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Wspolczesne poglady dotyczace diagnostycznej
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z okolooperacyjnym uszkodzeniem mieSnia
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Abstract

The changes in blood troponin I concentration are well recognized standard in perioperative
diagnosis of heart injury in patients after CABG. Due to its specificity, cTnl is thought to be
a very sensitive and specific marker in the diagnosis of perioperative myocardial infarction as
well as even small myocardial damage. Perioperative heart ischaemia may result from the
occlusion of the bridged vesse or non-bridged coronary artery. It may be a consequence of
insufficient heart protection, hypovolemia or prolonged cross-clamping of aorta. Determina-
tion of base-line values of biochemical parameters are extremely important in the aforemen-
tioned diagnosis and enables early detection of acute myocardial ischaemia.

The complex character of the procedure of extracorporeal circulation, particularly routinely
used normovolemic haemodilution as well as intraoperative hypothermia are likely to effect the
changes in cTnl concentration thus changing its diagnostic value. Therefore, the cTnl can not
be treated as the only ischaemic marker, although its increased levels allow to confirm or
exclude perioperative myocardial damage. (Folia Cardiol. 2005; 12: 538-542)

coronary artery bypass grafting, ischaemia myocardial, perioperative myocardial
infarction, cardioplegia, cardiac troponins

Diagnostyka okolooperacyjnego uszkodzenia
mie$nia sercowego u pacjentOw po zabiegu pomo-
stowania tetnic wiencowych (CABG, coronary arte-
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ry bypass grafting) jest trudna 1 stanowi nadal temat
wielu dyskusji 1 badan klinicznych [1-5]. Brak ob-
jawow podmiotowych, ktore niejednokrotnie stano-
wig podstawe rozpoznania zawatu serca (MI, myo-
cardial infarction), sprawia, ze podstawa diagnozy
ostrego niedokrwienia mie$nia sercowego we wcze-
snym okresie pooperacyjnym zasadniczo jest
stwierdzenie zmian w zapisie EKG, badaniu echo-
kardiograficznym oraz aktywno$ci specyficznych
enzymow sercowych, do jakich zalicza sie kinaze
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fosfokreatynowa (CPK, creatinin phosphorylation
kinase) 1 jej izoenzym sercowy (CK-MB, creatinin
klinase-MB isoenzyme), mioglobine i troponiny ser-
cowe (cTn I, cardiac troponin I; cTnT, cardiac tro-
ponin T). Do klasycznych wskaznikéw niedokrwie-
nia naleza rowniez mleczany AspAT oraz AIAT.
Rozwijajace sie w trakcie wszczepiania pomostow
aortalno-wiencowych niedokrwienie miocytow, a co
sie z tym wigze — pogorszenie ich warunkow ener-
getycznych — moze sprzyjaé zwiekszeniu prze-
puszczalno$ci blon komoérkowych oraz ich uszko-
dzeniu, co z kolei powoduje szybki wzrost stezenia
wspomnianych markeréw niedokrwienia we krwi.
Najczulszymi wskaznikami spo$réd wymienionych
sa powszechnie stosowane w badaniach klinicznych
troponiny sercowe [1T.

Troponiny sg to niskoczasteczkowe biatka
o masie czasteczkowej 18-37 kd. Wystepuja we
wszystkich mie$niach prazkowanych 1 w polacze-
niu z tropomiozyna biora udzial w regulacji skurczu
mie$niowego. Stanowig kompleks trzech podjedno-
stek bialkowych: C, T oraz I. Troponina C (masa
czasteczkowa 18 kd) wigze jony wapnia, regulujac
stezenie wapnia wewnatrzkomorkowego, a troponi-
na T (37 kd) wiaze kompleks troponiny z tropomio-
zyna. Troponina I (24 kd) przy braku jon6w wapnio-
wych Iaczy sie z aktyna, hamujac jej interakcje
z miozyna. Troponiny C s3 identyczne we wszyst-
kich mie$niach, zatem nie s3 uzyteczne w diagno-
styce uszkodzenia mie$nia sercowego. Wiekszo$¢
czasteczek cTnl i cTnT pozostaje zwigzana z apa-
ratem kurczliwym (pula zwiazana), ale okolo
2,8-4,1% cTnl 1 6-8% TnT wystepuje w postaci
wolnej w cytoplazmie komorek mies$nia sercowego
(wolna pula cytozolowa).

Rozmieszczenie troponin w komorce okresla
kinetyke ich uwalniania w przypadku uszkodzenia
miokardium, przy czym wolna pula cytozolowa jest
uwalniana w pierwszej kolejnoSci. Znaczne lub
przedtuzone niedokrwienie zwieksza zakwaszenie
komorek miesnia sercowego 1 uaktywnia enzymy
proteolityczne, ktore rozkiadaja troponiny zwigza-
ne aparatem kurczliwym, co powoduje ciagte ich
uwalnianie przez 7-10 dni. Krazace w krwi tropo-
niny sa wykrywane za pomoca przeciwcial mono-
klonalnych 1 metod immunochemicznych.

Uwzgledniajac wysoka swoisto$¢ cTnl, stuszne
wydaje sie omowienie jej zmian jako istotnego czyn-
nika w diagnostyce okolooperacyjnego zawalu serca.

Trudno jest jednoznacznie okresli¢ metode
referencyjng monitorowania okolooperacyjnego
zawalu serca (PMI, perioperative myocardial infarc-
tion), cho¢ wielu badaczy podkresla istotno$¢ szyb-
kiego rozpoznania tej patologii zwlaszcza u pacjen-
tow po zabiegach kardiochirurgicznych we wczes-
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nym okresie pooperacyjnym [1, 3, 6]. Uwaza sie,
ze PMI wystepuje u okoto 3-35% operowanych,
przy czym jego wystepowanie zalezy nie tylko od
rodzaju procedury, lecz rowniez od stosowanych
metod i kryteriow diagnostycznych [6]. Charaktery-
styczne dla MI zmiany odcinka ST oraz zalamka T
moga bowiem wynikaé nie tylko z samego niedo-
krwienia mie$nia sercowego, lecz takze by¢ efek-
tem zaburzen elektrolitowych, zwlaszcza w przy-
padkach jednoczesnego podawania Srodkow inotro-
powych, pooperacyjnego zapalenia miokardium badz
moga wynikaé ze znacznie wcze$niej przebytego
zawalu — zwlaszcza bez zalamka Q [7]. Nie bez
znaczenia jest rowniez niejednokrotnie nieprawidio-
we ulozenie elektrod, dlatego wielu badaczy coraz
dobitniej podkresla istotno§¢é wskaznikow bioche-
micznych MI w jego okolooperacyjnym rozpozna-
niu [1-4, 8]. Sposrod nich najwazniejsza role wy-
daja sie odgrywad zmiany stezenia cTnl. Mozna przy
tym powiedziec, ze cTnl charakteryzuje sie wysoka
swoistoScig w stosunku do mies$nia sercowego i nie-
wystepuje w innych mieSniach. Fakt ten jest nie-
zmiernie istotny w rozpoznaniu MI, gdyz stezenie
c¢Tnl nie zmienia sie zaro6wno u chorych podczas
procedury operacyjnej, jak 1 u pacjentow z tepymi
urazami Klatki piersiowej, z niewydolno$cig nerek
oraz innymi przewleklymi chorobami mie$ni.
Zdaniem Bimmela i wsp. [8] oraz de Paulisa
1wsp. [9] cTnl jest jedynym czulym i specyficznym
markerem pozwalajagcym wykry¢ nawet niewielkie,
nieistotne klinicznie uszkodzenie mie$nia sercowe-
go. Podobnie wysoka przydatno$¢ ¢Tnl w diagno-
styce okolooperacyjnego niedokrwienia miokar-
dium u pacjentow po zabiegach z zastosowaniem
krazenia pozaustrojowego stwierdzili Zembala
1wsp. [3], przy czym najwieksze zmiany omawianego
parametru obserwowali w 24. godzinie po zakonczo-
nej procedurze. Ich zdaniem istotng warto$¢ diagno-
styczna ma rowniez drugi wzrost jej stezenia, wyste-
pujacy w 3. dobie po operacji. Mozna zatem uwazac,
Ze zmiany stezenia troponiny sercowej towarzyszg
pooperacyjnym zaburzeniom perfuzji i niedokrwieniu
miesnia sercowego, a takze moga by¢ wynikiem jego
niedostatecznej Srodoperacyjnej protekcji [10, 11].
Analizujac stopien uszkodzenia miokardium
W grupie pacjentow otrzymujacych cieply krwisty
lub zimny Kkrystaliczny roztwoér kardiopleginy w trak-
cie krazenia pozaustrojowego, Jacquet i wsp. [12] od-
notowali znamiennie mniejsza niewydolno§¢ serca
oraz nizsze stezenia cTnl w grupie pacjentow otrzy-
mujacych krwisty roztwor kardiopleginy. Warto
zwroci¢ uwage na fakt, ze wielu badaczy podkresla
korzystny wplyw krwistego roztworu kardiopleginy
na $rodoperacyjny metabolizm mie$nia sercowego,
a co sie z tym wiaze — lepsza jego ochrone [13, 14].
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Nie bez znaczenia wydaje sie takze sposob podawa-
nia kardiopleginy. W przeprowadzonych przez Brac-
kenbury’ego i wsp. [14] obserwacjach wykazano
istotnie mniejsze stezenie cTnT u pacjentéw, u kto6-
rych stosowano ciagla protekcje z zastosowaniem
cieplej krwistej kardiopleginy w poro6wnaniu ze ste-
zeniem c¢TnT odnotowanym w grupie chorych
otrzymujacych zimny roztwor metoda przerywana.
Na uwage zastuguje rowniez fakt, ze nie tylko ro-
dzaj kardiopleginy wplywa na stopien uszkodzenia
serca, lecz rowniez jego temperatura. Badajac
wplyw temperatury krwistego roztworu kardiople-
giny na stopien uszkodzenia mie$nia sercowego
u pacjento6w poddanych chirurgicznej rewaskulary-
zacji mie$nia sercowego w krazeniu pozaustrojo-
wym, de Paulis 1 wsp. [9] zaobserwowali bowiem
istotnie nizsze stezenia cTnl w grupie pacjentow,
u ktorych zastosowano cieply roztwor kardioplegi-
ny. Cytowani badacze podkreslaja jednak, ze w tej
grupie chorych przeprowadzono mniejsza liczbe ze-
spolen, czego wynikiem byl zarowno krotszy niz
W grupie z zastosowaniem zimnego roztworu kar-
diopleginy (4°C) czas zaklemowania aorty oraz
mniejsza objeto$¢ roztworu kardiopleginy. Obserwa-
cje te wydaja sie zatem potwierdzaé powszechnie
znany fakt niekorzystnego wplywu zaklemowania
aorty na metabolizm miokardium. Z tych tez powo-
dow wielu badaczy podkreSla zalety rewaskulary-
zacji na bijacym sercu bez uzycia krazenia poza-
ustrojowego (OPCAB, off pump coronary artery by-
pass) [5, 15]. Zdaniem Alwana i wsp. [5] oraz
Crecenzi 1 wsp. [15] zabiegi OPCAB powoduja
mniejszy wzrost stezenia ¢Tnl niz w przypadku
CABG, a wiec mniejsze uszkodzenie mie$nia ser-
cowego. Wymienieni badacze podkreslaja jednak, ze
u wszystkich pacjentoéw, u ktorych w badaniu EKG
stwierdzono charakterystyczne cechy MI, warto$ci
c¢Tnl w surowicy krwi byly znamiennie wyzsze.
Zdaniem Alwana 1 wsp. [5] na stezenie ¢cTnl w su-
rowicy krwi wplywa rowniez stosowane $rod- 1 po-
operacyjne leczenie. Analizujac zmiany pooperacyj-
ne stezenia troponiny I u pacjentéw po CABG, cy-
towani autorzy zanotowali znamiennie wyzsze
warto$ci badanego parametru w grupie os6b wyma-
gajacych kontrapulsacji wewnatrzaortalnej lub wle-
wu §rodkow inotropowych. Wazny moze by¢ fakt,
ze w tych przypadkach zabieg rewaskularyzacji
mie$nia sercowego przeprowadzono z zastosowa-
niem krazenia pozaustrojowego. Warto zatem pod-
kresli¢, ze istotng diagnostycznie wartoScia steze-
nia troponiny sercowej I u chorych, u ktorych prze-
prowadzono OPCAB, jest wzrost jej stezenia do
wartosci powyzej 4 ng/mlw 20. godzinie po zahiegu [15],
podczas gdy u chorych, u ktorych przeprowadzono

CABG, warto§¢ ta wynosi powyzej 8 ng/ml [16].
Z kolei Castro 1 wsp. [17] stwierdzili, ze stezenie
c¢Tnl powyzej 12 ng/ml wykazuje 90-procentows
czulo§¢ diagnostyczna. Trudno jest zatem jedno-
znacznie okresli¢ warto$ci diagnostyczne cTnl, bo-
wiem dynamika zmian jej stezenia bywa niekiedy
bardzo nasilona, zwlaszcza u pacjentow, ktorych
stan hemodynamiczny jest niestabilny. Zdaniem
Mair 1 wsp. [18] taka istotng klinicznie warto§cia
moze by¢ jednak stezenie cTnl mierzone bezpo-
Srednio po rozklemowaniu aorty. Wedtug badaczy
stezenie troponiny I w tym okresie wynoszace po-
wyzej 3,7 ng/ml z duzym prawdopodobienstwem
pozwala przewidzie¢ wystapienie PMI. Z kolei La-
socki i wsp. [10] sugeruja, ze warto$ci wieksze niz
13 ng/ml w 20. godzinie pooperacyjnej wiaza sie
z istotnie zwiekszong $miertelno$cig pooperacyjna,
ktora w przypadku stezenia cTnl rownego ok.
40 ng/ml wynosita 44% (wszystkie stezenia tropo-
niny mierzone wg tego samego testu diagnostycz-
nego). Rowniez Kim i wsp. [19] oraz Antman i wsp.
[20] uwazaja, ze zmiany stezenia omawianego pa-
rametru moga by¢ istotne rokowniczo. Analizujac
zmiany stezenia cTnl, Kim 1 wsp. [19] zaobserwo-
wali (podobnie jak Lasocki 1 wsp. [10]), ze wzrost
stezenia troponiny I korelowal z 6-miesieczng
SmiertelnoScia. Nalezy podkreslié, ze cytowani ba-
dacze zanotowali wzrost ¢cTnl zaréwno w pierwszej,
jak 1 w trzeciej dobie pooperacyjnej. Mozna zatem
przyjaé, ze zmiany stezenia cTnl maja nie tylko war-
tos$¢ diagnostyczna w rozpoznaniu PMI, lecz pozwa-
laja rowniez z duzym prawdopodobienstwem prze-
widzieé zgon pacjenta.

Warto zaznaczy¢, ze dynamika zmian stezenia
c¢Tnl w okresie pooperacyjnym zalezy nie tylko od
wielko$ci uszkodzenia mie$nia sercowego, lecz
roéwniez od plci chorego [19]. Oceniajac stezenie
wspomnianego parametru, Schwarzenberger i wsp.
[19] stwierdzili bowiem, ze stezenie cTnl w okre-
sie pooperacyjnym jest prawie 3-krotnie wieksze
u mezczyzn niz u kobiet. Jednocze$nie nalezy do-
daé, ze wymienieni autorzy [5, 10, 11, 16-18] nie
przeprowadzali osobnych obserwacji w grupie ko-
biet 1 w grupie mezczyzn, zatem dokiadne okre§le-
nie warto$ci diagnostycznej stezenia cTnl wymaga
przeprowadzenia dalszych badah uwzgledniajacych
miedzy innymi pteé pacjentow.

Nalezy omowié rowniez wplyw rozcienczenia
krwi na zmiany stezenia cTnl. Wielu badaczy pod-
kresla zalezno$¢ miedzy osmotycznym 1 onkotycz-
nym ci$nieniem plynow uzupelniajacych fozysko
naczyniowe a zmianami omawianego parametru
[20-22]. Moze sie przy tym wydawac, ze stosowa-
na standardowo w trakcie krazenia pozaustrojowe-
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go normowolemiczna hemodylucja istotnie wplywa
na stezenie c¢Tnl. Badajac wplyw hipertoniczno-
-hiperosmotycznych roztwor6w na stezenie tropo-
niny sercowej $win poddanych krazeniowo-odde-
chowej resuscytacji, Krieter i wsp. [23] zanotowali
istotne zmniejszenie warto$ci badanego parametru
w sytuacjach poresuscytacyjnej terapii tymi roztwo-
rami. Rowniez Bertsch 1 wsp. [24], analizujac ste-
zenia ¢Tnl u zwierzat leczonych roztworem 10-pro-
centowe] hydroksyetylowanej skrobi (HES, hydroxy
ethyl starch), stwierdzili spadek wartoSci badanego
parametru w poréwnaniu z warto$§cig odnotowang
u zwierzat, u ktérych zastosowano plyny fizjologicz-
ne. Z kolei Lagneau i wsp. [25] zaobserwowali za-
lezno§¢ pomiedzy stopniem normowolemicznej
hemodylucji uzyskanej za pomoca wlewu HES
a stezeniem cTnl. Ich zdaniem zalezno$¢ pomiedzy
HES a c¢Tnl zwieksza sie wraz ze wzrostem stop-
nia hemodylucji, istotnie wplywajac na stezenie tro-
poniny sercowej. Nie bez znaczenia wydaje sie za-
tem zar6wno stopien, jak i rodzaj Srodoperacyjne-
go rozcienczenia krwi. Nalezy zatem sadzic, ze
zastosowanie hipertoniczno-hiperosmotycznych
roztworoéw moze zmniejszac stezenie cTnl, a przez
to zaburza¢ warto$¢ diagnostyczna tego markera.
Ciekawym 1 wartym podkre$lenia zjawiskiem
jest rowniez redukcja stezenia cTn I we krwi, spo-
wodowany zastosowaniem heparyny. Co prawda do-
ktadnie nie okre§lono bezpoSredniego mechanizmu
dzialania heparyny na czasteczke cTn I, jednak zda-

Streszczenie
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niem Spetha 1 wsp. [22] jej obecno$é we krwi
w istotnym stopniu obniza stezenie cTnl, co moze
mie¢ znaczenie w diagnostyce PMI. Podobnie Stie-
gler 1 wsp. [26], porownujac stezenie cTnl oraz
c¢TnT w surowicy pacjentdw po ostrym epizodzie
wiencowym oraz po zabiegach chirurgicznej rewa-
skularyzacji mie$nia sercowego, stwierdzili istotnie
mniejsze stezenia tych markeroéw niedokrwienia
u pacjentow otrzymujacych heparyne. Ich zdaniem
roznica ta wynosita ok. 20%, co moglo istotnie
utrudnié rozpoznanie PMI. Dlatego autorzy ci nie
zalecaja wykorzystywania wytacznie cTnl oraz
c¢TnT w diagnostyce ostrego niedokrwienia u oso6b,
u ktorych zastosowano duze dawki heparyny. Od-
miennego zdania sa Cerutti 1 wsp. [27], ktorzy ba-
dajac stezenie c¢Tnl w surowicy heparynizowane;j
1 nieheparynizowanej os6b z ostrymi epizodami
wieficowymi, nie stwierdzili istotnych roéznic.
Cytowani badacze podkres$laja jednak, ze stosowa-
ne dawki heparyny byly niewielkie, co mogto byc
przyczyna braku zmian stezenia troponiny. Nalezy
podkresli¢, ze Stiegler 1 wsp. [26] odnotowali
zmniejszenie stezenia troponiny we krwi u pacjentow,
u ktérych stezenie heparyny wynosito 15 IU/ml.
Podsumowujac, mozna stwierdzic, ze troponina I
jest jednym z najbardziej czulych i swoistych mar-
kerow okolooperacyjnego niedokrwienia mie$nia
sercowego. Jednak nalezy pamietaé, ze jej zmiany
zaleza nie tylko od samego uszkodzenia, lecz row-
niez wiaza sie z leczeniem stosowanym po operacji.

Oceng zmian stezenmia troponiny I (cTnl) we krwi pacjentow po zabiegach pomostowania
aortalno-wiencowego obecnie uznaje si¢ za standardowq procedure w diagnostyce okoloopera-
cyjnego uszkodzenia migsnia sercowego. Swoistosc¢ cTnl sprawia, ze wskaznik ten uwaza sie
za bardzo czuly 1 specyficzny marker w rozpoznaniu zawalu okolooperacyjnego, a takze nawet
niewielkiego uszkodzenia miokardium.

Niedokrwienie miesnia sercowego w okresie okolooperacyjnym moze byc wynikiem zamknie-
cia pomostowanego naczynia lub tetnicy wiencowej, na ktorej nie przeprowadzono zabiegu
pomostowania. Moze byc ono rowniez wynikiem niedostatecznej protekcji miesnia sercowego,
hipotermii czy tez przediuzonego czasu zaklemowania aorty. Okreslenie referencyjnych warto-
sci parametrow biochemicznych w diagnostyce omawianej patologii jest przy tym niezmiernie
wazne 1 umozliwia wczesne rozpoznanie ostrego niedokrwienia miokardium.

Zlozona procedura krgzenia pozaustrojowego, a zwlaszcza stosowana standardowo normowo-
lemiczna hemodylucja oraz srodoperacyjna hipotermia mogq wplywac na zmiany stezenia
cTnl, a przez to zmieniac jej wartosc diagnostyczng. Dlatego tez cTnl nie moze by¢ uwazana za
jedyny marker niedokrwienia, chociaz jej podwyzszone stezenie pozwala potwierdzic lub wy-
kluczyc okolooperacyine uszkodzenie miesnia sercowego. (Folia Cardiol. 2005; 12: 538-542)

pomostowanie aortalno-wiencowe, niedokrwienie mie$nia sercowego,
zawal okolooperacyjny, kardioplegia, troponiny sercowe
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