάση 5). Συνολικά στο σύνολο των χειρισμών που 

έγιναν στα 17 ΠΖ, ο κοιλιακός όγκος αυξήθηκε 30 και μειώθηκε 30 φορές.

Συσχέτιση κοιλιακών αρρυθμιών και μεταβολών της κοιλιακής πίεσης και 

του κοιλιακού όγκου (πίνακες 2, 3 και 4).
Στη φάση 0 ο ρυθμός ήταν ΦΡ σε όλα τα ΠΖ, με μέση συχνότητα 145,29 συστολές .

min'1. Στη φάση 1, παρά τη σημαντική μείωση της ΣΠΑΚ και την αύξηση της ΤΔΠΑΚ, ο

ρυθμός παρέμεινε ΦΡ σε 16 ΠΖ, ενώ 1 ΠΖ μετέπεσε σε κολπική μαρμαρυγή. Στη φάση 2,

όπου αυξήθηκαν σημαντικά και οι δύο πιέσεις, εμφανίσθηκαν κοιλιακές αρρυθμίες σε 8 ΠΖ,

που ήταν ΚΕΣ σε 7 ΠΖ, ΚΤ σε 1 ΠΖ, ενώ 8 ΠΖ παρέμειναν σε ΦΡ και ένα 1 ΠΖ παρέμεινε σε

κολπική μαρμαρυγή που αποκαταστάθηκε αυτόματα κατά τη φάση 4. Στη φ άσ η  3, όπου

αυξήθηκε η ΣΠΑΚ και μειώθηκε η ΤΔΠΑΚ, ο ρυθμός επιδεινώθηκε σε 13 ΠΖ (4 ΠΖ μετέπεσαν

από ΦΡ σε ΚΕΣ και 4 ΠΖ από ΦΡ σε ΚΤ, ενώ 5 ΠΖ μετέπεσαν από ΚΕΣ σε ΚΤ), παρέμεινε

κολπική μαρμαρυγή στο 1 ΠΖ και ΚΕΣ σε 1 ΠΖ και βελτιώθηκε σε 2 ΠΖ (1 ΠΖ μετέβαλε την

ΚΤ σε ΚΕΣ και 1 ΠΖ τις ΚΕ£ σε ΦΡ). Το ΠΖ που άλλαξε από ΚΕΣ σε ΦΡ, ήταν το μόνο που
*■> '

παρουσίασε μείωση της ΣΠΑΚ στη φάση αυτή. Στη φάση 4, όπου μειώθηκαν και οι δύο 

πιέσεις, η αρρυθμία εξαφανίσθηκε από όλα τα ΠΖ και ο ρυθμός έγινε ΦΡ, εκτός από 1 ΠΖ που 

ήταν σε ΚΤ, στο οποίο επαναχορηγήθηκε μεταραμινόλη στη φάση αυτή και μετέπεσε σε κΜ.

Το ΠΖ αυτό είχε την υψηλότερη διαστολική πίεση στη φάση 4 (12 mmHg). Στη φ άσ η  5, η
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εκ νέου αύξηση και των δύο πιέσεων επιδείνωσε το ρυθμό σε 10 ΠΖ (9 ΠΖ εμφάνισαν ΚΕΣ 

και 1 ΠΖ εμφάνισε ΚΤ), ενώ 2 ΠΖ παρέμειναν σε ΦΡ, από τα οποία το ένα ήταν αυτό στο 

οποίο, παρά την επαναχορήγηση μεταραμινόλης, η ΣΠΑΚ αυξήθηκε μεν, αλλά σε πολύ 

χαμηλότερο από την φάση 3 επίπεδο (στη φάση 5 ήταν 111 mmHg, ενώ στη φάση 3 ήταν 

260 mmHg). Στα ΠΖ στα οποία ο ρυθμός επιδεινώθηκε, περιλαμβάνονταν και τα δύο ΠΖ, στα 

οποία η ΤΔΠΑΚ δεν αυξήθηκε στη φάση αυτή.

Συνολικά, εξαιρώντας τις περιπτώσεις που εμφανίσθηκε κολπική μαρμαρυγή, 

επιδείνωση του ρυθμού παρατηρήθηκε σε 29 από 42 (69,05 %) περιπτώσεις που αυξήθηκε η 

ΣΠΑΚ, αλλά μόνον σε 1 από 28 (3,57 %) περιπτώσεις (πίνακας 2) όπου μειώθηκε ή δεν 

μεταβλήθηκε η ΣΠΑΚ (χ2 = 29,41, με τη διόρθωση yates = 26,79, ρ < 0,0001).

Πίνακας 2. Τετράπτυχος πίνακας που δείχνει τη σχέση μεταβολών καρδιακού ρυθμού 
(ΚΡ) και συστολικής πίεσης (ΣΠΑΚ).

Σύνολο 30 40 70

Εξαιρώντας τις περιπτώσεις που εμφανίσθηκε κολπική μαρμαρυγή, επιδείνωση του 

ρυθμού παρατηρήθηκε σε 16 από 39 (41,02 %) περιπτώσεις όπου αυξήθηκε η ΤΔΠΑΚ και σε 

14 από 31 (45,16 %) περιπτώσεις που μειώθηκε ή δεν μεταβλήθηκε η ΤΔΠΑΚ (πίνακας 3). 

(χ2 =0,12, με τη διόρθωση yates 0,11. Μη σημαντική διαφορά).

Πίνακας 3. Τετράπτυχος πίνακας που δείχνει τη σχέση μεταβολών καρδιακού ρυθμού 
(ΚΡ) και διαστολικής πίεσης (ΤΔΠΑΚ).

ΚΡ

Τ Δ Π Α Κ ^ - ^ ^ Ι
Επιδείνωση

Βελτίωση ή μη 

μεταβολή
Σύνολο

Αύξηση 1 16 23 39

Μείωση ή μη Μεταβολή | 14 17 31

Σύνολο 30 40 70
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Τέλος, εξαιρώντας πάλι τις περιπτώσεις με κολπική μαρμαρυγή, επιδείνωση του 

ρυθμού παρατηρήθηκε σε 13 από 27 (48,14 %) περιπτώσεις με διάταση των κοιλιών στις 

φάσεις 3 και 4 και σε 9 από 27 (33,33 %) των περιπτώσεων με μείωση του όγκου των 

κοιλιών σπς φάσεις 1 και 5 (πίνακας 4). (χ2 = 1,23, με τη διόρθωση yates 0,19. Μη 

σημανπκή διαφορά).

Πίνακας 4. Τετράπτυχος π ίνακας που δείχνει τη σχέση μεταβολών καρδιακού ρυθμού 
(ΚΡ) και διάτασης κοιλιών.

ΚΡ
Όγκος κοιλιών^^^^ Επιδείνωση Βελτίωση η μη 

μεταβολή Σύνολο

Αύξηση 13 14 27
Μείωση ή μη Μεταβολή 9 18 . 27
Σύνολο 22 32 54
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ΣΥΖΗΤΗΣΗ

Η οξεία αύξηση της αρτηριακής πίεσης, όπως έχει επανειλημμένα αποδειχθεί 

πειραματικά14, 19,20 και κλινικό16,21,22, προκαλεί διαταραχές του ρυθμού (κυρίως κοιλιακές 

αρρυθμίες23, 191), για τις οποίες ευθύνεται η αύξηση της πίεσης της αριστερής κοιλίας 

(μηχανική φόρτιση του μυοκαρδίου) και όχι η υπέρταση καθεαυτή32. Οι πιεσο-εξόρτητες 

αρρυθμίες έχουν ορισμένα χαρακτηριστικά που είναι κοινό στις διάφορες μελέτες, και έχουν 

ήδη περιγράφει20,191. Σε μέτρια αύξηση της πίεσης εμφανίζονται έκτακτες κοιλιακές συστολές 

με σχεπκά μεγάλο συζευκπκό διάστημα και συχνό υπό τύπον διδυμίας, σε μεγαλύτερη 

αύξηση εμφανίζεται κοιλιακή ταχυκαρδία, συνήθως όχι μεγάλης συχνότητας ενώ σπάνια 

εμφανίζεται κοιλιακή μαρμαρυγή. Η αρρυθμιογόνος επίδραση της οξείας αύξησης της πίεσης 

και η αντιαρρυθμική επίδραση της οξείας μείωσής της είναι σταθερή παρατήρηση, αν και 

μερικές φορές το επίπεδο της μεταβολής είναι εξαιρεπκά μεγάλο (αύξηση πάνω από 300 

mmHg και μείωση κάτω από 60 mmHg). Το επίπεδο της πίεσης στο οποίο εμφανίζονται οι 

αρρυθμίες είναι μερικές φορές χρήσιμο στην εκτίμηση της. αρρυθμιογόνου τάσης του 

μυοκαρδίου.

Η επίπτωση των οξειών μεταβολών της πίεσης στον καρδιακό ρυθμό, αποτελεί μια 

εκδήλωση του φαινομένου της μηχανοηλεκτρικής ανατροφοδότησης (ΜΗΑ- 

mechanoelectrical feedback), κατά την οποία οι μηχανικές αλλαγές του μυοκαρδίου 

προκαλούν ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές και τελικά ηλεκτρική διέγερση. Η ΜΗΑ, που έχει 

μελετηθεί επισταμένως ιδίως τα τελευταία χρόνια, αφορά και το κοιλιακό αλλά και το 

κολπικό μυοκάρδιο. Ο ρόλος που διαδραματίζει στην καρδιακή λειτουργία δεν είναι απόλυτα 

γνωστός αλλά φαίνεται ότι είναι σημαντικός. Η ΜΗΑ, σε συνδυασμό με το αντίστροφο 

φαινόμενο της ηλεκτρομηχανικής ζεύξης (excitation-contraction coupling), μπορεί να 

αποτελεί ρυθμιστικό παράγοντα ομαλής καρδιακής λειτουργίας κάτω από φυσολογικές 

συνθήκες ενώ κάτω από συνθήκες ανώμαλης μηχανικής φόρτισης της καρδιάς (υπέρταση, 

καρδιακή ανεπάρκεια, κλπ), μπορεί διαταράζοντας την ηλεκτρική δραστηριότητα, να δίνει 

γένεση σε αρρυθμίες που είναι δύσκολο να θεραπευθούν και ενίοτε επηρεάζουν την 

πρόγνωση των καρδιοπαθειών που συνοδεύουν. Ο μηχανισμός της ΜΗΑ, που δεν είναι 

ξεκαθαρισμένος έχει βιοχημική βάση, με δημιουργία ιοντικών ρευμάτων σε κυτταρικό 

επίπεδο (η σαρκοπλασματική συγκέντρωση του Ca2+, καθώς και κινήσεις ιόντων μέσω 

διαύλων του σαρκειλήμματος που ενεργοποιούνται με διάταση της μυοκαρδιακής ίνας έχει 

διαπιστωθεί ότι συμμετέχουν στη δημιουργία των ιοντικών ρευμάτων), που τελικά 

μεταβάλλουν τις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες του μυοκαρδίου και προκαλούν αρρυθμίες
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Δεν είναι γνωστό αν η ΜΗΑ παίζει σημαντικό ρόλο στην πρόκληση αρρυθμιών που 

συνοδεύουν παθήσεις με κυρίαρχη συστολική (όπως η υπέρταση), ή διαστολική (όπως η 

καρδιακή ανεπάρκεια) φόρτιση. Σε συνηθισμένες καταστάσεις κάθε μεταβολή της μιας 

επιφέρει αντίστοιχη μεταβολή της άλλης και αντιστρόφως. Σχετικά λίγες μελέτες έχουν γίνει 

μέχρι σήμερα που διαχωρίζουν τις δύο φορτίσεις και την επίδρασή τους στις 

ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες του μυοκαρδίου31,32. Οι Σιδερής και συν διαχώρισαν τις δύο 

φορτίσεις και μελέτησαν την επίδραση κάθε μιας στην κοιλιακή αρρυθμιογένεση, 

διαπιστώνοντας ότι οι πιεσο-εξάρτητες αρρυθμίες σχετίζονται με αυξημένο μεταφόρτιο, αλλά 

όχι με αυξημένο προφόρτιο. Στην παρούσα πειραματική μελέτη, χρησιμοποιώντας 

διαφορετική μεθοδολογία, επιβεβαιώσαμε τα προηγούμενα ευρήματα, μεταβάλλοντας τις δύο 

φορτίσεις προς αντίθετες κατευθύνσεις και λαμβάνοντας υπόψη και τις δύο παραμέτρους 

του προφορτίου (διαστολική πίεση και όγκος), καθώς και την πιθανή επίδραση της α- 

αδρενεργικής διέγερσης στο μυοκάρδιο.

Στα πειράματα αυτά, εμφανίσθηκαν κοιλιακές αρρυθμίες που ο τύπος τους είναι 

παρόμοιος με αυτόν που έχει περιγράφει σε προηγούμενες πειραματικές μελέτες με οξεία 

αύξηση της αρτηριακής πίεσης. Σε μέτρια αύξηση της πίεσης εμφανίστηκαν κοιλιακές 

έκτακτες συστολές με μεγάλο συζευκτικό διάστημα, ενώ σε μεγαλύτερη αύξησή της 

εμφανίστηκε κοιλιακή ταχυκαρδία, με όχι πολύ υψηλή συχνότητα. Κοιλιακή μαρμαρυγή δεν 

εμφανίστηκε σε καμία περίπτωση, παρά το γεγονός ότι οι κοιλιακές έκτακτες συστολές ήταν 

συχνά πολυεστιακές.

Η πιθανότητα να οφείλεται η κοιλιακή εκτοπία, σε μυοκαρδιακή βλάβη που μπορεί να 

προκλήθηκε από τους χειρισμούς που εφαρμόσθηκαν, αποκλείεται, αφού οι αρρυθμίες 

εμφανίσθηκαν και εξαφανίσθηκαν ταχύτατα στις διάφορες φάσεις ενώ το αρρυθμιογόνο 

αποτέλεσμα της πιθανής μυοκαρδιακής βλάβης θα έπρεπε να είναι πιο παρατεταμένο. Ακόμη, 

οι φάσεις 1 και 4 που εφαρμόσθηκαν οι πιο επίπονοι χειρισμοί (περίδεση των κοιλιών και 

εφαρμογή του κυπέλλου αντίστοιχα), χαρακτηρίστηκαν από πλήρη απουσία κοιλιακών 

αρρυθμιών. Η ταχύτητα των μεταβολών του καρδιακού ρυθμού στις διάφορες φάσεις του 

πειράματος, αποτελεί επίσης ισχυρή ένδειξη ότι οι κοιλιακές αρρυθμίες δεν προκλήθηκαν από 

ηλεκτρολυτικές διαταραχές που μπορεί να συνέβησαν κατά τη διάρκεια των διαφόρων 

χειρισμών.

Θα μπορούσε κάποιος να υποθέσει ότι οι χειρισμοί που έγιναν στις διάφορες φάσεις 

του πειράματος προκαλωντας διαφορές στο μήκος γειτονικών μυοκαρδιακών ινών, 

δημιούργησαν αλλαγές των ηλεκτροφυσιολογικών τους ιδιοτήτων (διάρκεια δυναμικού 

ενέργειας διάρκεια επαναπόλωσης ανερέθιστη περίοδος και πιθανόν ταχύτητα αγωγής), που 

οδήγησε σε ηλεκτρική ανομοιογένεια στο μυοκάρδιο και γένεση αρρυθμιών. Η οξεία αύξηση
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της πίεσης σε ασθενείς με δυσκινηπκό μυοκάρδιο προκαλεί κοιλιακές αρρυθμίες πολύ 

ευκολότερα παρά αν δεν υπάρχει δυσκινησία σε ασθενείς με στεφανιαία νόσο, όπως θα 

αναμενόταν από επίταση της ανομοιογένειας με αύξηση της πίεσης263. Αν όμως, ήταν αυτή η 

-αιτία των αρρυθμιών της μελέτης μας, θα περίμενε κανείς, ότι η περίδεση των κοιλιών και η 

εφαρμογή του κυπέλλου με την αναρρόφηση, θα ήταν οι πιο αρρυθμιογενετικοί χειρισμοί, 

αφού ήταν και οι πιο επίπονοι. Παρ' όλα αυτά όμως, σε αυτές τις δύο φάσεις δεν 

εμφανίσθηκαν καθόλου αρρυθμίες, ενώ σπς φάσεις της απόσυρσης της περίδεσης και της 

άρσης της αναρρόφησης και του κυπέλλου, είχαμε τις περισσότερες αρρυθμίες, ενώ οι 

συνθήκες γύρω από το κοιλιακό μυοκάρδιο ομαλοποιούνταν, αποκλείοντας την ηλεκτρική 

ανομοιογένεια που πιθανόν προκόλεσε η άμεση επίδραση των χειρισμών από 

αρρυθμιογενετική αιτία.

Η κοιλιακή εκτοπία στα πειράματα, πρωτοεμφανίστηκε στη φάση 2, επιδεινώθηκε στη 

φάση 3, εξαφανίσθηκε στη φάση 4 και επανεμφανίσθηκε στη φάση 5. Πιθανοί παράγοντες 

που μπορεί να σχετίζονται με αυτές τις αρρυθμίες είναι η άμεση δράση της μεταραμινόλης 

στο μυοκάρδιο, η συστολική και η διαστολική πίεση της αριστερής κοιλίας, και ο διαστολικός 

όγκος. Η πρώτη εμφάνιση της εκτοπίας στη φάση 2 μπορεί να οφείλεται σε οποιονδήποτε 

από τους παραπάνω παράγοντες, αφού στη φάση αυτή χορηγήθηκε η μεταραμινόλη, και 

αυξήθηκαν και οι δύο πιέσεις, ενώ παρά την ύπαρξη ανελαστικής περίδεσης γύρω από τις 

κοιλίες, δεν μπορεί να αποκλεισθεί κάποιος βαθμός διάτασής τους.

Η άμεση επίδραση της μεταραμινόλης στο μυοκάρδιο θα μπορούσε να θεωρηθεί 

υπεύθυνη για τις αρρυθμίες, αν και αυτή επελέγη επειδή από παλαιότερες πειραματικές 

μελέτες έχει αποδειχθεί, ότι οι αρρυθμίες μετά από χορήγηση μεταραμινόλης οφείλονται στην 

αύξηση της πίεσης που αυτή προκαλεί και όχι σε άμεση επίδραση του φαρμάκου στο 

μυοκάρδιο, αφού η μείωση της πίεσης με μηχανικό τρόπο (αρτηριακή αιμορραγία) εξαφάνισε 

τις αρρυθμίες, παρά τη συνεχιζόμενη έγχυση του φαρμάκου20. Στα δικά μας πειράματα 

ωστόσο, θα μπορούσε κάποιος να υποθέσει ότι οι αρρυθμίες της φάσης 2 προκλήθηκαν από 

τη μεταραμινόλη, και η εξαφάνιση των αρρυθμιών στη φάση 4 οφείλεται στην πάροδο της 

δράσης του φαρμάκου. Αυτό όμως έρχεται σε αντίθεση με το γεγονός της επανεμφάνισης 

των αρρυθμιών στα περισσότερα ΠΖ στη φάση 5, οπότε αυξήθηκαν οι πιέσεις χωρίς νέα 

χορήγηση μεταραμινόλης. Είναι λοιπόν φανερό ότι η αρρυθμιογόνος δράση της 

μεταραμινόλης προέρχεται από τη μεταβολή των αιμοδυναμικών συνθηκών που αυτή 

προκαλεί και όχι από άμεση επίδραση στο μυοκάρδιο.

Η μικρή κοιλιακή διάταση που είναι ενδεχόμενο να συνέβη κατά τη φάση 2, παρά την 

υπάρχουσα ανελαστική περίδεση, θα μπορούσε να θεωρηθεί ότι προκάλεσε τις αρρυθμίες 

στη φάση αυτή, και η άποψη αυτή ενισχύεται από το γεγονός ότι στην επόμενη φάση 3 η
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κοιλιακή διάταση ήταν σαφής και οι αρρυθμίες επιδεινώθηκαν. Ωστόσο, στη φάση 4 που οι 

κοιλίες διατάθηκαν ακόμη περισσότερο με την εφαρμογή της αρνητικής πίεσης γύρω τους, οι 

αρρυθμίες εξαφανίσθηκαν ολοκληρωτικά από όλα τα ΠΖ. Το γεγονός αυτό, σε συνδυασμό με 

την επανεμφάνιση της αρρυθμίας στη φάση 5 που ο κοιλιακός όγκος μειώθηκε, μετά την 

αποκατάσταση της ατμοσφαιρικής πίεσης γύρω από τις κοιλίες, αποκλείει ασφαλώς την 

κοιλιακή διάταση από αρρυθμιογόνο αίτιο στα πειράματα αυτά. Η διάταση των κοιλιών δεν 

είχε στατιστικά σημαντική σχέση με την επιδείνωση του καρδιακού ρυθμού (πίνακας 6).

Η μεγάλη αύξηση της διαστολικής πίεσης θα μπορούσε να θεωρηθεί υπεύθυνη για τις 

αρρυθμίες της φάσης 2, παρά το γεγονός ότι στη φάση 1, που η διαστολική πίεση αυξήθηκε 

επίσης σημαντικά (σε σχέση με τη φάση 0), δεν παρατηρήθηκαν αρρυθμίες αφού μπορεί 

κάποιος να υποστηρίξει ότι στην φάση 1, η αύξηση της διαστολικής πίεσης δεν ήταν τόση 

ώστε να φθάσει σε αρρυθμιογόνα επίπεδα. Στη φάση 3 όμως οι κοιλιακές αρρυθμίες 

επιδεινώθηκαν σε σχέση με τη φάση 2, ενώ η διαστολική πίεση μειώθηκε σε πολύ χαμηλά 

επίπεδα, παρόμοια με αυτό της φάσης 0. Αυτή η παρατήρηση αποκλείει με ασφάλεια τη 

διαστολική πίεση σαν αιτία της εκτοπίας. Εξάλλου δεν υπήρξε στατιστικά σημαντική σχέση 

ανάμεσα στις μεταβολές της διαστολικής πίεσης και τις μεταβολές του καρδιακού ρυθμού 

(πίνακας 5).

Κατά τις διάφορες φάσεις του πειράματος η επιδείνωση και βελτίωση του καρδιακού 

ρυθμού παρακολούθησε με χαρακτηριστική ακρίβεια τις αυξήσεις και μειώσεις της συστολικής 

πίεσης της αριστερής κοιλίας. Στη φάση 1 που η ΣΠΑΚ μειώθηκε σημαντικά, ο ρυθμός ήταν 

φλεβοκομβικός σε όλα τα πειράματα. Στη φάση 2, αυξήθηκε η ΣΠΑΚ και πρωτοεμφανίσθηκε 

κοιλιακή εκτοπία, κυρίως υπό τύπον κοιλιακών εκτάκτων συστολών. Στη φάση 3, η ΣΠΑΚ 

αυξήθηκε περισσότερο και ο ρυθμός επιδεινώθηκε, αφού εμφανίσθηκε κοιλιακή ταχυκαρδία 

σε 9 από τα17 πειράματα. Στη φάση 4, οπότε η ΣΠΑΚ μειώθηκε σε πολύ χαμηλά επίπεδα, 

εξαφανίστηκαν ολοκληρωτικά οι κοιλιακές αρρυθμίες ενώ στη φάση 5 όπου η ΣΠΑΚ 

αυξήθηκε ξανά, οι αρρυθμίες επανεμφανίσθηκαν στα περισσότερα ΠΖ. Η στατιστική σχέση 

μεταξύ ΣΠΑΚ και καρδιακού ρυθμού ήταν πολύ ισχυρή (πίνακας 4). Έτσι, από τους τέσσερις 

παράγοντες που δυνητικά σχετίζονταν με τις κοιλιακές αρρυθμίες στα πειράματά μας, μόνο η 

συστολική πίεση ήταν ο υπεύθυνος για την αρρυθμιογένεση.

Ο μηχανισμός με τον οποίο η αύξηση της ΣΠΑΚ προκαλεί αρρυθμίες δεν είναι 

εξακριβωμένος. Θα μπορούσαν να ενοχοποιηθούν σαν αίτιο των αρρυθμιών, πιθανές 

ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές οφειλόμενες σε μυοκαρδιακή ισχαιμία λόγω της ανόδου της 

πίεσης. Σε παλαιότερες όμως μελέτες, όπου πειραματικά προκλήθηκαν κοιλιακές αρρυθμίες με 

αύξηση της κοιλιακής πίεσης μετά από απόφραξη της αορτής, μετρήθηκε ταυτόχρονα και η 

ροή του στεφανιαίου κόλπου και διαπιστώθηκε ότι αυτή ήταν σταθερή ή και αυξημένη κατά
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τις περιόδους της αρρυθμίας32. Από την άλλη, στα δικά μας πειράματα δεν είχαμε καμία 

ΗΚΓ/φική ένδειξη ισχαιμίας σε κάποια φάση του πειράματος. Έτοπ, η ισχαιμία, δεν φαίνεται να 

αποτελεί τον πιθανό γενεσιουργό μηχανισμό της αρρυθμιογένεσης που οφείλεται στην 

Γαύξηση της πίεσης.

Στην παρούσα μελέτη, η αδρενεργική διέγερση θα μπορούσε να εξετασθεί αν 

αποτέλεσε τον αρρυθμιογενετικό μηχανισμό, αφού οι χειρισμοί που έγιναν στις διάφορες 

φάσεις του πειράματος μπορεί να ενεργοποίησαν αυτόνομα αντανακλαστικά. Στην περίπτωση 

αυτή, η συστολική πίεση (και όχι η διαστολική πίεση, η κοιλιακή διάταση, ή οι χειρισμοί από 

μόνοι τους), είναι αυτή που διέγειρε το αυτόνομο νευρικό σύστημα και προκάλεσε τις 

αρρυθμίες, αφού οι σημαντικότεροι χειρισμοί (περίδεση και εφαρμογή του κυπέλλου) δεν 

συνοδεύτηκαν από αρρυθμίες, η εμφάνιση ή εξαφάνιση των οποίων ακολούθησε σταθερά τις 

αυξομειώσεις της συστολικής πίεσης. Από την άλλη, είναι γνωστό ότι η αναστολή των β 

υποδοχέων με προπρανολόλη, μειώνει αλλά δεν εξαλείφει τις πιεσοεξάρτητες αρρυθμίες191, 

καθιστώντας απίθανο να είναι η αδρενεργική διέγερση ο αρρυθμιογόνος μηχανισμός221.

Είναι φανερό, ότι η επίδραση της αυξημένης συστολικής κοιλιακής πίεσης στην 

αρρυθμιογένεση, οφείλεται σε απ' ευθείας δράση της στο μυοκάρδιο, ανεξάρτητα από 

πρόκληση μόνιμης μυοκαρδιακής βλάβης, μεταβολή των ηλεκτρολυτών, ηλεκτρική 

ανομοιογένεια λόγω των χειρισμών, ισχαιμία, ή αλλαγές του αυτόνομου νευρικού 

συστήματος και είναι εκδήλωση του φαινομένου της ΜΗΑ, που έχει μελετηθεί επισταμένα. 

Παρ' όλα αυτά όμως υπάρχουν λίγες πληροφορίες σχετικά με την ξεχωριστή επίδραση του 

προφορτίου και του μεταφορτίου στις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες του μυοκαρδίου και 

την αρρυθμιογένεση, αφού κάτω από φυσιολογικές συνθήκες είναι δύσκολος ο διαχωρισμός 

των δύο φορτίσεων. Οι Coulshed και συν31 έδειξαν ότι η αύξηση της συστολικής κοιλιακής 

πίεσης με σταθερή τελοδιαστολική πίεση, βράχυνε το μονοφασικό δυναμικό ενέργειας ενώ 

αύξηση της τελοδιαστολικής πίεσης το μάκρυνε. Αντίθετα, σε άλλη μελέτη, η αύξηση της 

τελοδιαστολικής πίεσης μείωσε τη διάρκεια του δυναμικού ενέργειας Έτσι η 

ηλεκτροφυσιολογική επίδραση της συστολικής έναντι της διαστολικής φόρτισης φαίνεται να 

μην είναι πάντοτε η ίδια. Από την άλλη, η αρρυθμογενετική επίδραση είναι περισσότερο 

σταθερή. Παλαιότερη μελέτη των Σιδερή και συν32 διαχώρισε τις δύο φορτίσεις με 

ταυτόχρονη αρτηριακή έγχυση και κολπική αιμορραγία, και έδειξε ότι η κοιλιακή 

αρρυθμιογένεση σχετίζεται με αυξημένη αορτική πίεση (μεταφόρτιο) και όχι με αυξημένη 

κολπική πίεση (προφόρτιο). Στα δικά μας πειράματα είχαμε παρόμοια αποτελέσματα, 

χρησιμοποιώντας διαφορετική μέθοδο για να διαχωρίσουμε το προφόρτιο από το 

μεταφόρτιο. Επίσης λάβαμε υπ' όψιν μας και τις δύο παραμέτρους του προφορτίου
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(διαστολική πίεση και διαστολικό όγκο), που δεν φαίνεται να επηρεάζουν την 

αρρυθμιογένεση.

Ούτε βιβλιογραφικά δεδομένα ούτε τα ευρήματα αυτής της μελέτης εξηγούν πως η 

αύξηση της συστολικής πίεσης της αριστερής κοιλίας προκαλεί κοιλιακούς έκτοπους ρυθμούς. 

Όπως αναφέρθηκε παραπάνω, ούτε η ισχαιμία ούτε η αδρενεργική διέγερση ούτε 

ηλεκτροφυσιολογικές μεταβολές (π.χ. από ηλεκτρολυτικές διαταραχές), ούτε μυοκαρδιακή 

βλάβη δικαιολογούν ικανοποιητικά την άμεση εμφάνιση κοιλιακής εκτοπίας με την αύξηση 

της πίεσης. Ένα ενδεχόμενο είναι η ίδια η αυξημένη συστολική πίεση της κοιλίας να αποτελεί 

μηχανικό ερέθισμα για επανσδιέγερση του κοιλιακού μυοκαρδίου. Πραγματικά η κορυφή της 

συστολικής πίεσης των κοιλιών συμβαίνει αρκετά όψιμα στον ηλεκτρικό κύκλο των κοιλιών, 

όταν πια έχει παρέλθει η ανερέθιστη περίοδος. Ωστόσο δεν υπάρχουν επαρκή δεδομένα ώστε ;  

να επιβεβαιωθεί αυτή η υπόθεση.

Επέκταση των παραπάνω ευρημάτων από υγιείς καρδιές σκύλων σε ασθενείς 

ανθρώπινες καρδιές δεν μπορεί να είναι ευρεία. Εκείνο που φαίνεται να έχει μεγάλη κλινική 

σημασία, είναι η πιθανότητα κοιλιακής μαρμαρυγής και αιφνίδιου θανάτου σε ασθενείς με 

υπέρταση και σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια. Στην παρούσα και σε παλαιότερη μελέτη, 

πρόκληση κοιλιακής μαρμαρυγής με απότομη αύξηση της πίεσης ήταν εξαιρετικά σπάνια σε 

υγιείς καρδιές σκύλων. Φαίνεται ότι, αν και η απότομη αύξηση της πίεσης μπορεί να 

σχετίζεται με κοιλιακές αρρυθμίες σε ασθενείς με υπέρταση ή καρδιακή ανεπάρκεια (και η 

μείωση της πίεσης μπορεί να έχει ανπαρρυθμικό αποτέλεσμα), δεν είναι δυνατόν με τα
%

ευρήματα των μελετών να καθορισθεί ατπολογική συσχέτιση της απότομης αύξησης της 

πίεσης με τον αιφνίδιο θάνατο.

Συμπέρασμα·. Η απότομη αύξηση της συστολικής πίεσης (μεταφόρτιο) σχετίζεται με 

κοιλιακή αρρυθμιογένεση (έκτακτες κοιλιακές συστολές ή κοιλιακή ταχυκαρδία), ενώ η 

αύξηση της διαστολικής πίεσης ή του διαστολικού όγκου (προφόρτιο) δεν την επηρεάζει. Η 

πιεσοεξάρτητες κοιλιακές αρρυθμίες φαίνεται να είναι σχετικό καλοήθεις αφού σπάνια 

καταλήγουν σε κοιλιακή μαρμαρυγή.

·*>



ΠΕΡΙΛΗΨΗ

Εισαγωγή

Οι κοιλιακοί έκτοποι ρυθμοί είναι συχνή αρρυθμία και η θεραπεία τους με 

ανπαρρυθμικά φάρμακα είναι συχνά ανεπιτυχής και ενίοτε θανατηφόρα, ενώ οι εμφυτεύσιμοι 

αιϊινιδιστές είναι αποτελεσματικότεροι αλλά εξαιρετικά δαπανηροί. Η κατανόηση και ο 

περιορισμός των αιτίων που τους προκαλοϋν, θα μπορούσε να είναι ένας τρόπος 

αντιμετώπισης.

Η υψηλή αρτηριακή πίεση έχει αναγνωρισθεί σαν αίτιο κοιλιακών αρρυθμιών. Ενώ το 

προφόρτιο και το μεταφόρτιο προκαλοϋν αλλαγές στις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες του 

μυοκαρδίου, φαίνεται ότι κοιλιακή αρρυθμία σχετίζεται μόνον από αλλαγές του μεταφορτίου. 

Σκοπός αυτής της μελέτης είναι να εξετάσει αν για την πρόκληση κοιλιακής αρρυθμίας 

ευθύνεται η οξεία αύξηση της συστολικής ή της διαστολικής πίεσης της αριστερής κοιλίας ή οι 

μεταβολές του κοιλιακού όγκου.

Υλικό-Μέθοδος

Σε 17 αναισθητοποιημένα σκυλιά υπό συνεχή ΗΚΓ/φική καταγραφή, έγινε διάνοιξη 

του θώρακα και τοποθετήθηκε καθετήρας στην αριστερή κοιλία μέσω της δεξιάς μηριαίας 

αρτηρίας. Ακολούθησε ανελαστική περίδεση με επίδεσμο γύρω από τις κοιλίες (φάση 1) και 

χορηγήθηκε μεταραμινόλη ενδοφλέβια (φάση 2). Μετά έγινε απότομη αφαίρεση της 

ανελαστικής περίδεσης (φάςιη 3) και δημιουργήθηκε αρνητική πίεση γύρω από τις κοιλίες με 

αναρρόφηση αέρα μέσω ενός πλαστικού κυπέλλου που ήταν κατάλληλα τοποθετημένο (φάση 

4). Τέλος, αποκαταστάθηκε η ατμοσφαιρική πίεση γύρω από τις κοιλίες και αφαιρέθηκε το 

κύπελλο (φάση 5).
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Αποτελέσματα

Η ανελαστική περίδεση προκάλεσε σημανπκή μείωση της συστολικής πίεσης (- 50 ± 

38,2 mmHg) και αύξηση της διαστολικής (+ 5,94 ± 6,13 mmHg), από τα επίπεδα ελέγχου 

(φάση 0), που ήταν 131 ± 35,7 mmHg και 5,47 ± 3,37 mmHg αντίστοιχα, αλλά όχι αρρυθμία. 

Η χορήγηση μεταραμινόλης στη φάση 2 οδήγησε σε αύξηση και τις δύο πιέσεις (+116 ± 56,5 

mmHg τη συστολική και +8,05 ± 9,4 mmHg τη διαστολική) και εμφανίσθηκαν κοιλιακές 

αρρυθμίες σε 8 από τα 17 πειράματα. Η απότομη αφαίρεση της περίδεσης στη φάση 3 

αύξησε περαιτέρω τη συστολική (+63,5 ± 66,8 mmHg) αλλά μείωσε τη διαστολική 

(-8,8 ± 10,4 mmHg) πίεση και ο κοιλιακός ρυθμός επιδεινώθηκε σε 13 από τα 17 πειράματα. 

Μετά τη φάση 3 κστέληξαν λόγω αιμορραγίας 4 σκύλοι και η αρνητική πίεση εφαρμόσθηκε 

σε 13 πειράματα, όπου προκάλεσε σημαντική μείωση και των δύο πιέσεων (-180 ± 85,3 

mmHg τη συστολική και -17 ± 17,2 mmHg τη διαστολική) και εξαφάνιση των αρρυθμιών σε 

όλα τα πειράματα. Η φάση 5 υπολογίσθηκε σε 12 πειράματα, αφού ένας σκύλος κατέληξε 

μετά τη φάση 4 μέσω διάχυτης αιμορραγίας και shock και διαπιστώθηκε αύξηση και των δύο 

πιέσεων (+141 ± 59,2 mmHg η συστολική και +14,6 ± 13,1 mmHg η διαστολική) και 

επανεμφάνιση κοιλιακών αρρυθμιών σε 10 από τα 12 πειράματα.

Συνολικά, εξαιρώντας τις περιπτώσεις με κολπική μαρμαρυγή, επιδείνωση του ρυθμού 

παρατηρήθηκε σε 29 από 42 (69.05 %) χειρισμούς με αύξηση της συστολικής πίεσης, αλλά 

μόνο σε 1 από 28 (3,57 %) χειρισμούς με μείωση ή μη μεταβολή της (χ2 = 29,41, με τη 

διόρθωση yates = 26,79 ρ<0,0001). Επιδείνωση του ρυθμού παρατηρήθηκε ακόμη, σε 16 

από 39 (41,02 %) χειρισμούς με αύξηση και σε 14 από 31 (45.16 %) με μείωση της 

διαστολικής πίεσης (χ2 = 0,12, με τη διόρθωση yates 0,11, ρ = NS) και τέλος σε 13 από 27 

(48,14 %) χειρισμούς με διάταση των κοιλιών στις φάσεις 3 και 4 και σε 9 από 27 (33,33 %) 

χειρισμούς με μείωση του κοιλιακού όγκου στις φάσεις 1 και 5 (χ2 = 1,23, με τη διόρθωση 

yates 0,19, ρ = NS).

Συμπεράσματα
Συμπερασματικά, φαίνεται ότι κοιλιακές αρρυθμίες προκαλούνται από την οξεία 

αύξηση του μεταφορτίου και όχι από την οξεία αύξηση του προφορτίου ούτε του κοιλιακού 

όγκου.
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Introduction

The ventricular ectopic rhythms are common and their treatment by antiarrhythmic 

agent is usually unsuccessful, or may prove lethal at least in coronary heart disease, while 

the use of ICD is too expensive. Understanding and elimination of their causes could be a 

way to their management.

High blood pressure has been recognized as a cause of ventricular arrhythmia. While 

both preloading and afterloading the ventricles may have marked effects on the 

electrophysiologic properties of the myocardium, there is some evidence that actual 

ventricular arrhythmias are affected mainly by changes in afterload. The aim of this study is 

to examine whether it is an acute increase in systolic or diastolic ventricular pressure or an 

increase in the ventricular volume that may be associated with ventricular arrhythmias.

Methods

The ventricles of 17 anesthetized open-chest dogs were bandaged (phase 1). Next, 

metaraminol, an almost pufti alpha stimulator, was given (phase 2), followed by removal of 

the bandage (phase 3). The ventricles were then sucked in a plastic cup (phase 4), which 

was finally removed (phase 5). The systolic and diastolic ventricular pressures were
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measured and the changes of ventricular volume and the presence of arrhythmias 

(ventricular ectopic beats or ventricular tachycardia) were observed.

Results
Banding the ventricles (phase 1) caused a significant diminution of systolic pressure 

(-50 ± 38,2 mmHg; mean ± SD) and a rise in diastolic pressure (+5,94 ± 6,13 mmHg), 

starting from control values (phase 0) of 131 ± 35,7 and 5.47 ± 3,37 mmHg, but no 

arrhythmia. In phase 2, the metaraminol raised both pressures (+116 ± 56,5 and +8.05 ±

9,4 mmHg, respectively) and caused ventricular arrhythmias in 8 of 17 experiments. The 

removal of bandage in phase 3, further increased the systolic pressure (+63,5 ± 66,8 

mmHg), but reduced the diastolic pressure (-8,8 ± 10,4 mmHg) and made the arrhythmia 

worse in 13 of 17 experiments. Suction during phase 4 applied on 13 of 17 dogs, since 4 

dogs died after phase 3 because of bleeding, reduced both pressures (-180 ± 85,3 and -17 ± 

17,2 mmHg, respectively) and stopped all arrhythmias. Removing the cup in 12 experiments 

(1 dog died after phase 4) increased both pressures (+141 ± 59,2 and +14,6 ± 13,1 mmHg, 

respectively) and worsened the arrhythmia in 10 of 12 experiments.

In general, worsening of rhythm was observed in 29 of 42 (69,05 %) maneuvres with 

increase, but in only 1 of 28 (3,57 %) maneuvres with decrease or no change in systolic 

pressure, (χ2 = 29,41, p < 0,0001). On the other hand, worsening of rhythm was observed 

in 16 of 39 (41,02 %) maneuvres with increase, and in 14 of 31 (45,16 %) maneuvres with 

decrease in diastolic pressure (χ2 = 0,12, p = NS). Finally, worsening of rhythm was 

observed in 13 of 27 (48,14 %) maneuvres with ventricular dilatation and in 9 of 27 (33,33 

%) maneuvres with decrease of ventricular volume (χ2 =1,23, p = NS).

Conclusion

It is concluded that it is an acute increase in afterload that may be arrhythmogenic in 

the ventricles of healthy anesthetized dogs, rather than an increase in preload.
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