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CUVANT INAINTE

Existena cotidian, cumulul factorilor de risc, creerea inciderei
patologiei metabolicei diverse provoci crescande la care trebuiefacem
fa au crescut mult incidea bolii coronariene, accidentelor acutenor ii
subite.

Spectrul moii subite a mobilizat lumea medicaln identificarea
unor metode de predie a aritmiilor amenintoare de via. Metodele de
identificare i stratificare a riscului T dovedesc eficacitatea in sura n
care se pot efectuaar, sunt anodinei repetitive.

O astfel de metodeste amplificarea mediaseriat a semnalului pe
traseul electric de suprafa— adic o electrocardiogrammai sofisticat, cu
durat ceva mai lung de inregistrarei necesitand un electrocardiograf cu
aceast funcie de medierei amplificare, pacientul comportandu-se Trts

i la o electrocardiogramobi nuit . Aparatul genereazun vector ale qui

caracteristici sunt analizate. Infornaase refer la alterarea depolariai

miocardice capabile sgenereze condi pentru aritmii amenintoare de
via

Demersul prezentat in & dumneavoastr dorete s explice
mecanismul acestor potale i valoarea lor prognosti¢ dorind s ajute
colegii cu interes in domeniul aritmologiei clinice Tm elegerea
comportamentului aritmic in ventriculul patologic vulaket.

Autoarea nu are desigur pretende a rezolva o problematat de
spinoas, dar incearcs ofere o perspectivmai aprofundatunei explorri
care se dovedte extrem de util Tn ce msur acest demers va fi unul
folositor, colegii care m vor onora consultdnd acest volum vor putea s
decid .

Viviana Ivan



CONSIDERA II TEORETICE | SCURT ISTORIC

Bolile cardiovascularei in special cardiopatia ischemiceprezint
0 problem major de sn tate prin numrul mare de bolnavi afecta i
implicaiile deosebite inclusiv socio-economice pe care le aege. Din
acest motivi metodele de diagnostic de apreciere prognosti@au suscitat
un interes aparte in randul medicilor, fiziologiloizidienilor. Tn 1903,
Einthoven evidema pentru prima dat activitatea electric a inimii fiind
r spltit mai tarziu cu Premiul Nobel. De atunci inregiste electro-
cardiografice i dovedesc utilitatea in toate etapele de diagnostiagnhexit,
apreciere funanal 1 prognostic a unui bolnav coronarian. Pentru
confortul bolnavului, acuratea diagnostica i utilizarea eficient a
resurselor, se impune Tinstilizarea unor explori noninvazive, ieftine,
reproductibile care sa ofere prompt inforinaln ultimele 3 decenii,
importana inregistrrii activit ii electrice cardiace in procesul diagnostic a
crescut considerabil, conducand la imburrea evalurii diagnostice i
prognostice a aritmiilor cardiace.

Spectrul moti subite ce planeazasupra covaitoarei majorit i a
bolnavilor coronarieni a determinat mobilizarea cetoelor in direcia
punerii la punct a unor tehnici de evaluare a activiélectrice a cordului
mai puin invazive i cu rat de reproductibilitate mai mare. O asemenea
achiziie o reprezint inregistrarea amplificat mediaad semnalului electric,
a a-numita signal averaged ECG. Acedshnic ofer posibilitatea inregis-
tr rii potenialelor ventriculare tardive ce reflecheomogenitate miocar-
dic , neomogenitate ce s-a dovedit a reprezenta suportopditnlogic al
reintr rii deci un factor de predie al apariei aritmiilor ventriculare
maligne. Alterarea proprieilor electrice la nivel tisular sau celular intr-un
anumit teritoriu ar putea fi evideate prin inregistrarea semnalului electric
de la respectivul nivel. Aceasta Tnar presupune urmrea exact a unui
semnal de micamplitudine care insar trebui ,mrit” pentru a fi vizualizat.
Odat cu ,m rirea” lui ins s-ar ,mri” i semnalele din jur care ar trebui
eliminate —respectiv filtrate pentru a se separa zgomotdedenalul de
interes. Semnalul interesant ar trebui sa fie rapetieci sa reflecte o
anomalie electrica ,stabila” la nivelul zonei afectate

Electrocardiografia amplificat i mediat a aprut i s-a impus
datorit urm toarelor considerente de ordin praétic:

a) permite achizionarea unor date de electrofiziologie accesibile
pan nu demult numai invaziv,



b) dep e te cea mai mare limita studiilor de electrofiziologie prin
cateterism cardiac- imposibilitatea unor studii repedjtsecvernale,

c) este complet atraumatjc confortul pacienlor fiind perfect
asigurat

d) aceast tehnic Tmpreun cu alte teste neinvazive permit
stratificarea in funde de riscul aritmogen a bolnavilor coronarieni,

e) 1 nu in ultimul rand, avand in vedere raportul cost-eficidn
domeniul snt i, este o metod mult mai ieftin decat cateterizarea
permiand Tn acela timp o selede a pacienlor.

in acest mod, o largcategorie de bolnavi beneficiade o investi-
gare profund i o serie de metode terapeutice cu impact dramatic asupra
supravieuirii pot fi evaluate din punct de vedere al eficerin mod repetat,
rapid i ieftin.

Electrocardiografia amplificat i mediat a fost iniial folosit
pentru determinarea pot&lelor din sistemul Hiss-Purkinje, potele de
mic amplitudine care se inregistrau in [parea izoelectric a segmentului
PR1%12) n anii 70, creterea interesului pentru aritmiile ventriculare
electrogeneza lor a determinat evaluarea cu iatea potenalelor
Tnregistrate dup complexul QRS. Acestea au fost determinate in zona de
infarct i in vecin tate prin electrozi plasadirect epicardic. Inregistrarea
acestor poterale la suprafa corpului, prin tehnici de amplificarel
mediere a fost prima datealizat pe un model canin la care s-a reprodus un
infarct miocardic acut prin ligatura descendentei ardeéts14*°) Prima
raportare a potemalelor tardive la om a fost realizatle Uther i colab., iar
n 1980 Rozanski foloste electrocardiografia mediapentru cuantificarea
potenialelor tardive inaintei dup anevrismectomie, intr-un studiu privind
tahicardia ventricularasociat anevrismului ventriculului stang. Simson a
fost primul care a demonstrat intr-un studiu clinic, r@léntre potenalele
tardive i tahicardia ventriculaf®®5%),

Aprecierea valorii unui test clinic este date capacitatea acelui test
de a prevedea corect un eveniment bine stabilit intr-o ianyapulaie
urm rit intr-un interval rezonabil de timp. Nu de ipe ori un test i dove-
dete iniial utilitatea in studii retrospective, posteveniment. Omesea
modalitate de implementare a avuinregistrarea amplificat i mediat .

fn 1981, Michael Simson a publicat pentru prima dat studiu
privind utilizarea electrocardiografiei amplificati mediat ca metod
fezabil i neinvaziv, pentru identificarea paciglor cu infarct miocardic
acut cu risc de tahicardie ventricul@®. In 1982, Breithardt conduce un
studiu privind relaa dintre potenalele tardive, prezea bolii coronarienei
a anomaliilor de cineticparietal. Acest studiu a fost primul care a atras



atenia c potenialele tardive nu se deceleain absera unei boli cardiace
structural€*5?. Prezera potenalelor tardive i durata lor au fost
semnificativ. mai mari la pacien cu istoric pozitiv de tahicardie
ventricular susinut . Un alt fapt important subliniat de acest studiu a fost
relaia intre prezem potenalelor tardive i a disfunciei ventriculare stangi.
De i de atunci incolo, diferite studii prospective autalr o corelae slab
intre funcia ventriculului stang i potenialele tardive, acest prim studiu
clinic are meritul de a sublinia valoarea prognoséigparametrilor olnu i
prin amplificare i mediere la un grup de popucu risc inalt#87:104.10%)
Au fost efectuate numeroase studii prospective asupra jadeéor tardive
in infarct miocardic acut, pentru a determina riscul apariahicardiei
ventriculare sugute i a morii subite. Dei aceste studii diferin ceea ce
prive te condiiile de includere a pacidtor, precum i uneori in ceea ce
prive te modalitatea de inregistrare folositotui ele sunt remarcabil de
uniforme in concluzii: paciem cu infarcte mari au o inciden mai mare a
potenialelor tardive i cu cat acestea au o durat o inciden mai mare,
pacienii au un risc crescut de a dezvolta tahicardie ventricuteonomorf
susinut 69616465 Toty i, In ceea ce privée aparia fibrila iei ventriculare,
corelaia cu potenalele tardive este mai slabTot Breithardt este cel care
subliniaz primul Tn 1983 valoarea prognostimdependenta potenalelor
tardive la paciefii cu infarct miocardic acit*5?)

Aceste observa subliniaz faptul ¢ inregistrarea amplificat i
mediat a parametrilor vectorului magnitudine ajua identificarea acelor
pacieni cu funcie ventricular stang alterat sau cu aritmie ventricular
care prezint caracteristicile electrice tisulare de a dezvoltadntreine
aritmii ventriculare amenintoare de via. Pe de alt parte pentru inierea
I perpetuarea acestor aritmii severe sunt necesargaraltesever
ventricular i trigeri aritmogeni.

Lucrarea de fa 11 propune s explice valoarea prognostica
potenialelor tardive la bolnavi cu infarct miocardic, fadtocare pot
influena aceste poteale tardive, precumi utilitatea asocierii cu alte teste
neinvazive pentru corecta cuantificare a riscului.



NO IUNI DE ELECTROFIZIOLOGIE NORMAL
Sistemul normal de generarei conducere a impulsurilor

Nodul sinusal

Este o structurde 10-20 mm lungimei 2-3 mm | ime, situat la
jonciunea intre vena cavi atriul drept la mai pun de 1 mm subepicardic,
vascularizat in 55-60% din cazuri de coronara dreapframura
circumflex ), iar in restul de coronara stingConine celule nodale propriu-
zise - P, situate central, celule de tramzi T i celule atriale musculare.
Inervarea se face predominant cu fibre adrenergice, stieulasupra
automatismului conduceriii colinergice, in mai mic m sur. Exist la
nivelul nodului sinusal, o multitudine de centri de formanenpulsului, dar
mecanismul exact al formi acestuia, cai ie irea din nod rméan neclare.

Funcional, nodul sinusal este pacemakerul dominant avand
automatismul cel mai ridicat. In cazul sufeeinnodului sinusal, impulsul
electric se genereain structuri inferioare.

Conducerea internodal i interatrial

Tracturile internodale, ce conecteazodul sinusal cu nodul AV,
sunt in prezent concepute nu ca structuri anatomice desttnca zone de
conducere preferemal , de-a lungul fasciculelor musculare, mai ales de-a
lungul “crista terminalis” i versantului anterior al fosetei ovale. Conducerea
preferenial se datoreazpropriet ilor anizotropice ale fibrelor musculare
atriale i orient rii lor. Conexiunile ntre fasciculele paralele sustativ
rare, astfel Thcat miocardul are proprietde conducere superioare de-a
lungul axului longitudinal fa de cel transversal, ceea ce constituie suportul
conducerii prefererale atriale — anizotropie uniform Anizotropia
neuniform poate fi produsde separarea de fascicule pesut fioros ceea
ce poate produce decuplarea conducerii in fascicule invecinatee de
und multiple i diferene in ceea ce privie perioadele refractare. Aceast
situaie poate fi intalnit in ischemie sau dilatare atriadle cauze diverse
cand se modificraportul fibor muscular — esut fibros.



Nodul atrioventricular
Se gsete la varful triunghiului lui Koch, delimitat de vahseptal
a tricuspidei i tendonul lui Todaro, imediat anterior ostiumulunssului
coronar. Artera nodului atrioventricular are origiriaacoronara dreaptin
90% din cazuri. Intre ostiumul sinusului coronapor iunea posterioara
nodului AV exist mai muli ganglioni colinergici ai cror receptori
retronodali reaconeaz la ischemie prin declaarea reflexelor vagale.
Nodul AV poate fi divizat in mai multe pauni:
- zona cu celule de tranz
- zona central compact - nodul AV propriu zis
- partea penetranta nodului AV -fasciculul His nedivizat
De i nu este intotdeauna posibil delimit m propriet ile electrofizi-
ologice ale celulelor legat de aspectul lor histologi&raerea de conducere,
ca i stimularea prematurau loc in regiunea compact nodului AV. Cile
de conducere duale atrio-ventriculare au se pare codspoanatomic in
existena unor conexiuni atriale separate pentru calea rapaba lent.

Sistemul His-Purkinje

Fasciculul His are originea in partea inferioa& nodului AV,
poriunea nedivizat f cand parte din acestase prezint ca o structur de
aproximativ 15 mm lungime care penetreaprpul central fibrosi septul
membranos. In aceagporiune, vascularizéa este asiguratatat de ramuri
din descendenta anterioarat i din descendenta posterioaceea ce o face
mai puin sensibil la hipoxie.

Ramurile fasciculului His incep la nivelul marginii supare a
septului muscular, imediat sub septul membranos. Clesmoura dreapt
continu nedivizat, in timp ce ramura stange divide fungonal in ramura
anterioar i posterioar. In multe situdi, ramura stangare o anatomie mai
complicat, uneori sub form de reea, dar, din considerente clinice
electrice, conceptul trifascicularmane valabil. Fasciculul His este singura
cale de conducere atrioventricular Ramura dreapt conecteaz cu
miocardul in dreptul mehiului papilar anterior, iar ramura stanig septul
interventricular, la nivelul meehilor papilari.

Fibrele Purkinje, cu care se termisistemul de conducere, se con-
stituie Tntr-o reea extins subendocardic, fiind absenin cele dou treimi
externe ale miocardului. R=mua este altuit din celule Purkinje, specifice.

Anatomia sistemului de conducere explgecvera de activare a
inimii. Semnalul electric se genereaza nivelul nodului sinusal, se
transmite prin miocardul de lucru atrial la nivelul nodwtrioventricular si
apoi pe calea nodului atrioventricular si aekei Hiss Purkinje la
musculatura ventricular
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NO IUNI DE ELECTROFIZIOLOGIE CELULAR

Potenialul de repaus

Sarcolema celulelor cardiace este o membrdmstratificat
fosfolipidic . Proteinele care o strat in totalitate constituie canale hidrofile
care permit accesul transmembranar al cationilanionilor. Canalele ionic
selective i pompele de ioni energodependente conduc la stabilirea unor
gradieni ionici transmembranari pentru potasiu sodiu ce determino
diferen de voltaj transmembranar arei valoare este de: -50/-60 mV
pentru celulele din nodul sinusal, -80/-90 mV pentru celuleial@, -60/-70
mV pentru cele din nodul AV, -90/-95 mV pentru celulele Purkir§@®/-90
mV pentru celulele musculaturii ventriculare. lonul jonadeterminant
pentru acest potaal este K. In timpul diastolei membrana celulaeste
permeabil pentru K i relativ impermeabil pentru Na;, pompa de Na-K
pompeaz Na" in afara celulei,i K* in untru in ritmul 3:2. Pompa trebuie
s funcioneze mairepede odatu creterea frecveri cardiace deoarece cu
fiecare sistol se pierde o miccantitate de Kdin celul iintr o cantitate
de N4d.

Potenialul de aciune

Faza "0"

Este faza de depolarizare rapideste rapid Tn atriu, fibrele
Purkinje, musculatura ventricularprodus prin intrarea rapid a Nd n
celul - se numesc structuri guspuns rapid in timp ce nodul sinoatrial
nodul AV posed o faz 0 mult mai lent ca "timp de accelena" i mai
redus in general ca amplitudine (fig. 1). Aceste structuritstm aceea
definite ca structuri cu spuns lenti aceasta se expligrin medierea cu un
curent lent de Ca intracelular. Aceste canale se deschide inchid mai
lent, r manand mai mult timp active. Recuperarea excitabilge face mai
tardiv, chiar dup ce diferera de potenal transmembranar a revenit la
normal rméane un timp de laten pan la recuperarea excitabiliti -
structura nu este potéal dependentci timp dependent in celulele cu rs-
puns rapid, activarea canalelor lente se produce dgpea a canalelor
rapide, jucand de obicei un rol secundar, cu posibilitaieeaa contribui
eventual la varful fazei 0.

Canalele lente sunt influexte in sensul creerii fluxului, de toate
drogurile care cresc AMP ciclic (stimulare a 3-recejoig inhibitori de
fosfodiesterazetc.). Canalele rapide sunt blocate de antiaritmidelelasa
I, ifoarte specific de tetrodotoxinin timp ce canalele lente sunt blocate
de verapamil, diltiazem, nifedipinunele metale.
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Fig. 1.1. (dup Braunwald) Poteiele de adune inregistrate la nivelul diferitelor
structuri ale inimii (sus); Tnregistrare ECG scalalectrogram hisian, ilustrand
secvera unui ciclu cardiac (jos). A-F poteslele de agune i dV/dt a fazei O.
Numerele indic (de la stdnga la dreapta) potalul diastolic maxim — mV,
amplitudinea poteralului de adune — mV-, durata potaalului de acune la o
repolarizare de 90% - mseci-Vmax al fazei 0. Poteralul de O este indicat de linia
orizontal marcat cu 0 Tn stinga sus la fiecare potehde acdune. A- nod
sinoatrial. B- miocard atrial. C- nod atrioventieu D- miocard ventricular. E-
fibre Purkinje. F- miocard ventricular uman ischamin dreapta SN- potealul
nodului sinusal, A- potemlul miocardului de lucru atrial, AVN — potaalul
nodului atrioventricular, PF — potéaul fibrelor Purkinje, V- poteralul
miocardului ventricular, HB — inregistrare hisiafl — derivaia .
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Faza 1 - repolarizare rapid

Membrana se repolarizearapid i tranzitor la aproape OmV prin
inactivarea canalelor de sodiu rapideactivarea unui curent de*Kspre
exterior. Au fost descri doi cureni spre exterior : unul prelungit unul de
scurt durat, care se suprapun peste curentul de calctue cinterior
moduland asfel amplitudinea fazei de platou.

Faza 2 - platou

Poate dura sute de milisecunde, conduatde membrana tuturor
ionilor este joas

Faza 3 - repolarizare

Repolarizarea se produce rapiceste datoratinactiv rii curentului
lent spre inuntru (ceea ce Tnseammai puine sarcini pozitive) i activ rii
curentului de K spre exterior.

Fazele 1-2 lipsesc in celulele cu conducere lent

Faza 4 - depolarizare diastolic

in condiii normale, poteralul de membranal celulelor miocardice
obi nuite r mane stabil In timpul diastolei. In celulelesutului conductor
acest lucru nu se intampki exist o depolarizare gradatcare, daccelula
nu este depolarizatextern, va duce la atingerea valorii de prag in mod
spontan. Rata de depolarizare in faza 4 decide ierarhésutul conductor
dotat cu automatism, cea mai mare avand-o in mod noraiil Sinusal,
care le depolarizeazpe celelalte ("overdrive supression”).

Exist un "factor de siguran’ - la fibrele cu conducere rapid/max
trebuie s scad pan la mai puin de jumtate ca sduc la scderea vitezei
de conducere. Acest factor este mult mai mic la fibcale spuns lent a
incat blocul sau Intarzierea apar mai reféde

Mecanismele responsabile pentru generarea aritmiilor pot fi
clasificate in general ca: anomalii de generare a imloilsanomalii de
conducere a impulsului mecanisme combinate. Este important de subliniat
¢ mijloacele diagnostice actuale nu permit intotdeaunardetarea unui
mecanism precis prin care o anume aritmie este detlain plus unele
aritmii pot fi declanate printr-un mecanismi intreinute prin altul. De
exemplu o depolarizare precoce ventriculaliatorat unei anomalii de
automatism poate precipita un episod de tahicardie igelatr ntreinut
prin reintrare.

13



ARITMII PRIN REINTRARE

Activarea prin reintrare este un mecanism aritmogem iaken
generarea tahicardiilor ventriculare. Mecanismul reiimtapare atunci cand
impulsul propagat nu se stinge odatl activarea completa miocardului ci
persist pentru a reexcita atriul sau ventriculul la stét perioadei refractare.
In mi carea circular de reintrare unda de activare intdleeun bloc
unidirecional i se propag pe o cale deviatinainte de a reexcitasutul,
proximal de blocul unidiremnal, dup expirarea perioadei refractare.

Pentru ca un circuit de reintrarese nchid sunt deci necesare:

1. o cale cu conducere rapid perioad refractar lung
2. 0 cale cu conducere lenti perioad refractar scurt
3. un bloc unidiredonal

In asemenea condiangajarea impulsului dirijat prin bloc pe calea
rapid , g sete la punctul terminus calea lerin afara perioadei refractare,
ceea ce permite activarea. Conducerea lpatcalea a doua este suficient de
lung pentru ca tractul cu conducere rapgd ias din perioada refractar i
s fie receptiv activrii, inchizandu-se in acest fel bucla reiniir

Exemplu clasic al reintrii 1l constituie cile accesorii reunite sub
denumirea de sindrom de preexcéa Calea accesorie este o cale cu
conducere rapid care Tmpreun cu nodul atrioventricular sau eaua
Purkinje constituie circuitul clasic al macroreimtit Un alt model al
reintr rii 1l constituie fibrele miocardului % tos alturi de cicatricea
postinfarct*15454647) 1n  care miocardul ® tos constituie un ram al
reintr rii iar miocardul ischemiat cu propriet electrofiziologice alterate
reprezint cealalt ramur.

Este important de mdanat ¢ prezema suportului anatomic al
reintr rii nu inseamn automat declamrea circuitului de reintrare deci a
aritmiei. Trebuie s aib loc o perturbare funional pentru iniierea
acesteia, punctul central fiind reprezentat de prazeblocului
unidirecional. Prin urmare circuitul de reintrare poate fidutat de agem
farmacologici sau poate fi intrerupt prin ablarea accesorii. Circuitul de
reintrare se poate im prin:

- maodific ri bru te ale geometriei cardiace,
conducere decrementalu stingerea propagi impulsului,
diferene regionale ale perioadelor refractare
diferene in conducere relativ la orientarea fibrelor

Toate aceste mecanisme potraa in cursul ischemiel necrozei
din infarctul miocardic acuti se pot consolida o datcu constituirea
cicatricei postinfar¢t®1°)
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Activitatea electric intr-un ciclu cardiac normal incepe in nodul
sinusal, se propagi se continu pan cand intregul miocard este activat.
Impulsul moare atunci cand fiecare celal fost activat i se gsete in
perioada refractar Aceasta este perioada refractabsolut cand impulsul
electric nu mai are unde propaga. Activitatea elecg&reia printr-un nou
impuls sinusal. Dactotui un grup de fibre nu a fost activat in timpul
progresiunii frontului de und i iese din perioada refractarecuperandut
excitabilitatea, la timp, inainte ca impulsul s sting, acest grup poate fi
activat i poate servi ca punte de legr reexcitand ariile care au recuperat
dup depolarizarea inal . Acest fenomen genereamintrare care poate fi
anatomic sau fundonal .

Reintrarea anatomic este definit de :

existena unui bloc unidireanal

recircularea impulsului la locul de origine

cuparea aritmiei prin intrerupereaic

A a cum am mai atat reintrarea presupune cele doci cu

propriet i electrice diferite alturi de blocul unidiregonal. Aritmia
determinat de reintrare anatomicare in general un aspect monomorf.
Pentru ca reintrarea de acest timpar este necesar ca durata conducerii pe
calea neblocats dep easc perioada refractara cii ini ial blocate.
Lungimea cii este fix i anatomic determinatastfel incat condile care
deprim viteza de conducera scurteaz perioada refractay favorizeaz
apariia reintr rii, in timp ce prelungirea perioadei refractarecre terea
vitezei de conducere pot masca circuitul opri declanarea aritmiei.
Asemenea circuite de reintrare au un interval excitalmtervalul de timp
intre sfaritul perioadei refractare unui ciclui inhceputul depolarizii
celuilalt, cand circuitul este excitabil. Stimularelactric in cursul acestei
perioade poate invada circuitul inirédnd aritmia sau o0 poate termina.
Pacingul rapid poate intiee aritmia, resetand-o continuu prin reintrare n
circuit i propagarea pe aceéaale cu a impulsului reintrant. Tn acest mod
cre te frecvera aritmiei pan la frecvena de pacing®.

Reintrarea func ional nu prezint granie anatomice decelabile
poate apare intre fibre vecine cu proprietlectrofiziologice modificate
determinate de diferem locale ale potemlului de aciune. Dispersia
excitabilit ii i a refractibilit ii ca i distribuia anizotrop a rezisterelor
intercelulare permit inierea reintrrii func ionale. Necesit un bloc
funcional. Allesie a fost printre primii care au demostcatdiferene in
durata perioadelor refractare pot genera bloc fonal dac un stimul
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prematur apare la locul cu perioadefractar scurt. Mai tarziu s-a
demonstrat dezvoltarea mirii circulare Tn jurul arcurilor de bloc de
conducere funnal n stratul epicardic care acopenfarctul miocardic
experimental in modelul canin, datoriinomogenit ilor spaiale ale
refractibilit ii. Blocul funcional este necesar atat pentrui@mea cat i
pentru perpetuarea aritnfiéit®)

Figura 1.2 aratgradieni de refractibilitate i relaia lor cu aparia
blocului funcional la un model canin la 4 zile de la ligatura arterei
descendente anterioare. Oqui cu cinci electrozi bipolari la distande 1
mm intre ei, a fost plasape suprafa epicardului la locul blocului indus de
b taia stimulat (S) perpendicular pe arcul blocului furenal. Se
Tnregistreaz 5 electrograme bipolare cu o distaintre ele de 1 mm (a-e).
Sunt figurate de asemenea valorile perioadelor refraetactive la fiecare
punct de recoltare. Asteriscul din cartografiai®lic locul stimulrii. In
timpul stimul rii S1 activarea are loc secvél intr-un interval de 12 ms cu
o vitez de conducere de 42 cm/s. In timpul stimiillS, conducerea la nivel
a-c are loc mai lent comparativ cy. 8locul de conducere se instaleaz
abrupt intre ci d. Punctele di e sunt activate 65 ms mai tarziu dere
frontul de und care circul in jurul unui capt al arcului blocului de
conducere n sensul acelor de ceasornic. Locul bloculucatelucere
coincide cu o creere abrupt de 35 ms in perioada refractafectiv intre
punctele cid.

Modelele de reintrare funonal sunt :

1.modelul circuitului dominant — reintrarea prin «leadimgle»
2.reintrare in modelul cifrei 8

3.modelul anizotropic

4.modelul reintrrii spirale
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Figura 1.2 Inomogenitatea sja a refractibilit ii (dup Simson) v. text

Modelul ,leading circle” este cel mai frecvent intalivt fibrila ia
atrial 49, Circuitul reintrant se propagin jurul unui centru fun@nal
refractar urmand o cale in lungul fibrelor cu perioeefractar mic i fiind
blocat unidiredonal de-a lungul fibrelor cu perioadefractar mai mare.
Zona central este activatde unde mici, centripete, convergente. Lungimea
circuitului este dat de cel mai mic circuit capabil sxcite esutul din jur
aflat in perioada refractarelativ . Modificarea acestor parametrii modific
circuitul i respectiv frecvem tahicardiei. Unde cu lungimi mici predispun
la fibrilaie. Durata perioadei refractare determilungimea ciclului i
frecvena tahicardiei, astfel incat drogurile care prelungescopéai
refractar f r a intarzia conducerea, incetinesc tahicardia. Cek szad
conducerea sunt eficiente in terminarea tahicardillomterval excitabil.
Circuitele mixte — destul de frecvente in corildi ischemice — anatomice
funcionale, nu mai respecticeste modele.

Reintrarea in 8 : circuitul consin fronturi de und orare i antiorare
care se propagin jurul a dou arcuri de bloc fun@wnal i care la un
moment dat se unesc intr-un front comun central careziepr cea mali
lent zon a circuitului.

Modelul anizotropic se datoreastructurii fibrelor cu concentrarea
jonciunilor cap la capi mai puin in poriunile laterale. Conducerea se
desf oar eliptic, viteza este mult mai mare in lungul fibrelorcake
perpendicular pe fibr
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Reintrarea spiraleste produsde circuite care se propagpiral i
poate fi stdaonar cand mrimea, forma i localizarea arcului spiral mane
nemodificat, migratorie cand arcul migreage la locul su de origine i
ancorat cand centrul migrator se ,ancoreamtr-un mic obstacol cum ar fi
un vas de sange. Se poate speculgprala staonar este responsabide
tahicardiile monomorfe, cea migratorie de cele caresdhimb conturul,
cum ar fi de exemplu torsada varfurilor,cea ancorat de tranzia intre
tahicardia polimorf i monomorf.

Tahicardiile prin reintrare
Tahicardiile ventriculare

Reintrarea este mecanismul aritmogen responsabil dendaea
mai multor aritmii supraventricularé ventriculare. Tn continuare ne vom
opri numai asupra celor ventriculare.

Tahicardia ventricular monomorf postinfarct miocardic acut
reprezint prototipul acestor aritmii, mecanismul ei de dedaa va fi
discutat in detalid®'%2149 Cele dou ci care permit reintrarea sunt
reprezentate de cicatricea de infarct sau zona demselaEut i miocardul
s ntosY. Neomogenitatea proprieor electrofiziologice genereaz
reintrare de tip anatomic cu interval excitabil. Paimvulnerabili fiind
perioada refractarla cele cu interval excitabil scuitviteza de conducere la
cele cu interval excitabil lung. Mai mult de jutate din pacien cu
tahicardie ventricularsimptomatic au cardiopatie ischemicu performan
sistolic redus, conducere ventriculadent , anevrism ventricular sau infarct
miocardic vechi. Spasmul coronarian poate antrena axigmiriculare severe
atat in perioada de ischemie accét i n timpul reperfuziei.

Alte tahicardii ventriculare care recunosc ca mecarggitmogen
reintrareai la care determinarea potelelor tardive a eviderat parametrii
patologici sunt :

Sindromul Brugada este caracterizat printr-o anomalieetge a
canalelor de sodiu, care determipierderea domului potealului de
aciune in epicardul drept ceea ce conduce la o dispersentaet a
repolarizrii, a perioadelor refractare, exprimairin supradenivelare ST in
derivaiile precordiale drepte, uneori ingo de bloc de ramurdreapt.
Mutaia genetic intereseaz gena SCN5A avand ca rezultat accelerarea
recuperrii canalului de sodiu sau apaa unui canal nefunmnal.
Antiaritmicele de clas | pot favoriza apara semnelor electrice
caracteristice putand fungna ca test de provocare.
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Displazia aritmogenic de ventricul drept Este o cardiomiopatie
familial caracterizat printr-o inlocuire cuesut fibro-grsos a miocardului
ventriculului drept i aritmii cu potenial malign cu originea in ventriculul
drept. Progresia bolii conduce la interesare ventriguktang in 50% din
cazuri. Inductibilitateai reproductibilitatea mare conduc la presupunerea ¢
reintrarea legat de modificrile structurale joac un rol important in
producerea aritmiilor. Boala este mai comun N-E Italiei cu motenire
autosomal dominant O form autozomal recesivcu fenotip extracardiac
exist n insula Naxos din Grecia. Pacignpot dezvolta tahicardie
ventricular cu aspect de bloc de ramwtang cu deviaie axial dreapt i
unde T inversate in derivide precordiale drepte. Poate apare insufi@en
ventricular dreapt sau dilatarea asimptomati@ ventriculului drept cu
vascularizae pulmonar normal . Histologic apare degeneresa@gr soas

i fibrogr soas a cardiomiocitelor. Tn ritm sinusal se nregistrehioc de
ramur dreapt major sau minori inversarea undelor T ingW 3(12:110.140)

Tahicardia ventricularcare survine la pacigroperai de tetralogie
Fallot apare ca urmare a reimir la nivelul cicatricei postoperatorii din
camera de ejeie a ventriculului dreptV.

Alte forme de tahicardie ventriculamprin reintrare pot apare in
cardiomiopatiile dilatativei hipertrofice, prolapsul de valvmitral precum

i idiopatic49),

Fibrila ia ventricular poate avea ca substrat reintrarea sau alterarea
automatismului sau o combii@intre cele doumecanismé&*”). Studii mai re-
cente au avansat ipoteza unui ,rotor mastabil, cu frecven inalt care s
reprezinte sursa fibrilei ventriculare, spre deosebire de mecanismul undelor
multiple a cror “spargere” constituie generareapropagarea aritmiéf®.
Aceast teorie are implica terapeutice, deoarece alida rotorului mam
rezolv aritmid'*1%6) Totui identificarea acestei surse aritmogene pune
probleme deosebite. Experimental s-a documentatoscilaile duratei
potenialului de adune pot determina formarea undelor de reintrare, iar
restituia electric i masa critic reprezint elemente cheie in declamnea
fibrila iei ventriculare. De asemenea un stimul deefim perioada vulnerabil
ventricular (poriunea final a pantei ascendente a undei Varful undei T pe
Tnregistrarea de suprafa determin un r spuns gradual care se propdg
nivelului celulelor vecine determinand urspuns ,totul sau nimic” care se
Tmpr tie peste tot cu excep locului de origine a stimulului unde cre
perioada refractay ap rand un bloc unidiremnal i reintrare. Exist o limit
inferioar a vulnerabilit ii electrice care poate declanfibrila ia ventricular i
o limit superioar a puterii stimulului vulnerabil care determiformarea unui
bloc bidirecional prin creterea pronumt a perioadei refractarej care
previne aparia fibrila iei ventricular&4®),
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POTEN IALELE TARDIVE

DEFINI IAPOTEN IALELOR TARDIVE

Potenialele tardive se definesc ca fiind unde cu amplitudine joias
frecven Tnalt ce apar in polunea terminal a complexului QRS, tgind
baza acestuid care se extind in segmentul 7%

inregistrrile experimentale ale potéalelor tardive au fost tute
ini ial pe caini cu infarct miocardic acut, documentandu-se hhaida i
mecanismul lor de apaig®164% Acestea se inregistreain zone cu
depolarizare intarziat i conducere lent se realizeaz in acest mod
condiiile pentru inchiderea unui circuit de reintrare. Studuléerioare
aprofundate au atat ¢ prezema potenalelor tardive reprezintexpresia la
suprafa a inomogenitilor miocardice, inomogeniti de depolarizare,
refractibilitate i conducere in diferite zoHe'12 Prezera acestei inomo-
genit i reprezint substratul morfopatologic al reintii. Inregistr rile
potenialelor tardive au permis deci separarea unor grupe dergau risc
de a dezvolta aritmii ventriculare maligne, aritmeé au ca mecanism
reintrare&13.24.26.27)

in funcie de modalitatea de inregistrariedefiniia potenialelor
tardive, prevalem semnalelor anormale a fost apreciat60-90% in timp
ce la subied normali, cu aceeatehnic de inregistrare, prevalena fost
0-7%.

Tehnica de inregistrare ce permite detectarea jmiedar tardive
poart denumirea de electrocardiografie de Tnalezoluie cu semnal
mediat. Parametrii ce trebuie determirsaint:

durata total a complexului QRS filtrat, nsurat in milisecunde. Aceasta
este in mod obnuit mai mare decat cea evaluatprin
electrocardiografia standard de suprafa

durata poiunii finale a complexului QRS cu amplitudine subn¥Q
parametru msurat in milisecundei care se noteazLAS iniialele
denumirii in limba englez: low amplitude signals.

amplitudinea medie Tn microvola semnalelor in ultimele 40 ms ale
complexului QRS filtrat. Acest parametru este aprecetrd cina
medie ptratic a amplitudinii semnalului in ultimele 40 ms (RMS

Standardizarea definirii potemlelor tardive a fost aprobatde
European Society of Cardiology, American Heart Asstian i American
College of Cardiology. Raportul a fost publicat concontiten Journal of
American College of Cardiology, European Heart Journ@lirculation in
aprilie 1991
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Prin definiie potenialele tardive reflect inomogenit i miocardice
ce pot determina aritmii prin reintrare iar prezeror este dictat de
urm torii parametrii:

1. valoarea complexului QRS filtrat mai mare de 114lanb rbai i 104
ms la femei.

2. durata potemalelor de joas amplitudine mai mare de 38 ms, adic
poriunea terminal a complexului QRS méane sub 4@ mai mult de
38 ms.

3. RM&y mai mic de 20V, adic in ultimele 40 ms a complexului QRS
semnalul rmane sub 2@v.

Fig. 1.3. ilustreazun vector magnitudine normal, afut prin medierea
a 200 de complexe QRS, la un nivel de zgomot b\?,

Fig. 1.3 Vector magnitudine normal

Parametrul cel mai sensibil in evaluarea predepotenialelor
tardive este apreciat a fi durata QR82%2% Corelarea duratei QRS cu
RMS4 are cea mai mare valoare de pradic Aceast apreciere este
valabil pentru bolnavi fr tulbur ri de conducere intraventriculare. La
acetia din urm durata complexului QRS este crescdatorit defectului
major de conducera nu reprezint inomogenit i de depolarizare. A& cum
o recomand diverse studii la bolnavii cu tulbui de conducere
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intraventriculare prezea potenalelor tardive este datde valoarea pat-
ologic a celorlali doi parametrii: LAS i RMS40. Exist studii ce avanseaz
valoarea de 160 ms ca limita normalului duratei complex@RS la
bolnavi cu tulburare de conducere intraventricul#ar aceastvaloare nu a
intrat in standardizarea acceptat de aceea nici noi nu am folosit-o pe
parcursul lucrrii.

Pentru a intregii definirea pot@lelor tardive este necesano
precizare de termeni. Pot&tele tardive au mai fost denumite : activitate
ventricular intarziat, activitate ventricular tardiv dar i postpotenale.
Acest ultim termen este cel ce prete& confuzii. Postpoteralele au fost
denumite cu ani in urmacele potemle aprute in faza de repolarizare
precoce sau tardiva curbei potemalului transmembranar. Aceste potate
sunt responsabile de activitatea de trigger reprezentand dificace
transmembranarcelular . Potenialele tardive reprezint o depolarizare
ntarziat reflectand o activitateegional perturbat antrenand deci un grup
de fibre miocardicei nu o modificare celular

MECANISMUL FORM RII POTEN |ALELOR TARDIVE

in condiii normale, a unui miocard nonischemic, depolarizara s
produce sincron 1in teritoriu iar slaba rezistemlectric a discurilor
intercalare confermiocardului un aspect funonal sinciial. De i constituit
din elemente celulare distincte, miocardul prezextontinuitate funanal
Tn cadrul creia activarea electricparcurge constant un drum complex dar
precis. Alterareaesutului miocardic atrage dugine modificri in activare
traduse prin intarziere, deprimare, blocare a adtivi a conducerii
impulsului.

Modelele experimentale realizate pe caini au permis evwaea
potenialelor tardive ca zone de depolarizare intarzipe ritm stimulat dar

I In timpul inregistrrii Tn ritm sinusal. Plasarea unor electrozi bipolari
epicardici dup ligatura arterei coronare descendente anterioare doeume
teaz prezema unor depolarizi intarziate la nivelul zonei de infarct in
zona din imediata apropiét8. in acest mod omogenitatea de depolarizare
dispare Isand loc unor zone cu depolarizare tardraduse la suprafaprin
inregistrarea unei activi electrice de mic amplitudine la sfartul
complexului QRS

Figura 1.4 ilustreazpoteniale bipolare epicardice inregistrate in 62
de puncte la apte zile de la ligatura arterei coronare la caine.
Electrogramele marcate cu un asterisc sunt patertardive deoarece apar
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dup poriunea terminal a complexului QRS de baz Acestea sunt
reproductibile, apar cu o intarziere constdatfiecare depolarizare in zona
respectiv, se observla 12 electrograme din 62, incidenla care sunt
semnificative i se vor putea determina in inregistrde suprafa. Masa
miocardic care sufer o depolarizare tardivdevine critic i poate oferi
substrat reintrrii.

Figura 1.5 evidemz poteniale tardive la nivelul zonei infarctate
dup ligatura arterei descendente anterioare. Electrozduliegere au fost
plasai tot epicardic, iar ventriculul a fost stimulat cu edven de 150
b t i/min, ritm de baz (S1), generandu-se apoi 2 extrastimuli (8Sg). Tn
timpul stimul rii de baz S nu s-au inregistrat intarzieri in depolarizare —
complexele de activare ventriculdigureaz toate in perimetrul gri, atand
0 depolarizare sincron Stimulul extrasistolic £ determin intarzierea
depolarizrii la nivelul electrogramelor 48 la 31, iar stimuly &centueaz
aceast intarziere panla nivelul 44 la 30. Aceastdepolarizare intarziat
este responsabide declamarea reintrrii V1 deoarece unda de depolarizare
intarziat g sete esutul miocardic in afara perioadei refractareil
activeaz. In acest tip de model experimental reintrarea stzeea la
nivelul unei poruni de epicard fun@nal care acoperzona de infarct
anteroseptal ; depolarizarea intarzate loc la nivelul zonei de infaratnu
n esutul normal (electrogramele 26, 27, 15 sunt normale).traea
declanat de poteriale tardive este susut experimentali prin faptul c
crioablaia aplicat in aceste zone critice abale potenalele tardive i
Tmpiedic reaparia aritmief*®.
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Fig.1.4 Poternale epicardice bipolare nregistrate la caine la 7 ddda ligatura
coronarei descendente anterioare. Electrogramele mammateasterisc sunt
poteniale tardive. (Dup Rahul Mehra - Pathophysiology of late potentials)
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Fig. 1.5 Electrograme bipolare inregistrate in cursul stinndn VD la céine la 5
zile de la un infarct miocardic experimental prin ligatuarterei descendente
anterioare. Se observpoteniale tardive — complexe ventriculare Tintarziate
inregistrate in afara zonei gri — dupxtrastimulii S i Sz precum i in timpul
reintr rii V1, V2, Vs. . (Dup Rahul Mehra - Pathophysiology of late potentials)

Potenialele tardive se observi in ritm sinusal. Ocluzia coronarian
acut sau subacut genereaz Iintarzieri semnificative in activarea
ventricular in zonele ischemice, precumfenomene Wenckebach care pot
determina reintrare spontanConducerea este prelungitle la btaie la
b taie pan cand intarzierea de conducere depe perioada refractarcu
declanarea reintrrii. Figura 1.6 ilustreazun asemenea exemplu in care
modelul excitrii variaz de la btaie la btaie. In aceste cazuri expresia
electric la suprafa poate varia. Electrograma 24 evidaa un bloc 2 :1,
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cu excepa electrogramelor 11, 12, 25, 33, 34 restul preziariaii
semnificative in morfologiei durat . Inregistrrile au fost efectuate la caine
n timpul unei tahicardii sinusale la 24 de ore de la ligataranarei.

\/’_—V’—/\
W‘ ::
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Fig. 1.6 Electrograme epicardice la 24 de ore de lauligatoronarei la un céine in
tahicardie sinusal Electrograma 24 evidaaz bloc 2 :1. Celelalte electro-
cardiograme cu excep 11, 12, 25, 24, 33 34 prezint variaii morfologice i de
sincronizare . (DupRahul Mehra - Pathophysiology of late potentials).

Conducerea intirziat care se manifestca potenal tardiv se
datoreaz urm torilor factori:

- sc derea vitezei de conducereCartografierea activii documenteaz
faptul ¢ Tn zonele de miocard ischemic sau compromis scadeavite
conducere. Aceasta se datoreax derii propriet ilor membranare

i/sau_conducerii anizotrope.

cre terea lungimii ¢ ii de conducere Ca urmare a ischemiei, calea de
conducere devine tortuoas datorit blocurilor anatomice sau
funcionale.

in timpul perioadei de ischemie acutropriet ile membranare ale
celulelor miocardice sunt semnificativ deprinif® Astfel potenalul
membranar de repaus, amplitudinea fazeidurata potenalului de aciune
sunt mult sczute. Scderea vitezei de conducere se coreleaz scderea
potenialului de repausi cu sc derea amplitudinii fazei O.
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In mod normal fibrele musculare miocardice sunt uniforrstrans
legate paralel intre ele astfel incat viteza de conduceedepaprin fibre
este mai mare decéat cea perpendiculpe fibre permand activarea
ventricular rapid care se incheie la sfaul complexului QRS. In timpul
ischemiei acute aceasstructur se modific; fibrele r man paralele dar
ntre ele se interpune edeim esut conjunctiv astfel incit raportul elemente
musculare / nemusculare scade rezultdnd o struatizotrop neuniform
care are o vitezde conducere seut 149),

Constituirea, datorit ischemiei, a blocurilor anatomice sau
funcionale se coreleazcu accentuarea dispersiei refractibilit In faza
acut apar frecvent blocuri funionale: impulsul este condus in timpul
ciclului lung dar un stimul precoce este blé¢a

in figura 1.7 este ilustrat un asemenea bloc fanal. Stimulul $
este condus normal in timp cetda prematur S este conduspan la
limita zonei de infarct apoi este blocatStimulul S are o morfologie
normal la toate nivelele A, B, C. intre po A i poziiile B i C apar cu
prilejul stimulului S un bloc fundonal i poteniale fragmentate. La nivelul
B prima deflexiune este electrotonid coincide cu activarea la nivelul A;
activarea propriu-zis corespunde celei de-a doua deflexiumi este
Tnregistrat la 140ms. La nivelul C intarzierea estemai mare, activarea
ap rand la 160ms, precedale o deflexiune electrotonic
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Fig.1.7 Schema activii i electrograme selective dugtimulul extrasistolic & $
este condus normal, in schimb dugtimularea % apare un bloc funional la
nivelul B i C. Dup activarea regiunii proximale a blocului se inregistreaz
poteniale electrotonice, marcate prin gei, urmate de depolarizi tardive
deoarece impulsul trebuie g | toreasc de-a lungul arcului blocului funional.
(Dup Gomes)
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Prin urmare, n infarctul miocardic acut apar in zdeanfarct i la
grania acesteia intarzieri in depolarizare datorit
1. sc derii potenialului de repaus in zona ischemiat
2. sc derii amplitudinii fazei 0
3. apariiei edemului inflamator care modificonducerea anizotrop
4. creterii lungimii cii de conducere prin blocuri anatomice sau
funcionale

Mu chiul cardiac este anizotrop, adipropriet ile sale biofizice
variaz 1n funcie de direda in care sunt nsurate. Ventriculul normal este
uniform anizotrop. Viteza de conducere paralel cu fibta e®i mare decéat
perpendicular pe fibr Activarea normal se produce rapidi sincron,
expresia electric final fiind complexul QRS pe electrocardiografia de
suprafa . In intervalul imediat postinfarct fibreleiip streaz orientarea
paralel dar conducerea anizotropeste Tincetinit datorit edemului
inflamatof®:10:12)

Infarctul miocardic cronic antreneazmodific ri fa de situaa
acut 12161400 Astfel se constat inregistrarea unei activii electrice
fragmentate care este expresia unei microanatommnigieativ diferit de
cea a esutului normal. Spre deosebire de situacut unde principalul
element nonmuscular era edemul, infarctul cronic presupw@zem unei
mari cantit i de esut fibros intercalat printre fibrele miocardice aleor
conexiuni rman dificil de diferenat i a cror structur paralel este
modificat . De remarcat cproporia elementelor nonmusculare ajunge la
43% fa de 6,5% in structura miocardului normal19-20% la 5 zile
postinfarct miocardié**?. Tn acest mod conducerea impulsului este lent
atat prin modificarea geometriei locale ce deternaire terea lungimii cii
de conducere cat modificarea anizotropiei. De remarcat propriet ile
membranare joacun rol mai redus in acest caz ele tinzand spre valori
normale. Prezea blocurilor funcionale creaz deasemeni condi pentru
depolarizarea ntarziat i deci inregistrarea potealelor tardive. In cazul
infarctului cronic se percep mai rar fenomene Wenckekaclde infarctul
acut, reproductibilitatea depolaridor tardive fiind la fiecare Haie.

Electrogramele framnate se inregistreain vecintatea zonelor cu
conducere lent iar activarea persispe durata acestora.

Figura 1.8 arat electrograme epicardice inregistrate la diferite
intervale de timp dupligatura coronarei. Se obserpoteniale fragmentate
incepand din a doua man postinfarct miocardic. Amplitudinea poten-
ialelor tardive este mai midn cazul infarctelor cicatrizate: se situe@atre
0,2mV i1mV la 2 spt mani, iar la 2 luni sunt mai mici de 0,2mV.
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Fig. 1.8 Electrograme bipolare inregistrate la diferiéervale post infarct
miocardic. A — inregistrare normalB i C — infarct la 5 zile, Di G — infarct la 2
s pt méani, E,F,1,J — infarct la 6 luni, H,K,L — 2 luni. Electragne fradonate :
C,DiGlaL..(Dup Gomes)

Principala diferen intre modelul animali Tnregistrrile clinice la
om, const in locul de culegere a pot@ielor tardive: inregistri bipolare
epicardice la animali Tnregistrri subendocardice la om. Tahicardiile
ventriculare ii au originea, cel mai frecvent, in aceste zone, ézecia
zonei cupeazaritmig*®,

Aceste modificri in depolarizarea miocardului ischemiat transform
masa miocardului intr-un adeat mozaic in care zone desut normal
alterneaz cu zone deesut intens sau moderat lezate. Astfel impulsul nu
mai poate urma drumul normal ci este deviat, blocattimcastfel Thcat
miocardul se situeazin perioada refractarin unele teritorii in timp ce, in
teritoriile Tnvecinate, conducerea este posidih aceste condi, stimulul
este obligat socoleasc teritoriul refractar i s activeze miocardul normal
din vecintate, ajungand pe parcursulusdin nou in teritoriul inial
refractar dar acum apt de activare. Stimulul avansesatrand in teritoriile
normale activate inal. Se realizeazin acest mod o buclde reintrare in
care stimulul se invarte cu o frecverrescut i preia activarea intregului
miocard ventricular constituindu-se astfel modeluliclas reintr rii ilustrat
n figura 1.9.
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indep rtarea substratului aritmic prin rezecmiocardului aboldae
potenialele tardive i nu mai permite inierea reintrrii 1 deci a
tahicardiilor ventriculare. Aceastobservae demostreaz semnificaia
patogenic a zonelor de activitate electridracionat pentru perpetuarea
tahicardiilor ventriculare demostrandu-se faptul potenialele tardive
inregistrate prin electrocardiografie mediaunt un marker neinvaziv al
substratului aritmogen. Trebuie precizat ins prezema unui substrat
aritmogen nu poate fi echivalatautomat cu apara unei aritmii de
reintrare, un rol important jucand factorii autonomi, zelhilibrele
electrolitice, ischemia insi precum i faptul bine cunoscut in aritmogenez
C un substrat aritmogen poatenane latent protejat de un bloc de intrare/
ie ire(12'28’14°.)

Obstrucia coronarian determin modific ri in structura miocardic
astfel incat se contureaa zon central de necroz, inconjurat de structuri
variabil afectate in care trecerea deelsutul necrozat la cels tos se face
treptat. Proprietile electrofiziologice ale unei astfel de structurriga |
ele.

Fig. 1.9 Modelul clasic al inelului d
reintrare.

A. Diagrama Mines

B. Mecanismul reintrrii printr-

o bucl fibr Purkinje (D) — miocard
ventricular. Braul A conduce
unidirecional.

C. Schema inierii mi c rii
circulare de reintrare, blocul un
direcional. Stimulul * va fi blocat
intr-o direcie datorit inomogenit ii
refractibilit ii, dar va fi condus in
continuare in cealalt direcie.
Mi carea circular se va inia dac
frontul de und reintors la locul
blocului gsete esutul in afarg
perioadei  refractare, perd@nd
impulsului s reintre neintrerupt.

Conducerea intarziat poate determina bradi sau tahiaritmie.
Bradicardie atunci cand impulsul este blogatste urmat de asisto$au de
un ritm lent de sgare, iar tahicardie atunci cand se dedam reintrarea.

30



Viteza de conducere a unui impulssuccesul conducerii sunt dependente
de propriet ile membranare:

eficiena stimulatorie a impulsului propagat, in directlaie

cu amplitudineai panta fazei O

excitabilitateaesutului Tn care impulsul este condus

geometria tisular

Depolarizarea diastolicreprezint o cauz de bloc la frecvere mici,

aa numitul bloc dependent de decelera explicat prin reducerea
amplitudinii potenalului de aciune i a excitabilit ii in intervale diastolice
lungi. Mai frecvent ing conducerea este blocala frecvene mari: bloc
dependent de tahicardie sau bloc de faizexplicat prin aceea @erioada
refractar dep e te durata ciclului tahicardiel, iaesutul se g e te inc in
perioada refractaratunci cand conform frecven ar trebui s poat fi
stimulat. Acest mecanism este responsabil de exemplblatarea sau
conducerea cu bloc de ramufuncional a unei unde P premature.
Conducerea decrementale refer la situaia n care proprietile fibrei se
schimb de-a lungul su, potenialul de aciune pierzandu+ eficacitatea de a
stimula fibra urmtoard!17:119:140)
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APLICA IILE CLINICE ALE POTEN IALELOR
TARDIVE

Grupul de experai Colegiului American de Cardiologie publi@n
ianuarie 1996 recomandle privind utilizarea clinic a electrocardiografiei
amplificate | mediate, precumi concluziile studiilor privind semnificea
prognostic a potenalelor tardivé?. Recomandile sunt reunite in tabelul
nr.l.1

Tabel 1.1 Recomandle Colegiului American de Cardiologie privind
utilizarea electrocardiografiei amplificatemediate

Valoare predictiv stabilit
- Evaluarea riscului de a dezvolta aritmie ventriculsuisinut la
pacieni cu infarct miocardic acut n ritm sinusalr f tulbur ri de
conducere intraventriculare (QRS 120ms).

Identificarea pacieffor cu boal coronarian i sincop
neexplicat cu risc de a dezvolta tahicardie ventriculausinut
inductibil

Valoare dovedit in practica clinic dar necesitin continuare studii
Stratificarea riscului de a dezvolta aritmie ventlac susinut
la pacien cu cardiomiopatie nonischemic
Evaluarea rezolvii chirurgicale a tahicardiei ventriculare

Valoare promi toare dar inc nedocumentat

- Detecia rejetului acut in transplantul cardiac
Evaluarea eficacitii terapeutice sau a efectelor proaritmice jale
medicaiei antiaritmice la paciencu aritmie ventricular
Evaluarea restabilirii farmacologice, mecanice sau djcale a
fluxului coronarian

F r indicaie
Stratificarea riscului de a dezvolta aritmie ventlac susinut
la pacien asimptomatici, fr boal cardiac detectabil

Infarctul miocardic acut reprezin@apariia unei zone de necroin
masa miocardic dat de obstruga unei artere coronare, obsthiacce
recunoate ca mecanism principal tromboza coronariarNecroza
miocardic are dou consecire majoré&-17:104.68
1. alterare hemodinamica c rei severitate depinde de intinderea zonei de

necroz. Obstruda arterei coronare stangi ce vascularizeperetele
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liber al ventriculului stang, paunea anterioar a septului, apexuli
peretele lateral Tn paunea anterioar are consecie hemodinamice
notabile determinand excluderea brutalunei mase contractile intinse.
Desigur conseciele hemodinamice depind de vechimea bolii
coronariene care pe de o parte favorizesgzariia circulaiei colaterale
protectoare i a precondion rii ischemice, iar pe de alt parte
presupune prezem unor zone afectate anterior. Coronara dreagte
r spunztoare de vasculariza peretelui inferior al ventriculului stang
a poriunii posterioare a septului, iar conseele hemodinamice ale
obstruciei vor fi mai puin dramatice. Excefe de la aceastrealitate
hemodinamic este interesarea ventriculului drept de asemeni &rbut
coronarei drepte, ce atrage dugine alterare hemodinamianportant
care reclamdiagnostic i atitudine terapeuticcorespunzoare.

2. alterare electric materializat prin tulburri de ritm i de conducere.
Asupra acestei de-a doua consexime vom opri mai indelung.

Obstrucia coronarian atrage modificri dramatice in structura
miocardic determinand apara zonei de necrozcentral, inconjurat de o
zon de grani 1n care trecerea de lasutul necrozat la cel s tos se face
treptat. Astfel apar alternande esut necrozat ce funeneaz ca o fereastr
electric, cu esut compromis cu propriet electrice modificatei cu esut
S n tos cu conexiuni normale sau nu in fueace apropierea sau defarea
de zona infarctizaf!®1%5117)  esutul compromis se define ca acea arie
miocardic in care amplitudinea semnalului electric recoltat 8% din
amplitudinea semnalului recoltat diesut sn tos?. Devine astfel clar cla
nivelul zonei de infarcti in imediata apropiere exisb populaie tisular
variat , grania esut sn tos-esut afectat nu este abruptr uneori semnale
patologice sunt inregistrate in zone de miocardtes prin definiie. Acest
mozaic tisular are conseoin electrice de cea mai mare
importan (439484950 Se contureazo afectare celularmembranar i una
tisular regional.

1. Afectarea celular vizeaz propriet ile electrice membranare. in
condiiile ischemiei acute potealul de repaus scade, scade viteza de
depolarizare respectiv amplitudinea fazei 0. Se moditiarata i
amplitudinea poteralului de aciung*14:104.117)

2. Afectarea tisular regional presupune apaid zonelor de conducere
lent , a celor de bloc anatomia funcional i a alterrii structurii
anizotropice miocardice. Acestea apar ca urmare a ddemilamator
ce determin sl birea conexiunilor intercalare, fibrele miocardice viabil
p strand iniial o structur organizat in pachete paralele uniforme.
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Ulterior esutul conjunctiv fibros se organizedn cicatricea miocardic
separand fibrele musculare de-a lungul axului longitudibal dou

s pt mini, cantitatea mare deesut conjunctiv distruge orientarea
paralel a fibrelor alterand i mai mult conducerea regionalAceste
modific ri anatomice ale zonei de infarct atrag alterde tip
fragmentare electric prin intarzieri regionale de depolarizare
conducere Tnregistrate prin mapping endocavitamediere de Tnalt
rezoluie la suprafa ca poteriale tardivé*4e:49:50.65)

Modificarea vitezei de conducere, a perioadei refraceg®nale i
apariia blocurilor anatomice sau fumenale favorizeaz mecanisme de
reintrare cu apaia tahicardiilor ventriculafé®'”. Circuitele de reintrare
necesit o arie de conducere lente permite recuperarea in timpeautului,
permiand n acela timp frontului de excitae s reintre. Au fost
identificate zone de conducere lera nivelul infarctului miocardic prin
mapping endocavitar cu stimulare electrigprogramat(®2-37:39.104.109)
Potenialele tardive se inregistreazirecvent la nivelul regiunilor cu
conducere lent Ablaia acestor zone sisteaapariia aritmiilor ceea ce
documenteaz fr dubiu mecanismul de reintrare al tahicardiilor
ventriculare postinfarct miocardic aff?% (bucla de macroreintrare fiind
reprezentatde zone deesut viabil i compromis).

Cicatricea de infarct miocardic reprezinin risc permanent de a
dezvolta aritmie ventriculay printr-un mecanism complexnu intotdeauna
perfect explicat intr-un anume caz dat, de intarae intre anomalia
electric fix i factori tranzitori: ischemie, ectopie ventriculaalter ri ale
balanei autonome, presiuni de umplere ventricdfd®*. De aceea studiile
clinice doresc evideirerea substratului aritmic, iar interven terapeutic
urm re te, pe lang reducerea apami acestui substrat, controlul factorilor
trigger de tip hemodinamic, ischemic, aritmic, autonocn,etare pot
favoriza aparia aritmiilor.

intr-unul din primele studii ale potéalelor tardive in infarct
miocardic acut, Simson demonstreaZezabilitatea Tinregistrii i
interpretrii electrocardiografiei amplificate i mediate la pacien
coronarieni i capacitatea acestor potate tardive de a identifica pacié@n
cu risc de tahicardie ventricul&®°. El a comparat 39 de pacieou infarct
miocardic i cu episoade spontane inductibile de tahicardie ventricular
susinut , cu 27 de paciencu infarct miocardic fr aritmie ventricular.
Pacienii cu tahicardie ventricularau prezentat durata complexului QRS
mai mare de 120ms voltajul in ultimile 40ms sub 25uV. Breithardt et al.
documenteaz faptul ¢ potenialele tardive nu pot fi decelate in absen
unei boli structurale miocardice, precum corelaia intre incidera
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potenialelor tardive i alterarea fundonal a ventriculului stand. Alte
studii nu au eviderat ins aceea corelaie intre potenale tardive i
disfuncia ventriculului stang.

Tot Breithardt demonstreaintr-un studiu prospectiv gotenialele
tardive au o inciden crescut la pacien cu infarcte mari, documentate
enzimatic, la paciencu tahicardie ventricularsimptomatic sau cu moarte
subit , precum i la pacieni cu infarcte miocardice inferioare. Pacief r
poteniale tardive au avut o incidensc zut a tahicardiei ventriculare (0%)
i @ morii subite (3,8%), spre deosebire de cei cu p@kntardive care au
avut o rat a tahicardiei ventriculare de 17%de 11% de moarte subit
Acest studiu a avut o perioadhic de urmrire 7,5 luni i a folosit tehnici
mai primitive de detectare, dar el a documentgpatenialele tardive sunt
decelabile in infarct miocardic, sunt dependente deikarah infarctului i
pot prevedea prima apaei a unei aritmii ventriculare amenitoare de
via sau a moii subite coronarierd®”. Kuchar et al. determinpoteniale
tardive la 165 de pacidrcu infarct miocardici ob ine o inciden de 41%.
Pacieni cu SAECG (ECG amplificat si mediat) anormal au preat
infarcte mai mari cu titru CPK MB mai marefrac ie de ejede mai mic.
Aritmii ventriculare s-au inregistrat la 8% din paciefiind de departe mai
frecvente la cei cu poteale tardive prezente. Supravieea fr un
eveniment aritmic a fost de 99% la un an la pagiénr poteniale tardive
i de numai 83% la cei cu potale tardive, diferen extrem de
semnificativ statistic. Electrocardiografia amplificati mediat a avut
senzitivitate bun i specificitate moderat dar valoarea prediei pozitive a
fost mic %), De i riscul unui eveniment aritmic a fost mult mai maae
pacienii cu poteniale tardive prezente, poi au dezvoltat efectiv
aritmie®®. Aceast valoare predictiv pozitiv depinde de frecvea
evenimentului in populea studiat. Dac trecem 1in revist datele din
literatur vizand grupe de paciercu inciden mare a aritmiilor constam
creterea valorii de predi@®” %11 Denniss et al. a studiat valoarea
prognostic a stimulrii ventriculare programatd a potenialelor tardive la
un grup de paciencu infarct miocardic necomplicat. Cea mai important
observae a fost corelaa dintre inductibilitatea tahicardiei ventricularerpri
stimulare programat i prezena potenalelor tardive. Pacien f r
poteniale tardive au avut o rak evenimentelor de numai 2% la 1 ad%
la 2 ani, comparativ cu cei cu potate tardive a aor rat a evenimentelor
a fost de 15% la 1 an 21% la 2ani. Prezea potenalelor tardive a fost
asociat cu creterea de 6 ori a riscului aritmiilor ventriculare gt i
nonfatale i de 4 ori a riscului de deces cardiac.
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Dinamica temporal a potenialelor tardive.

Alterarea proprietilor electrice ca urmare a ischemiei are loc in
primele ore postinfarct miocardic ceea ce permite isiegea precoce a
potenialelor tardivé®1%1320)  Dinamica fenomenelor ischemice i
modific rile structurale marcate fac ca aceste pdbtn tardive s aib
valoare predictivmic n primele ore postinfarét). Constituirea circuitelor
de reintrare are loc in primelapte zile postinfarct conform studiilor la om

i de aceea primele determinale potenalelor tardive se fac dupacest
intervaf®1%1l)  Reorganizarea ulterioar prin rezorbia edemului i
organizare fibroas cicatricial stabilizeaz fragmentarea electric iar
potenialele tardive determinate la 2pé mini de la debutul infarctului
miocardic, au cea mai mare Vvaloare predictiva aritmiilor
ventricularé910:1417.21.2%) n primele ase-doisprezece luni, in lipsa unei
reinfarctiz ri, exist o modificare a acestor pota@&ie in sensul reducerii
duratei QRS a creterii RMS40 cu normalizarea lor intr-un procent de 15-
30% din cazuri. Aceste modifid sunt legate de procesul de vindecare
remodelare a miocardului infarctizat-20.28.29.37.104.117)

Studiile experimentale pe céine autat c, in primele minute de la
instalarea ischemiei, se poate Tinregistra activitddetre intarziat i
fragmentat. Deoarece substratul cronic pentru aritmii ventriculaste
reprezentat de fibroz i alterarea arhitecturii miocardice, modificcare nu
se instaleaz cel puin céateva zile de la infarctul miocardic, anomaliile
precoce de conducere se datoreaanomaliilor electrice celulare
funcionale. Astfel, modificrile inregistrate precoce postinfarct nu reflect
aceeal fiziopatologie ca i cele inregistrate cateva zile mai tarziu. Cel mai
probabil pot indica o predispoie spre alteri structurale ulterioare,
responsabile pentru creearea mediului electrofiziologroaritmogen.
Alterarea cuplrii celulare miocardice precoce postinfarct poatdeveo tre
fiboroz 1n infarctul cicatricial. Ambele pot determina intareiele conducere
dar cu semnificée i evoluie ulterioar diferit . Tn plus, trebuieinut seama
de faptul c inregistrrile precoce pot fi influemate de alteri electrice
anterioare prezentului infarct, iar diferanintre aspectul recent cel
anterior al unui traseu amplificat mediat nu se poate efectua fa avea
termen de compara. De obicei inregistrarea amplificati mediat nu se
realizeaz de rutin i de aceea este mai mult decat improbabil caudem
avea un traseu anterior.

McGuire et al. au efectuat electrocardiografii amgdife i mediate
la un numr de 50 de pacienncu infarct miocardic acut in primele 10 zile. S-
a Tnregistrat o creéere progresiv a prevalerei pacienlor cu anomalii pe
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traseele amplificatel mediate, de la 32% in primele 24 de ore, la 52% in
ziua 7-10. Dezvoltarea potéalelor tardive Tn timpul spitalizii nu s-a
corelat cu nici o variabil clinic i mai ales cu nrimea infarctului.
Pacienii care au dezvoltat tahicardie ventriculasusinut pe perioada
spitaliz rii au avut, intr-o mai mare raur , parametrii potemalelor tardive
alterai. Totu i SAECG a fost inregistratia muli pacieni dup eveniment.
Kertes a gsit o inciden mic a potenalelor tardive precoce postinfarct
miocardic acut, inciden care nu s-a corelat cu fibrila ventricular
precoce. Ambele studii au cuprins un nummic de paciem i au vizat
evenimente aritmice diferite. Gomes nu a putut evidem corelae mai
puternic intre incidera potenalelor tardive n primele 3 zile postifarat
evenimente aritmi¢e!®. Un studiu mai mare efectuat de Hong et al. a
documentat c apariia fibrila iei ventriculare i a tahicardiei ventriculare
susinute in primele 48h de la debut, este strans ledat anomalii ale
vectorului magnitudine inregistrat la 5 zile postinfatofarctele mari au
fost asociate cu aritmiile ventriculare precoce, daz@na potenalelor
tardive a reprezentat un factor de risc independent. Dd, atfiémiile
ventriculare aprute precoce dupocluzia coronarianacut, se datoreaz
cre terii de automatismi nu ntarzierii in conducere care poate fi depistat
de inregistrarea amplificati mediat .

In concluzie, aceste studii documente@socierea intre aritmiile
ventriculare precoce postifarct anomaliile inregistrate prin SAECG, dar
aceast observae are o importan clinic limitat . Aritmiile ventriculare
precoce se dezvolfntr-un interval scurt de timp, uneori inainte de intezna

I este de mic relevan aspectul SAECG dupeveniment. De altfel, a
cum numeroase studii au documentat nu se inregistreaeretere a
mortalit ii tardive in condiile prezenei tahicardiei ventriculare precoce.

Cercetrile experimentale privind dinamica modifidor structurale
secundar ischemice studiile clinice au condus la concluzia momentul
cu maxim valoare predictiv pentru inregistrarea pot@lelor tardive este
intre 5 i 10 zile de la debutul infarctulé#®264) Evoluia ulterioar a
potenialelor tardive este legatde evoluia infarctului miocardic, de
remodelarei cicatrizaré®®343%141.1725e constato reducere a modificilor
parametrilor la un procent variabil de 15-30% din bolnavi.Héanet al. au
artat ¢ cu cat este mai mare gradul afectparametrilor vectorului
magnitudine, ansa dispariei potenialelor tardive este mai mic Exist o
modificare Tn timp a anomaliilor de conducere, a prafiinduratei QRS,
datorit  cicatriz rii, restabilirii conexiunilor intercalare, dispaei
ischemiei. Pe de altparte un nou infarct antreneaanodific ri ale
vectorului magnitudine.
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Acest comportament dinamic al potetelor tardive ridic nite
probleme, legate pe de o parte de evalprocesului ischemici respectiv
de vindecare, iar pe de alta, stalideindicaia inregistrrilor seriate de
Tnalt rezoluie.

Poteniale tardive noi nu mai apar in timpul evodi decéat in
prezena unui eveniment ischemic — in cazul nostru reinfaaota. Angina
rezidual nu determin apariia unor noi potemale tardive ci Tmpiedic
ameliorarea celor existente, care, dapnstatrile noastre, poate avea loc in
primii trei ani. Dup scurgerea acestui interval de timp, modificarea
parametrilor potemalelor tardive nu se mai produce. Prin urmare, am putea
considera incheiat procesul de remodelare. Acemsicluzie este fireasc
dac ne gandim c potenialele tardive relev alterri in depolarizare i
conducere — acestea apar la momentul ischemic, evolteazabil dac
acesta este gianit sau dacintinderea lui nu este mare, invers, se mem
dac masa miocardic interesat este mare, iar proprietle
electrofiziologice regionale sunt alterate. Nu am upubbiectiva un
tratament care screasc rata de normalizare a vectorului magnitudine, s
permit evoluia favorabil a potenalelor tardive dup mai mult de 3 ani de
prezen constant.

Putem prin urmare considera acest interval de timp ca fiinatalur
maxim de urmrire prin metodologia electrocardiografiei cu medieee d
semnal cu beneficiu practic. Un interval de timp maieraier informaii
redundantei ar presupune doar consum de timge resurse.

Ar intra in discuie in ce msur meninerea potemalelor tardive peste
durata de 3 ani, poate, singwau coroboratcu alte metode de stratificare a
riscului, s constituie un criteriu pentru abord terapeutic agresiacaktor
bolnavi. Aceasta, deoarece curbele de supnaxgela bolnavii cu poterale
tardive prezente au un caracter constant descendent, cece@lev
meninerea in continuare a riscului aritmogen. Impunereatimul timp a
procedeelor de revascularizare invaz@& redus riscul de deces, valoarea lui
absolut este mai mic, i de aceea lotul necesar pentru a formula o
concluzie valabil statistic pentru o metodle stratificare a riscului ar trebui
s fie cu mult mai mare, valoarea predictha metodei fiind direct
proporional cu incidena evenimentului de studiat in popudadat .
Revascularizarea are multiple efecte asupra aritmrdmtriculare, inclusiv
asupra remodeiii. In Coronary Artery Bypass Graft Patch Trial pecii
coronarieni programa pentru CABG cu frate de ejede sczut |
poteniale tardive prezente, au fost randomizeentru tratament chirurgical
conveional i pentru tratament chirurgical plus defibrilator implzoit.

38



Mortalitatea total a fost identic la ambele grupuri de pacierfapt explicat
prin incidena mic a morii subite la populaa de studiu.

Studiile din literatur care relev ameliorarea prognostic i evo-
lutiv a bolnavilor trata invaziv primar, demonstreazvaloarea predictiv
negativ a potenalelor tardive, dar incidea mic a evenimentelor fatale la
aceast categorie de bolnavi nu permite stratificarea riscphim electro-
cardiografie cu inaltrezoluie.

Aceast metod Ti p streaz valoarea 1n cazul celor trata
neinvaziv, de altfel aceasta reprezioategoria de bolnavi frecvent intalnit
n patologia de la noi dirar .

Relaia potenialelor tardive cu localizarea infarctului

Prevalera potenalelor tardive este dependende localizarea
infarctului miocardic. Incidem potenalelor tardive, definite ca una sau mai
multe variabile modificate cantitativ, a fost de 56%pkcieni cu infarct
miocardic acut inferior sau inferoposterior fde 27% la paciencu infarct
miocardic acut anterior sau anteroseftét 6598100104110 ceste modificri
sunt legate probabil de diferete in timp ale activii segmentelor infe-
rioare ale ventriculului stang caracterizate pringHocie de fibre Purkinje,
fa de segmentele anterioare care sunt activate mairdei¥Ae!3%)

Aprecierea puterii predictive a unui test clinic depiddecapacitatea
sa de a prezice cu acura&eaparia unui eveniment bine definit intr-o
populaie neselegonat urm rit prospectiv intr-un interval de timp definit.
Toate studille consemneaprevalenra mai mare a potealelor tardive
postifarct miocardic inferior. Prin urmare acest corgoent reprezint
una din problemele analizei electrocardiografiei amgliéc i mediate,
deoarece pacieincu localizare anterioarau risc mai mare de a dezvolta
aritmie ventricular cu risc vital decat cei cu infarct miocardic inferior.
Septul posterior este activat mai tarziu in cursul seevarmormale de
activare miocardice, in timp ce septul anteriorperetele anterior sunt
activate mai devreme. Astfel o intarziere ih depadaeiz conducere care ia
natere la nivelul peretelui inferior are ans mai mare de a se extinde in
timp n afara depolarizii ventriculului stang in ansamblul, i deci de a
crea un potemal tardiv, in timp ce o intarziere de la nivelul pefet
anterior poate, mai probabil, $ie ,ingropat” Th complexul QRSis nu
dureze atat de mult ca se inregistreze ca poteil tardiv. De aceea putem
S apreciem c sensibilitatea este mai mipentru localizarea anterioarar
specificitatea este mai mién localizarea inferioar
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Aceast problem nu poate fi depit de tehnica actualde recoltare
a potenalelor tardive, iar capacitatea predict& acestora se manifesnai
pregnant in stratificarea riscului postinfarct miocarditerior la care
sensibilitatea i specificitatea sunt mai bune, cu acuratdiagnostic mai
mare.

Rela ia poten ialelor tardive cu sexul i varsta

Studiile privind evaluarea puterii de preddc a parametrilor
vectorului magnitudine au dat diferene in ceea ce privee valoarea
normal la femei i la b rbai*!V, Aceast diferen se inregistreaznumai
pentru durata complexului QRS filtrat nu pentru ceilal doi parametrii
care vizeaz durata i respectiv amplitudinea paunii finale a complexului
mediat. Durata mai mare a QRS filtrat observatb rbai poate fi atribuit
unei mase miocardice mai mari, aceasta din ucorelat cu suprafa
corporal mai mare. Dac se face core la indexul de suprafa aceste
diferene se estompeazProgramele de determinare ale pasdelor tardive
prin amplificare i mediere a semnalului electric inscriu Tngectorul
magnitudine fr raportare la supraf@ corporal | pentru acuratea
determinrilor grupul de exper a decis utilizarea unor valori diferite pentru
femei i b rbai?. Aceast difereniere a corespuns datelor de prelucrare
statistic i s-au dovedit a avea cea mai mare valoare predictiv
Standardizarea stabilitde cele trei societi: Societatea Europeande
Cardiologie, Colegiul American de CardiologieAsociaia American de
Cardiologie, prin raportul comun dat publicit in 1991, indic limita
superioar pentru durata normah QRS filtrat valoarea de 114ms lalimai
i 104ms la femei. Aceste valori au fost folosite Tatéostudiile ulterioare.
Ceilali doi parametrii nu cunosc varigin funcie de se®?.

Malik et al. raporteaz creterea duratei QRS odatu Varst&®.
Aceasta se datoreazprobabil unui proces degenerativ care afecteaz
conducerea incetinind-o. Grupul de exp&u a considerat Tnsnecesar
utilizarea unui factor de coree in raport cu varsta, intarzierea in conducere
este un fenomen patologic indiferent de mecanismul prire cse
producéH297)
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Relaia poten ialelor tardive cu episoadele de ischemie

Ischemia subendocardicu este asociatcu aparia potenialelor
tardive i nici nu modific profilul vectorului magnitudin@&*8588) Tn timpul
episoadelor de angirspontan precum i in timpul probei de efort pozitive
cu aparia subdenivelilor ST nu apar modifiai ale potenalelor
tardiveé®”). Apariia ins a ischemiei transmurale se poate inde poteriale
tardive. Ischemia indusde inflaia balonului in cursul procedurii de PTCA
determin creterea duratei QRSi sc derea voltajului in polunea sa
terminal ?®, Explicaia acestui comportament este aceea ischemia
subendocardicnu este suficient de sevesau profund pentru a determina
modific ri ale potenalelor tardive, nu modific semnificativ conducerea
pentru ¢ nu ajunge sintereseze o magritic miocardic capabil s se
Tnregistreze la suprafaca potenal tardiv. Abboud et al. documenteaz
supradenivelarea de segment ST reflextafectare miocardicmai mare
decét cea exprimatprin subdenivelarei in plus se coreleazcu gradul de
dezvoltare a circul@i colateralé?®),

Ischemia subendocardiobiectivat prin prezera subdenivelilor
ST 1n timpul anginei spontane sau de efort nu are un séronificativ
asupra substratului aritmic, in schimb ischemia transmutal supra-
denivelare de ST poate determina agapotenialelor tardive sau altera in
plus parametrii vectorului magnitudine. Prin urmare, isthetransmural
spre deosebire de cea subendocardietermin conducere intarziat
putand juca un rol determinant in geneza insubite coronarier&’:130:131)

Valoarea predictiv a potenialelor tardive.

Potenialele tardive ca reflexie a neomogenitmiocardice postinfarct
miocardic acut au valoare de predica apariei aritmiilor ventriculare
maligne, in spe a tahicardiei ventriculare. Studii prospective pe grupari
de pacien au artat ¢ exist mari diferene in incidera potenalelor tardive
la bolnavi cu i f r tahicardie ventricular i cei cu moarte subit Din 1068
de pacien 32% au prezentat potdale tardive, din care 20% au dezvoltat un
eveniment aritmic major fa de 3% din pacien f r poteniale
tardive36:39:5253,64.65,.100, 172.173pacjen f r poteniale tardive prezente au avut
o rat de evenimente in primul an de unre de 2%, iar in al doilea an de
4%, spre deosebire de cei cu patde tardive prezente la care rata
evenimentelor a fost de aproximativ 7 ori mai mare (Ii&%rimul an i
respectiv 21% n anul urror)t+1°2538) 1n alte studii prezea potenalelor
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tardive a fost asociatcu o cretere de 6 ori a riscului de aritmie ventricular
fatal sau nonfatal i de 4 ori a riscului de deces cardftéc

Incidena tahicardiei ventriculare depindede durata poteralelor
tardive, aceasta fiind mai mare daturata este mai mare de 40m&8 iar
frecvena tahicardiei ventriculare este mai mdac volumul de esut afec-
tat de conducerea leneste mai mare. La pacié@rcu infarcte miocardice
intinse exist tendina de a avea poteale tardive cu duratmai lung. De
asemeni specificitateai sensibilitatea metodei este mai mare daea
folosit un filtru trece sus de 40 Hz fade filtrul de 25 H#*2%)

Capacitatea predictivcre te semnificativ dacse apreciazprezena
potenialelor tardive atunci cand cel po dou variabile sunt
modificaté!421:36:44.78.172173,174)| ate izolat, valoarea cea mai mare de
predicie dintre cei trei parametrii determinao are durata complexului
QRg!4:21.67.112,115,121,132172 3¢ aceast valoare se coreleazcu valoarea
r d cinii medie ptratice (amplitudinea potealului electric mediat in
ultimile 40 msec. ale complexului QRS) valoareadmty se dubleaz
atingand o specificitate de 95%senzitivitate de 56%. Aceastombinaie
are cea mai mare valoare predictivanume 58%1%114)

In ceea ce privée valoarea absoluta parametrilor poteialelor
tardive, cu cat valoarea RMS40 a fost mai mim sfera patologicului),
mortalitatea a fost mai mare. Pacieau RMS40 mai mic de 10uV au avut
o rat de deces de 2 ori mai mare decéat cei cu RMS4@ hér19uV
(p<0,0001).

Variaia a) curbelor de mortalitate in fureede valoarea RMS40., b) hazard
ratio in funcie de valoarea RMS40.

Curbele de supravietuireinfunctie de valoarea RSy,
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Parametrul cu cea mai mare valoare prognosia dovedit a fi
durata QRS, dar aprecierea ambilor parametrii a cresntitivitatea,
specificitatea i valoarea prognosticatat negativ cat i cea pozitiv. Dac
lu min considerare valoarea RMS40 sub 16V cei doi pararaetaceea
valoare predictiv. Pentru a respecta valorile indicate de grupul de exper
am considerat potenle tardive prezente, cu valoare prognost&tunci
cand durata QRS a fost peste 104ms la fendegli4 ms la brbai, i RMS40
sub 20pV.

Dac Ilu m in considerare fiecare parametru in parte valoarea
predictiv negativ este semnificativ 88,16% pentru durata QRS cu
senzitivitate de 70,71% specificitate de 66,46%ij 85,31% pentru RMS40
cu senzitivitate de 63,64%i specificitate de 64,31%. Datele privind
specificitatea, senzitivitatea, valoarea predictiv pozi i negativ, precum
I acurateea diagnostic pentru parametrii vectorului magnitudine iua
separati impreun sunt figurate in tabelul de mai jos.

Parametru statistic Durata QRS RMS Durata QRS
+RMSy0

senzitivitate 70,71% 63,64% 73,78%

specificitate 66,46% 64,31% 67,56%

Valoarea predictiv 39,11% 35,21% 39,78%

pozitiv

Valoarea predictiv 88,16% 85,31% 89,87%

negativ

Acurateea diagnostic 67,45% 64,15% 71,35%

Electrocardiografia mediat i amplificat se dovedde valoroas in
identificarea paciefior cu risc mic, dar, datoritratei mici de evenimente,
valoarea SAECG in aprecierea padien cu risc crescut este mult mai
mic (141.142.143,144, 171172173 plys scderea ratei evenimentelor datorit
progreselor terapeutice medicamentoasmtervenionale, scade valoarea
predictiv pozitiv. In contextul acestei sderi, precum i luand n
considerare efectele proaritmice ale medktaantiaritmice evidemte de
rezultatele studiului CAST, devine de maximimportan clinic
identificarea grupului de paciercu risc mic a cror evoluie ar putea fi
negativ influenat de medicae®2%123159) Astfel datorit valorii predictiv
negative ridicate, potealele tardive pot juca un rol determinant in sedéec
pacienilor pentru studii interveionale i terapiei antiaritmice specifice.
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Valoarea poteralelor tardive ca factor de pred& independent
r mane o problem controversat Unele studii acord capacitate de
predicie maxim a morii subite coronariene asocierii potatelor tardive
cu fracia de ejede i incidena extrasistoliei ventriculare postinfarct
determinat prin monitorizare Holter. Totu studii de valoare au
concluzionat ¢ durata complexului mediat reprezintea mai important
variabil raportat la alte variabile clinice, monitorizare Holsau frace de
ejecie. Dei motivul pentru acest comportamentmane neclar, o durat
mai mare a complexului mediat reflead mas mai mare miocardiccu
neomogeniti de activare i conducere, fapt ce favorizeazapariia
aritmiilor ventriculare prin reintrafg22:67.104.117)

Tabelul de mai jos ilustreazvaloarea specificitii i sensibilit ii
electrocardiografiei amplificatd mediate in diferite studii care au unnb
pacieni cu infarct miocardic. Se obsenin toate studiile valoarea mare
predictiv negativ

Tabel 1.2. Valoarea prognostia electrocardiografiei media i amplificate jentru
definirea riscului de a dezvolta tahicardie ventricukau moarte subita pacieni
postinfarct miocardic

Valoare
predictiv (%)
Studiu Nr. P Pacien Senzitivitate | Specificitate Pozitiv = Negativ
trombolizai (%) (%) (%)

Breithardt et a® 160 NA 63 72 17 96
Cripps et al®3 176 NA 82 81 22 99
Denniss et aftd) 403 NA 65 77 19 96
ElSherif et aftd 156 NA 75 79 23 97
Gomes et al® 102 NA 87 63 29 96
Kuchar et al{td 200 NA 93 65 17 99
Kuchar et al®3 157 NA 92 62 17 99
Rodriguez et al®3 190 NA 39 91 48 88
Steinberg et df? 182 NA 69 64 15 95
Verzoni et al®3) 220 NA 83 73 8 99
Farrell et al®3 416 48 63 81 17 81
Pedretti et al®¥ 303 54 63 77 16 97
McClements et 301 68 64 81 11 98
a|.(65)
Zimmermann et 223 26 67 80 16 98
a|.(66)
Pedretti et al®+67 174 39 75 82 18 98

NA - not available
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Modelul Cox de regresie a fost aplicat pentru anakadorii
predictive a altor teste clinice cunoscute in apreaigiscului postinfarct
miocardic acut. Al doi predictori independenau fost prezem unui infarct
miocardic sechelari condiia hemodinamic alterat exprimat prin clasa
Killip superioar . Ambele situai corespund unei afeati miocardice severe
cu remodelare miocardic disfuncie ventricular i insuficien cardiac,
care, pe de o parte, altereastructural miocardul favorizand reintrarea sau
ectopia, iar pe de aliparte favorizeazcondiiile care precipit declanarea
aritmiilor. Durata mare a QRS filtrat, antecedentideinfarct miocardici
clasa Killip inalt identific pacienii cu risc crescut de aritmie ventricular
amenin toare pentru via. Riscul crete de la 3,8 pentru durata crescut
QRS luat singur la 4,8 dac se combin durata anormala QRS cu
istoricul de infarct. Totu valoarea predictivpozitiv r mane mic datorit
ratei sczute a evenimentelor, ih schimb valoarea predictiv negaiste
foarte mare 979%°).

Kuchar et al. evalueazrelaia intre diferite teste neinvazive de
stratificare a riscului postinfarct. Au fost luate Thnswmlerare trei teste:
electrocardiografie mediati amplificat , fracia de ejede i monitorizarea
Holter cu ectopie ventricular Studiul lui Kuchar a pornit de la premiza c
utilizarea combinat a testelor neinvazive de risc stratificare ar putea
ameliora valoarea predictiv pozitivmic a potenalelor tardive. Rata
evenimentelor a sit de la 6% la peste 30% dase inregistreazrezultate
anormale ale parametrilor vectorului magnitudine c@rezena ectopiei la
monitorizarea Holter. O criere similar, de la 4% la 34%, se inregistreaz
la pacieni cu poteniale tardive i frac ie de ejede mic ; relaie evideniat
n graficul de mai jos (fig. 1.10).
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Fig.1.10 Valoarea predictiva potenalelor tardive Tn asociere cu frecde ejede
(stdnga) i monitozizarea Holter (dreapta) unde LP =padtde tardive, FE=frage
de ejede, ESV=extrasistole ventriculare inregistrate lanitorizarea Holter (dup
Kuchar).
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Aceste observa demonstreaz ¢ potenialele tardive ajut la
identificarea acelor pacidrcu disfuncie ventricular sever sau cu aritmie
ventricular, care au condi de a dezvolta aritmie fatal i invers, c este
nevoie de afectare ventriculamiocardic sever sau de prezea unor
triggeri aritmici pentru a declaa i intre ine aceste aritmii fatale.

Metaanaliza unor studii de prede a evidenat valoarea predictiv
independent a electrocardiografiei amplificaté mediate i a parametrilor
vectorului magnitudin@9:13:14.38, 171,172,173)

Figura de mai jos (fig.1.11) ilustreadatele oferite de aceagneta-
analiz : sus: odds ratio ale riscului aritmogen cand SAECG adosrmal
iar fracia de ejede a fost stratificat pornind de la valoarea de 0,4. Liniile
punctate reprezintFE<O0,4, iar linia continu FE 0,4. SAECG prevede o
cretere de 6 ori a riscului independent de valoareaifiage ejede. Jos:
odds ratio ale riscului artmogen cand SAECG a fostraab i 4 studii
prospective au evideat ectopie ventricular (linia punctat prezera iar
linia continu absera aritmiilor ventriculare Holter). SAECG anormal a
documentat o créere de 8 ori a riscului, independent de determinarea
Holter.

Combinarea electrocardiografiei mediatie amplificate cu varia-
bilitatea RR del améandou testele cu valoare predictivndependent mic
— 20% - a documentat o ctere de 18 ori a riscului de moarte.

in ceea ce privee tipul aritmiei ventriculare manifeste clinic sau
inductibile, respectiv tahicardie ventricularpolimorf i fibrila ie
ventricular, studiile privind SAECG i valoarea predictiva potenalelor
tardive arat o corelaie slab i predictibilitate mic. Pacieni cu tahicardie
ventricular rapid i sau fibrilaie ventricular au un grad mai mic de
conducere intarziatcu mai pune anomalii ale vectorului magnitudine.
Aceasta este de faptprincipala limit a electrocardiografiei amplificate
mediate: senzitivitate mai micin predicia fibrila iei ventriculare cu
predicie bun a tahicardiei ventriculare susute, aritmie cu poteial fatal
mai mic. Exist totu i anomalii ale vectorului magnitudine la itgpacienii
cu risc de moarte subitsau deces cardiac, ceea ce se expbon
mecanisme diferite: potaalele tardive sunt marker al reinti i au
valoare predictiv pentru aritmiile ce recunosc acest mecanism, in tienp c
aritmiile prin automatism exacerbat nu pot fi previziengirin aceast
tehnic (13142.144172) Conform ultimelor studii fibrilda ventricular poate
avea un mecanism de reintrare, izolat sau in condima automatism
alteraf!*¢14") Tn acelai timp ins, exist o corelaie direct cu statusul
hemodinamic i de aceea incidea potenalelor tardive va fi mai mare la
pacieni cu alterare hemodinamicrespectiv la cei cu risc de deces cardiac.
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Influen a medicaiei asupra potenialelor tardive.

Apariia potenialelor tardive are loc la cateva ore de la debutul
infarctului miocardic acut datoritalter rii prin ischemie a proprietilor
electrice regionale. Potealele utile ca factor de predie se consolideaz
in primele 7 —14 zile. De aceea prima determinare am efextimmacest
interval. Urmtoarea, in cursul spitalii inainte de externare. Apasd
potenialelor tardive la cea de-a doua determinare a coinsdigauna cu o
nou cretere enzimatic ca expresie a extinderii infarctului. Dac
potenialele tardive nu au fost prezente la prima determiaaestea nu au
mai aprut pe parcurs decat das-a instalat o0 nounecroz.

Determinrile seriate ale vectorului magnitudine la intervaleleih t
precizate anterior au aat normalizarea parametrilor potetelor tardive la
34% pacien in primul an postinfarct miocardic, la in€1% in al doilea an,
la 9% in anul al treilea, pentru ca apoi scad discret, nesemnificativ
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statististic, cu aproximativ 1%/an. Evadututuror acestor bolnavi a fost f
angin rezidual, aritmii sau fenomene de insuficiercardiac congestiv,
to i fiind Tncadrai n clasa Killip | sau Il. Tn evolie am constatat modifici
n grade diferite ale parametrilor de poiginf r ins ca aceste modifici s
normalizeze vectorul magnitudine. Evaduparametrilor poteralelor tardive
nu a fost influerat de terapia standard nici de localizarea infarctului. In
schimb, s-a pstrat corelaa cu statusul hemodinamic, majoritatea pad@n
cu parametrii patologici in evola prezentand frae de ejede mic . Nu a
existat o corelge intre performam diastolic apreciat prin profilul fluxului
diastolic mitral i potenialele tardive.

Acest comportament dinamic al potatelor tardive ridic ni te pro-
bleme, legate pe de o parte de evalprocesului ischemici respectiv de
vindecare, iar pe de alta, stabike indicaia inregistrrilor seriate de Tnalt
rezoluie.

Poteniale tardive noi nu mai apar in timpul evodi decéat in
prezena unui eveniment ischemic. Angina rezidual determin apariia
unor noi potenale tardive ci impiedic ameliorarea celor existente, care,
dup constatrile noastre, poate avea loc in primii trei ani. Diggurgerea
acestui interval de timp, modificarea parametrilor pedéalor tardive nu se
mai produce. Prin urmare, am putea considera incheiat splocke
remodelare. Aceasttoncluzie este fireascdac ne gandim c potenialele
tardive relev alterri in depolarizare i conducere — acestea apar la
momentul ischemic, evolueazavorabil dac acesta este gianit sau dac
intinderea lui nu este marel, invers, se mem dac masa miocardic
interesat este mare, iar propriele electrofiziologice regionale sunt
alterate. Putem prin urmare considera acest intervahgeca fiind durata
maxim de urmrire prin metodologia electrocardiografiei cu medieee d
semnal cu beneficiu practic. Un interval de timp maier@ier informaii
redundantei ar presupune doar consum de timmgle resurse. Ar intra n
discuie in ce msur meninerea potemalelor tardive peste durata de 3 ani,
poate, singur sau coroboratcu alte metode de stratificare a riscului, s
constituie un criteriu pentru abord terapeutic agresiacdstor bolnavi.
Aceasta, deoarece curbele de suprarrie la bolnavii cu poterale tardive
prezente au un caracter constant descendent, ceele\cemeninerea in
continuare a riscului aritmogen. Impunerea in ultinmapta procedeelor de
revascularizare invaziy a redus riscul de deces, valoarea Iui absaate
mai mic, i de aceea lotul necesar pentru a formula o conchkedebil
statistic pentru o metodie stratificare a riscului ar trebui 8e cu mult mai
mare, valoarea predictiva metodei fiind direct propaonal cu incidena
evenimentului de studiat in popuéadat .
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Revascularizarea are multiple efecte asupra aritmuémntriculare,
inclusiv asupra remodeii. In Coronary Artery Bypass Graft Patch Trial
pacienii coronarieni programapentru CABG cu frage de ejede sc zut
I poteniale tardive prezente, au fost randomiz@entru tratament
chirurgical convaonal i pentru tratament chirurgical plus defibrilator
implantabil. Mortalitatea totala fost identic la ambele grupuri de pacien
fapt explicat prin incidea mic a morii subite la populaa de studiu.

Studiile din literatur care relev ameliorarea prognostic i evo-
lutiv a bolnavilor trata invaziv primar, demonstreazvaloarea predictiv
negativ a potenalelor tardive, dar incidea mic a evenimentelor fatale la
aceast categorie de bolnavi nu permite stratificarea riscuprin
electrocardiografie cu inalrezoluie. Aceast metod 1 i p streaz valoarea
n cazul celor trata neinvaziv, de altfel aceasta reprezimategoria de
bolnavi cel mai frecvent intalniin patologia de la noi dimar .

Utilizarea trombolizei in primele 6-8 ore de la debutubiofului
miocardic acut scade incidanapariiei potenialelor tardive ca expresie a
repermeabilizrii eficientg4089.9091929394.95122)5a pare ¢ tromboliticele
sunt singurele medicamente cu adav eficiente, repermeabilizarea
reducand riscul dezorganm miocardice cu favorizarea reintii.
Beneficiul maxim a fost omut la pacieni cu supradenivelare de ST la
internare i la care tromboliza s-a aplicat in primele 6-8 ordaddebutul
infarctului. La pacieni f r supradenivelare ST inciden potenalelor
tardive a fost similaratat la cei trombolizacat i la cei netromboliza Un
mic studiu invaziv a documentat disp&xi potenialelor tardive dup
angioplastie eficient'®®. Studiile ulterioare, ingloband un nunmai mare
de pacien nu au evidenat normalizarea potealelor tardive postangio-
plastie eficient, ins au observat cabsera potenalelor tardive reprezint
un marker de ameliorare a cineticii parietale n zorexctizat .

Cele mai multe studii au d@at o inciden mai mic a potenalelor
tardive (intre 5i 24%) la bolnavi tromboliza fa de cei la care nu a fost
aplicat tromboliza (intre 18 i 43%). In toate aceste studii reducerea
incidenei potenialelor tardive a fost atribuitpermeabilizrii vasului i nu
amelior rii frac iei de ejede. Electrocardiografia amplificat i mediat a
demonstrat restabilirea fluxului cu o sensibilitate de 39-69%o0
specificitate de 47-91%. Varide mari ale sensibilitii 1 specificit ii
citate de diverse studii arat utilizarea electrocardiografiei amplificate
mediate ca marker neinvaziv al miocardului viabil necdsit confirmare
prin studii multicentricg!3120)
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Reperfuzia prompta fost corelat cu reducerea incides poten-
ialelor tardive: angioplastia primapentru reperfuzie la 4,4-6h, 6-8,8h, 8,8-
10h ila 10h de la debutul infarctului miocardic atat o inciden de 8%,
12%, 14%, 33%i respectiv de 43%, a prezenpotenialelor tardive. La
pacienii tratai convenional incidena a fost de 48%. By- pass-ul
aortocoronarian a redus sau ameliorat parametrii veatonalgnitudin€®),

In substudiul CAST (Cardiac Arrhythmia Suppression Triabeca
cuprins 787 de paciancu infarct miocardic acut, a fost evalugiuterea
predictiv a potenalelor tardive la paciencu if r reperfuzie, indiferent
dac aceasta s-a efectuat prin tromboligau angioplastie. Autorii au
raportat c reperfuzia reduce incidenpotenalelor tardive, iar un SAECG
anormal este predictiv pentru o incidegrescut a evenimentelor aritmice
pentru toi pacienii indiferent de terapia de reperfuzie utilizaanterior.
Studiile din anii urmtori au artat totui o limitare a valorii predictive Tn
condiiile reperfuziei aplicate cu succes.

Recomandarea grupului de expesrivind utilizarea potemalelor
tardive ca marker de apreciere a restabilirii fluxulwionarian prin metode
farmacologice, mecanice sau chirugicale, necssitdii ulterioar).

Un studiu recent, realizat de Bauer et al acatapacitate predictiv
mic a potenalelor tardive la bolnavi cu infarct miocardic acut aseu-
larizat, cu o rata de succes a revasculdaride 99%. Au fost lua in studiu
bolnavi cu infarct miocardic recent aflain tratament standard de
revascularizare in asociere cu betablocante, inhibigerienzimei de
conversie, aspirin statine. Incidem potenalelor tardive a fost foarte mic
9,3% i nu a avut valoare predictiva morii subite coronariene sau a
evenimentelor aritmice sevéfr&144) Acest studiu trebuie interpretat ins
intr-un anumit context. A inrolat pacienineri, varsta medie fiind 58ani,
cre terea enzimatica fost mic (valoarea medie a CPK 556U/L), iar friac
de ejede a fost In bunm sur prezervat (media fiind 57%). Tn acest grup
de pacien cu risc sczut, incidena evenimentelor aritmice a fost mid de
aceeali valoarea predictiva testului a fost mic

In ciuda acestor limite studiul este remarcabil prin dcntarea
efectelor betablocanteld?®'®® i a revascularizii asupra potemalelor
tardive deci asupra substratului aritmic, in cdiei in care alterarea
miocardic a fost mic, limitat , predictiv pentru un prognostic bun.

Tratamentul betablocant nu modificincidena 1 evoluia
potenialelor tardive dar prin controlul autonom, al ischenmeocardice,
precum i a extrasistoliei ventriculare prin efectul stabitemade membran
reduce incidema episoadelor de aritmie ventriculamenin toare de via.
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Este acceptat, pe baza studiilor multicentrice meta-analizelor, ¢
propranololul, metoprololul, timololul reduc semnifizat mortalitatea
general (cu 28%) i incidena morii subite cardiace (cu 33%) post infarct
miocardic. Mecanismul prin care se iole acest efect este inmsuficient
precizat i are probabil i alte componente in afara celui antiaritmic. De
altfel, in absem ischemiei acute, propranololul nu este eficace de&trun
n prevenirea tahicardiei ventriculare polimorfe ndsuse. Studiul AVID
(Antiarrhythmics Versus Implantable Defibrillator) a dematrat beneficiul
independent asupra mortalit al utiliz rii betablocantelor la paciencare
nu au primit alte antiaritmicei nici AICD, n supresia tahicardieii
fibrila iei ventriculare. Exist date ce aratc tratamentul cu betablocante
empiric poate fi, la unii paciein mai eficient decat terapia ghidat
electrofiziologic.

Sub tratament betablocant se constaheliorarea variabilitii RR,
atat in ce privde variabilitatea generalcat i in ceea ce privée aparte
tonusul vagal — componenta de frecveimalt din analiza in domeniul de
frecven , | imbalana vegetativ exprimat de frecverele joase.
Ameliorarea are loc progresiv pe toafurata de urnrire post infarct
miocardic, ceea ce justificmedicaia de intrenere cu beta blocante in
cadrul profilaxiei secundare post infarct miocardic.

Pentru a evalua insvaloarea predictiva potenalelor tardive,
aceasta trebuie realizatpe grupuri de bolnavi varstnici, cu alterarea
performanrei sistolice. Tratamentul contemporan al infarctuluocardic
acut de repermeabilizare precoce, cu reducerea zonei atégrere ca
urmare un prognostic general mult ameliorat. Utilizgreascar larg i1n
standard terapeutic a betablocantelor cu efecte dovediischemice,
antiaritmice i neurohormonale, a inhibitorilor enzimei de converse,
statinelor, a ageitor antiplachetari a determinat reducerea semnificadiv
mortalit ii 1 morbidit ii. Prin urmare supraviaitorii unui infarct
miocardic trata conform ghidurilor moderne, sunt expunui risc mai mic
aritmic i de ischemie recurert®®14®) valoarea poteralelor tardive se
relev la grupuri de risc crescut cu furecventricular alterat i anomalii
electricé''®),

Medicaia antiaritmic influeneaz prezera potenalelor tardive
(74,75,76,77,78,79.8081.82.83 00 ce crée importana metodei amplificrii de
nalt rezoluie, deoarece oferun mijloc neinvaziv eficient de cuantificare a
riscului aritmogen.

Unele studii arat modific ri ale potenalelor tardive la
administrarea antiaritmicelor de cla$A, IC, cu creterea duratei QRS
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filtrat®23747577.78) | ipsesc ins studii care s coreleze analiza depolarii
intarziate cu repolarizarea ventricular refractibilitatea.

Raportul dintre modificrile induse de medice asupra QTc i
modific rile asupra duratei QRS filtrat, identifigpacienii cu tahicardie
ventricular susinut care rmane inductibil in ciuda terapiei. De
menionat ¢ cele dou teste vizeaz dou mecanisme complet diferite
proaritmice: potemalele tardive relevin principal substratul anatomic care
nu se modific obligatoriu prin administrarea unui drog, in timp ce
intervalul QTc se poate modifica chiar tranzitor printr-o medic#& ce
modific durata potemalului de aciune**®). Foarte pune studii au analizat
efectele amiodaronei asupra parametrilor vectorului nadine.
Amiodarona cree durata QRS filtrat, prelunge durata poteralelor
tardive i scade amplitudinea potaaului in ultimile 40ms la paciei cu
extrasistolie ventricular Aceste modificri, care de fapt reprezinto
alterare a parametrilor, nu se coreleau eficacitatea antiaritmica acestei
medicaii. In ce privete administrarea de sotalol, derea duratei QRS
filtrat se coreleazcu scderea eficierei drogului Tn prevenirea tahicardiilor
ventriculare susute8?,

Analiza in domeniul de frecvena electrocardiografiei amplificate
i mediate ofer indicii cu privire la eficacitatea medicai
antiaritmicé®>°88) Sensibilitatea i specificitatea analizei turbulesi
spectrale in predi@a eficienei terapiei cu sotalol la paciercu infarct
miocardic i tahicardie ventricularinductibil au fost de 86%i respectiv
7094%556) Aceasta spre deosebire de terapia cu procainagaiek a artat
valori similare ale mappingului spectrotemporal Tinainte dup
administrarea drogului.

Efectele medic&i antiaritmice asupra vectorului magnitudine sunt
specifice claseii difer in funcie de tipul de analizutilizat. Cuantificarea
eficacit ii terapiei antiaritmice prin metoda electrocardiografimplificate
I mediate trebuie aprofundaprin studii prospective, datele prezente in
literatur fiind foarte promi toare. Aceea remarc este valabil i pentru
aprecierea efectului proaritmic a unui drog.

n condiiile unui miocard vulnerabil prezemaritmiilor ventriculare
cre te semnificativ riscul de deces. In studiul nostru difitrwentriculare au
crescut de 7 ori riscul de deces prin cacardiac.

Meta-analiza unor studii multicentrice dovetdevariaia temporal a
riscului aritmic vs. nearitmic postinfarct miocardicud Concluzia c,
postinfarct miocardic, pacigncu FE < 40% sau cu extrasistole ventriculare
frecvente au risc de deces aritmic mai mare decateegitmic in primii doi
ani, are implicai in stratificarea risculuii in identificarea celor care ar

53



beneficia de implant de defibrilator. Evaluarea figicventriculare i
evaluarea substratului electric trebuie utilizate ©mbinaie pentru a
furniza cea mai bunstrategie terapeutic

Prin urmare, factorii care influesaz expresia poteralelor tardive
sunt:

* factorii autonomi - variabilitatea RR

* tratamentul betablocant

* diselectrolitemie

* ischemie silennoas documentat Holter

* aritmie ventricular
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ALTE APLICA Il CLINICE ALE POTEN IALELOR
VENTRICULARE TARDIVE

Cardiomiopatii. Potenialele tardive 1 dovedesc utilitatea Tin
stratificarea pacieitor cu cardiomiopatie dilatativ nonischemic cu risc
crescut de moarte subifprin aritmii amenin toare de via®®. Studiile
populaionale au artat ¢ electrocardiografia mediatde Tnalt rezoluie
permite aprecierea riscului de moarte subdr nu i a riscului de deces prin
insuficien cardiac la bolnavi cu cardiomiopatie dilatath® ")

De i s-a considerat cmoartea subitla aceti bolnavi se datoreaz
in principal aritmiilor ventriculare amenirtoare de via, studii recente
documenteaz ¢ apariia bradiaritmiilor, a evenimentelor embolice, a
disociaiei electromecanice constituie cauza de exitus subibipieporie
ce dep e te evenimentele aritmice ventriculgfé120.149)

Pacieni cu cardiomiopatie dilatativ idiopatic pot prezenta
tahicardie ventricular monomorf susinut , tahicardie ventricular
polimorf sau fibrilaie ventricular. Mecanismele determinante sunt mai
diverse decat cele din boala coronarianpot cuprinde reintrarea, dar
activitate trigger sau automatism anormal. In plus, diseltemia,
catecolaminele circulante, stressul miocardic alterarea performaei
ventriculare joac un rol important in geneza aritmiilor ventriculare.
Reintrarea este mecanismul comun tahicardiei vetdreu susnute
monomorfe. Deosebit de frecvente in cardiomiopatiatadila idiopatic
sunt tulburrile de conducere, blocurile de ramumai ales blocul de
ramur stang, corelate cu severitatea boliifibroza subiacent Deoarece
fibroza interstial reprezint un element patogenic in CMD, ea poate
determina alterarea conducerii, care se obggeuvtraseul standard ECG, dar
i dezorganizarea actikii miocardului ventricular, care se obserprin
Tnregistrarea electrocardiografiei amplificatenediate. Extinderea fibrozei
miocardice decelate prin biopsie endomiocardie coreleaz cu anomalii
ale potenalelor tardivé'41°9117.119) in ciuda varietii mecanismelor
implicate, potenalele tardive prezente la bolnavii cu cardiomiopatie
dilatativ idiopatic au fost asociate cu prognostic sever.

Sensibilitatea variazintre 71 i 100%, specificitatea intre 6686%,
cu o valoare predictiv negativde 94-100% 1 o valoare predictiv pozitiv
intre 25 i 45%. Valoarea predictiva potenalelor tardive este superioar
stimul rii  programate la paciem cu cardiomiopatie dilatativ
nonischemic“270:125)
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Pentru a aprecia valoarea poiglelor tardive la pacien cu
cardiomiopatie dilatativ i tulbur ri de conducere intraventriculare au fost
fnrolai ntr-un studiu pacien imp rii in trei subgrupuri: paciencu
poteniale tardive normale, paciencu bloc de ramur i pacieni cu
poteniale tardive prezente. Curbele de suprante au artat supravialirea
la 1 an de 95% la pacierf r poteniale tardive, 88% la cei cu bloc de
ramur ide doar 39% la cei cu potéde tardive prezente (un risc de 17 ori
mai mare decéat la celelalte subgrupuri de pagi&n®®) Este nevoie ca
studii multicentrice viitoare sstabileasc modalitatea de selee pentru
terapie antiaritmic specific .

Pacieni cu insuficien cardiac sever sunt predispu la alterarea
parametrilor hemodinamici, la fluctua ale presiunii de umplere
ventriculare. Modificrile acute sau severe ale presiunii de umplere pot
intensifica ischemia coronariani tonusul adrenergic. In plus, potedul
de aciune ventricular este influest de umplerea ventricularModific rile
parametrilor vectorului magnitudine in timpul decompengardiace pot
deci furniza informai de mecanic ventricular.

Pan in prezent nu avem o definire claa valorii predictive a
potenialelor tardive la pacien cu cardiomiopatie idiopatic i tahicardie
ventricular nesugnut 14.73.99)

Modific ri notabile ale poteralelor tardive s-au inregistrat la
pacieni cu displazie de ventricul drept. Displazia de ventricul drept
reprezint o afeciune rar caracterizat prin inlocuirea esutului miocardic
normal cu esut adipos, cardiomiopatie de ventricul drepttahicardie
ventricular prin reintrare cu morfologie de bloc de ramustang.
Parametrii vectorului magnitudine sunt sever modifida pacienii cu
displazie de ventricul drept ; ei pot de asemenea semsdastratificarea
bolnavilor cu tahicardie ventricular post intervene reparatorie 1in
tetralogia Fallot®Y,

Datele privind cardiomiopatia hipertrofic ~ sunt puine |
nestandardizate. Moartea subitare poate apare la atiebolnavi a fcut
necesar standardizarea unor tehnici neinvazive de stratificaresaului.
Poteniale tardive au fost prezente la 20% din pacien cardiomiopatie
hipertrofic i numai la 4% din normali, dar nu au putut fi corelate cu
parametrii clinici, sincop anamnestig istoric de moarte subitsau gradul
severit ii hipertrofiei determinat ecocardiografic. De aceea estwie de
investigaii suplimentare pentru a indica valoarea prognosipotenalelor
tardive in risc stratificarea bolnavilor cu cardiomiogétipertrofic G°74)
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Poteniale tardive patologice au fost inregistraten diverse alte situa
cum ar fi: tahicardie ventricularidiopatic, distrofie muscular Duchenne,
distrofie muscular miotonic, scleroz sistemic, prolaps de valv mitral ,
diabet, cardiotoxicitate indusde mitoxantan, infe@ cu virusul imuno-
deficienei umane. Exist cateva studii mici retrospective care au umm
impactul terapiei cu antiretrovirale asupra atieperformanei cardiace i a
riscului proaritmic. Acestea sunt efecte timpdoz dependente. Practic to
inhibitorii de proteinaze folosite in terapia anti HiWtr@neaz modific ri ale
potenialelor tardive prin rea@ inflamatorie cronic cu afectarea proprietior
anizotrope, proprietilor electrofiziologice i prin dilatare cameral cu
reducerea performam sistolice. Impactul cardiotoxic al inhibitorilor de
proteinaze poate fi evaluat prin electrocardiografipldicat 1 mediat .

Eficien a terapiei chirurgicale a tahicardiei ventriculare. Controlul
chirurgical al tahicardiilor ventriculare eliminpotenialele tardive ventri-
culare cu conda unei rezolvri eficiente, devenind astfel markerul neinvaziv
de cur chirurgical a aritmiei. Conform studiilor, 85-100% din paciete
care tahicardia ventricular mane inductibil dup intervenia chirurgical
au potenale tardive prezente. 90% din pacierf r poteniale tardive
postoperator nu au tahicardie ventriculeaductibil . Totu i aproape juntate
din pacien continu s prezinte anomalii ale vectorului magnitudine,
probabil datorit ariilor de conducere lentestante postoperatb.

Evaluarea pacienilor cu sincop . Bolnavii cu sincop de etiologie
neprecizat beneficiaz de determinarea potéadelor tardive ventriculare ca
un prim pas in evaluare. Coradaprezerei potenialelor tardive cu tahicardia
ventricular orienteaz spre determirri electrofiziologice invazive ulterioare.

Table 1.2 Valoarea pote ialelor tardive in pred ia inductibilit ii tahicardiei
ventriculare sugute la paciemf r aritmii ventriculare sugute spontane

Valoare predictiv
(%)

Studiu Analiza | Nr. P| Senzitivitate (%) | Specificitate (%) | Pozitiv | Negativ
Nalos et al. TD 62 100 96 83 100
Turitto et al. TD 105 66 89 66 89
Vatterott et al. TD 214 84 54 47 88
Winters et al. TD 34 92 68 61 93
Gang et al. TD 24 89 100 100 94
Lindsay et al. FD 62 78 56 52 90

TD — analiz Tn domeniu timp; FD — analizn domeniu de frecven

(dup Berbari)
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Detecia fenomenului de rejet in transplantul cardiac

Substratul anatomofiziologic al tahicardiilor ventilere este diferit
de anomaliile inregistrate in cursul rejetului acumildudinea vizeaz
procesul inflamator care dezorganizearhitectura normal atat din punct
de vedere anatomic cat al propriet ilor electrofiziologice, aa cum am
descris in infarctul miocardic acut. Cele cateva studiecau urnrit
modificarea semnalului electric amplificatmediat, in cursul rejetului acut,
au artat o sensibilitate de 65%, o valoare predictiv pozithe 92% i
valoare predictiv negativde 68%. O saere cu 11% a amplitudinii
semnalului in ultimele 40 ms (RM§ a complexului filtrat cu un filtru trece
sus de 70 Hz, a documentat preaemrjetului cu o sensibilitate de 88%o
specificitate de 78%. Analiza spectrahiial a dovedit ¢ in timpul
rejetului acut are loc o criere a magnitudinii componentelor de frecven
mare 70-110 Hzi o scdere a magnitudinii frecveslor mici 10-30 Hz.
Raportul ariei 50-110 Hz/0-30 Hz detecteaejetul cu o sensibilitate de
80% i o specificitate de 77%. Dat fiind importanclinic deosebit i
interesul pe care 1l suscitepistarea precoce a rejetului este nevoie de o
definire aparte a valorii parametrilor vectorului magriied17:172)

in baza acestor prime studii grupul de exparstabilit ¢ analiza
electrocardiografiei amplificatei mediate ofer date promitoare pentru
detecia rejetului acut posttransplant miocardic, dar suntesare studii
ulterioare de validare a metodei.
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ALTE UTILIZ RIALEINREGISTR RILOR
AMPLIFICATE | MEDIATE

Analiza de nalt rezoluie a undei P aduce noi mijloacedeschide
diverse posibilit i pentru studiul actiwii atriale. Privit cu rezoluie inalt
unda P devine mult mai complex observaiile ini iale sunt promitoare,
mai ales in ceea ce prite identificarea pacieitor cu risc de fibrilaie
atrial (151,152,153.)

Un aspect semnificativ al analizei tradihale al potemalelor
tardive, mai pun studiat pan in prezent, este acela au toate regiunile
periinfarct anormal activate vor avea o durat potenalului mai lung
decat complexul QRSi ca atare vor fi vizibile ca potdale tardive.
Diferenele de manifestare Th domeniul potalelor tardive intre infarctele
anterioare i inferioare sunt datorate acthvi mai precoce a peretelui
anterior stang fa de regiunile inferioare ale ventriculului stang. Acaas
conduce la o activare intarzia celulelor viabile din zona periferia unui
infarct anterior cu o probabilitate mai redude a se obiectiva in potéaile
tardive fa de regiunile similare din peretele inferior. Chiadac facem
abstrade de aceastdiferen topografic, r man anomalii ale depolaridi
care se vor suprapune complexului QRSa c ror identificare este o
problem dificil de rezolvat.

Una dintre cile posibile ar fi aceea de a renanla medierea de
semnal cu importan egal acordat fiec rui complex QRS. Procesul de
mediere ar putea fi astfel aplicat difeiah dup identificarea unor
complexe cu caracteristici speciale de interferelaste posibil ca o filtrare
optimizat astfel, s permit obinerea unei inregistri de zgomot mic din
mult mai puine b t {58159 ceea ce ar putea avea avantajul posibilde a
obine electrocardiogramde inalt rezoluie prin mediere de semnal in
Tmprejur ri cum ar fi in timpul umflrii balonului de angioplastie, sau
imediat dup ultima treapt de efort, pe frecven cardiac ridicat , situaii
n care ar fi nevoie de o achigiin timp scurt a semnalului electric ce va fi
amplificat i mediat.

Analiza undei P
Fibrila ia atrial este cea mai frecventintre aritmii iar spectrul ei

variaz de la benign la complidaletale. Ea poate apare pe o cardiopatie
subiacent, cel mai frecvent, dari in absera unor anomalii structurale
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detectabile. Fibrilaa atrial este considerato aritmie prin reintrare cu
circuite multiple i instabile ale cror caracteristici sunt dependente de
propriet ile electrofiziologice ale atriului. Aritmia poate nsésta numai
dac un numr minim de circuite (undbare) se mem, ceea ce depinde atat
de viteza de conducere catde distribuia refractibilit ii. Atat intarzierea
conducerii atriale cati fragmentarea electrogramei atriale au fost din
aceast cauz asociate unui risc crescut de fibrida Transpunerea practia
acestui concept a condus la analiza pa&or tardive pe inregistrarea
undei P.

Inregistrarea se face, evident, in ritm sinusatedierea trebuie sa
n considerare cdistana PQ nu este strict aceede la btaie la btaie,
variind cu ciclul respiratori tonusul autonom. Aadar medierea semnalului
nu poate sutilizeze unda R ca triger unic. Depea acestei dificulti s-a
f cut fie prin utilizarea unui al doilea triger pentru aliemundei P, fie prin
inl turarea, din procesul de mediere, & ior care nu se aliniazcu o unda
P sinusal preselectat ceea ce prezintavantajul de a putea ate rezultate
bune i pe un sistem care nu a fost proiectat special pentaliza undei P,
prin programare adecvat®®),

Tn rest, dup ajustarea pentru achiz undei P, medierea se face in
mod similar cu aceea a complexului QRS. Deriteasunt acelea i scopul
este un zgomot mic, respectiv 0,3 uV. Durata adkizva fi evident mai
lung , datorit rejet rii unui numr mai mare de unde P. O dat medierea
s-a fcut, se efectueazfiltrarea 1 procesarea. De obicei, se utilizeaz
vectorul magnitudine pentru reflectarea agciivatriale globale. Metoda nu
este inc standardizat — s-au folosit cu succes variabil, diverse filtie
set ri(151'153'154.)

Studiile clinice cu poterale tardive ale undei P au utilizat atat
durata total a undei P cati poteniale atriale tardive sau raur tori ale
amplitudinii la sfaritul undei P, prima variantfind considerat in general
mai util . Studiile efectuate pe loturile irdle de paciem cu potenale
tardive ale undei P, au &at importana excluderii celor cu tratament
antiaritmic, mai ales clasa i lll, datorit faptului ¢ acesta poate prelungi
activarea atrial

Studiile efectuate, denum rul de pacien este mic, au atat, n
general, c o prelungire a undei P peste 155 ms are o valoare de pedic
pentru fibrilaia atrial cu o sensibilitate de 80% specificitate de 93%. De
asemenea, un voltaj mai redus al undei P terminale (jmdeenardive
atriale) indic predispozia pentru dezvoltarea fibrilei atriale, mai corect
decat durata undei P pe electrocardiograma de supsifandard sau chiar
decéat dimensiunea atriului stang. Valorile prag pentrutdwaetiv rii atriale
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i amplitudinea semnalului din ultimele 30 msdrcina p tratic medie pe
ultimele 30 ms) variazde la studiu la studiu, fiind luate in general in
considerare valori de 145 ms, respectiv mai mici de @5{?°)

Capacitatea de predie se menne 1 la pacieni care sufer
intervenii de chirurgie cardiacla care se folosée ca martor situa undei
P dinaintea interverei. Acest tip de pacien constituie un subgrup
important dat fiind frecvena fibrila iei atriale postoperatorii.

Poteniale anormale intra-QRS.

Studii de mapping intracardiac pe modele experimentale amimal
pentru inducerea de aritmii, au demonstrat ppt s existe anomalii
regionale ale complexului QRS in regiunile situateie@ajma zonelor cu
ischemie provocat Acestea const cel mai adesea intr-o deflexiune
suplimentar aprut 1in cadrul complexului QRS denumitpotenial
anormal intra QRS. Aceste semnale nu pot fi irmdecelate pe
electrocardiograma de suprafaleoarece sunt mascate de complexul QRS
rezultat al activrii ventriculare globale. Separarea lor necesih model
matematic autoregresiv care creeae versiune ,netezit a complexului
QRS din care prin substré& QRS-ului original se olme un semnal
rezidual care poate fi utilizat pentru stratificareauiscin acelai fel ca
potenialele tardive clasice. Identificarea acestor semrdup studii
preliminare este capabils creasc specificitatea cu aproximativase
procente iar valoarea predictipozitiv la aproape dublul celei imle — de
la 25 la 479456:157)

Filtrarea optim

Metodele de estimare spectraunt grevate de limiti importante.
Totu i aceasta nu exclude utilizarea domeniului frecvestunci cand
scopul nu este acela de a cuantifica icmul spectral al semnalului ci de a
utiliza reprezentarea in domeniul frecvepentru prelucri matematice. O
dat ce acestea au fost efectuate semnalul poate fi tramsfdnapoi in
domeniul timp pentru a studia rezultatele acestor aparaO astfel de
metod este de a crea un filtru optimizat bazat pe iootul spectral al
semnalului i zgomotului a crui funcie principal s fie aceea ca prin
analiza btaie cu btaie s efectueze supresia zgomotului cu alteminime
ale semnalul({§58-159.160)
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In practic, un asemenea filtru va produce o estimare subieetiv
semnalului mediat diferitde cea obnuit cu avantajul poteral de a oline
un raport semnal zgomot bun din mult maiipa bt i. S-au fcut studii
comparative intre cele doumetode de filtrare care au &t ¢ prin filtrare
optimizat se pot obne dup 64 de bt i rezultate comparabile cu cele
obinute prin filtrare clasic dup 900 de bt i. Aceasta fr ins ca
morfologia potenalelor tardive evidemate prin cele dou metode s fie
aceeal. Ca atare utilitatea acestei abaidbptimizate urmeazabia s fie
evaluat
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CONDI Il CARE INFLUEN EAZ MANIFESTAREA
POTEN IALELOR TARDIVE | VALOAREA LOR
PROGNOSTIC

Ischemia induce neomogenitate electricegional, determin
apariia unor zone cu depolarizare intarzjatonducere lent cu perioade
refractare diferite, cu blocuri anatomice sau fiomale; toate acestea
creeaz condiii pentru aparia aritmiilor ventriculare prin reintrare. Poten-
ialele tardive reprezintexpresia alterii propriet ilor electrofiziologice
ale miocardului ischemic. Tnregistrarea poigelor tardive reprezintun
marker neinvaziv al substratului aritmogen.

Evidenierea miocardului vulnerabil reprezintcheia profilaxiei
aritmiilor amenin toare pentru via.

In acelai timp, prezera unui substrat aritmogen nu poate fi
echivalat cu aparia aritmiei de reintrare. Un rol important 1l joafactorii
autonomi, dezechilibrele electrolitice, ischemia ihprecum i faptul ¢ un
substrat aritmogen poatemmane latent protejat printr-un bloc de intrare sau
de ieire. Prin urmare, este utildeterminarea factorilor care pot influan
manifestarea aritmica unui substrat vulnerabil. Ischemia este un proces
evolutiv, iar substratul aritmogen poate varia in ti@@t prin evolua n
sine a ischemiei cat prin factorii declanatori ai aritmiei.

Monitorizarea Holter pe 24 de ore a bolnavilor cu paaéntardive
prezente i cu extrasistolie ventricular pe traseul electrocardiografic
convenional a artat ¢ incidena tahicardiilor ventriculare pe inregistrarea
Holter nu a corespuns cu incidarpotenalelor tardive ceea ce se explin
dou moduri:

1. evenimentele aritmice au un caracter imprevizibil.pSate
aprecia ¢ un bolnav are un risc mai mare decat altul pentru zzadta
aritmie ventricular amenin toare de via dar momentul efectiv de declan-
are a acestei aritmii nu poate fi apreciat. Din aoegiv, se poate olme o
Tnregistrare Holter liberde orice eveniment aritmic dar bolnhavulgezinte
risc aritmogen crescut. Acest risc poate fi apreciat @kctrocardiografia
mediat .

2. prezera potenalelor tardive semnific neomogenitate
miocardic — nu inseamn instalarea aritmiei, substratul aritmogen poate
deveni manifest prin alterarea echilibrului electrgligpariia unei ischemii
sau unei alte agresiuni.
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Prin urmare, incidea crescut a potenalelor tardive la bolnavii cu
tahicardie ventricular precum i incidena mic a tahicardiei ventriculare la
pacienii cu poteniale tardive, confer acestora rol de predie negativ —
pacienii cu poteniale tardive prezente au un risc mai mare de a dezvolt
aritmie fr 1ns ca declararea acesteia sfie obligatorie. Decesele
Tnregistrate prin aritmii ventriculare au apt la bolnavi la care prezen
substratului aritmogen era documentptin prezera potenalelor tardive.
Aceasta justific determinarea repetata electrocardiogramei mediate
amplificate i tratarea aritmiilor ce apar in conde prezenei potenialelor
tardive.

Apariia potenialelor tardive are loc la cateva ore de la debutul
infarctului miocardic acut datorit edemului inflamator ce altereaz
propriet ile electrice regionale, dar potelele utile ca factor de predie
se consolideaz in primele 7 zile. De aceea e de preferat ca prima
determinare s fie efectuat in acest interval. Urntoarea in cursul
spitaliz rii Thainte de externare. Apad potenialelor tardive la cea de-a
doua determinare a coincis intotdeauna cu o rovatere enzimatic ca
expresie a extinderii infarctului.

Determinrile seriate ale vectorului magnitudine la intervaldie
timp precizate anterior, au &t normalizarea parametrilor potitelor
tardive la o treime din bolnavi. Evola tuturor acestor bolnavi a fostr f
angin rezidual, aritmii sau fenomene de insuficiercardiac congestiv,
to i fiind Tnhcadrai Tn clasa Killip | sau Il. Ceilal bolnavi au prezentat grade
diferite de normalizare in sensul derii duratei complexului mediat,
cre terii amplitudinii potenalelor in poriunea terminal (RMS40), scderii
duratei potenalelor, fr Tns ca aceste modifici s normalizeze vectorul
magnitudine. Evolua parametrilor poteralelor tardive nu a fost influeat
de terapiei nici de localizarea infarctului.

Incidena crescut a potenalelor tardive la bolnavii cu tahicardie
ventricular, fa de incidera mic a tahicardiei ventriculare la paciercu
poteniale tardive, le confer acestora rol de predie negativ, adic
pacienii cu poteniale tardive prezente au un risc mai mare de a dezvolt
aritmie fr 1ns ca declararea acesteia sfie obligatorie. Decesele
Tnregistrate prin aritmii ventriculare au apt la bolnavi la care prezen
substratului aritmogen era documentptin prezera potenalelor tardive.
Acest fapt subliniaznecesitatea determini repetate a poteialelor tardive
i tratarea aritmiilor ce apar in conde prezenei lor.

Pe de alt parte, numeroase studii privind moartea subit
documenteaz autoptic tromboz coronarian la cel puin o treime din
bolnavi (28-52%)(101). Aceasta poate explica lipsa sensibilit
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potenialelor tardive in aprecierea riscului de moarte sulieoarece ele
reflect prezera unei activri anormale periinfarct cu poteal aritmogen i
nu acela al unui focar aritmogen indus de ischemie abtutacelai timp,
durata mare a QRS poate avea putere predieimorii aritmice prin
ischemie acut deoarece reflect creterea susceptibilitii la aritmie
ventricular amenin toare de via indiferent de mecanismul de irre a
aritmiei.

Potenialele tardive au aput semnificativ mai frecvent la pacién
cu anevrism de ventricul stang . Modificarea structuealventriculului
stang in cursul transformi anevrismale presupune un mozaic tisular cu
grade diferite de ischemie, stunning hibernare care creeazondiiile
pentru declararea tahicardiei ventriculare susite prin mecanism de
reintrare i realizeaz practic modelul uman al intarzierilor de depolarizare

i modificare a cilor de conducere.

Potenialele tardive au aput mai frecvent la bolnavii cu infarct
miocardic inferior decat la cei cu localizare antarioaAcest lucru
corespunde datelor din literatyiar explicaia acestui comportament const
in faptul ¢ zona inferioar, tributar in cea mai mare prop@ coronarei
drepte, este mai sac in fibre Purkinje i prin urmare depolarizarea la acest
nivel are loc mai lent. In studiul nostru am inregistrgirevalen de 56%
poteniale tardive prezente la bolnavii cu infarct miocardiéerior i de
37% la cei cu infarct miocardic anterior (p=0,0067). Sernisitela a fost de
67,81% pentru paciencu IM anterior, fa de 88,14% la bolnavii cu IM
inferior - mai mic Tn cazul localizrii anterioare, iar specificitatea mai mic
in cazul localizrii inferioare — 89,5% la bolnavii cu infarct miocardic
anterior vs. 52,4% la cei cu infarct miocardic inferior.

Aprecierea puterii predictive a unui test clinic depiddecapacitatea
sa de a prezice cu acuraeaparia unui eveniment bine definit intr-o
populaie neselegonat urm rit prospectiv intr-un interval de timp definit.
Toate studille consemneaprevalenra mai mare a potealelor tardive
postinfarct miocardic inferior. Prin urmare acest cortgooent reprezint
una din problemele analizei electrocardiografiei amgliéc i mediate,
deoarece pacieincu localizare anterioarau risc mai mare de a dezvolta
aritmie ventricular cu risc vital decat cei cu infarct miocardic inferior.
Septul posterior este activat mai tarziu in cursul seevarmormale de
activare miocardice, in timp ce septul anteriorperetele anterior sunt
activate mai devreme. Astfel o intarziere ih depadaeiz conducere care ia
natere la nivelul peretelui inferior are ans mai mare de a se extinde in
timp n afara depolarizii ventriculului stang in ansamblul, i deci de a
crea un potemal tardiv, in timp ce o intarziere de la nivelul pefet
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anterior poate, mai probabil, e ,ingropat” in complexul QRSi s nu
dureze atat de mult ca se inregistreze ca poteil tardiv. De aceea putem
S apreciem c sensibilitatea este mai mipentru localizarea anterioarar
specificitatea este mai mién localizarea inferioar

Aceast problem nu poate fi depit de tehnica actualde recoltare
a potenalelor tardive, iar capacitatea predict& acestora se manifesnai
pregnant in stratificarea riscului postinfarct miocarditerior la care
sensibilitatea i specificitatea sunt mai bune, cu acuratdiagnostic mai
mare.

Angina rezidual determin apariia potenialelor tardive in propoie
mai mare decat la pacig@nliberi de simptome, sugerand anstabilitatea
pl cii determin, cum era de &eptat, alterarea mai profund propriet ilor
electrofiziologice, cu risc mai mare de aritmie primti@re.

Potenialele tardive reprezintde fapt un marker al substratului
aritmogen reflectand neomogenitatea tisulpostischemic care permite
nchiderea circuitelor de reintrare ce pot genera ariamenin toare de
via . Prin urmare devine deosebit de important analiza nu numai a
factorilor care influereaz apariia i evoluia potenialelor tardive ci i a
celor care determinexpresia lor ca aritmie.

Conceptul electrofiziologic fundamental care expldeclanarea
aritmiilor cu potenal letal este combinm intre evenimentul trigger,
declanator i un miocard susceptibil. Evenimentul declkaor poate fi
electric, ischemic, metabolia hemodinamic, dar punctul final al acestor
interaciuni este dezorganizarea completn activrii miocardice cu
declanarea fibrilaiei ventriculare sau a tahicardiei ventriculare. €oat
datele clinice, farmacologice, experimentale arat evenimentul
declanator nu declareaz aritmie in absea miocardului vulnerabil.

Apariia potenialelor tardive depinde de repermeabilizarea cu
succes, care reduce aria infarctizat perioada de injurie ischemic
Tmbunt irea tehnicilor de tratament a crescut rata de suptangeatat prin
reducerea impactului ischemiei catprin recuperarea mai rapidTerapia
modern care presupune asocierea obligatorie, bie&a in lipsa
contraindicailor absolute, i pe durat lung de timp a betablocantelor,
inhibitorilor enzimei de conversie, statineloraspirinei, a redus extrem de
semnificativ statistic mortalitatea precoce tardiv i moartea subit
cardiac. Putem astfel presupune mfluena acestor strategii terapeutice
vizeaz protecia miocardului neomogen vulnerabil electric.

Numeroase studii au dat creterea puterii predictive a potéadelor
tardive dac se asociaz cu datele olinute prin monitorizare Holter (13).
Apariia aritmiilor ventriculare susute la paciem cu poteniale tardive
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prezente crée riscul de deces de cauzardiac. Aceste observa
demonstreazc potenialele tardive ajut la identificarea acelor paciercu
disfuncie ventricular sever sau cu aritmie ventricularcare au condi de

a dezvolta aritmie fatal i invers, ¢ este nevoie de afectare ventricular
miocardic sever sau de prezea unor triggeri aritmici pentru a declani
intre ine aceste aritmii fatale.

Combinand dou metode neinvazive de evaluare a riscului se
imbunt e te puterea predictivastfel: potenalele tardive coroborate cu
FE i respectiv variabilitatea RR cre senzitivitatea i specificitatea
metodelor.

De fapt, stabilirea semnifigai i valorii predictive a poteralelor
tardive const in analiza cauzei de deces: este dificil de separabthclar

i foarte corect decesul aritmiccel hemodinamic, cele doumecanisme se
intrep trund i se condioneaz reciproc. in ciuda reducerii semnificative a
mortalit ii totale postinfarct miocardic acut, evenimentele aoemsunt
responsabile de 30-40% din decese.

Utilizarea fraciei de ejede sub 30% cai predictor negativ de
prognostic i stabilirea la aceastategorie de bolnavi a indieai de implant
de defibrilator, a redus mortalitatea total aritmic conform studiului
MADIT Il (Multicentre Automatic Defibrillator Implardtion Trial).
Rezultatele studiului DINAMIT (Defibrillator in AcuteMyocardial
Infarction Trial) au estompat mult entuziasmuliadideoarece mortalitatea
general nu a sczut prin implant de defibrilator. Luand Tn considerare tipul
de deces s-a constatat eceducerea mortaliti prin aritmie a fost
contrabalansatde creterea deceselor de cauzardiac nearitmic. Aceast
diferen s-a datorat in principal momentului ales pentru implamprima
lun postinfarct in studiul DINAMIT i respectiv intre 18 — 80 luni in
studiul MADIT.

Acest fapt ridic problema variaei in timp a mecanismului de deces,
riscul de deces aritmic fiind mai mare in primii 2 ani pdatct.

Principala concluzie a studiilor privind cauzele de deces &seea
c riscul aritmiilor fatale este mai mare in primele 4ife zostinfarct,
tendin care se meme in primii 2 ani. Mai mult, riscul absolut de deces fie
de cauz aritmic fie nearitmic este mai mare in primele 6 luni de la infarct

i scade in timp.

in DINAMIT, purt torii de defibrilator au prezentat intr-adewo
reducere a aritmiilor fatale in timpul perioadei celeii mulnerabile, dar a
crescut decesul cardiac de altauz. in plus, jumtate din paciefi
implantai nu au prezentat aritmii amenitoare de via n primii ani dup
implant.

67



Prin urmare, criteriul de identificare a paciem cu risc de a
dezvolta aritmii malignei care s beneficieze de implant de defibrilator nu
este cel mai potrivit. Fraia de ejede mic, care este cel mai important
predictor de mortalitate, este mai pueficient in stratificarea riscului
aritmic la pacien cu FE<O0,3, care au probabilitate de deces mai mare prin
alte cauze.

Studiul MUSST (The Multicentre Unsustained Tachycardigl)l
confirm c¢ fracia de ejede in sine nu poate discrimina modul de deces, in
schimb inductibilitatea tahicardiei ventriculare identifipacienii la care
decesul, dacapare, este mai probabil Be aritmic, mai ales dadracia de
ejecie este mai mare de 0,30. Prin urmare, riscul decesutuni@arvs.
nearitmic nu difer in funcie de fracia de ejede. Din acest motiv studii
recente care urmesc identificarea pacidlor cu risc aritmic, se
reorienteaz c tre parametrii neinvazivi care reflectalterri ale
propriet ilor electrice ventriculare: durata QRS, potele tardive i
microalternara undei T.

Meta-analiza unor studii multicentrice dovetdevariaia temporal a
riscului aritmic vs. nearitmic postinfarct miocardicud Concluzia c,
postinfarct miocardic, paciancu FE < 40% sau cu extrasistole ventriculare
frecvente au risc de deces aritmic mai mare decateegitmic in primii doi
ani, are implicai in stratificarea risculuii in identificarea celor care ar
beneficia de implant de defibrilator. Evaluarea figicventriculare i
evaluarea substratului electric trebuie utilizate ©mbinaie pentru a
furniza cea mai bunstrategie terapeutic

Sunt cunoscute consea@fe metabolice antrenate de procesul
ischemic. Efectul clasic al clearance-ului incomplel metabolilor
acumulai prin ischemie este acumularea de protoni. aenu sunt deriva
din glicoliza propriu-zis ci din turnover-ul ATP asociat prodiei de lactat

i din alte variate cicluri metabolice prodtigare de protoni. Trimetazidina
nu afecteaz direct canalele sarcoplasmatice de calciu sau wifsrsteme
membranare de homeostazie ionae inimii normale. Totd, utilizarea
trimetazidinei pentru prevenirea acidozei miocardice gareain hipoxie
este acompaniatde o reducere a influxului de sodiu observat de obicei in
condiii patologice. Aceasta sugereaz, prin sc derea ofertei intracelulare
de protoni, trimetazidina scade schimbul de sodiu extracelodatru
protoni, astfel incat sodiul intracelular dee mai puin rapid, urmat de o rat
mai redus a schimbului sodiu-calciu. Astfel, trimetazidina linaize
indirect incrcarea cu calciu a miocardului ischemic, celippaemporar.
Implicarea trimetazidinei in schimburile ionice transrbeammare poate
reprezenta mecanismul de proiecantiaritmic. Recent a fost identificat
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mecanismul de aicine al trimetazidinei, aceasta fiind un inhibitor al 3
cetoaciltiolazei care realizean comutare metabolicin celula ischemic

c tre glicoliz, cu utilizarea ofertei de oxigen cu randament crescut prin
inhibarea beta oxidii acizilor grai.

Ca urmare trimetazidina asigueitoprotecia miocardic prin:

* asigurarea refacerii rezervelor energetice celuldvienine
nivelul de ATP celular, restabilind sinteza de ATP inhibdg
calciu i inhiband hidroliza ATP indusde hipoxie.

* combaterea acidozei intracelulare. Trimetazidinaduce
producerea de lactat.

« inhib acumularea intracelularde Ca++. In condi normale,
trimetazidina nu are efect asupra fluxului ionic, darcdmdiii
ischemice, comldand acidoza, combate acumularea intracelular
de calciu i1 sodiu. Efectele protectoare ale trimetazidinei
impotriva calciului nu implic antagonismul canalului de calciu.

» conservarea nivelelor intracelulare de potasiu.

» diminuarea efectelor radicalilor liberi. Trimetandi reduce
peroxidarea membranei lipidice, scade citoliza indiesradicalul
hidroxil i1 peroxidul de oxigen.

» sc derea produgi de tromboxan A2.

Prin mecanismele enwate, trimetazidina conserv potenialul
energetic, corecteazlereglrile ionice influenand favorabil echilibrul de
membran, contracareazefectele dun toare ale radicalilor liberi, ceea ce
asigur metabolismul celulei miocardice in timpul ischemi&xpresia
clinic este pstrarea fungei 1 structurii miocardice, conservand
propriet ile electrice, controland edemul hipoxia, rezistera coronar i
sistemic. Acest efect metabolic favorabil al trimetazidine2 axpresiei in
ceea ce privee reducerea instabiliti electrice.

Factori care influen eaz evolu ia poten ialelor tardive

Apariia potenialelor tardive are loc la cateva ore de la debutul
infarctului miocardic acut datoritalter rii prin ischemie a proprietilor
electrice regionale. Potealele utile ca factor de predie se consolideaz
in primele 7 —14 zile. De aceea,aacum am atat mai sSus, prima
determinare am efectuat-o in acest interval. Woarea, in cursul
spitaliz rii Thainte de externare. Apad potenialelor tardive la cea de-a
doua determinare a coincis intotdeauna cu o rovatere enzimatic ca
expresie a extinderii infarctului. Dacpotenialele tardive nu au fost
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prezente la prima determinare acestea nu au maitape parcurs decat
dac s-a instalat o nounecroz.

Determinrile seriate ale vectorului magnitudine la
intervalele de timp precizate anterior autar normalizarea parametrilor
potenialelor tardive la 34% pacienin primul an postinfarct miocardic, la
inc 11% in al doilea an, la 9% in anul al treilea,tpemra apoi s scad
discret, nesemnificativ statistic, cu aproximati%/an. Evoluia tuturor
acestor bolnavi a fost f angin rezidual, aritmii sau fenomene de
insuficien cardiac congestiv, toi fiind incadrai in clasa Killip | sau Il.
in evoluie am constatat modifici in grade diferite ale parametrilor de
potenial, fr ins ca aceste modifici s normalizeze vectorul
magnitudine. Evolua parametrilor poteralelor tardive nu a fost influeat
de terapia standard nici de localizarea infarctului. In schimb, s-asprat
corelaia cu statusul hemodinamic, majoritatea pad@ncu parametrii
patologici in evolue prezentand frae de ejede mic . Nu a existat o
corelaie intre performam diastolic apreciat prin profilul fluxului
diastolic mitral i potenialele tardive.

34% din pacieni cu poteniale tardive au normalizat vectorul
magnitudine Tn primul an postinfarct, iar dup ani acesta s-a normalizat la
inc 11%. La 27 pacienpotenialele tardive au aput ulterior in cursul
primelor 3 luni de la debut, toprezentand extindere de infarct sau o nou
necroz, documentate clinic, electric enzimatic.

Evoluia in timp a inciderei potenialelor tardive
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Acest comportament dinamic al potetelor tardive ridic nite
probleme, legate pe de o parte de evalprocesului ischemici respectiv
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de vindecare, iar pe de alta, stalideindicaia inregistrrilor seriate de
Tnalt rezoluie.

Poteniale tardive noi nu mai apar in timpul evodi decéat in
prezena unui eveniment ischemic — in cazul studiului nostinfaectizarea.
Angina rezidual nu determin apariia unor noi potemale tardive ci
Tmpiedic ameliorarea celor existente, care, dapnstatrile noastre, poate
avea loc in primii trei ani. Dup scurgerea acestui interval de timp,
modificarea parametrilor potealelor tardive nu se mai produce. Prin
urmare, am putea considera incheiat procesul de remoddéaeast
concluzie este fireascdac ne gandim c potenialele tardive relevalter ri
n depolarizarei conducere — acestea apar la momentul ischemic, emlue
favorabil dac acesta este gianit sau dacintinderea lui nu este marae,
invers, se mem dac masa miocardicinteresat este mare, iar proprietle
electrofiziologice regionale sunt alterate. Pe lostidiat nu am putut
obiectiva un tratament care &reasc rata de normalizare a vectorului
magnitudine, s permit evoluia favorabil a potenalelor tardive dup mai
mult de 3 ani de prezenconstant.

Putem prin urmare considera acest interval de timp ca fiinatalur
maxim de urmrire prin metodologia electrocardiografiei cu medieee d
semnal cu beneficiu practic. Un interval de timp maiaraier informaii
redundantei ar presupune doar consum de timge resurse.

Ar intra in discuie in ce msur meninerea potemalelor tardive
peste durata de 3 ani, poate, singsau coroborat cu alte metode de
stratificare a riscului, s constituie un criteriu pentru abord terapeutic
agresiv al acestor bolnavi. Aceasta, deoarece curbekupi@vieuire la
bolnavii cu potenale tardive prezente au un caracter constant desdenden
ceea ce relevmeninerea in continuare a riscului aritmogen. Impunerea in
ultimul timp a procedeelor de revascularizare invazav redus riscul de
deces, valoarea lui absolugste mai mic, i de aceea lotul necesar pentru a
formula o concluzie valabil statistic pentru 0 metodde stratificare a
riscului ar trebui s fie cu mult mai mare, valoarea predicta metodei fiind
direct proporional cu incidena evenimentului de studiat in popudadat .

Revascularizarea are multiple efecte asupra aritmvéntriculare,
inclusiv asupra remodeli. Tn Coronary Artery Bypass Graft Patch Trial
pacienii coronarieni programapentru CABG cu frage de ejede sc zut
I poteniale tardive prezente, au fost randomiz@entru tratament
chirurgical convenonal i pentru tratament chirurgical plus defibrilator
implantabil. Mortalitatea totala fost identic la ambele grupuri de pacign
fapt explicat prin incidea mic a morii subite la populaa de studiu.
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Pentru studiul inial, am incheiat inrolarea pacidor in anul 2000,
un numr foarte mic fiind tratat invaziv,i nici unul nu a beneficiat de
revascularizare invaziv primar. Studiile din literatur care relev
ameliorarea prognostic i evolutiv a bolnavilor trata invaziv primar,
demonstreaz valoarea predictiv negativa potenalelor tardive, dar
incidena mic a evenimentelor fatale la aceastategorie de bolnavi nu
permite stratificarea riscului prin electrocardiafig cu nalt rezoluie.

Aceast metod 1i p streaz valoarea in cazul celor trata
neinvaziv, de altfel aceasta reprezinategoria de bolnavi cel mai frecvent
intalnit n patologia de la noi dim@r .

Am incercat s stabilim factorii care influeeaz evoluia
potenialelor tardive.

Dinamica evolutiv a potenalelor tardive se coreleazu incadrarea
hemodinamic. Apariia potenialelor tardive este dependerum am vzut
de intinderea infarctului miocardia respectiv de clasa Killip. Evolia
favorabil a parametrilor hemodinamici este paralelu ameliorarea
parametrilor vectorului magnitudine, iar prognostiacestor bolnavi este cu
atat mai favorabil cu céat fraa de ejede este mai mare iar potdalele
tardive absente. Reproducem curbele de suptange la grupul nostru de
studiu, care demonstreaacest fapt.

Curbele de supravietuireinfunctie de prezenta potentialelortardive si statusului

hemodinamic.

IR
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— cu PT fara FE mica
cu PT cu FE mica
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Deoarece se cunda reada de hiperstimulare simpaticin
insuficiena cardiac am studiat influem frecverei cardiace asupra
potenialelor tardive. Modelul utilizat se referla modificarea pasiv a
frecvenei cardiace prin electrostimulare pe durdeterminat, i de aceea
ar fi greit s tragem concluzia cfrecvena spontan nu influeneaz
potenialele tardive. Noi am olmut acelea valori ale parametrilor
vectorului magnitudine la diferite frecvende stimulare intre 601 140
b t i/min. Cele dou situaii se suprapun numai pé&l - electrostimularea
cu frecven crescut crete consumul de oxigen dar modificarea tonusului
autonom prin stimulare adrenergiare i alte efecte decat crerea
frecvenei, iar modularea autononsimpatovagal este factor independent
de predide a morii subite coronariene. Este totude notat faptul c la
frecvene diferite am obnut parametrii identici ai vectorului magnitudine
deci creterea in sine a frecves cardiace nu a avut nici o influen

Am utilizat pentru aceasta un numde 27 de bolnavi cu
infarct miocardic acut care au necesitat stimulaeazitorie de urgen
pentru bloc total atrioventricular. Am determinat parainetectorului
magnitudine la diferite frecvem de stimulare. Am crescut frecvande
stimulare in paliere de cate 20t b pe minut, incepand de la 70 b/min, 90,
110, 130 b/min. Am memut frecvena timp de 15 minute apoi am procedat
la inregistrarea de inaltrezoluie, f r a modifica pozia electrozilor sau
al i parametrii. Aceste inregisti le-am efectuat pe parcursul unei singure
edine. De obicei inregistrarea s-actit la 7 zile de la debutul infarctului
miocardic acut. Parametrii vectorului magnitudine stahulevoluia lor le
VOi prezenta intr-un capitol aparte, in cele ce urmeem dorit evaluarea
acestor parametrii la frecven cardiace diferite indiferent de valoarea
absolut a lor. La fiecare determinare in parte, parametrii oredti
magnitudine au fost identici, indiferent de frec\aede stimulare.
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frecventa de stimulare

Parametrii vectorilor magnitudine la diferite fremve de stimulare: 70, 90, 110,
130 b/min

Factorul terapeutic care a determinat amelioraresarpetrilor
vectorului magnitudine a fost reprezentat de ammmada La lotul de
pacieni care au primit amiodaronpotenialele tardive s-au redus in prima
perioad postinfarct semnificativ statistic (p=0,0372). &€sbrba de pacien
care au prezentat aritmie ventricul@mcadrabil cel puin in clasa Lown lII.
Aceast constatare, impreurcu unele date din literatucare susn efectul
benefic al amiodaronei postinfarct miocardic a@utphcien selecionai,
ne-au determinat ca intr-o a doua etage studiu s administrm
amiodaron la pacien cu aritmie ventricular incadrabil in clas Lown Il
dar care la prima determinare au prezentat patertardive. La un an s-a
constatat normalizarea parametrilor vectorului ntagine la 39% din
aceti pacieni tratai cu amiodaronfa de normalizarea la total lot de 34%
(p=0,0421). Clasificarea Lown este departe de ide@l , neavand nici o
valoare prognostic i nu reflect neaprat substratul fiziopatologic
ischemic, dar fiind inial un criteriu de administrare a amiodaronei, I-am
p strat pe parcurs pentru omogenitatea intergret

Asocierea la medica standard cu poteal hemodinamic a terapiei
antioxidante cu efect antiischemic celular de tipnétazidin a artat
normalizarea vectorului magnitudine la 37% din paciin primul an
postinfarct miocardic (p=0,0468). Influ@enamiodaroneii a trimetazidinei
asupra evoluei potenialelor tardive, necesitstudii ulterioare pe loturi mai
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mari de paciem Un asemenea rezultat ar presupune interesmcestor
droguri asupra remodeli ventriculare. Dac pentru trimetazidin acest rol
ar putea fi explicat prin mecanism metabolic, esteitide precizat rolul pe
care l-ar avea amiodarona in remodelare. Ar fi maigblza acest rol s
se manifeste mai curand ca o influeasupra expresiei potéaelor tardive
ca aritmii amenin toare de via.

Prin urmare factorii care influesaz evoluia potenialelor tardive
sunt:

*  persistera ischemiei

*  statusul hemodinamic

*  tratamentul.

SITUA 1l PARTICULARE
Pacieni cu tulbur ri de conducere intraventriculare

Impactul tulburrilor de conducere intraventricular asupra
prognosticului bolnavilor coronarieni postinfarct miodardacut este
nefavorabil. Acest fapt a orientat eforturile terapmufin depistarea unor
metode de imbum ire simptomatologic hemodinamic i prognostic.
Studiile din ultimii ani asupra terapiei de resincronizare dovedit
ameliorare prognostic dar i de calitate a vié@ prin ameliorare
hemodinamic cert. In acelai timp aceste studii au a@at importara
duratei complexului QRS 1n evoie, dar nu numai: sunt vitale cinetica
parietal i sincronismul ventricular. Acest fapt decurge logic dame
gandim la secvea de activare ventriculgr corespunzoare activit i
mecanice a cordului.

O discuie mai larg asupra terapiei de resincronizare in insufigen
cardiac nu face obiectul studiului nostru, ni s-aryd important ins s
evalu m capacitatea tehnicii de electrocardiografie amplificatmediat de
a identifica paciefi cu risc. Evident nu putem aplica in acest caz déini
clasic a parametrilor potemlelor tardive, respectiv a vectorului
magnitudine: durata QRS mai mare de 114 msirbaab i 104 ms la femei.

in decursul timpului mai mulcercettori i-au focalizat eforturile Tn
direcia standardizii parametrilor potemalelor tardive la pacien cu
tulbur ri de conducere intraventriculare.

Un studiu asupra influesi blocului de ramur stang asupra
potenialelor tardive a fost realizat de Fontainecolab. Ei au evaluat un
num r de 48 de paciencu bloc de ramurstang pe traseul de suprafa i
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39 de paciem cu traseu standard normal la care s-a efectuat pacing
ventricular drept, reproducandu-se astfel activarea dinublde ramur
stang. Pacingul la nivelul varfului ventriculului drept repim@z un model
al acestei tulburi de conducere. Rezultatele studiului lor stabilesc ca
indicatori de predice RMS40 i LAS, iar valorile determinate a avea
impact prognostic au fost valori ale RMS40 <17gVYAS>55ms.

Brembila-Perrot i colab. au studiat de asemenea efectul blocurilor
de ramur asupra parametrilor Tnregistilor mediate i amplificate. Tn ceea
ce privete RMS40 i LAS nu au gsit nici o diferen la pacien cu bloc de
ramur stang, bloc de ramur dreapt sau cu bloc de ramudreapt post
intervenie chirurgical pentru tetralogie Fallot, indiferent de prezesau
absera tahicardiei ventriculare. Tn schimb, in ceea ce piévelurata
complexului QRS mediat diferezle au fost semnificative. Ei au identificat
ca avand risc crescut de a dezvolta aritmie ameoare de via pacienii
cu bloc de ramurdreapt la care valoarea duratei complexului QRS a fost
mai mare de 165ms pacienii cu bloc de ramur stang la care durata
complexului QRS a fost mai mare de 180 ms. Paciem bloc de ramur
dreapt itetralogie Fallot cu durata QRS peste 150ms, au riscdéelana
tahicardie ventricular

Nu s-au putut evidema diferene n ceea ce privee tipurile
morfologice ale poteralelor tardive la paciencu tulburare de conducere
intraventricular, de altfel identificarea acestor tipologii este feadificil
la aceast categorie de pacian i, cel puin conform datelor din prezent,
nenecesar Este posibil ca proprieile anatomice i geometria substratului
aritmic s defineasc morfologia potenalelor tardive, dar acesteaman,
indiferent de morfologie, markeri ai depolarz i conducerii intarziatei
deci a prezeei substratului aritmic.

Mul i pacieni cu risc de a dezvolta tahicardie ventriculpot avea
de asemenea tulbur de conducere intraventriculare nespecifice care se
asociaz cu alungirea duratei QRS. Datele privind inregistraraplificat
I mediat la aceti bolnavi sunt foarte vagii neconcludente. Hipertrofia
ventricular stang influeneaz i ea vectorul magnitudine putand fi aso-
ciat cu variate defecte de conducere intraventricutespecifice(71,72).
Este evident cin contextul tulburrilor de conducere nu mai sunt valabile
criterile standard ale parametrilor vectorului magnitudis® impune
identificarea unei metode de anala semnalului indiferent de asocierea cu
defecte de conducere.
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Pacieni cu stimulator cardiac

Studierea factorilor care influezaz apariia potenialelor tardive i
expresia lor au evideiat ¢ nu apar modificri ale vectorului magnitudine
n cazul varidilor de frecven . Modelul clinic pentru aceastvaluare a
fost reprezentat de bolnavii cu infarct miocardic acutbloc total
atrioventricular, la care a fost necesar implantabi stimulator cardiac.
Variaia frecvenei de stimulare in paliere progresiv crdsare a Tnregistrat
un vector magnitudine identic, indiferent de frecvemesigur ¢ aceast
cretere indus prin stimulare nu corespunde sitea fiziologice i
fiziopatologice de stimulare simpaticare are multiple influea asupra
propriet ilor electrofiziologice miocardice atat la nivel clely membranar,
cat itisular, regional.

Dorind s aprofundm analiza parametrilor am observat aari
potenialelor tardive in cursul stimulii tranzitorii, revenirea la normal a
vectorului la remiterea blocului cu restabilirea ritmuhormal propriu,

precum i cre terea inciderei potenialelor tardive in cazul implantului
permanent cand s-a folosit un electrod cu fixare activ
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VARIABILITATEA RR

DEFINI IE

Relevama clinic a variabilit i RR a fost pentru prima dat
evideniat n 1965 de dre Hon i Lee care au observat detresa fetal
este precedatde alterri ale intervalelor dintre ki ile cardiace. Doweci
de ani mai tarziu, Sayerd colab au acordat ate@ sporit ritmurilor
fiziologice, pentru ca in anii 1970, Ewing <videnieze variai ale
intervalului RR la pacien diabetici cu neuropatie autonom Prima
observae c variabilitatea RR poate fi folositca predictor al mortalitii
post infarct miocardic acut a fost publicah 1977 de ctre Wolf i colab.
Akselrod i colab. au introdus analiza spectrakntru evaluarea cantitativ
a controlului cardiovascular taie cu btaie. De atunci, utilitatea
variabilit ii RR pentru identificarea pacielor cu risc crescut post infarct
miocardic acut a fost confirmatpe studii lardt®®. Deloc surprinztor
aceste descoperiri au dus la o teee a interesului pentru variabilitatea RR
a cercettorilor clinicieni astfel incat variabilitatea RR-a dovedit valoarea
practic in investigarea bolnavilor din diferite grupe clinice.

Chiar i in timpul repausului intervalul RR se modificontinuu in
jurul valorii medii. Tn parte de aceste vaiiidunt responsabile mecanismele
de reglare nervoas in mod converonal interrelaia dintre modularea
simpatic ivagal asupra activitii pacemaker-ului sinusal este considerat
reciproc -cre terea activit ii intr-un sistem determinind sterea activit i
in cel lalt. Au aprut informaii importante prin corelarea variabiliti RR
cu conceptul balaai simpato-vagalé®.

Exist diferene importante intre tipul de Tinregistrare a ritmului
cardiac in studiile de puffiziologie i cel folosit in studiile clinice. Tn timp
ce fiziologul dorete s obin inregistrri in condiii strict controlate,
clinicianul folosete in general ECG ambulator algw date sunt mult mai
puin staionare. In nregistrile clinice diferitele procese modulatoare ale
frecvenei cardiace sunt mult mai dificil de apreciat.

Variabilitatea frecveri cardiace se definee prin urmrirea
intervalelor RR 1in derivéle standard, pacieim fiind supui unei
monitoriz ri Holter 24 de ore din 24. Se apreciaz

media frecverei cardiace
deviaia standard a mediei intervalelor RR

78



deviaiile standard i media deviailor standard pe diferite intervale de
timp, de obicei pe intervalul a 5 minute. Atieparametrii reflect de
fapt oscilaiile rapide ale frecvemi cardiace.

componenta de Tnalt i joas frecven a variabilit ii RR rezultate in
urma anali-zei in domeniul de frecven

Balana vegetativ in cele dou ramuri ale sale, simpatic i
parasimpatic este ilustrat de componentele variabiliti RR%), Astfel in
domeniul de frecven componenta de inaltfrecven este in principal
modulat de sistemul nervos parasimpatic corespunde tonusului
parasimpatic, iar componenta de jof®cven este sub influea ambelor
sisteme simpatic parasimpatic. Prin respiia controlat, stimularea rece a
feei i blocare beta adrenergics-a obinut evident predominan
parasimpatic al turi de creterea componentelor de inalfrecven din
analiza spectral a variabilit ii. Stimularea simpatic a avut ca urmare
cre terea componentei de joagecven . Numeroase studii au documentat
c aceste componente de joasinalt frecven ale variabilit ii cardiace
sunt in stransleg tur cu influenele simpaticei parasimpatice.

Aceleai modific ri i corelaii au fost puse 1n eviden pentru
parametrii inregistrain domeniul timp.

Desigur c efectele tonusului modulator simpaticparasimpatic nu
se manifest numai in sfer cardiac. Disfuncia vegetativ ap rut in alte
circumstare clinice decat ischemia se poate aprecia fins variabilitatea
RR i aceast metod de apreciere a activiii sistemului nervos vegetativ
11 g sete aplicaie i in alte domenii cum ar fi neurologie, diabetologie,
neonatologiei obstetric.

Valorile normale pentru ack parametrii recunosc o largzariaie in
funcie de condiile de inregistrare. Numeroase studii apreciea normal
o variaie a intervalului RR in jurul mediei de 50 ms, restuipaetrilor se
apreciaz comparativ cu lotul martor. De altfel numeroase stadiioptat
pentru stabilirea valorilor normale prin raportare laleinmartor, avind in
vedere numera factori ce influeneaz frecvena cardiac.
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MECANISME DE REGLARE NERVOAS A
ACTIVIT I ELECTRICE A CORDULUI

Automatismul cardiac. Activitatea electric normal a inimii

Nodul sinoatrial reprezint pacemakerul dominant al inimii. Din
punct de vedere electrofiziologic, structurile ce talesc nodul sinoatrial
sunt fibre cu rspuns lent. Potellul de repaus al nodului sinoatrial este
mic, faza 0 a potemlului de aciune este lent platoul lipsete, iar
repolarizarea din faza a Ill-a este gradat. In fapatea exist o depolarizare
lent diastolic, cheia activit ii electrice a inimii. Depolarizarea are loc lent
pan la atingerea potemlului de prag cand se decl@az un nou potenal
de aciune. Frecvera de depolarizare a nodului sinoatrial este inflaerde:
viteza de depolarizare spontampotenialul de prag i nivelul potenialului
de repaus. De la nivelul nodului sinoatrial exctae Tmpr tie radiar prin
miocardul de lucru atrial sau prinie specializate de conducere internodale
pan la nivelul nodului atrioventricular. Nodul atrioventriau are rol de
filtru electric, la acest nivel producéandu-se o intarzigreconducerea
impulsului. Mecanismul acestei intarzieri are o trigkplicaie: viteza mic
de conducere a impulsului prin regiunea atrionoda nodului
atrioventricular, s cia discurilor intercalare fintre celulele nodului
atrioventricular, prezea in numr mai mare a unor celule embrionare
incapabile s conduc impulsul electric. Impulsul cardiac demd nodul
atrioventricular ptrunde in fasciculul Hiss prin fibrele Purkinje ajunge la
miocardul de lucru ventricular. Din punct de vedere siiziologic atat
fibrele fasciculului Hiss, céati cele Purkinje sunt fibre cu spuns rapid,
permiand o activare rapida intregului miocard de lucru ventricular.

Celulele Purkinje care vin in contact cu fibrele miogadle lucru
sunt cunoscute sub numele de celule po&deast denumire evidemaz o
important proprietate electric i anume potemalul lor de adune are o
durat mai mare decat al celorlalte celule Purkinjal celulelor miocardice
cu care vin in contact, ceea ce faceigeerioada refractarabsolut s fie
mai alungit. Din acest motiv impulsurile sinusale premature care pu e
nodul atrioventricular auansa s fie oprite la acest nivel neputand activa
ventriculii.
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Controlul fiziologic al activit ii electrice a inimii

Reglarea nervoasa activit ii electrice a inimii este asiguratde
sistemul nervos vegetativ precunde catecholaminele circulante. Inega
parasimpatic eferent a cordului provine din ambii nervi vagi; vagul drept
se distribuie predominant in jurul nodului sinoatrial, ¢el stang n jurul
nodului atrioventricular. Stimularea nervilor vagi d@rept urmare eliberare
de acetilcolin care adonand asupra receptorilor muscarinici de pe
membranele celulelor efectoare, elibereatracelular GMPc cu sderea
activit it AMPc ceea ce are ca urmare inhidituturor propriet ilor
fundamentale ale inimii cu exceg excitabilit ii.

Acetilcolina determin sc derea pantei potaalului diastolic i cre -
terea potemalului de prag, incetinind Tn acest mod freceetie desacare a
nodului sinoatial. Aceste efecte se datorefaptului ¢ acetilcolina cree
permeabilitatea membranei celulare la potasiu, avangrroare o ptrun-
dere masiv de potasiu in celul cu creterea electronegativiti intra-
celulare care contribuie ea la atingerea mai tardia potenalului de prag.

Nodul atrioventricular are de asemeni o poe tributar sistemului
nervos autonom situatin regiunea superioar Aceasta este spunztoare
de modularea frecvesi de desacare, oferind protee in faa unor ritmuri
rapide.

Prin deprimarea tuturor proprietor electrice ale inimi,
parasimpaticul reprezintsistemul de proteie a cordului. Nervii vagi in
condiii fiziologice exercit un efect frenator permanent intnait prin feed-
back din zonele reflexogene principale.

Inervaia simpatic eferent a cordului se realizeazrin intermediul
celor trei nervi cardiaci care in partea dredptonjoar nodul sinoatrial iar
in stanga pe cel atrioventricular fasciculul Hiss. Tn condi fiziologice
aceti nervi cardiaci sunt responsabili de mearea tonusului simpatic
incomparabil mai mic decéat cel parasimpatic. Stimularegpaicului e
urmat de eliberarea de norepinefricare are efect de stimulare a tuturor
propriet ilor electrice ale inimii in afarde excitabilitate.

Catecholaminele cresc panta depolaiizlente diastolice, scad
potenialul de prag i prin aceasta cresc frecvancardiac. Concomitent
catecholaminele scurteazlurata potemalului de acune prin accelerarea
curentului de potasiu de repolarizare, scurtare ce ardeca ducerea
perioadei refractare.

La nivelul nodulului atrioventricular catecholaminelesc viteza de
conducere a impulsului atat prin derea pantei de depolarizare, cgprin
modificarea potemlului de aciune.
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In acelai timp se creeaz condiii favorabile pentru apaia
disritmiilor ectopice prin creerea activit ii de pacemaker in celulele
Purkinje. Prin reducerea perioadei refractar@a duratei potemlului de
aciune se creazinomogenit i miocardice ce au ca rezultat aritmii prin
reintraré'40),

Prin ischemie i respectiv necrozse produce activarea receptorilor
atriali 1 ventriculari ai neuronilor adrenergici, cu activare gatic |
cre terea eliberrii de catecholamine circulanta la nivel local tisular.
Miocardul ischemic este hiperreactiv la norepinefri@timularea simpatic
crete automatismul fibrelor Purkinje ischemiate. Catedahaiele
favorizeaz, de asemenea, influxul ionilor de calciupot, prin urmare,
declana aritmii mediate prin acest curent. Infarctele tnamsle pot
intrerupe aferentiéle i eferentaile vegetative la nivelul miocardului distal.
Toate aceste mecanisme concla instalarea dezechilibrului autonom la
nivel miocardic, iar alterarea hemodinamiceprezint o alt surs de
hiperstimulare simpaticcompensatorie.

Corelaia potenialelor tardive cu dezechilibrul neurovegetativ de
ansamblu i nu numai cu tonusul vagal redus concua declanarea
aritmiilor ventriculare cu risc vital.

Metoda de evaluare a dezechilibrului neurovegetativ esterndietarea
variabilit ii RR atat in domeniul timp cat in domeniul de frecven

Rezultatele studiilor confirm asocierea dintre reducerea varia-
bilit i RR i mortalitatea crescutpost infarct miocardic acut. Analiza in
domeniul timp i in domeniul de frecven a variabilit ii RR documenteaz
faptul ¢ prognosticul la distan a bolnavilor cu infarct miocardic acut este
legat de echilibrul simpatic-parasimpaticnu este o funee exclusiv a
tonusului vagal. Alterarea variabiliti RR reflect disfuncia sistemului
nervos autonom mai ales reducerea tonusului parasimpatic.

Explicaia fiziopatologic a corelaei variabilit ii RR cu prognos-
ticul bolnavilor cu infarct miocardic acutmane inc subiect de dezbatere
dar este general acceptat n prezent faptul reducerea tonusului
parasimpatic accentueagfectele simpaticului de generare a aritmiilor.

Variaia ,SD” la supravieuitori i la deceda a fost mai pun ampl
comparativ cu ceilal parametri, fapt ce sugereaz riscul morii subite
este mai pun legat de parametrii care soar Th mod primar tonusul
parasimpatic. Alte dovezi in acest sens sunt furnizatealea in domeniul
de frecven. Componenta de inaltfrecven ce corespunde frecven
respiratorii i reflect in mod primar tonusul parasimpatic coreleazn
parametrii SD din domeniul timp. Fluctike componentei de joas
frecven au fost mai pronuate la grupul celor care au decedat fde
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supravieuitori. De i ambele componente de nali de joas frecven sunt
sc zute n perioada post infarct miocardic acut, difexlenau fost mai
estompate la banda de frecveimalt .

Pentru aprecierea prognostieste important balana vegetativ i
nu numai tonusul vagal izolat. Importaracestei balaa este ilustrat i de
reducerea raportului frecvenjoas / frecven Tinalt la bolnavi post infarct
miocardic acut.

Nu s-a putut realiza o coreka intre parametrii variabiliti RR i
localizarea infarctului, deintr-o prim faz variabilitatea este mai mida
cei cu infarct miocardic acut inferior. De asemeni nu deaumentat o
corelaie intre variabilitatea RRi frac ia de ejede. Mai mult, imbunt irea
performanei cardiace o datcu stabilizarea zonei de infarct, controlul
procesului ischemic, controlul hemodinamical aritmiilor, nu a dus la
Tmbunat irea parametrilor de variabilitate RR. Aceasta sugeré&gzul c
disfuncia sistemului nervos autonom post infarct miocardiot aas este
legat direct de funga ventriculului stang. Aceste date se cer totu
interpretate cu precaa deoarece lipsesc studiile popidaale mari, intinse
pe un interval mare de timp, singurele ce pot oferi o oditie in ce
prive te valoarea predictiv a unui parametru asupra morsubite
coronariene.

O dat stabilit importana sistemului nervos autonom s-au imaginat
mai multe tehnici de inregistrare.
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METODE DE INREGISTRARE | PARAMETRII
DETERMINA |

Evaluarea variabilitii RR se face in domeniul timp in domeniul
de frecven.

in domeniul timp

M sur torile iniiale ale variabilit i RR s-au bazat pe raurarea
simpl a variaiilor intervalului RR n domeniul timp. Tn ciuda simpliti lor
aceste determimi, dintre care cea mai comua fost devida standard, s-au
dovedit a fi utile clinic. Murray si colab. au demonstca DS (deviaa
standard) este reduda diabetici fr semnele obnuite de neuropatie
autonom, iar studiul lrgit Kleiger i colab.a artat valoarea prognostic
predictiv a DS la bolnavi cu infarct miocardic acut. Murray $eiger au
interpretat saderea variabilitii RR ca semn de reducere a activit
parasimpatice. Mai mult, Kleiger a interpretat reducé»&a i ca semn al
cre terii activit ii simpatice. Astfel DS s-a impus ca o metampl de
apreciere a balami simpato-vagale. DS ofero evaluare global a
variabilit ii RR dar valoarea in aprecierea modifior simpato-vagale este
limitat .

Au fost elaborate protocoale de inregistrare cu prelecrar
computerizat a datelor. Astfel aturi de deviaa standard a variei
intervalului RR mrime care i p streaz valoarea orientatiy se determin
deviaia standard a mediei intervalului RR intr-o perioate 5 minute
(SDANNDS) precum i media devidilor standard a varigi intervalului RR
n decurs de cinci minute(SD5). Atieparametri sunt influeai atat de
tonusul parasimpatic cat de cel simpatic. RI cina medie ptratic a
intervalelor RR succesive (RMSsd) precuncoeficientul Ewing reprezint
parametrii Tn corelé&e direct cu tonusul parasimpatia reflect variaia
intervalului RR pe durat mic . Coeficientul Ewing reprezint raportul
dintre suma devialor standard mai mari de 50 md suma tuturor
deviaiilor standard, cu alte cuvinte reprezimosibilitatea de varia rapid
a intervalului RR. Durata finregistii influeneaz rezultatele i
interpretarea lor (fig. 1.12)
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Tn domeniul de frecven

Pot fi folosii algoritmi diferii pentru evaluarea numului, centrului
de frecven | amplitudinea oscilalor componentelor variabilitii RR.
Majoritatea studiilor au la baztransformarea Fourieri autoregresia.
Transformarea Fourier este maiou de utilizat dar necesito selede
prealabil a numrului i frecvenei benzii de interes, in timp ce
algoritmurile autoregresiei dau automat noumh i centrul de frecven
precum i puterea oscilatorie, f a necesita o selee prealabil. Ambele
metode presupun conili staionare practic imposibile intr-un sistem
biologic. Astfel a fost necesar stabilirea unui compigointre lungimea
seriilor de evenimentei cerinele teoretice matematice. In acest sens, un
avantaj in plus al autoregresiei este segmente scurte de date ofer
estimare spectraleficient (de exemplu 200 de cicli fade 512 cicli in
mod obinuit) ceea ce este mult mai probabifiie stabil i mult mai uor de
obinut Tn cursul studiului clinic.

in ultima decad au fost stabilite trei componente majore ale
variabilit ii RR: cu frecven centrat la 0-0 Hz (VLF very low frequency),
0-10 Hz (LF low frequency) si 0-25Hz (HF high frequency).ckeme
similare caracterizeazspectrul variabilit ii tensiunii arteriale Tns doar
componentele de joasi inalt frecven arat o asociere semnificativ
statistic. Aceasta se asociaal interpretarea cin sistemul circulator inchis
oscilaiile LF corespund activitii vasomotorii iar cele HF activitii
respiratorii. Apare deci desueimp r irea iniial a frecverei 0,02-0,5 Hz
n trei benzi separate. Puterea componenteloriHF poate fi exprimatin
unit i absolute (mg sau normale (0-100). Procedura de normalizare s-a
dovedit crucial in interpretarea datelor.
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In condiii fiziologice excitaia simpatic ce determin tahicardie
este acompaniatde reducerea puterii totale a deviaiei standard a
variabilitatii RR. Tn timpul activit ii vagale fenomenul este invers. Cand se
folosesc uniti absolute aceste modific ale puterii totale influeeaz
ambele componente LR HF in aceead direcie: totui in unele condii
fiziologice i patologice balam simpato-vagal se poate modifica f
modific ri semnificative ale ciclului cardiag puterii totale.

Balana simpato-vagal este reflectat cu fidelitate de distribia
fracionat a puterii de-a lungul axei frecvefor. Aceast balan poate fi
apreciata prin rel@ dintre componentele LF si HF in unitnormale sau
prin raportul LF/HF. Aceast nou metod de analiz a condus la
reinterpretarea semnifigai biologice a componentelor spectrale. Problema
LStaionarit ii” este frecvent luat in discuie in interpretarea inregistilor
de lung durat. Dac mecanismele responsabile de modularea freeven
cardiace ar mane nemodificate pe toatdurata inregistrii, atunci
componenta respectivde frecven ar da msura modulrii, dar aceste
mecanisme nu sunt stabile pe cale de consecin i interpretarea este mai
pu in bine definit .
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In particular, mecanismele fiziologice responsabile dmdutarea
frecvenei cardiace pe parcursul a 24 h in cele doamponente LFi HF,
nu sunt staonare. Astfel, analiza spectrgbe toat durata de 24 h sau cea
obinut pe perioade scurte de 5 minute mediate pe fpatoada de 24 h,
furnizeaz media acestor modul atribuite componentelor de inalti joas
frecven . Aceast mediere nu permite aberea informailor de detaliu ale
modul rii autonome ale intervalelor RR, disponibile Tn ins&grile scurte.

Trebuie avut in vedere an sur torilor componentelor variabilitii
frecvenei cardiace oferinformaii despre gradul modulii autonome i nu
despre nivelul tonusului autonom. Alegerea intervalelor tidgp este
hot ratoare. Bt ile ectopice, evenimentele aritmice, efectele de zgpmot
precum i perioadele de inregistrare de slafalitate cu date lips pot altera
rezultatele i vicia interpretarea. Pe de alparte, mai ales la bolnavi
coronarieni postinfarct miocardic acut, acceptarea smadiza doar a
traseelor fr ectopie poate duce, de asemenea, la interpegbnate. Prin
urmare exist mai multe metode de recoltare a datelor: unele lahseio
interesand spectrul a 24 h, altele folosind inregistscurte. Important
pentru studiul comparativ este utilizarea unei metode ongogegrupurile
de comparat,jnand cont de limitele fiecei metode.

Echipamentele comerciale care permit determinareahiri ii RR
includ analiz spectral nonparametric i parametric, in domeniul timp i
in domeniul de frecven rezultatele se ofer simultan in cei patru
parametrii standard in domeniul timp: sd, SDANN, RMSsd, itdBX i
n domeniul de frecvenin segmente de 5 minute HFLF.

Diverse tehnici de sensibilizare pot oferi date in plumterpretarea
rezultatelor: manevre vagale, tilt test, efort (figl3).
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Fig. 1.13 Analiza spectralautoregresie) a variabilifi RR la un individ sn tos in
repaus i In timpul testului tilt 90°. In repaus se detectednu componente de
putere similar la frecven joas i nalt . Tn timpul tilt-ului, componenta de
frecven joas devine dominantcu reducerea componentei de frecvénalt

inc de la primele studii componenta HF a fost privia marker al
activit ii vagale. Interpretarea componentei LF a fost comtreat.
Pomeranzi colab. au privit componenta LF ca fiind in intregimediae
vagal 1n clinostatismi Timpreun vagal i simpatic in ortostatism. Ei au
ar tat ¢ la subiedi in clinostatism i cu respirae controlat (deci intr-o
stare cu predominenvagal ) atropina reduce drastic componenta LAF:
totu i ei nu au realizat cputerea rmas se distribuie in principal in zona
LF.

O viziune alternativdocumenteazc LF este marker al activiti
simpatice. Astfel incat datele lui Pomeranz pot fi imt¢ate ca reflectand
predominara simpaticului indusde atropin. intr-adevr s-a observat cla
indivizi s n to i componenta LF atat a frecvencardiace, cati a tensiunii
arteriale crete in tilt, stress mental, exeifai fizic moderat. In experieale
pe animal, componenta LF cte prin hipotensiune moderatactivitate
fizic i ocluzia arterei coronare sau a carotidei comuneo#tiet aceste
condiii, care sunt caracterizate prin deplasarea bailasimpato-vagale
c tre predominam simpaticului, crderea componentei LF a variabilii
RR a fost acompaniatde scderea componentei HF (ambele exprimate in
unit i normale}*?®. Componenta HF a crescut la om prin controlul
respiraiei, stimularea rece a f& i stimuli rotaionali - toate condi care
cresc activitatea vagal
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Nu Tn ultimul rind, studiile de electrofiziologie au &t c
oscilaile HF i LF sunt prezente la varide activit ii impulsurilor
Tnregistrate simultan din fibrele simpaticé vagale care particip la
inervarea cordului, deci activitle simpatice i vagale interagoneaz in
determinarea proprieilor cronotrope.

Semnificaia biologic a analizei spectrale a variabilit RR este
sever limitat atunci cand variéa este mic, ca in efort sugwt, insuficiena
cardiac, infarct miocardic acut. Insuficiem cardiac sau infarctul
miocardic complicat sunt inste de o scdere a responsiviti nodului
sinusal la modularea nervoas astfel o variae extrem de micnu reflect
o simpl cretere a activit ii simpatice. In neuropatia diabeti@utonom
variabiltatea RR poate fi considerabil redusar distribuia variaiei
reziduale intr-un raport nemodificat LF/HF sugereamn efect simultan
asupra modutii simpatice i parasimpatice.
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VARIABILITATEA RR IN INFARCTUL MIOCARDIC
ACUT

Variabilitatea RR este redu$n infarctul miocardic acut, reducere
legat de extinderea bolii coronariene dar independel¢ simptome,
performana ventriculului stang, istoric de infarct miocardici dacalizare a
infarctului. Mecanismul este considerat a fi disfiowalitatea sistemului
nervos autonom. Dacaceasta este 0 causau 0 consecin in boala
coronarian este inc un subiect in dezbatere. Ischemia aaitrage dup
sine scderea variabilitii RR Tn toate componentele sale, iar aceast
sc dere este direct corelatu disfunca ventricular stang, varful citolitic
(CPK MB) i cu clasa Killip.

Ischemia acutprin modific rile locale pe care le produce dema-
siv riscul de aritmie. Necroza acuidetermin alterarea proprietilor
electrice locale, amnand la nivel celulari regional. Asemenea mozaic
tisular creeaz condiiile pentru declararea aritmiilor amenintoare pentru
via

La aceast condiie local se adaug sc derea variabilitii RR.
Mecanismul prin care apare aceast dere, implic dup unii autori,
alterarea activitii neurale de origine cardiac Sunt implicate reflexe
simpatosimpatice i simpatoparasimpatice declate prin modificarea
geometriei cardiace datoritapariiei segmentelor necrotice necontractile
capabile s determine stimulare termindor simpatice prin distorsiune
mecanic. Aceast excitare simpaticatenueaz activitatea vagala fibrelor
care inerveaznodul sinusal. Alt explicaie este rspunsul redus al celulelor
sinusale la modularea nervoaga expresie a tonusului vagal, alterarea
acestei proprieti Tn condiiile unei ischemii acute nu face decat se
manifeste poteralul aritmogen al miocardului ischemic.

Ischemia coronarian scade presiunea oxigenului, scade debitul
coronarian, crdée tonusul simpatic i scade drastic pragul fibrilei
ventriculare. Blocarea activiii simpatice atrage dupsine o proteé in
fa a aritmiilor maligne. Ganglionectomia steldtilateral protejeaz in faa
aritmiei prin ischemie, 1n schimb o favorizeg®e cea de reperfuzie.

Fixitatea frecverei cardiace reprezintun factor predictiv al moi
subite coronariene, factor neinfluehde localizarea infarctului, funa ven-
triculului stang, tratament beta blocant. In schinte esiternic influerat de
varst .
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Sc derea variabilit it RR post infarct miocardic acut este marcat
banda de frecvenjoas, sugerand cin determinarea mortaliii este mai
important echilibrul dintre activitatea simpatici parasimpatic decat
simpla scdere a tonusului vagal. Prezan alterrilor Tn controlul
mecanismelor neurologice se reflect in alter rile zi/noapte. In perioada
postinfarct se pot inregistra vanafoarte mici in domeniul de frecven
foarte joas (sub 0.03 Hz), cu foarte mici variarespiratorii. Aceste
caracteristici spectrale corespund celor inregistratesuficiena cardiac
congestiv sever sau dup transplantul cardiac,i reflect suprasaturarea
simpatic a nodului sinusal, precum diminuarea rspunsului modulat
neurologic al organuluint .

Variabilitatea RR n alte condi ii patologice

Neuropatia diabetic . Alterarea variabilit i RR la pacien cu
neuropatie diabeticreprezint un factor de prognostic prost damprecede
expresia clinic a acesteia.

Transplantul cardiac. La pacieni recent transplantase constato
variabilitate foarte reduscu foarte slabdefinire a componentelor spectrale.
Apariia acestora reflect reinervarea cardiac de obicei de origine
simpatic i nu mai devreme de 1-2 ani. Modifrde variabilit ii in cursul
rejetului necesit confirm ri prin studii ulterioare.

in insuficien a cardiac congestiv alterarea variabilitii RR este
expresia crderii catecolaminelor circulante, hiperstimuil simpatice,
frecvenei cardiace crescute compensator. In domeniul timp iaria
variabilit ii RR este paralel cu alterarea funiei ventriculare stangi.
Componenta de frecvenrecunoate o relaionare particular. la pacieni in
stadii severe avansate de boalomponenta LF nu poate fi detectan
ciuda hiperstimulrii simpatice. Astfel, in condi caracterizate de stimulare
simpatic persistent i neantagonizat nodul sinusal 1 diminu drastic
capacitatea de spuns la aferentiavegetative.

Tetraplegia este o alt situaie clinic care reduce variabilitatea RR
— nu se inregistreazcomponenta LF — dar prin modelul fiziopatologic
fortuit pe care 1l reprezint permite explicarea evaluarea rolului mecanis-
melor supraspinale n determinarea activisimpatice. Neuronii simpatici
spinali sunt depriva de modularea reflexelor inhibitoare, mai ales
baroreflexe.
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Ameliorarea variabilit ii RR apare logic inand seama de faptul c
mortalitatea i riscul aritmiilor amenin toare de via sunt mai mari la
pacienii cu variabilitate RR mic. inta terapeutic este stabilitatea electric
cardiac, iar variabilitatea nu este decat un marker al activihutonome.
De i exist un consens la ora actuah ceea ce privée efectul protector al
activit ii vagale, nu se cunoie cat de mult trebuie <reasc aceasta sau
markerii si pentru a realiza o protee adecvat. Unele studii nu reflect
vreo influen a betablocantelor asupra variabiiit in timp ce altele arat
c Dbetablocantele impiediccreterea componentei LF in timpul orelor
vulnerabile ale dimin&. Flecainida i propafenona scad variabilitatea in
domeniul timp, propafenona scade LF mai mult decat HFaifieda,
encainida, moricizina scad variabilitatea RRresc mortalitatea postinfarct
miocardic. Scopolamina cre variabilitatea dar nu previne fibrila
ventricular postiIM in studii experimentale. Tromboliza nu influear
variabilitatea RR spre deosebire de antrenamentuldazistant.

Valoarea prognostic a variabilit ii RR

Observaa c¢ pacienii post infarct miocardic acut f aritmie
respiratorie au o ratde deces mult mai mare, au stabilit rolul variabilifn
stratificarea riscului postinfarct. Variabilitatea BRzut este un predictor
puternic al mortalitii 1 a complicaiilor aritmice (fig. 1.14).
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Fig. 1.14

Supravieuirea postinfarct
miocardic Tn funde de
valoarea SDNN la valori de
50 i 100 ms, precumi de
indexul triangular. (date din §
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Valorile de SDNN sub 50 ms reflectctivitatea autonomsever
deprimat, iar cele sub 100 ms atestfectarea moderatAceste valori sunt
cele mai frecvent utilizate in studiile clinice de rsatificare. Nu este inc
definitiv stabilit dac variabilitatea mic este un mecanism de dere a
mortalit ii postinfarct miocardic sau este doar un marker al pragudsi.
Datele actuale sugereaz variabiltatea RR s@ut nu este o simpl
reflectare a stimutii simpatice datorate performan ventriculare szute,
dar ea exprim i o deprimare a activitii vagale care este 1n strans
leg tur cu patogeneza aritmiilor ventriculare amertioare de via i a
mor i subite coronarieng??
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METODE DE INREGISTRARE | ANALIZ A
POTEN IALELOR TARDIVE

Complexul QRS pe electrocardiograma de supraégprezint suma
activit ii electrice rezultat prin depolarizarea ventricular Propagarea
lent iinomogen a impulsului prin miocardul lezat cicatrizat genereaz
poteniale de mic amplitudine nedecelabile pe electrocardiograma de
suprafa convenional care este standardizgientru a inscrie o deflexiune
de 1 cm pentru un poteal electric de 1 mV. Potenalele tardive
Tnregistrate inial cu electrozi intracavitari in timpul cateterismulsau
mappingului endocardic au amplitudine de ordinul micraeo! Tehnica de
inregistrare presupuneaalar amplificarea semnalului electric, amplificare
care atrage indup sine creterea zgomotului antrenat de diverse surse.

Simson a atat ¢ potenialele recoltate direct se coreleaau cele
inregistrate la suprafg dar durata electrogramelor directe este mai mare
decét a celor olmute prin mediere la suprafa constatare valabilatat la
modelele animale céati in studiul clini¢®?®. De aceea este posibil
Tnregistrarea unor poteale tardive la nivel miocardic dar nula suprafaa
corpului.

Acest fapt recuno&e dou cauze principale. Prima: masa asut
miocardic care se depolarizeaardiv este prea micpentru a genera un
semnal critic la suprafa semnal care mane ,ingropat” in zgomotul din
sistem. A doua cauzse refer la faptul ¢ semnalul electric nu este
reproductibil de la daie la btaie. Studiile electrofiziologice au aat ins
c la pacieni cu semnale anormalei tahicardie ventricular, aceste
semnale sunt periodice. Concluzia care se impune esteliminarea
zgomotului i filtrarea semnalului sunt cruciale pentru corecta reiteare a
potenialelor tardive.

Metodologia inregistrii potenialelor tardive presupune dotaze:

1. achiziia semnalelor — culegerea datelor
2. analiza datelor culese

Achiziia semnalelor presupune plasarea electrozilor in deriva
standard, conectarea la un sistem de amplificarmediere dedicat i
utilizarea unui program computerizat pentru detectaresificirea i
alinierea complexelor QRS acceptate pentru meéifetd
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Derivaiile utilizate iniial erau derivai ortogonale XYZ menite s
minimizeze necesarul privind performale computerului, oferind maxim
de informaie cardiologic. Grupul de lucru a recomandat in 1991 utilizarea
derivaiilor Frank, dar se cuvine subliniat faptul ou s-a efectuat un studiu
care s documenteze superioritatea unui pon ri fa de alta. Exist studii
care arat ¢ durata cea mai mare a pofiatelor tardive se inregistreaz
intr-o zon mic circumscris precordial a peretelui toracic anterior.

Performarele tehnice ale diverselor sisteme de inregistraresifelo
Tn practica clinic permit utilizarea celor 12 derivastandard, cu rezultate
semnificative  clinic€34%%)  Determinarea repetitiv a vectorului
magnitudine la un acelasubiect, folosind aceleiaderivaii, evideniaz
prezena potenalelor tardive, comportamentul lor in evaq) precum i
influena medicaei i a manevrelor interveionale asupra acestora.
Prelucrarea actualcomputerizat a datelor de potelale tardive permit
inregistrri calitative cu electrozi plasain poziie standard, cu respectarea
m surilor de eliminare a zgomotului.

Exist mai multe tipuri de sisteme care permit inregistrarea
potenialelor tardive, dar schema de fulnare este practic comun
ilustrat in figura 2.1.

derivaii Expunere ir
timp real
preamplificator G )} ﬂ

converto

Computel
software

inregistrare

Fig. 2.1 Diagrama componentelor sistemului de amplificameediere

Dup amplificarea inial i filtrarea analog, convertorul realizeaz
digitizarea semnalului. Computerul analizeaontinuu semnalele primite,
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iar complexele QRS acceptate trebuie detectate, icksif i aliniate.

Scopul acestui proces este de a introduce spre as&imnalele identice.
Selecia QRS folosege un algoritm de corelare incruat , fiecare btaie

decelat este comparatcu un model reprezentat de o ferea CG — o

poriune din complexul QRS. Coeficientul de corelare trelsi fie 0,99

pentru a se olme un semnal de calitate.

Dup ce un semnal a fost acceptat prin procesul de detedtare
clasificare, urmtoarele semnale sunt agjate punct cu punct. Sistemele de
Tnregistrare folosite in cercetare dispun de posibiatate a afia in timp
real b taia acceptat ceea ce permite verificarea perforngarsistemului de
C tre investigator. La marea majoritate a sistemelonezciale folosite in
practica clinic, aceast posibilitate nu exist ca urmare investigatorul nu
poate interveni in inregistrare. Pe de alarte aceastmodalitate este mult
mai rapid, iar studiile clinice relevo bun corelaie dac sunt respectate
condiiile de inregistrare.

Intrebarea la care trebuiaspuns in continuare era: cate semnale
trebuie mediate pentru a se iob un vector de calitate adianterpretabil.
Nivelul zgomotului variaz de la individ la individ i de aceea dacse
mediaz un numr fix de complexe QRS, vom abe vectori la diferite
nivele de zgomot. Aceasta nu ar permite o interpretar®gen a
datelof®°®. De aceea, grupul de lucru recomaridregistrarea continu
pan la un anume nivel de zgomot.

Exist o divergen de opinii in definirea nivelului zgomotului.
Grupul de lucru recomanddeterminarea acestuia la vectorul magnitudine
filtrat. Aceast metod poate determina artefacte prin includerea unor
componente de joasamplitudine la categoria zgomot. O aftosibilitate
este determinarea vatigi semnalului la fiecare deriva inregistrat. Se
poate astfel calcula dugiecare semnal o medie a vaigaacestuia. De fapt
Tn practica clinic modalitatea de evaluare a zgomotului este predeterminat
tehnic, iar rolul investigatorului este de a urinrespectarea parametrilor
tehnici.

Sunt utilizate curbe de zgomot, iar dacb taie nu respecttendina
de reducere a nivelului zgomotului, aceasta este elimidiét mediere.
Sistemul afieaz procentul de complexe QRS utilizate in inregistrare,
procent care corespunde parametrilor de zgomot.

Analiza datelor culese se efectuedz domeniul de timp sau in
domeniul de frecven.

Scopul amplificrii mediate de naltrezoluie a semnalului electric
miocardic este inturarea zgomotului ce contamineaanregistrarea
electrocardiografic in momentul amplificrii.
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Principalele surse de zgomot sunt:

1. activitatea musculaturii scheletice, care soar
frecven similar celei a potemalelor tardive

hwn

zgomot generat de interferarelectrod-piele
zgomotul electronic din amplificatoare
interferene electromagnetice din mediul inconjar.

5-201vV cu o

Tabelul 2.1 compar parametrii vectorului magnitudine la diferite
nivele ale zgomotului. Se obsere dac nu sunt respectate criteriile de
zgomot, interpretarea rezultatelor este gredatun mare factor de eroare.

Tabel 2.1
pacieni Parametrii potenialelor Tardive
Zgomot uV| Durata QRS LAS ms RMSo pVv
ms

Aritmie 1,0 117421 4017 27422
ventricular
malign

0,3 122+21 + 47+16* 20£18 **¥
Post infarct 1,0 10020 3015 5337
miocardic

0,3 105+21*** 34+17 42+33 +
Subieci 1,0 93+11 2711 64142
normali

0,3 9849 ** 3149 44+28*

*P<0,05; **p<0,01; **p<0,001; +p<0,0001 (dugsomes)

Pentru ca reducerea zgomotuluifee eficient trebuie indeplinite
cateva condii 6791013
unda de interes trebuie se repete astfel incat mai mult@amtioane
ale undei respective soat fi sumate pentru olmerea imaginii
undei mediate. Extrasistola ventriculade exemplu, se autoexclude
prin comparae cu unda de baz
unda de interes trebuie se afle intr-o relee temporal fix cu
reperul reprezentat de unda QRS, altfel unda medati lin , vag,
iar detaliile de frecven inalt se vor pierde.
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unda sau semnalul de interes trebuidie independent in timp de
zgomotul contaminant. Dacun artefact, spre exemplu marea
electrodului, se repetla fiecare ciclu cardiac atunci medierea nu il
poate elimina. Medierea a 100-400t b reduce zgomotul cu un
factor egal cu 10-20; in mod obuit se mediaz 200 de bt i ceea
ce permite o reducere a zgomotului sulv'1
zgomotul trebuie saib o anumit caracteristic pentru ca tehnica
medierii s fie eficient | anume: trebuie snu respecte o distribe
Gaussian, altfel interferera cu conductorii electrici nu este tot atat
de eficient minimalizat ca i activitatea pur intamploare a
musculaturii scheletice.
Reducerea adecvat zgomotului este cruciabentru identificarea
potenialelor tardivé®). imbunt irea raportului semnal/zgomot depinde de :
1. nivelul de baz al zgomotului la Tnceputul studiului. Acesta este
ameliorat prin plasarea corecta electrozilor pe piele, relaxarea
pacientului, ambian cu temperaturconfortabil .
2. num rul ciclurilor mediate
3. tipul de filtru utilizat
Odat semnalul mediat este filtrat cu un filtru ,trece-sysntru
reducerea semnalului cu amplitudine marefrecven mic . Raiunea
pentru filtrul ,trece-sus” este adepolarizarea celulagenereaz schimbri
rapide ale poteralului transmembranar, na ri ale undelor de activara
frecvene crescute la supradacorpului. Faza de platou sau repolarizare este
caracterizat prin modific ri mai mici de potemnal cu frecven mai mic .
Segmentul ST este caracterizat prin varide potenial de aproximativ
100nV. Dac s-ar proceda la mediererf filtrare atunci semnalele de
ordinul microvolilor corespunzand depolarizi unor zone mici de miocard
ar fi foarte dificil de msurat. Tn majoritatea studiilor filtrele de frecven
folosite sunt de 25 sau 40 Hz. Un filtru ,trece-sus” de 25sdHgrim
frecvenele sub aceastvaloare, in schimb lass treac frecvene peste 25
Hz. Filtrul ,trece-jos” de 250 Hz lass treac nemodificate frecverle sub
aceast valoare, oprindu-le pe cele peste 250 Hz. Aceasbtdalitate de
filtrare in band de frecven permite inregistrarea vectorului magnitudine.
Analiza cantitativ a parametrilor vectorului magnitudine depinde
foarte mult de filtrul ,trece-sus” ales. Datltrul ,trece-sus” este crescut de
la 25 Hz la 80 Hz, durata QRS filtrat se scurteadurata LAS crde
considerabil, iar RMQo scade de asemenea considerabil.
in tabelul de mai jos sunt ilustrate valorile notenale parametrilor
vectorului magnitudine n funie de tipul filtrului trece-sus utilizat.
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Tabel 2.2 (dup Gomes i Simson)

Filtre
10 15 20 25 40 80 100

RMSy | >190| >63 >42 >25 >20 >17 >14

LAS [<8 [<27 [ <30 [ <32 | <38 | <42 | <63

Dur.QR | <104 | <112 | <113 | <114 <114 <107 <101
S

zgomot | 6+2,| 1+0,3 | 0,6+0, | 0,5+0,1 | 0,4+0,1 | 0,4+0,1 | 0,40,
3 3 2 4 4 3 13

Filtrul trece-sus conveonal creeaz ins un artefact i anume
efectul de inel care face ca un semnalse termine abrupt (fenomenul
Gibbs 9). Acest efect impiedidetectarea unui semnal de tipul poignlui
tardiv care este un semnal cu nivel mic cu dudd cateva milisecunde
ap rut la captul unei variaii mari de potenal. Pentru a elimina acest
artefact se utilizeazun filtru digital bidirecional care proceseasemnalul
pan la mijlocul complexului QRS, apoi invers de la sial undei T pan
la mijlocul QRS atins insdin direcie opus, eliminand artefactele cu pué
discontinuit ii in mijlocul complexului QRS.

Aceast modalitate de filtrare descrigpdn acum este denumit
analiz in domeniul timp cand filtrarea corespunde in timp semnalulu
analizat.
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Vectorul magnitudine filtrat reprezintnodalitatea cea mai frecvent
utilizat pentru detectarea pot@&lelor tardive. Analiza cantitativ in
domeniul timp are la bazun algoritm descris de Simson. Algoritmul se
bazeaz pe nivelul de zgomot din segmentul ST. Acesta este spanatu
zgomot in intervale de 5 ms, iar apoi se calculeegpmotul mediu cu
deviaia standard. Apoi finalul complexului QRS filtrat estientificat in
punctul in care nivelul voltajului depe te nivelul zgomotului plus de trei
ori deviaia standard. Acesta poate fi definit gaaport semnal/zgomot. Se
determin trei parametri cantitativi :

1. durata complexului QRS filtrat, notat in figuBA-QRS

2. RMSy — rd cina medie ptratic a amplitudinii semnalului n
ultimele 40 ms ale complexului QRS filtrat.

3. LAS - durata semnalelor cu amplitudine mai mae 40 pV in
poriunea terminal a complexului QRS.

Pentru Tnregistrarea pot@lelor tardive se folosesc deriuke
ortogonale vectocardiografice iar deriila filtrate se compun dupregula
obi nuit :Ox?*+y?+7%, rezultdnd un vector magnitudine ca sua frecven-
elor Tnalte connute in toate derivale (fig. 2.3). Acest vector magnitudine
este denumit complex QRS filtrat. Prin metodomputerizat se fac
m sur torile de durat i amplitudine la nivelul complexului filtrat iar
m surarea voltajului se face prindr cina medie ptratic (RMS-root mean
square).
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Fig. 2.3 Vectorul magnitudine abut prin sumarea derivéor ortogonale filtrate

Defini ia potenialelor tardive in domeniul timp este figurain
tabelul de mai jos.

Tabel 2.3 Criterii pentru potaale tardive

Autor Filtru trece- RM&40 LAS Durata QRS
Sus

Simson 25 Hz <25 pVv - >110 ms

Kucher 40 Hz <20 pVv - >120 ms

Gomes 25 Hz <25 pVv >32 ms >114 m$

Gomes 40 Hz <20 pVv >38 ms >114 m$

Grupul de lucru recomandolosirea pentru incadrarea pofafelor
tardive ca patologice, a parametrilor determirtle Gomes la o filtrare
J[trece-sus” de 40 Hz.

Aceste criterii se aplic pacienilor f r tulburri de conducere
intraventriculare. Tn acest din urmcaz, dei valorile nu au fost
standardizate, anumite studii au avansat valori pentrungdravectorului
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magnitudine, parametrii care se coreledz studii clinice cu incidea
crescut de aparie a tahicardiilor ventriculare.

Fontaine i colab. au studiat influea blocului de ramur stang
asupra poteralelor tardive la 48 de paciercu bloc de ramur stang pe
traseul de suprafa i la 39 de paciencu traseu standard normal la care s-a
efectuat pacing ventricular drept, reproducandu-se astfeaeea din blocul
de ramur stang. Pacing-ul la nivelul varfului ventriculului drept repirez
un model al acestei tulbur de conducere. Acest studiu a considerat
predictive pentru poteiale tardive valori ale RM&g <17 pV i LAS>55 ms.

Brembila-Perrot i colab. au studiat de asemenea efectul blocurilor
de ramur asupra parametrilor nregistilor mediate i amplificate. Tn ceea
ce privete RMSo i LAS nu au gsit nici o diferen la pacien cu bloc de
ramur stang, bloc de ramur dreapt sau cu bloc de ramudreapt post
intervenie chirurgical pentru tetralogie Fallot, indiferent de prezesau
absera tahicardiei ventriculare. Tn schimb, in ceea ce piévelurata
complexului QRS mediat diferezle au fost semnificative. Astfel o durat
complexului QRS mai mare de 165 ms la pacien bloc de ramur
dreapt, mai mare de 180 ms la paciecu bloc de ramurstang i 150 ms
la cei cu bloc de ramurdreapt i tetralogie, identific grupul cu risc de a
declana tahicardie ventricular

Mul i pacieni cu risc de a dezvolta tahicardie ventriculpot avea
de asemenea tulbur de conducere intraventriculare nespecifice care se
asociaz cu alungirea duratei QRS. Datele privind inregistraraplificat

I mediat la aceti bolnavi sunt foarte vagii neconcludente. Hipertrofia
ventricular stang influeneaz i ea vectorul magnitudine putand fi
asociat cu variate defecte de conducere intraventricuterspecific€72)
Este evident cin contextul tulburrilor de conducere nu mai sunt valabile
criterile standard ale parametrilor vectorului magnitudis® impune
identificarea unei metode de anala semnalului indiferent de asocierea cu
defecte de conducere.

Alte limite ale metodei de analizZin domeniul timp a vectorului
magnitudine sunt :

- Potenialele tardive pot fi evidente numai intr-o singur
derivaie, astfel incat informa privind prezera lor se poate
pierde in vectorul magnitudine ingu
Defini ia finalului vectorului magnitudine se bazeape
nivelul zgomotului din segmentul ST. Prin urmare dac
voltajul potenialelor tardive este mai mic decat media
zgomotului plus trei devia standard, acestea vor fi asimilate
zgomotului i vor fi subestimate.
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Semnalul mediat al fiecei derivaii poate avea diferite
valori ale raportului semnal/zgomot, astfel incat un rapor
prost intr-o derivae impieteaz calitatea vectorului
magnitudine rezultat din compunerea acestor ddériva

Nu exist o dispunere ideala electrozilor in diferite derivia

ceea ce poate genera artefacte in aprecierea duratei
complexului QRS.

Studii de morfologie a vectorului magnitudine in domeniul timp
identific trei tipuri morfologice. Tipul | apare la sf&ul complexului
QRS, de obicei cu duratmai mare de 110 ms. Se inregistreda
aproximativ 40% din pacien Tipul Il apare inaintea finalului complexului
QRS i se extinde in segmentul ST. Este intalnit la 33% daepa Tipul
[l Tncepe dup terminarea complexului QRS, sunt potale de amplitudine
extrem de joas (nu dep esc de obicei 2 pV) care se extind mult in
segmentul ST pentru 61+27 ms. Evaluarea cantitgibate destul de ar
sc pa tipul 1l de potenale tardive, acestea fiind frecvent subestimate.
Aceast Tmp r ire morfologic nu are o semnificee clinic. Mai multe
studii nu au eviderat corelaii semnificative intre tipurile de poteale
tardive i caracteristicile clinice vizand localizarea infarciutau frecvera
aritmiilor ventriculare amenintoare pentru via. Este posibil ca
propriet ile anatomice i geometria substratului aritmic sdefineasc
morfologia potenalelor tardive, dar acesteaman indiferent de morfologie
markeri ai prezeri substratului aritmic.

O alt modalitate de analizprin care se diagnosticheaprezena
frecvenelor inalte este analiza in domeniul de frecvemin transformarea
rapid Fourief®”). Prin acest procedeu semnalul este descompus matematic
n frecvene fundamentale sau armonice de exemplu 8, 16, 24 Hz, fracven
fundamental fiind inversul duratei impulsului : 8 Hz pentru 125 ms.
Aceast metod arat amplitudinea versus frecven orice informaie timp
find pierdut. Transformarea rapid Fourier poate genera erori dac
punctele de final ale semnalului introdus nu se &l acelai nivel de
potenial. Pentru a se evita aceasta, semnalubineste multiplicat printr-o
funcie de "fereastr' adic o curb in form de clopot care atenueaz
inceputul i sfaritul semnalului, sczand ins rezoluia frecvenelor i
generand artefacte.

Analiza In domeniul de frecvena segmentului ST se bazegze
ipoteza ¢ semnalele fra@nate din zona ischemisau infarctat au o alt
frecven decat componentele segmentului ST generat in zonaatar
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Potenialele de mic amplitudine persist20-100 ms, sunt neregulate, ceea
ce determin in analiza spectrab energiei o bandde frecven .

Transformarea rapidFourrier poate aduce o descriere compket
electrocardiogrameii conine informaii care ar putea snu fie prezente pe
Tnregistrrile obinute folosind doar o anumitband, fix , de filtrare.
Analiza in domeniul de frecven ofer un avantaj poteml pentru
identificarea i caracterizarea unor semnale caralgerenieze pacieni cu

i f r tahicardie ventricularsusinut .

Cele mai multe studii de acest fel au calculat transita rapid
Fourrier in ponunea terminal a complexului QRSi segmentul ST, pe
Tnregistr ri mediate in derivale Frank X,Y,Z sau in derivale ortogonale
necorectate. Rezultatele sunt exprimate sub formaiodi ai contribuiei
relative a unor domenii de frecverin interiorul intregului spectru. Analiza
unor zone restranse ale traseului electrocardiografte da reducerea
rezoluiei spectrale. Acest inconvenient este iphrezolvat prin utilizarea
unor ferestre de tip Blackman-Harris.

Analiza unor segmente multiple ale traseului etezrdiografic
(mapping spectrotempor&® ar putea permite separarea mai biintre
semnalele electrice de interészgomot. In prezent se studiazaloarea
unor modele autoregresive de estimare spectpabcum i a unor metode
de analiz a intregului ciclu cardiac, evitand utilizarea ferdstrgpectrale.
Grupul de lucru considefins ¢ nu exist suficiente date care permit o
standardizare a acestei metode.

In utilizarea obinuit se folosete mai des tehnica analizei n
domeniul timp decéat cea in domeniul de frecve® cauz ar fi aceea c
n elegereai aplicarea transformmii rapid Fourrier, precumi in elegerea
analizei domeniului de frecvensunt in general apanajul fizicienilor sau
inginerilor i mai puin a clinicienilor. Aceast deficien in acceptarei
inelegere creeaz dificult i atat la aplicarea metodei cati la
reproductibilitatea ei, fiecare laborator define te propriile intervale care
pan in prezent nu au fost standardizate.

Analiza btaie cu btaie a potemalelor ventriculare tardive
reprezint o alt metod care a incercat sletermine anomaliile electrice de
depolarizar€**¥. Medierea semnalelor electrice poteede la premisa
reproductibilit ii lor. Exist ins anomalii electrofiziologice care variade
la btaie la btaie fcand extrem de dificil dac nu imposibil,
determinarea lor prin mediere. Prin defmiaceste semnale sunt eliminate
n timpul medierii, iar informaa electric se pierde. Existstudii pilot care
arat fezabilitatea detectii potenialelor ventriculare tardive laie cu
b taie. In acest caz nsproblem major este reducerea zgomotului.
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Zgomotul poate fi redus prin medierea spa a datelor provenite de la un
num r de electrozi situafoarte aproape in spa.

Aceast abordare de logic i aparent eficient este limitat de
dimensiunile toracelui, dimensiunile electrozilor, pmacu de dimensiunea
peretelui toracic cu aceaaolaritate. Pentru ca aceagtvestigaie s poat
deveni util in evaluarea potealelor tardive ventriculare sunt necesare
metode pentru imbuh irea raportului semnal/zgomot. Din aceastuz
grupul de lucru considerprematur utilizarea in practica clinica acestei
metode.

Determinrile potenialelor tardive trebuie efectuate cu un aparat cu
12 canale, cu un filtru digital ,trece sus” de 40 Hz. Modyhermite
Tnregistrarea vectorului magnitudine prin sumarea deflexiudiin cele 12
derivaii. Inregistr rile se efectueazprin metoda standard care realizeaz
medierea unui num de 200 complexe, perrdnd o rezolue bun la un
nivel al zgomotului sub O/ (fig. 2.4). Eliminarea zgomotului de la
interferena electrod piele se face printr-o prealabibregtire prin
degresarea pieliii indeprtarea prin brbierire a prului din regiunea
toracic . In funcie de tipul de electrozi utilizg pentru o bun aderen se
procedeaz la aplicarea unui gel conductor protector, sau la degresa
soluie alcoolic, uscarea pieliii cre terea conductibilit i prin frecare cu o
hartie poroas special. Nerespectarea acestor minimesori conduce la
inregistrri artefactuale ce nu permit evaluarea coreat prezerei
potenialelor tardive (fig.2.5).

Tnregistr rile artefactate de zgomot nu se pot interpreta, indifere
dac zgomotul provine de la o singuderivaie, de la mai multe sau chiar
de la toate derivale. Modulul de determinare al vectorului magnitudine ne
arat inregistrarea pentru fiecare derieain parte care compune in final
vectorul magnitudine in ansamblul us dandu-ne astfel posibilitatea
corectrii nivelului de zgomot. (fig. 2.6) (fig. 2.7)
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Fig. 2.4 Vectorul magnitudine cu parametrii normali, corect rat
cu un nivel de zgomot sub cel admis
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Fig. 2.5 . A. Vector
magnitudine recoltat la
un nivel de zgomot de
1,4pV, cu RM%29uV,
HFLA 35ms, QRS 89ms.
— parametri normali

B. Aceeai pacient:
vector magnitudine cu
nivel de zgomot 1,5uV,
cu RMS 17pV, HFLA
39ms, QRS 88 ms — 2
parametri patologici.




Nivelul zgomotului difer foarte puin, dar parametrul RMg difer
intre valori normale i patologice, diferem intre durata QRS nu a fost
semnificativ. Determinarea corecta vectorului magnitudine la aceast
pacient a relevat date normale. Reprezeie de mai jos ne aratzgomot
n fiecare derivae.
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Fig. 2.6

A. Zgomot in derivaile V1, V2, Va.

B. Zgomot in derivdile Va4, Vs, V.

C. Vectorul magnitudine rezultat prezinpe toat durata nregistrii de final
zgomot parazitant care nu permite interpretareanurierezultat.
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Fig. 2.7

A. Zgomot n derivaile Vi, i mai puin pregnant in Y, finregistrare
neparazitatin Va.

B. anegistrare neparazitain Vs, Vs, Ve.

C. Vector magnitudine cu zgomot parazitant, cu patai alterai,
neinterpretabil

Aspectul general al vectorului nu ar sugera defstteente de interpretare;
dar zgomotul afat i variaiile continue Tn amplitudine in segmentul 9
sugereazincorec-titudinea inregistrii.
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Am identificat i noi pe parcursul determinlor cele trei tipuri
morfologice ale vectorului magnitudine: tipul | ealapare la sfaitul
complexului QRS, de obicei cu durahai mare de 110 ms. Tipurile il ll
au fost cel mai frecvent inregistrate in lotul noste pacien (fig. 2.8).

Tip | Tip Il
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Tip Il

Fig. 2.¢
Tipul | — potaniale ce apar Ig
sfar itul complexului QRS,

Tipul Il — apar Tinainted
sfar itului complexului QRS i
se extind in segmentul ST

Tipul 1l — poteniale care apat
dup terminarea complexulu
QRS i se extind mult Tn
segmentul ST.

Tipul 1l apare inaintea finalului complexului QREse extinde in
segmentul ST. Tipul [l Thcepe duperminarea complexului QRS, sunt
joagu dep esc de obicei 2-4 uVv)
care se extind mult in segmentul ST pentru 40-80Hwualuarea cantitativ
poate destul de or scpa tipul lll de potenale tardive, acestea fiind
frecvent subestimate. Aceasmp r ire morfologic nu are o semnificae
clinic i nu am folosit o apreciere separg@entru un tip sau altul; de altfel
nu exist o corelaie special in funcie de tipul morfologic al vectorului
magnitudine, compunerea semnalului electric integaz intarzierea in

poteniale de amplitudine extrem de

depolarizare care este patologiodiferent de morfologie.
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Potenialele tardive inregistrate prin electrocardiografiaedmt
reprezint expresia activii intarziate miocardice, a neomogenit
miocardului ischemic. Aceastneomogenitate electricregional implic
apariia unor zone in care viteza de conducere a impulsuleirmaai mic,
perioada refractar mai mare, se instaleazblocuri funcionale sauf
anatomice, toate acestea ca o conseainschemieii necrozei miocardice.
Alterarea de aceastmanier a propriet ilor electrice regionale creeaz
condiii pentru aparia aritmiilor prin reintrare. Inregistrarea potiatelor
tardive reprezintun marker neinvaziv al substratului aritmogen.

Prezera unui substrat aritmogen nu poate fi echivatat aparia
aritmiei de reintrare. Un rol important 1l joacfactorii autonomi,
dezechilibrele electrolitice, ischemia Tnsprecum i faptul ¢ un substrat
aritmogen poate mane latent protejat printr-un bloc de intrare sau desie

Tnregistrarea poteialelor tardive presupune o tehnispecial de
amplificare, medierei eliminare a zgomotului.

Potenialele tardive apar in primele zile de la debutul infduwtu
miocardic acut, cresc ca inciderin primele apte zile, urmand ca apoi s
existe o lent tendin la normalizare, materializafn dispariia la un an a
unui procent de panla 30% din potemlele tardive. Aparia unor
poteniale tardive Tn perioada de recuperare semngixtinderea zonei de
necroz sau instalarea unui nou infarct.

Apariia potenialelor tardive este impiedicatde tratamentul
trombolitic corect i cu succes aplicat, aspectul normal al vectorului
magnitudine este un indice de tromboligficient. Terapia invaziva de
repermeabilizare reduce apmi potenialelor tardive ventriculare ca
expresie a reducerii rapide a miocardului ischemiatherabil.

Aprecierea calitativa vectorului magnitudine permite stratificarea
riscului morii subite coronariene. Un vector magnitudine de mic
amplitudine este semnificativ pentru un risc mare de deces.

Incidena mare a poteialelor tardive la bolnavi cu tahicardie
ventricular i, in schimb, incidem relativ mic a tahicardiei ventriculare la
bolnavi cu potenale tardive prezente, le confeacestora valoare mare ca
factori de predige negativ.

Determinarea repetitiv postinfarct miocardic acut a prezen
potenialelor tardive i a modific rilor n timp suferite de vectorul
magnitudine permite aprecierea evau postinfarct, apara unei noi
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necroze miocardice, sel@narea paciefior pentru o terapie antiaritmic
mai agresiv sau pentru studii de electrofiziologie.

Se poate conchide @pariia potenialelor tardive este determinat
de:

* localizarea infarctului miocardic acut

» evoluia ischemiei in perioada acutrespectiv pacien cu angin
rezidual, cu ischemie sileibas sau cu extinderea infarctului au o
inciden mai mare a poteialelor tardive. Aparia ulterioar a
potenialelor tardive la 0 a doua determinare a coincis Gigatna
CU O nou cretere enzimatic ca o expresie a extinderii sau a
reinfarctizarii.

* incidena potenalelor tardive tinde s creasc paralel cu clasa
Killip, apariia potenialelor tardive fiind dependende intinderea
infarctului miocardic acut iar sunetul hemodinamic fiind de
asemenea direct propmnal cu mrimea infarctului miocardic
acut.

* terapia de revascularizatie —invaziva sau medicamgatoaeste
aceea care influemaz in faza acut incidena potenalelor
tardive. Datele olnute in studii clinice indicreducerea incideei
potenialelor tardive la pacien tratai cu antischemice celulare.

» Apariia potenialelor tardive nu depinde de sex sau de varsta
pacienilor.

Prin urmare factorii care influesaz evoluia potenialelor tardive
sunt: persistea ischemiei, statusul hemodinamic si tratamentul.

Factorii care influereaz expresia poteralelor tardive sunt: factorii
autonomi - variabilitatea RR, tratamentul betablocainselectrolitemie,
ischemie silenoas documentat Holter, prezenta aritmiei.
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