Tomasz Brzostek

WPEYW WERAPAMILU NA NADCISNIENIE PZUCNE

I OBCIAZENIE PRAWEJ KOMORY SERCA.

POROWNANIE 2 PROB4 TLENOWA.

Bibl. Medyczna CN L]

TN

6096886
Praca na stopien doktora nauk medycznych

wykonana w Zakiadzie Hemodynamiki i Angio-—

kardiografii Akademii Medycznej w Krakowie

Kierownikx Zakzadu: prof. dr habil. med. Jerﬁy P. Dubiel
—~ FPE2pyOT O

Krakdw, 1985



SPIS TRESCI

Io WSHED eeevecesccnccncnasacsecncace 1
I1I. ZaXozenia 1 cel Pracy eesceceecveees 11
III. MateriaZ eeeececescsascscsscenncss 13
IV. MetodyKa eceeveocesscocccaass P )
Ve WYNiki eevesvenseeveosnncencenanes 23
VI. OmOWienie eesescesccccccscsssscces 46
VII. Wnioski ................i......... 79
VIII. Streszczenie eeececesscocssccccses 80
IX., PidmiennicCtwo eeevecescsceseccsses 85
X. Spis rycin eeceecceseccccccccsces 113

XI. Zestaw tabel ececececoccecccescoacee 115



I. WSTEP

W klinice spotykamy sig¢ najczesciej z wtdrnym nadcidnie-
niem ptuchym w przebiegu przewlekych schorzet piucnych, wad -
serca, gidéwnie wad zastawki dwudzielnej i w przewlekiej nie—
wydolnosci lewokomorowej, rzadziej natomiast z nadcisnieniem
plucnym o niewyjasnionej prz&Czynie, ktére odpowiada klinicz-
nemu obrazowi pierwotnego nadcisnienia pxucnego / 23, 36, 38,
104, 153, 159 /.

Nadcisnienie piucne jest nie tylko objawem i nastepstwem
istniejgcego schorzenia, ale stanowi istotny element patolo-
giczny w dalszym przebiegu schorzenia. Prowadzi ono do prze-
rostu i przecigzenia skurczowego prawe]j komory Serca, zwigk-
szenia jej sztywnodci, zﬁniejszenia frakcji wyrzutowej, zmia-
ny przepiywu w prawej tetnicy wiencowej, uszkodzenia aparatu
zastawki tréjdzielnej .-i do niewydolnosci prawej komory serca
/ 14, 23, 28, 32, 33, 70, 72, 92, 100, 145, 146 str. 75, 149/.

Nie tylko prawé komora i krgzenie pXucne zostajg wcigg-
niete w proces chorobowy; prowadzone W ostatnim czasie ba-

dania wskazujg na $cisig korelacj¢ czynnosci obu komér,



podkreslajg znaczenie efektu hemodynamicznego ciénieﬁ w le-
wym przedsionku i w kapilarach piucnych dla cidnien w tet-
nicy piucnej, oraz fak® istnienia anatomicznej ciggkodci
przegrody mig¢dzykomorowej, dajécej podstawg dla efektu Bern-
heima i odwréconego efektu Bernheima / 3, 21, 26, 28, 74, 83,
154 /. ‘

Integracja krgzenia plucnego i systemowego jest dodatkowo
wspomagana obecnos$cig w piucach receptordw, kitdre modyfikuﬁq
odpowiedZ catego ukiadu sercowo-naczyniowego / 42, 129 /,
oraz czynnoscig srdédbionkdw naczyr piucnych w zakresie prze-
mian mediatoréw i neuromediatordéw oddziarywujgcych na migdnie
gradkie naczyv systemowych i ptucnych / 125 /. Funkcja $réd-
bXonkdéw prucnych ulega zaburzeniu w nadcidnieniu ptucnym / 134/.

Ponadto nadcisnienie pXucne zaburza dysfuzje¢ tlenu, upod-
ledza stosunek wentylacji do przepiywu, otwiera przetoki tet-
niczo-zZylne w pXucach, co dodatkowo prowadzi do hipoksji i na-
sila obkurczanie naczyn pzucnych. Tym samym pogorszeniu ulega
funkeja krgzenia plucnego W zakresie utlenowania krwi i naras—
ta dodatkowo przecigzenie skurczowe prawej komory serca / 33,
47, 68, 103 str. 300 /.

Wielko$é nadcidnienia prucnego i wtdrne nastepsiwa dla
c;ynnoéci prawej koﬁory serca i utlenowania krwi stanowig

elementy prognostyczne w nadciénieniu piucnym. Wielkosé nad-



cisnienia koreluje z przezyciem chorych z pierwotnym nadcig-
nieniem prucnym / 97 / i 2 przewlektymi obluracyjnymi scho-
rzeniami piruc / 67 /, decyduje o trudnodci przedopera.;inego
prowadzenia chorych i przebiegu pooperacyjnym u chorych z wa-
dami zastawki mitralnej / 160 /. Podkredla sie znaczenie
cisnienia pdinorozkurczowego w prawe] komorze i wskaznika
sercowego oraz utbtlenowania krwi w tetnicy piucnej dla prze-
zycia chorych z pierwotnym nadcidnieniem pxucnym / 23, 46 /.

Z przedstawionych powyzej danych wynika, ze nadcidnienie.
ptucne jest problemem klinicznym i terapeutycznym. Oczywidcie,
my$lgc o mozliwodciach terapeutycznych nalezy zawsze pamigtaé
0 leczeniu przyczynowym, ktdére jednak w przewlekiych obstruk-
eyjnych schorzeniach piuc , w niektdérych wadach serca i u
chorych z pierwotnym nadcidnieniem piucnym nie jest mozliwe.

Z przedstawionych powyzej danych wynika takze, ze podsta-
wowym problemem leczniczym u chorych z nadcidnieniem ptucnym
jest zmniejszenie cisnied w tgtnicy piucnej i opordw piuc-
nych poprzez rozszerzenie obkurczonych naczyid tgtniczych
piucnych, przy rdéwnoczesnym zachowaniu objgtodci minutowej
serca na poziomie wyj$ciowym. W istniejgcym bowiem stanie ana-
tomicznym wpiyw na wytworzone juz nieodwracalne zmiany pato-
morfologiczne nie moze byé duzy / 23, 36, 59, 88 /.

Drugim waznym zagadnieniem jest poprawienie warunkdw pracy



prawej komory serca, poprzez zmniejszenie obcigzen, przeciwko
ktérym komora pracuje, jak rdéwnies poprzez osioniecie jej
przed skutkami nadmiérnego przecigzenia skurczowego. Istot-
nym moze tez okazad sieg wplyw'na uktad krzepliwy i czynnosé
piytek krwi w kierunku zmniejszenia mozliwosci powikZad zak-
rzepowych i zatorowych / 46 /.

Unglqdniajgc gxéwny kierunek terapii tj. obnizenie cig-—
nien i opor6w ptucnych, warto skoncentrowadé sig na czynnikach
wpiywajgcych na wielkodé cidnienia prucnego. WSrdd nich na
pierwszym miejscu 2znajdujg sig¢ hemodynamiczne nastepsiwa za-
burzen krgzenia w lewym sercu i skutki przewlekiych schorzed
pPzucnych ?oprowadzajqce do wzrostu cisnieti zaklinowania kapi-
lar prucnych i zmian morfologicznych w drobnych naczyniach
ptucnych, na drugim miejscu objg¢tos$é wyrzutowa i lepkodé krwi,
na trzecim cisnienia panujgce w klatce piersiowej i w worku
osierdziowym / 3, 59, 103 str. 252, 154 /. Ponadto podnosi sig
znaczenia mechanizméw humoralnych, dziaxajgcych giéwnie przez
noradrenaling, angiotensyne, histaming, prostaglandyny»/ 44,
65, 125, 134, 138 /, a takze udzial receplordéw zlokalizowa-
nych w $cianie tetnicy piucnej i prawej komorze / 84 /.

Hipoksja jest znanym czynnikiem obkurczajgcym tgitnicze
naczynia ptucne / iO, 36, 76, 103 str. 254, 156, 157 /. Jej

udziat zostax wykazany w przewlekiych schorzeniach piuc / 10,



59, 162 / oraz zaakceplowany jako mechanizm wspdirdziatajacy
w wytworzeniu nadcisnienia piucnego w wadach zastawki dwu—
dzielnej / 47, 94, 139, 157 /. Udziax mechanizmu hipoksji

w pierwotnym nadcisnieniu pucnym jest niejasny. Niektdrzy
autorzy przyjmuja jego istotnodé / 19, 23, 33, 46 /, podczas
gdy inni wskazujg na matg role hipoksji, przy réwnoczesnym
zaakceptowaniu wazokdnstrikcji, jako podstawowego mechanizmu
w tym schorzeniu / 36 /. Chociaz wiadomo, ze hipoksja peche-
rzykowa;obkurcza drobne naczynia tetnicze prucne i podnosi
cisnienie w tgtnicy prucnej w wyniku odruchu Eulera-Liljen~
stranda to jednak dokiadny mechanizm dziaZania hipoksji nie
jest poznany / 60, 103 str. 254 /. Sugeruje sig udziax wzmo-
Zonego napiywu jonu Ca+2 do wnetrza komdérki miedniowej glad;
kiej naczynh / 60, 161 str. 29-30 /, udzial ukXadu adrener-
gicznego / 717, 156, 158 /, jak i rolg komdérek tucznych / 77 /
w powodowaniu hipoksgmicznej wazokonstrikcji. Wiadomo taksze,
ze hipoksja oddziaiywuje bezposrednio na migsnidwke naczyd
ptucnych doprowadzajgc do przerostu biony é?odkowej i przebu-
dowy migéniowej koncowych odcinkdw tgtniczek / 49, 59, 143,
161 str. 30 /. Hipoksja oddzialyWuje.takZe bezposdrednio na
migsied serca uposledzajgc czynnosé skurczowg i rozkurczowg
xomér / 5, 48, 112 /.

W wadach zastawki dwudzielnej dochodzi do zapoczgtkowa-



nych zylnym nadcisnieniem ptucnym zmian w ukradzie tetniczym
prucnym, ktdre prowadzg do nadcisdnienia PXucnego , oraz do
wtdérnych zmian miquz6wych piucnych, ktére powodujg hipokse—
miczng wazokonstrikcjg. Powstaia wazokonstrikc ja nasila nad-
cidnienie ptucne / 47, 64, 68, 94, 139, 157 /.

Majgc na uwadze wymienione czynniki, prowadzgce do nad-
cidnienia plucnggo prébowano stosowaé w jego leczeniu tlen,
izoprenaling, kortykosterydy, regityng, indometacyne, gluka-
gon i acetylocholing / 23, 63, 103 str. 255, 115, 138, 148,
156, 159 /. Préby te w czegéci okazaty sie nieskuteczne ze
wzgledu na krdétkotrwaxe dziatanie lekdw, quz duze skutki
uboczne., U Chorych z przewlekiymi pbstrukcyjnymi schorzeniami
pruc wprowadzana jest diugotrwata tlenoterapia, trwajgca
15-19 h/dobe /.6, 161 str. 31, 162 /.

Prébuje siQ'tez stosowaé leki dziaXajgce rozkurczowo bez-
podrednio na mig¢sSnidwke¢ naczyni: nitroprusydek, hydralazyne,
diazoxid, nitrogliceryng¢, kaptopril, prazosin, prostaglandyny
/ 23, 34, 13, 80, 87, 91, 93, 122, 139, 152 /.

Fizjologiczng podstawg skurczu naczyh, niezaleznie od
czynnikéw dod wiodgcych, jest interakcja widkien kurczliwych
aktyny i miozynyskomérek migdniowych gtadkich naczyd.

Do interakcji takiej moze dojéé tylko w obecnosci jonu Ca*2,

Ca+2 ¥gczge sie z calmoduling rozpoczyna serie reakcji bio-



dhemicznych przebiegajacych z udzialgm kinazy lekkiego tari-
cucha miozynowego / MLCK /, ktdéra prowadzi poprzez fosfory-
lacjg¢ tego zaricucha do powstania kompleksu aktyna-miozyna,
bedgcego biochemiczqym odpowiednikiem skurczu mechanicznego.
CaXosé tych zjawisk nosi nazwg sprzezenia elektro-mechanicz—
nego lub farmako-mechanicznego_/ 11, 57, 150 /. cat? biorg~
cy udziat w opisanych reakcjach pochodzi gtdéwnie spoza komdr-
ki / 35, 150 /; w mniejszym stopniu ze zbiornikdéw wewngtrz-
komérkowych i dostaje sig do komérki przez tzw. wolny kanat
wapniowy. Pomijajgc skomplikowang naturg kanaXu wapniowego,
jego ukzady regulujgce i aktywujgce / 11, 52, 75 / istotne
jest, ze kanax ten moze byé zablokowany przez tzw. blokery
kanaXu wapniowego. Blokery te hamujg naptyw Ca."'2 do wngtrzé
komérki. Sugeruje sie, ze niektdre z nich uposdledzajg takze
wewng trzkomdérkows mobilizacje ca*? / 52, 86, 147, 151 /.
Werapamil i nifedipina sg szczegdlnie efektywnymi blokerami
kanatu wapniowego w zmniajszaniu aktywnos$ci skurczowej migs-
ni gxadkich / 151 /.

Poniewaz w badaniach naczyn systemowyCA i wiedcowych
wykazano, ze naczynia obkurczone sg bardziej podatne na roz-
szerzajace dziatanie blokeréw kanatu wapniowego, niz naczy-
nia o prawidowym napieciu / 16, 58, 127, 133, 147 /, dla-

tego wydaje sie, ze leki dziaiajgce na subkomdérkowym pozio-



mie skurczu naczyd mogg byé przydatne w leczeniu nadcignie-
nia ptucnego / 9, 43, 95 /. Prac dotyczacych stosowania blo-
keréw kanatu wapniowego w nadcidnieniu pPtucnym jest dotych~
czas niewiele, koncentrujg sig’one na wybranych fragmentach
zagadnienia, przedstawiajq nieliczny materiar i w wiekszodci
sg abstraktami ze zjazddw nadkowych. Przedstawiane wyniki sg
rézne od korzys#nych poprzez brak efektu do niekorzystnych

/ 10, 12, 62, 77, 81, 82, 85, 96, 106, 108, 109, 113, 114,
123, 142, 155, 157 /.

Obydwa blokery kanazu wapniowego werapamil i nifedipina
dziatajg ujemnie inotropowo na migsier serca oraz rozszerza-
Jjg miednidwke gtadkg tetnic / 9, 43, 95, 102, 107, 121, 127,
130, 140, 150 /. Réznice w tych dwu aspektach sg pomiedzy ni-
mi ilodciowe a nie. jakosciowe. Istoing rdéznicg natomiast jest
fakt, ze werapamil powoduje zwolnienie, zad nifedipina przys-
Pieszenie akcji serca, co wigze sig¢ 2 dziataniem werapamilu
na wezet zatokowy i przedsionkowo komorowy / 95, 140 /.

Do badania w niniejszej pracy wybrano werapamil ze wzgle—
du na: niepowodowanie tachykardii, mniejsze dziazanie uboczne,
mozliwoéé dozylnego podania, utatwiajgcg uzyskanie czystego
efektu farmakologicznego oraz dostepnosé rynkowg w momencie
rozpoczynania badad / 18, 119, 137 /. W ostatnio wykonanych

badaniach na zwierzetach stwierdzono, ze werapamil zmniejsza



przecieki plucde i nadcidnienie plucne wywoane dziakaniem
monocrotaliny / 136 /. Monocrotalina Jest substancjg uzywang
do wytworzenia nadcidnienia piucnego w modelu zwierzecym,
Farmakokinetyka i farmakodynamika werapamilu zostairy do-
ktadnie poznane / 41, 69, 117, 118, 128 /. Ujemne dziatanie
inotropqwe werapamilu zostato wykazane na izolowanych prepa-
ratach migsnia serca "in vitro" oraz na zwierzg¢tach / 102,
131 /. Dane dotyczgce jego wpiywu na nienaruszony ukiad
sercowo-naczyniowy sg niejednoznaczne. Podkresla sig¢ w nich .
przeciwwazgce nad ujemnym efektem inotropowym wazodilatacyjne
dziatanie leku, ktére powoduje zmniejszenie obcigzenia nastep-
czego przeciwko ktdéremu migsiend pracuje. Innymi istotnymi ele-
mentami wpiywajgcymi na dziaianie werapamilu sg: dawka leku,
wyjdciowa czynnoéé komory oraz udziat uktadu adrenergicznego.
Dopiero ten zespét czynnikdéw stanowi o sumarycznym skutku
dzia¥ania leku na ukiad sercowy "in situ" / 1, 13, 39, 40, 78,
79, 95, 107, 119, 132 /. Werapamil rozszerza naczynia wierco-
we; wyréwnuje rdéwnowage tlenowg migsnia serca / 18, 50, 95,
101, 107, 119, 133 /, dziaxa ujemnie dromotropowo i chrono-
tropowo na serce / 95, 99, 107, 117, 140 /, wpiywa na czynnoéé
rozkurczows lewej komory / 4, 56 /. Powoduje tang rozszerze—~
nie centralnego ukXadu zylnego / 151 /. Dane dotyczgce jego

wpiywu na uk¥ad adrenergiczny sg sprzeczne / 1, 8, 16, 37,



79, 85, 86, 105, 107, 131, 133, 137, 151 /. Werapemil zmniej~

sza takze agregacje piytek krwi / 45 /.

Oprécz dziatania na mé.kroquzénie werapamil wpiywa. takze na
 mikrokrgzenie, powodujgc zmiané metabolizmu zwiqZkéw wysoko-

energetycznych w kierunku korzystnym dla niedotlenionego

migénia serca / 98, 144 /.



Celem pracy jest:

~ po pierwsze, ocena wpiywu werapamilu na cidnienia i opory
piucne oraz obciqzénié prawej komory serca u chorych z nad-
ciénieniem ptrucnym, .. |

- po drugie, poréWnanie efektéw dziazania werapamilu i proby
tlenowej oraz zbadanie ich wzajemnej~interakcji pod kgtem
wpiywu na nadcisnienie pZucne, |

- po trzecie, ocena czy uzyskane w dodwiadczeniu ostrym wyni-
ki mogs stanowié podstawg do dalszych badad z przewlekiym

doustnym stosowaniem blokeru kanatu wapniowego — werapamilu

u chorych z nadcidnieniem plucnym,



III. MATERIAZ

Badanie zostato wykonane w grupie 20 chorych, ktdrzy
przechodzili.hemodynamiczne'baaanie serca, celem ustalenia
rozpoznania,bgdZz wskazan do zabiegu operacyjnego wady serca.
:DoéWiadczenie przepfowadzono po skompletowaniu wszystkich da-
nych hemodynmmioznyph wynikajgcych ze wskazan klinicznych.

Tabela I przedstawia wiek, peé, rozpoznania kliniczne,
wyjdciowe parametry hemodynamiczne oraz klasyfikacje czynnos$-
ciowg niewydolnosci krgzenia wediug New York Heart Association
/NYHA/,

Grupa sktadaZa sie z dwunastu kobiet i od$miun mezczyzn.
Sredni wiek wynosix 36,6 ¥ 11,3 lat, najmtodsza chora miaza
21 lat, najstarsza 60 lat. Wigkszos$é chorych znaﬁdowala sie
w momencie przyjecia do kliniki w IL/III lub III stopniu NYHA.

U zdecydowanej wigkszo$ci chorych, bo az u pigtnastu zwg-
zenie lewego ujscia zylnego byo pierwszym lub towarzyszgcym
rozpoznaniem, pierwotne nadcis$nienie pXucne rozpoznano u czte~
rech chorych; U jednego chorego rozpoznano niedomykalnosé zas-
tawek pétksigzycowatych aorty w nastepstwie tetniaka aorty
wstgpujgcej.

Kazdy chory wléczony do badari cechowal sig¢ nadcidnieniem

ptucnym; cidnienie skurczowe w tgtnicy pXucnej wynosizo co



najmniej 40 mmHg, srednia wartodé dla cazej grupy wynosixa
68,6 ot 28,7 mmHg, oraz miarowym rytmem zatokowym; drednia
czestodé akecji serca wynosiza 79 s 15 uderzen/min,

Srednia wartoéé.wskainika,sercowego miedcita sie w gra-
nicach normy i wynosita 3,128 ¥ 1,175 l/min./mz.

Srednia wartodé caxkowitego opdru blucnego przekraczata
ponad trzykrotnie norme. i wynosita 758 ¥ 367 dyn x s x om™?

Srednia wartodé cidnienia pdzZnorozkurczowego w prawej
komorze mieéci;a sie w granicach normy i wynosiza 8,6 * 2,9
mmHg, u szesciu chorych wartosé ta przekraczara 10 mmHg.

AHemodynamiczha charakterystyka krgzenia systemowego
przedstawiata sie nastgpujgco: s$rednie cidnienia skurczowe
i rozkurczowe wynosity odpowiednio: 124,9 * 28,4 mmHg i
75,8 ¥ 16,6 mmHg.

Srednia. wartosé oalkowitégo oporu systemowego wynosia

1580 £ 641 dyn x s x em™?

. Mozna uznaé, ze kragzenie systemo-
we nie odbiegato przecigtnie od standardu przngtego zZa nor-—
me.

Lanatosid "C" by odstawiony u wszystkich chorych przy-
najmniej jedng dobg przed cewnikowaniem serca, a wigkszosé

chorych miata odstawiony Lanatosid "C" dwie doby przed za-

biegiem.



IV. METODYKA

Poniewaz celem badania byia ocena wptywu blokeru kanaiu
wapniowego werapamilu .i tlenu né cidnienia w tetnicy pzucnej
i opory pZucne przéto w metodyce skoncentrowano sie na danych
hemodynamicznych krazenia pXucnego. Parametry hemodynamiczne
krgzenia systemowego potraktowano jako tio dla zmian krgzenia
pPtucnego, umozliwiajgce pordwnanie wskazZnikdéw czynnosci obu ko-
mér serca oraz zmian w piucnym i systemowym obszarze krgzenia,
Badania byty wykonywane'po_skompletowaniu wszystkich danych
hemodynamicznych, Wynikajqcych ze wskazan do cewnikowania serca.
Badanie skfadato sig¢ 2z nastepujgcych czterech etapdw:
I. Oznaczenia wartosci wyjsciowych.
1I. Wykonania prdby tlenowej.
ITI. Wykonania badania wpiywu werapamilu na krgzenie piucne
i czynnodé prawej komory serca.
IV. Powtdrzenia prdby tlenowej.
W pierwszym etapie oznaczono:
1. Minutowe zuzycie tlenu, utlenowanie krwi tegtniczej i zylnej,
powierzchnig ciata wg. wzoru De Bois’a.
2. Zmierzono metods.bezpodrednig cisnienia: zaklinowania kapi-
lar prucnych, w tetnicy piucnej, W prawej komorze i w prawym
przedsionku, oraz metods posrednis Korotkowa — cisnienia

systemowe.



3. Zapisano podokresy skurczu prawej i lewe] komory serca.
Powyzsze dane pozwolilty na uzyskanie nastepujgcych parametrdéw
hemodynamicznych: objgtodci minutowej serca, caikowitych i na-
czyniowych opordéw piucnych, caikowitego oporu systamowego, po-
tréjnego iloczynu prawej i lewej komory serca, pierwszej pochod—
nej ci$nienia w prawej komorze / dP/dt /, wskaznika pracy pra-
wej komory, wskaénika pracy prawej komory podczas wyrzucania,
mocy prawej komory podczas wyrzucania, sredniej skurczowej
szybkoscl wyrzucania krwi z prawej komory, wskazZnika sziywnodci
prawej komory i wskazZnikdéw podokreséw skurczu prawe]j i lewej
komory serca.

W drugim etapie wykonano prdébe tlenowg podajgc choremu do
oddychania przez maske tlen z szybkoscig przepiywu 6 1/min
przez okres 10 min., W 10 min. skompletoWano dane jak w punkach
2. i 3.

W trzecim etapie doswiadczenia zbadano dziazanie werapamilu
na krazenie ptucne i prawg komorg serca. Lek rozpoczgto podawaé
20 min. po zakovczeniu prdéby z tlenem / 10 /. 10 mg werapamilu
rozpuézczono w 20 ml soli fizjologicznej i podano w krétkie]

10 min. infuzji bezpoérednio do tegtnicy piucnej.

Cidnienia w tetnicy ptucnej i podokresy skurczu prawej

komory serca zapisano w 5,10,15,20 min. od rozpoczgcia infuzji.

W 30 min. skompletowano wszystkie dane hemodynamiczne jak W



punktach 1., 2., 3.

W czwartym etapie_doéwiadczenia powtdérzono prébe tlenowg’
i,skompletowanovpotréebne dane hemodynamicZne,jak w punktach
2., 3. MiaZo to miejsée w 40 miﬁ.'od,rozpoczQCia}infuzji wera~
‘pamilu. |

Wszystkié Zapiéy grafi¢zne.Wykonanonaparatem Mingograf 81
 przy uZyciu.édpowiédﬁiQﬁ dla konkretnégo,zapisu czujnikéw i u-
'klaééwVWZQacniaj@gq-piszqcych,:ty¢h samyéﬁ'przez caty ¢zas bada~
nié. : h o . :

Ciéniéniafw'praWymjéercﬁ zapisano przez cewnik Cournand 7.S5F
lub 8F i k6morgAprzetwornikowq Statham 23 Db.

Zapisy podokreséw skurczu serca wykonand przy szybkosci
przesgwu papieru SQ mn/s, kazda. podana wartosé u indywidualnegb
Chorego-jestAéredniq'liczonq z piegciu kolejnych prawidXowych
ewoluc ji serca;fZépisy podokreséw skurczﬁ prawego serca wykona-—
no z réwnoczasowej rejestracji drugiego koticzynowego odprowadze-
nia elektrokardiograficznego, zapisu fonokardiograficznego i _
cidnienia w tetnicy plucnej. Zapis fonokardiograficzny wykonano
mikrofonem EMT 25C z drugiej lewej przestrzeni miedzyzebrowej
przy brzegu mostka, w padmie czegstotliwodci 60 Hz lub 120 Hz
zaleznie od jakosci zapisu, lecz tej samej u danego chorego
brzez caty czas badania.

Podokresy skurczu lewej komory serca wykonano metodg pos-



redniq analogicznie do zapisdéw podokresdéw skurczu prawego ser-
ca, z tym ze posiuzono sie zapisem fali tetna z prawej tetnicy
szyjnej / 146 str. 92 /.

Zapis arteriogramu dokonano czujnikiem AP 202,

Pierwszg pochodng cisdnienia skurczowego w prawej komorze
zapisano automatycznie przez ukad rézdiczkujqcy Mingografu 81.
Zapis wykonano na wysokich czegstotliwosciach 700 Hz lub 400 Hz,
lecz tej samej cz§stotliwoéci u danego chorggo. Kazdorazowo
obliczano K dla kOlejnego,oznacZenia dP/dt. Wyliczono dwie .
wartosci pierwszej pochodnej cisnienia w prawej komorze: war-
$0$6 maksymalng / max dP/dt mmHg/s / i wartodé przy cidnieniu
skurczowym w prawe]j komorze wynoszacym 30 mmHg / dP/dt f=30
mmHg/s /.

Pomiary zuzycia tlenu wykonano pulmotestem formy Godard,
pomiary utlenowania prdébek krwi Oxymetrem firmy Kipp-Zonen
MO 3. |

Wertodci hemodynamiczne wyliczono wediug nastgpujgcych
Wzordws:

- objetodé minutowg serca / CO /:

minutow; iufygi; tlenu b4 10-'1 ml/min, 02t - utlenowa-

2 2
nie krwi tetniczej w Vol %, 022 - utlenowanie krwi zylnej

Co =

w volv%.



wskaznik sercowy / CI /:

Cco . 2 _
CI = BSh ml/min/m“, BSA - powierzchnia ciaza w m2

objetodé wyrzutowa / SV /:

CO ,
SV = & ml/uderz., HR — czgstodé akcji serca.
wskaZnik objeltosci wyrzutowej / SVI /:

-3V 2
SVI = &= ml/uderz./m

catkowity opér prueny /TPR /:
PAP 5

TPR = mx 80 dyn x s x cm °, PAPm -~ drednie cidnienie w tet-
Cco

nicy pzucnej.

naczyniowy opdér piucny / PVR /:

PVR = P.Al?mc(-)- PAVPn x 80 dyn x & x cm-s, PAWPm - érednie cid-

nienie zaklinowania kapilar pXucnych.
catkowity opdr systemowy / SR /:

SR = g—%‘g x 80 dyn.x s x .cm-s, BPm - érednie cisnienie w aorcie.

Zmierzono nastepujgce podokresy skurczu prawej komory serca:

odstep Q-5 od zatamka Q elektrokardiogramu do pierwszej wy-

1?
sokoczestotliwej o duzej amplitudzie skxadowej pierwszego to-
nu fonokardiogramu,

odstep Q-S op / czas caltkowitego skurczu prawej komory serca/,
od zatamka. Q elektrokardiogramu do sktadowej ptucnej drugiego
tonu w fonokardiogramie,

podokres wyrzucania prawej komory / RVET /, wyznaczono z zapi-

su ciénienia w tetnicy piucnej od poczgtku wznoszenia krzywej



cisnienia do weigcia dikrotycznego

podokres przedwyrzutowy prawej komory / RVPEP/ , obliczono

odejmujgc od odstepu Q-82 _ bodokres wyrzucania,

p
wskaznik podokres przedwyrzutowy do podokresu wyrzucania pra-
wej komory / RV PEE/ET /, wyliczono jako iloraz tych dwéch

wartosci,

wskaZnik catkowitego skurczu prawej komory / Q-S

2pI /y Wyli-

czono wedtug wzoru / 29 /:
Q—SZPI = Q—S2p + 2,53 x HR
wskaZnik podokresu wyrzucania prawej komory / RVETI /, wyli-
czono wedlug wzoru / 29 /:
RVETI = RVET + 3,06 x HR

Zmierzono nastepujgce podokresy lewej komory serca:
odstep Q—S2a / czas catkowitego skurczu lewej komory serca /,
od zatamka Q elektrokardiogramu do skzadowej aortalnej drugie-
go tonu fonokardiogramu,
podokres: wyrzucania lewej komory wyznaczono 2z arteriogramu
od poczgtku wznoszenia krzywej fali tetna do wciecia dikrotycz-
nego,
wskazniki catkowitego skurczu lewej komory i podokresu wyrzu-
cania lewej komory wyliczono ze wzordw Weisslera wediug / 90,
146 str.94 /,
wskaZnik podokres przedwyrzutowy do podokresu wyrzucania wy-

liczono z ilorazu tych dwdch wartosci,



Wielkosci podokresdéw skurczu prawej i lewej komory serca

wyrazono w milisekundach / ms /.

Potréjny iloczyn prawej komory / TTIR / wyliczono ze wioru:

N

TTIR = PAPs x HR x RVET mm x s/min., PAPs - cidnienie skur-

czowe W tgtnicy piucnej.

Potrdéjny iloczyn lewej komory / TTIL / wyliczono ze wzoru:

_TTIL = BPs x HR x LVET mm x s/min., BPs - ciénienie skurczowe

w aorcie.

Obliczono nastgpujgce wskazZniki hemodynamiczne czynnosci .

‘prawej komory:

$§rednia skurczowa szybkodé wyrzucania krwi z komory /RVMSER/:
RVMSER = %—% ml/s/m°,

indeks pracy prawej komory / RVWI /:

RVWI = CI x 0,0136 x /PAPs — RVEDP / kgm/min/m®, RVEDP —
cidnienie pdzZnorozkurczowe w prawej komorze,

indeks pracy prawej komory podczas wyrzucania krwi /RVSWI/:.
RVSWI = SVI x 0,0136 x / PAPs — RVEDP / g/uderz./m>,

moc prawej komory podczas wyrzucania krwi / RVSP /:

2
RVSP = RVWL g/s/m®,
RVET x HR
wskaznik sztywnosci prawej komory / RVS /:

RVEDP — RVAEDP
SV '

rozkurczowe W prawej komorze.

mmHg/ml, RVAEDP - ciénienie wczesno-

RVS =



Obliczenia statystyczne stosujge test Studenta oraz
wspéiczynnik korelacji r, obliczono uZywajqc programu kal-

kulatora Instrument Texas model 580.



V. WYNIKI

Dziatanie werapamilu.

1. Dziatranie werapamilu na.hemodynamike krgzenia pzucnego.
Srednia czgstosé akcji serca, ktéra wyjsciowo wynosizta
79 * 15,3 uderz./min., w kofcowym efekcie, mierzonym w 30 min.
od -rozpoczg¢cia infuzji werapamilu, byia znamiennie statys-
‘tyczaie wolniejsza /p<0,025/, / tbl. II /. Jednak w trakcie

infuzji czg¢stosé akcji serca wykazaa dwa kierunki zmian

/ rys.t /.

HR

Uderz/min

\
\

o 5 10 i5 20 30 min

e
e
B

Rys.1. Srednie wartosci czg¢stosci akcji

serca /HR/ po podaniu werapamilu.

O — wartos$é wyjsciowa,

s - wartodé Srednia jest statystycznie
znamiennie rdézna od wartosci wyjscio-
wej /p co najmniej < 0,050/,

A - wartodé drednia jest statystycznie
znamiennie rdézna od wartosci poprzed-
niej /p < 0,005/.



Poczgtkowo, do 10 min. wzrosia znamiennie statystycznie
/ p<0,025 /, a nastepnie zwolnita znamiennie statystycznie:
pomigdzy 10 a 15 min. / p<0,005 /. Trend zwolnienia utrzy-
mat si¢ do kotica badania. Rdéznice byry statystycznie znamien-
ne od 20 min. doswiadczenia. U niektdrych chorych /~chorzy
3,8,17,18, w tbl.I / nie zaobserwowano zwolnienia akcji ser-
ca w 30 min., w zadnym przypadku wzrost nie przekraczal 10 %
wartosci wyjsciowej. We wszystkich przypadkach najwigksze
przyspieszenie akcji serca nastgpowaio w 10 min. badania.
Srednie wartos$ci skurczowego i rozkurczowego cisgnienia
w tetnicy prucnej wykazaly stalg tendencjg spadkowg / rys.2
i thl.IXI /.
Zmiany byly najsilniej wyrazone w 30 min. badania, kiedy to
cignienie skurczowe spadxo o 14,6 % / p<0,005 /, a rozkur-
czowe o 15,9 % / p<0,010 /. Spadek cisnienia skurczowego by
znamienny od 5 min. badania, za$ na poziomie znamiennosci po-
nizej 0,005 utrzymywatx sig¢ od 15 min. badania. Cisnienie roz-
kurczowe w tetnicy piucnej obnizyio si¢ znamiennie od 20 min.
badania. Tylko u jednego chorego / 15. w tbl.I. / cisdnienie
skurczowe w tgtnicy ptucnej nie obnizyto sig, a u czierech

chorych / 14,17,19,20 w tbl.I. / cidgnienie rozkurczowe wzrosio

w granicach 4-10 mﬁHg w 30 min. badania.
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mm Hg
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Rys.2. Srednie wartosci cisnienia skurczowego
/0 / i rozkurczowego /e /. w tgtnicy
ptucnej /PAP/ po werapamilu.

0 — wartogé wyjsciowa,

% — wartoséé drednia jest statystycznie
znamiennie rdézna od wartosci wyjsdciowej
/p co najmniej < 0,050/.

Wskaznik sercowy zmalaX nieznacznie z 3,128 ki 1,175
l/min./m2 do 2,920 * 0,935 l/min./m2, a wskaZnik objgtodei wy-
rzutowej nie zmienix sig¢ / rys.3, tbl.II./ w 30 min. badania.
W pojedynczych przypadkach / chorzy 3,5,7,11,13,17,w tbl.I. /

: . . 2
wskaznik sercowy wzrdést w granicach 0,2 - 1,7 l/min./m".
Przecietna wartosé $redniego cisnienia zaklinowania kapilar

ptucnych zmalata w 30 min. badania znamiennie statystycznie



/ p<0,010 /, o 12,6 % /tbl.II./. Tylko u trzech chorych
/8,9,19, w tbl.I./ cisnienie zaklinowania kapilar ptucnych

wzrosto w granicach 0,8 - 4,4 mmHg.

CJ]
wl /min/ml
4000 Rys.3. Srednie wartodci wskaz-
T nika sercowego /CI/ przed
3000 1
: werapamilem /0 / i w 30
2000 min. po podaniu leku /v /.
4000 4
0 v

Srednie wartod$ci cazkowitych opordéw pucnych i opordw
naczyn piucnych zmniejszyiy si¢ statystycznie znamiennie od-
powieanio o 17 % / »<0,025 / i 20,4 % / p<0,050 / w 30 min.
badania / rys.4, tbl.II./.

Odmienng od przecietnej reakcje polegajgcg na nieznacznym
wzrogcie opordéw catkowitych piucnych zaobserwowano u czterech
chorych / 6,11,14,18, w tbl.I. /, w jednym przypadku / chory
16 w tbl.I. / wzrost byt znaczny o 492 dyn x s X em™>.

W pojedynczych przypadkach / chory 5, 8, 12, 18 w tbl. I. /
nastgpity wzrosty naczyniowych opordw piucnych, maksymalnie

0 82dyn x s x cm .
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Rys.4. Srednie wartodci opordéw prucnych /PR/
catkowitych /TPR/ i naczyniowych /PVR/
przed podaniem werapamilu / O / i po
podaniu leku / v /.

» - wartodé Srednia jest statystycznie znamien-
nie rézna od wartodci wyjéciowej /p co naj-
mniej < 0,050/.

Srednia wartosé potrdjnego iloczynu prawej komory wykazaia
staty trend spadkowy, znamienny statystycznie od 15 min. /p <
0,025 /, a maksymalny w 30 min. badania, o 25,3 % / p<0,005 /,
/ rys. 5, tol.II. /.

Srednia wartosé cidnienia pdznorozkurczowego w prawej komorze

zmniejszyta sie nieznamiennie w 30 min. badania o 1 mmHg.



Tylko u jednego chorego ciénienie to wzroszo o 8 mmHg / chory
20 w tbl.I. /. Przecietna warto$é dredniego cidnienia w prawym
przedsionku 2zmalata nieistotnie o 1 mmHg w 30 min. badania.
U zadnego z chorych érednie cis$nienie w prawym pizedsionku

nie byro wieksze niz 10,4 mmHg w wyniku dzialania werapamilu.

TTIR
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Rys.5. Srednie wartosci potrdéjnego iloczynu
prawej komory /ITIR/ po podaniu wera-
pamilu.

0 - wartosé wyjsciowa,

» — wartodé drednia jest statystycznie zna-
miennie rdézna od wartodci wyjsdciowe]
/p co ngjmniej < 0,025/



2. Dziatanie werapamilu na podokresy skurczu prawej komory

serca / tbl.III. /.

Srednia wartodé calkowitego skurczu prawej komory
zmniejszyia sieg poczqtkowo, w 5'i 10 min., a nastepnie zwiek-
szyta sig tak, ze nie rdéznita sig znamiennie od. wartodci wyjs-
ciowej, w 30 min. badania. Srednia wartodé wskaznika caXkowi-
tego skurczu prawej komory nie zmienita sie znamiennie w wyni-
ku dziazania werapamilu. Tendenc ja zniskowa wystgpita od 20
min, badania.

Srednia warto$é podokresu wyrzucania prawej komory ulegta
znamiennemu statystycznie zmniejszeniu w 10 i 15 min. badania
/ p<0,005 /, a nastepnie zwigkszyXa sig¢ od 20 min. tak, ze
sumarycznym efektem byto nieznamienne zmniejszenie, o 4,3 %,

w 30 min. ﬁadania. Srednia wartodé wskaznika podokresu wyrzu-
cania prawej komory wykazata trend spadkowy znamienny siatys-—
tycznie / p<0,050 / w 20 min., nastgpnie wzrosta tak, ze w
30 min. dziatania werapamilu bya nieznamiennie mniejsza od
wartosci wyjsciowej.

Srednia warto$é podokresu przedwyrzutowego prawej komory
wzrosta znamiennie statystycznie o 10,1 % / p<0,050 / w 15
min., nastepnie zmalata, dajac sumarycznie nieznamienny wzrost
© 5,1 % w 30 min. badania.

Sredni wskaznik podokres przedwyrzutowy do podokresu wy-



rzucania prawej komory poczgtkowo wzrdsk znamiennie, maksymal-

nie w 15 min., o 18,3 4/ p< 0,010 /, a nastgepnie obnizyx sie
i w 30 min. badania by nieznamiennie, o 9,9 % , wiekszy od

wartosci wyjéciowej / rys. 6. /.
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Rys.6. Srednie wartodci wskainika podokres
przedwyrzutowy do podokresu wyrzu-
. PP
cania prawej komory /RV ET_/ po po-
daniu werapamilu.

O — wartosé wyjsciowa,

x — wartodéé drednia jest statystycznie zna-
miennie rézna od wartosci wyjsciowe]
/p co najmniej < 0,050/.

U pigeiu chorych / 6,7,12,18 w tbl.I./ zaobserwowano wzrost

tego wskaznika powyzej 0,20 w wyniku dziaania werapamilu.
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Srednia warto$é odstepu Q—S1 nie zmienia sie istotnie

w czaslie cazego badania.

3. Dziatanie werapamilu na paramebtry czynnodci prawej ko-

mory serca.
- Dzialanie werapamilu na parametry podokresu przedwyrzu-
towego.
Srednia warbtosé max. dP/dt prawej komory zmniejszyia sie
05,2 %, a srednia warto$é dP/dt P=30 prawej komory wzrosta o

13,7 %. Zadna ze zmian nie bya statystycznie znamienna /rys.7,

tbl.II./.
dp )
Max R\/ 4 RV 0‘/0\1.
mon HS/S ‘P=30mmH3
mm Hg /5
300+ 300
600 | _ 600
500} 500-
400+ 1 | 400 - T J
300 300-
2004 200+
4004 100
0 0, \ 0,*v o 0, v 0¥V

Rys.7. Srednie wartcéci maksymalne] szybkodci narastania cis-
nienia w prawej komorze /Max. RV dp/dt/ i szybkosci na-
rastania cidnienia w prawej komorze przy cisnieniu révi—
nym 30 mmHg /RV dP/dt P=30 mmHg/.

0 - wartosé wyjsciowa, 0, — wartosé po prdbie tlenowej, .

vV — wartodé po werapamilu,O;'V-— wartos$é po tgcznym dziafaniu

werapamilu i proéby tlenowej.



Nalezy podkreslié, ze indywidualne wartodci byty znacznie
rézne od wartosci dredniej.
- Dziatanie werapamilu na parametry podokresu wyrzuca-—
nia prawej komory.

Srednie wartoéci indeksu pracy prawej komory i indeksu
pracy prawej komory podczas wyrzucania zmalalry statystycznie
znamiennie w wyniku dziaXania werapamilu, odpowiednio z X =
2,35 ¥ 0,95 kem/min./m® do X = 1,8 ¥ 1,2 kew/min./m® /p< 0.050/
izX=292% 9,6 g/uderz./m2 do X = 24,6 £ 10,4 g/tiﬂerz./iq2

/p < 0,025/, / rys.8. /.

RVSWI RV WJ
Sluderz./ml kgm/mm/mz
40+ 4 -
304 l 2z >4 T
201 9. | x
40 H 4
0 v 0 \

Rys.8. Srednie wartosci indeksu pracy podczas wyrzucania
/RVSWI/ i indeksu pracy /RVWI/ prawej komory serca
przed werapamilem / O / i w 30 min. po podaniu
leku / v /.

% — wartosé drednia jeét statystycznie.zgamiennie rézna
0d wartosci wyjsciowej /p co najmniej < 0,050/.



Srednia moc prawej komory podczas wyrzucania zmniejsayta
si¢ nieznamiennie statystycznie z x= 108,8 ¥ 36,7 g/s/m2 do
X = 97,9 t 61,3 g/s/m2 w 30 min. badania / Tbl.II /.
Réwnoczesnie przecigtna szybko$é wyrzucania krwi z prawej
komory wzrosita nieznamiennie statystycznie o 7 % / Tbl.II. /.
~ Dziatanie werapamilu na paramebry rozkurczowe prawej
komopy.
Srednia warto$é wskaznika sztywnosci, wynoszgca wyjscio-
wo 0,127 x 0,073 mmHg/ml, ulegta pod wpiywem werapamilu zmniej-

szeniu do 0,080 ¥ 0,043 mmHg/ml /p < 0,025/, / rys. 9./.

RVS
A20- Rys.9. Srednie wartosci wskaz-
nika sziywnos$ci prawej
.A00
komory /RVS/ przed we-
y i3 X .
-0801 rapamilen /0O / i po po-
.060- l daniu leku /v /.
# — $rednia wartosé jest sta-
-0u0- tystycznie znamiennie
részna od wartosci wyjs—
0201 : ciowej /p < 0,025/.
o v

¥ indywidualnych przypadkach obserwowano jednak rdézne zachowa-—
nie sig tego parametru: u jedenastu chorych obnizy% sie, ale

u sze$ciu badanych zwiekszyx sig.



Srednia wartosé minutowego zuzycia tlenu, wynoszgca wyjé-
ciowo 237 ¥ 40,7 ml/min., zmalata statystycznie znamiennie
08,5%/ p< 0,025/ w wyniku dziatania werapamilu. Réwnoczes—
nie srednie wysycenie tlenem krwi tgtniczej, wynoszgce wyjs-
ciowo 93,1 t.6,7 % nie zmienizto sie istotnie i wynosito w 30

min. badania 92,4 % 8,8 %.

4. Dziatanie werapamilu na krgzenie systemowe.

Srednie wartogci skurczowego i rozkurczowego cisnienia
systemowego obnizyiy sig. Cisnienie skurczowe obnizyXo sig
znamiennie juz w 5 min., o 6,5 % / p < 0,025 /, maksymalnie
w 10 min., o 12,1 %/ p < 0,005 /, nastepnie wzrosto i w 30
min. badania byto o 9,6 % znamiennie mniejsze od wartodci wyjs-
ciowej / p < 0,010 /. Cidénienie rozkurczowe miato tendencjg
malejgeg, najnizszg wartodé osiggngro w 30 min. badania /rys.10,
tbl.II/.

Sfedni systemowy opor catkowity zmalad nieznamiennie W wy-

niku dzialania werapamilu /Tbl.II./.
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Rys.10. Srednie wartodci cisnien systemowych: skurczo-
wego /BPS/ i rozkurczowego /BPD/.

0 - wartosé wyjsciowa,
0,- wartos$é po prdbie tlenowej,
V™= warto$é po werapamilu,
02+V - warto$é po %acznym dziaraniu werapamilu i préby
tlenowej,
% — wartos$é srednia stytystycznie znamiennie rézna od
wartodci wyjsciowej /p < 0,010/.

Srednia wartodé potrdjnego iloczynu lewej komory zmalaia
znamiennie statystycznie o 13,1 % / p < 0,025 / w wyniku dzia-

*ania werapamilu /rys.11, tbl.I1/.
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Rys.11. Srednie warto$ci potrdjnego iloczynu prawej
/TTIR/ i lewej /TTIL/ komory serca.

0 - warto$é wyjsciowa,

0,- wartosé po prdébie tlenowej,

V®—~ wartosé po werapamilu,

0.+V — wartosé po tgcznym dziaraniu werapamilu i prdéby
2 tlenowe]j,

% — wartosé Srednia jest statystycznie znamiennie rdézna

od wartosdci wyjsciowej /p co najmniej < 0,025/.

Srednia wartos$é wskasnika carkowitego skurczu lewej komory
zmniejszyta sie¢ znamiennie statystycznie z X = 557,8 ¥ 27,3 ms
do X =549 ¥ 30,5 ms / p < 0,050 / w 30 min. badania.

Srednia warto$é wskainika podokres przedwyrzutowy do pod-
okresu wyrzucania lewe] komory nie zmienia sie znamiennie

statystycznie w wyniku dziafania werapamilu.



Wynik préby tlenowej.

1. Dziatanie %lenu na hemodynamike krgzenia ptucnego /Tbl.IV/,
Czgstosd¢ akeji serca zwolnita w wyniku dziatania tlenu
znamiennie statystycznie o 10,1,% / p< 0,005 /. Reakcja byxa
jednolita u wszystkich chorych.

Srednie warbos$ci skurczowego i rozkurczowego cidnienia w
tetnicy prucnej aniZyly sig znamiennie statystycznie odpowied-
nio 0 10,8 % / p < 0,005 / 19,6 % / p< 0,050 /, /rys.12,
Tol.IV./.

Jednakze w indywidualnych przypadkach zaobserwowano odmienne
0d éredniej zachowanie ciénieti. U dwojga chorych / 13,17 w
Tbl.I./ skurczowe cidnienie w tetnicy ptucnej wzroszo o 2 mmig,
zad u chorych‘/ 17,18,19,20 w Tbl.I./cidnienie rozkurczowe
wzrosto w granicach 8 mmHg, w wyniku dziarania tlenu.

Srednia wartosgé potréjnego iloczynu prawej komory zmalaia
znamiennie statystycznie o 22,1 % / p< 0,005 / w stosunku do
wartosci wyjsciowej / rys. 11. /. Tylko u dwojga chorych / 13,
17 w Tbl,I. / nastgpita odmienna reakcja, w postaci wzrostu
tego parametru, o 17 % i 18 7.

Przecigtna wartogé sredniego cidnienia zaklinowania kapilar
ptucnych nie zmieniia sig znamiennie.

Wprawdzie érednia wartosé cidnienia pdzZnorozkurczowego w



prawej komorze obnizyxa sie nieznamiennie statystycznie o 4,7 %
lecz u oémiu chorych nastgpix mierny wzrost cisnienia najczes-
ciej o okoZzo 2 mmHg.

Przecigtna wartosé sSredniego cidnienia w prawym przedsion-
ku wzrosta nieznamiennie o 1,3 %. W zadnym przypadku nie nas—

tapix wzrost wigkszy niz 2 mmHg.
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Rys.12. Srednie wartosci ciénienia skurczowego /PAPS/
i rozkurczowego /PAPD/ w tetnicy piucnej.

0 - wartoséé wyjsciowa,
0 - wartoéé po tlenie,
Vo~ wartodéé po werapamilu,
02+V - warto$é po Zgcznym dziaraniu werapamilu i prdéby
tlenowej,
% - wartosé $rednia jest statystycznie znamiennile rég-—
na od wartosci wyjsciowej /p co najmniej < 0,050/.



2. Dziatanie prdéby tlenowej na podokresy skurczu prawe j

komory serca.

Srednia wartodé okresu catkowitego skurczu prawej komory
wzrosia znamiennie statystycznie / p < 0,010 /, podczas gdy sdred-
ni wskaznik tego okresu nie zmienit sig¢ znamiennie statystycznie
/ Tbl.1Iv./.

Srednia warto§é podokresu wyrzucania prawej komory nie zmie-
nita sie znamiennie statystycznie pod wpiywem prdéby tlenowej.
Wskaznik tego podokresu skrdéciz sie znamiennie statystycznie
zX=512,2% 48 ms do X = 493,3 £ 41,9 ms / p < 0,025 /.

U ozterech chorych / 1,3,14,17, w Tbl.I./ zaobserwowano wzrost
wskainika podokresu wyrzucania prawej komory maksymalnie o 32 ms.
8rednia wartosé podokresu przedwyrzutowego prawej komory

wydxuzyte sig znamiennie statystycznie z x = 178,9 ¥ 51 ms a0

X = 192,9 ¥ 51,3 ms / p < 0,050 / pod wpiywem tlenu. Réwnoczes-
nie wskaznik podokres przedwyrzubtowy do podokresu wyrzucania
prawej komory wzrds nieznamiennie o 7 % w stosunku do wartodci
wyjéciowej / Tbl.IV. /. U dwojga chorych / 12,20 w Tbl.I. /
zaobserwowano wigkszy wzrost tego wskaznika o 0,3 .

Czas trwania odstepu Q—S1 nie zmienix sie w wyniku dziaia-

nia tlenu.



3. Dzialanie prdéby tlenowej na parametry czynnosdci prawej
komory.
Srednie wartoéci max dP/dt%t i dB/dt P=30 prawej komory
nie zmienixy sig¢ 2znamiennie statystycznie, obie jednak wzrosty

odpowiednio o 4,4 % i 4,1% / rys.7., Tbl.IV./.

4. DziaZanie préby tlenowe]j na krazenie systemowe.

Srednie wartoéci skurczowego i rozkurczowego cisnienia sys-
temowego nie zmieniity sig¢ znamiennie statystycznie pod wpiywem
flenu, obydwie wykazaly tendencjeg wzrostowg, odpowiednio o 1,3%
i3,6% /rys.10., Tbl.IV./.

Srednia wartodé potrdjnego iloczynu lewej komory zmniejszyza
si¢ znamiennie statystycznie o 9,7% / p < 0,010 /, / rys.11.,
Tbl.IV./.

Srednia wartoddé wskasnika carkowitego skurczu lewej komory
nieznacznie sig zmniejszyia / X = 557,8 * 27,3 ms - X =552,3 %
33,1 ms / pod wpiywem tlenu.

drednia wartodédé wskaznika podokres przedwyrzutowy do podokre-

su wyrzucania lewej komory wzrosia minimalnie 0 2,1% / x = 0,46

*0,1-%=0,47 T 0,12 /.



Réznicagpomiedzy dziataniem werapamilu a préby tlenowej.

Werapamil, w stosunku do prdéby tlenowej, wpiyngxt istot-
nie odmiennie na nastepujace parametry / Tbl.IV./:
- obnizyx Srednie cisnienie zaklinowania kapilar piucnych
i drednie cisdnisnie w prawym przedsionku,
- skrécit czas catkowitego skurczu prawej komory / zaréwno
poprze; skrdcenie podokresu wyrzutu jak i poprzez mniejsze
wydluzenie podokresu przedwyrzutowego /,

- obnizyx skurczowe i rozkurczowe cisnienie w krazeniu syste-

mowym.

N

Efekt Ygcznego dziaXania werapamilu i prdéby tlenowej.

1. DziaZanie werapamilu i tlenu na hemodynamike krgzenia
plucnego.

Srednia czgstosé akcji serca ulegia znamiennemu statys-
tycznie zwolnieniu, o 12 %, / p < 0,005 /, / Tbl.IV./. Indywi-
dualnie tylko u dwéch chorych / 8,17 w Ibl.I./ wzrosia ona o 2
i 10. / wderz./min./.

Srednie wartosdci skurczowego i'rozkurczoﬁego cidnienia
w tetnicy pXucne] obh;?yly sig¢ znamiennie statystycznie,

/ p < 0,005 /, odpowiednio o 19,5 % i 16,6 % /rys.12.,Tbl.IV./.



Odmiennie od warto$ci $rednich zachowywaXo sie cidnienie skur-
czowe u dwojga chorych / 17, 20 w Tbl.I./ i cidnienie rozkur—
czowe u trojga chorych / 17, 19, 20 w Tbl.I./. Jakkolwiek u cho-
rych tych stwierdzono niewielkie wzrosty cidnied w tetnicy pruc-
nej to u jednego chorego / 14 w Tbl.I./ cidnienie rozkurczowe

w tetnicy ptucnej wzrosto o 8 mmHg / w nastgpstwie Zgcznego
dziatania werapamilu i tlenu /.

Srednia wartos$é potrdéjnego iloczynu prawej komory zmalaia
znamiennie statystycznie o 30,2 %/ p < 0,005 /, / rys.11,
Tbl.IV./. Niewielki wzrost tego parametru stwierdzono u czte-—
rech chorych / 8, 17, 18, 19 w Tbl. I./.

Przecietna wartosé sredniego cisnienia zaklinowania kapilar
prucnych zmalakra znamiennie statystycznie o 20 % / p < 0,010 /,
/ Tbl, IV./.

Srednia warto$é cidnienia péinorozkurczowego w prawej ko-
morze obnizyra sig znamiennie statystycznie o 17,4 %/ p<
0,025 /, / Tbl.IV./. Indywidualnie u pigciu chorych / 4, 12, 14,
19, 20 w Tbl.I./ nastgpix nieznaczny wzrost w granicach 1,6 -
3,6 mmHg cidnienia pdinorozkurczowego w prawej komorze, W wy-
niku *geznego dziatania werapamilu i tlenu. Tylko u jednego
chorego / 20 w Tbl.I. / warto$é cisnienia pdinorozkurczowego
przekroczytra 10 mmHg na koricu badania.

Przecietna wartoséé sredniego cisnienia w‘prawym przedsionku

obnizy¥a sie nieznamiennie statystycznie / Tbl.IV. /.



2. Dziatanie werapamilu i préby tlenowej na podokresy skur-

czu prawej komory.

Sredni czas trwania catkowitego skurczu prawej komory
wydiuzyz si¢ nieznamiennie statyétycznie, za$ wskaznik tego ok-
resu skrécit sig znamiennie statystycznie / p < 0,010 /,

/ Tbl.IV./.

Srednia wartosé ppdokresu wyrzucania prawej komory i wskaid-
nik tego podokresu nie zmienity sie¢ 2znamiennie statystycznie
pod wpiywem gcznego dziaania werapamilu i tlenu i wynosity
odpowiednio 266,9 i"59 ms i 486,7 i'58 ms.

chzne~dzia1anie werapamilu i tlenu nie zmieniZo istotnie
wartodci podokresu przedwyrzutowego i wskaznika podokres przed-
wyrzutowy do podokresu wyrzucania prawej komory, ktdére wynosity
odpowiednio 182,8 = 52,3 ms i 0,75 = 0,4.

Srednia warto$é odstgpu Q-5, nie zmienira sig¢ w wyniku gcz-

1

nego dziatania werapamilu i tlenu.

3. DziaXanie werapamilu i préby tlenowej na parametry czjn—
nodci prawej komory.
raden ze wskaznikéw, ani max dP/dt, ani dP/dt P=30 pra-
wej komory nie zmienity sig znamiennie statystycznie / rys.T.,

Tbl.IV./.



4. Dziazanie werapamilu i prdéby tlenowej na krgzenie

systemowe.

Srednie’wartoéci skurczowego i rozkurczowego cidnienia
systemowego nie zmienixy sie zﬁamiennie statystyczn;e /rys.10,
Tbi.IV./.

Pod wpiywem werapamilu i tlenu $rednia warto$é potréjnego
iloczynu lewej komory zmniejszyia sie¢ znamiennie statystycznie
023,8% / p< 0,005/, /rys.11, Tbl.IV./.

Sredni wskaiZnik caXkowitego skurczu lewej komory zmniej-—
szyt sie znamiennie statystycznie do 543,3 X 26,6 ms /p<0,005/.

Ifgczne dziatanie werapamilu i tlenu nie zmienito, w stosun-
ku do wartosci wyjsciowej, wskazinika podokres przedwyrzutowy

do podokresu wyrzucania lewej komory.

Résnica pomiedzy *gcznym dziaaniem werapamilu i prdéby tleno-

wej a dziaaniem samego werapamilu.

Werapamil i prdba tlenowa w stosunku do samego werapa-
milu wpiynexy istotnie odmiennie na nastepujgce parametry
/Tol.IV./: .

- zwolnizy akcje serca,
- obnizyty cidnienie skurczowe w tetnicy pxucnej,
- zmniejszyty wskaZnik caikowitego skurczu prawej komory

serca,



- Zmniejszyxy potrdjny iloczyn lewej komory serca.

Réznica pomiedzy Zgcznym dziaraniem werapamilu i prdby

tlenowej a dziataniem samej préby tlenowej.

Werapamil i préba tlenowa w stosunku do samej préby
tlenowej wpiynety istoinie na nastepujgce parametry / Thl.IV./:
- obnizyty cidnienia: skurczowe w telnicy piucnej, srednie

zaklinowania kapilar piucnych, pdznorozkurczowe w prawe]

komorze, $rednie w prawym przedsionku,

- zmniejszyly potrdjny iloczyn prawej komory serca,

- skrdécity wskasnik catkowitego skurczu prawej komory serca.



VI. OMOWIENIE

W doborze materiazu do prze@stawionych badan starano sie
skoncentrowaé na jego jednorodnoéci.\Do grupy badanej zakwali-
fikowano chorych z.niebudzqcym wqtpliwoéqi nadcidnieniem pruc-
nym? ze skurczowym cisnieniem w tg¢tnicy piucnej powyzej 40 mmHg,
u ktérych w mechaniZmie nadcisnienia, oprécz innych przyczyn,
istnieje udokumentowany element wazokonstrikey jny / 23, 32, 36,
63, 138, 159 /. U pigitnastu spodrdéd badanych chorych zwezenie
lewego ujscia zylnego byxo rozpoznaniem podstawowym lub towa-—
rzyszgcym, u czterech chorych rozpoznano pierwotne nadcignienie
Piucne, u jednego niedomykalnosé aortalng.

Do grupy badanej wigczono tylko chorych z miarowym rytmem
zatokowym. Kierowano sig¢ przy takim doborze przypadkdéw faktem,
ze do oceny czynnosci prawej komory serca miano zastosowaé pod-
okresy skurczu prawe]j komory serca. Rytm zatokowy gwarantuje
bowiem wigkszg doktadnos$é pomiardéw podokresdéw skurczu prawej
i lewej komory serca.

Lanatosid "C" i diuretyki odstawiono minimum dobg przed ba-
daniem. W przypadku Lanatosidu "C" chciano wyeliminowadé sumowa-—
nie sie jego dziaxania 2z dziazaniem werapamilu na ukiad przewo-

qucy.



Dziaranie werapamilu.

W wyniku dziaiania werapamilu w badanej grupie chorych
nastapito poczgtkowo znamienne statystycznie, w 10 min., przys—-
pieszenie akecji serca. OdpowiadaXo ono czasowo zakonczeniu po-
dawania leku. Réwnoczeédnie nastgpix najwigkszy w trakcie badania
spadek systemowego cisnienia skurczowego. Spadek ten narasiat
od rozpoczecia po&awania leku. Wydaje sie, ze fakt spadku cis-
nienia systemowego z rdéwnoczesnym przyspieszeniem akcji serca
mozna wyttumaczyé silnym wazodilatacyjnym dziazaniem leku, ktdre
doprowadzixo do odruchu z baroreceptoréw i nastepowe] sympatyko-
tonii. Odruchowe przyspieszenie akcji serca zostaXo nastepnie
zahamowane i odwrdécone, dajgc znamienne statystycznie zwolnie-
nie czg¢stodci akecji serca. Obserwowane zwolnienie akcji serca
mozna odniesé do bezposdredniego dziatania werapamilu na ukiad
bodZcotwdrczy i przewodzgcy serca. Powyzsza interpretacja w
sensie zaobserwowanej sekwencji zmian i dziatajgcych mechaniz-
méw jest zgodna z opisywang w pismiennictwie / 8, 95, 105, 117 /.

Znamienne zmniejszenie cisnienia skurczowego 1 rozkurczo-
wego w tetnicy pxucnej, caikowitych i naczyniowych opordw pruc-—
nych wskazuje na korzystne dziatanie werapamilu na tozysko na-
czyd prucnych. Wyszsze procentowo obnizki cisnienia rozkurczo-

wego niz skurczowego w tetnicy piucnej 1 opordéw naczyniowych



niz caxkowitych piucnych wydaja sie¢ przemawiadé za czynnym roz-—
szerzeniem Xozyska prucnego. Wyniki podawane w pidmiennictwie
sg sprzeczne. Niektdrzy autorzy podajg obnizenie cidnied i opo-
réw W krazeniu plucnym, inni brak zmian cisnient lub opordw,
jeszcze inni zupeiny brak reaktywnosci ozyska ptucnego / 3, 10,
85, 106, 108, 109, 113, 114, 120, 155, 157 /. W powyzszych pra-
cach dziatanie werapamilu byto badane na mniej licznych lub
bardZiej zréznicowanych grupach chorych.

Wezedniejsze wystgpienie znamiennego obnizenia cisnienia
skurczowego w tgtnicy piucnej, nieznaczne zmniejszenie wskai-
nika sercowego oraz znamienne zmniejszenie Sredniego cisnie-
nia zaklinowania kapilar piucnych sugerujg, ze do obnizenia
cignied prucnych doszo takze na drodze biernej. Mogio to nas-
tapié poprzez zmniejszenie powrotu krwi zylnej do serca, bgdz
zmiang czynnosci prawe] i/lub lewej komory serca. Zaroéwno je-
den jek i drugi mechaqizm jest uzasadniony farmakologicznym
dziaaniem werapamilu / 17, 78, 95, 151 /.

Znamienne obnizenie cisnied pzucnych i opordéw pucnych
oraz potrdéjnego iloczynu prawej komory serca wskazuje na zmniej-
szenie obcigzenia nastepczego prawe]j komory serca. Efekt ten
mierzony spadkiem cidnied w tgtnicy piucnej 1 potréjnego ilo-
czynu prawej komory byt stopniowo narastajgcy i najwickszy w

30 min, dziaXania werapamilu.



W niniejszym badaniu stwierdzono nieznamienne statystycz-—
nie obnizenie dredniego ciénienia W prawym przedsionku i cié-
nienia péénorozkurczowego W prawej komorze, oraz nieznaczne
zmniejszenie wskaénika,sercowegé. Dane te rozpatrywang tgcznie
wskazujg na trend do zmniejszenia obcigzenia wstepnego prawej
komory. To odciqunié wstepne prawej komory nie miaXo cech is-—
Totnosgci. Podstawg do takiej interpretacji wyzej wymienionych
zmian jest praca Vanhoutta /151/, ktdéry stwierdzix, ze werapa-
mil wpiywa na Zozysko zyx wgtrobowych i trzewnych, powodujac .
zmniejszenie ich miogennego napigcia z nastgpowym rozszerzeniem
i zmniejszeniem powrotu krwi zylnej do serca. Wenodilatacjeg
potwierdzajg tez inne ﬁrace / 95, 111 /. W pidmiennictwie brak
Jjednoznacznych danych na temat wpiywu werapamilu na cisnienie
W prawym przedsionku / 85, 108, 109, 114 /. Brak rdéwniez jedno-
znacznych danych na temat wptywu werapamilu na objgtosé wyrzu-
towg serca, jakkolwieklwigkszoéé prac wskazuje na brak wzrostu
lub obnizenie wskaznika sercowego / 10, 13, 78, 85, 108, 109,
114, 120 /.

7 powyzej przedstawionych danych wynika, ze werapamil
zmniejszyt istotnie obcigzenie nastgpcze i nieznacznie obcigze-
nie wstepne prawej komory serca. Poniewaz obydwa te czynniki
dcidle warunkujg praég komory oddzielenie czynnosci komory jako
migsdnia od zaistnialych zmian warunkdéw pracy jest trudne /1,

20, 26, 51, 90, 116, 146 str.94 /.



Majge na uwadze powyzsze trudnosci w ocenie faktycznego stanu
czynnogci prawej komory zastosowano w badaniu rdésne techniki

jej oceny: od podokresdéw skurczu, poprzez parametry kurczli-~-
wodci okresu izowolumetrycznego 'i czynno$ci komory jako pompy
do_parametréw okresu rozkurczowego. Wigczenie wszystkich tych
technik stworzyXo szanse na okredlenie, czy prawa komora ulegta
upoéledzeniu w wyniku dziaXania werapamilu, a jed$li tak to w ja-
kim stopniu.

Podokresy skurczu prawej komory serca sz diuzsze od analo-
gicznych lewej komory serca, z wyjgtkiem wskazZnika podokres
przedwyrzutowy do podokresu wyrzucania, ktéry jest mniejszy/27/.
U chorych ze zwgzeniem lewego ujécia zylnego ma miejsce zwigk-
szenie wskaznika podokres przedwyrzutowy do podokresu wyrzucania
prawej komory. Zmiana ta nastepuje w wyniku skrdcenia czasu wy-
rzucania i wydIuzenia podokresu przedwyrzutowego /71/. Zmiany
powyzsze nasilajg sie w miare progresji choroby ocenianej w
stopniach czynnos$ciowej klasyfikacji niewydolnosci krgzenia wg
NYHA. Podobne zmiany polegajgce na skrdceniu czasu wyrzutu i wy-
dtuzeniu podokresu przedwyrzutowego ze wzrostem wskazZnika pod-
okres przedwyrzutowy dq podokresu wyrzucania stwierdzono w nad-
ciénieniu pzrucnym / 14, 15, 30, 61 /. Stwierdzono takze korela-
Cjg zachodzgcg pomidey czasem trwania cazkowitego sku;bzu pra-

wej komory i podokresu wyrzucania prawej komory a cze¢stoscig



akeji serca /29/. Podokresy skurczu byky uzywane do oceny czyn-
nosci prawej komory po podaniu lekéw o dodatnim dziaxaniu ino-
tropowym / 31,32 /. Autorzy pracy / 32 / podajgc Lanatosid "C",
chorym ze zwezeniem lewego ujscia zylnego, stwierdzili nastepu-~
jgce zmiany podokresdéw skurczu prawej komory serca: znamiennie
skréciz sig indeks calkowitego skurczu, indeks podokresu wyrzu-—
cania prawej komory. Wskaznik podokres przedwyrzutowy do podok—
resu wyrzucania prawej komory miax tendencj¢ wzrostowg. Rdwno-
czednie znamiennie obnizyXo sie cidnienie rozkurczowe w tetni-
cy pxucnej, oraz zwolnixa akcja serca. Wskaznik sercowy w&kazal
tendencje malejgcg. Autorzy nie zaobserwowali istotnych statys-
tycznie zmian wskaznikdw kurczliwosci okresu izowolumetryczne-
go ani upodledzenia komory jako pompy. Zaistniaie zmiany pod-
okreséw skurczu prawe] kqmory serca. autorzy zinterpretowali
jako wskazujgce na poprawe czynnosci prawej komory serca.
Interpretujac w éwietle pidmiennictwa znamienne statystycz-
nie, w 10 min. badania, skrdécenie podokresu catkowitego skurczu
prawej komory serca odniesiono do przyspieszenia akcji serca,
ktére wystagpito w tym czasie /29/. Potwierdzeniem takiej inter-
pretacji jest brak zmian wskaZnika catkowitego skurczu prawej
komory. Wskaznik ten zmniejszyx sig, nieistotnie statystycznie,
dopiero od 20 min. %édania. Zmniejszenie to byzo rownolegie ze

zwolnieniem akecji serca i znamiennym obnizeniem cismienia roz-



kurczowego w tetnicy pxucnej. Poniewaz, w tym czasie, okres cax-
kowitego skurczu prawej komory nie ulegk zmianie, wydaje sig,
ze zwolnienie akcji serca moze byé gidwnym powodem, a obnize-—
nie obcigzenia nastgpczego dodatkowym czynnikiem skrdcenia
wskainika carkowitego skurczu komory. Wykazano /29/ wysoka ko-—
relacjg czasu catkowitego skurczu komory z cze¢stodeig akcji
serca 1 zasygnalizowano zalezno$é czasu btrwania podokresdéw skur-—
czu prawej komory od obcigzen przeciwko ktérym komora pracuje.
Znamienne statystycznie skrdcenie podokresu wyrzucania
prawej komory, ktdére najsilniej wystgpizo w 10 min. badania,
mozna zinterpretowaé podobnie jak skrdcenie okresu cazxkowitego
skurczu prawej komory. Potwierdzeniem powigzania zmian podokre-—
su wyrzucania prawej komory z czegstoscig akcji serca jest brak
znamiennych statystycznie zmian wskaznika tego podokresu w 10
min. badania. Podokres wyrzucania i wskaunik podokresu wyrzu-
cania prawej komory byxty obnizone w czasie calego badania.
W 20 min. obnizenie wskaZnika podokresu wyrzucania prawe]j ko-—
mory osiggnexo cechy znamiennos$ci statystycznej. Obnizka ta po-
krywata si¢ czasowo ze znamiennym zwolnieniem akcji serca, ktd-,
re wydaje sie byé jej przyczyng. Dubiel i wsp. /29/ wykazali,
ze istnieje siaba ujemna korelacja pomiedzy cidnieniami w tgi-~
nicy prucnej i oporaﬁi ptucnymi, a czasem trwania podokresu

wyrzucania prawej komory serca.



W niniejszym badaniu, gdzie nastgpix znamienny statystycz-
nie spadek opordéw i cisnied w krgzeniu piucnym nie za.obserwo-
wano spodziewanego wydiuzenia czasu wyrzucania prawej komory.
Poniewaz w grupie badanych rozpoznano tylko jeden przypadek
niedomykalnosci zastawki tréjdzielnej, zatem wydaje sig, ze fa-
ia zwrotna do prawego przedsionka nie byzxa przyczyng powysszej
niezgodnogci. Byé moze, ze byt nig fakt stwierdzenia niezna-—
miennego, o T %, Wzrostu Sredniej szybkodci wyrzucania krwi z
prawej komory przy niezmienionym wskazniku objetodci wyrzutowej.

Podokres przedwyrzutowy i wskaZnik podokres przedwyrzutowy
do podokresu wyrzucania prawej komory byry w badanej grupie
Wigksze niz u osdéb zdrowych.

W trakcie badania stwierdzono, w poczgtkowym okresie, wydzu-
zenie podokresu przedwyrzgtowego i zwiekszenie wskaznika podok-
res przedwyrzutowy do podokresu wyrzucania, ktdre osiggnezy po-
ziom znamiennodci statystycznej w 15 min. badania. W pidmien-
nictwie /29/ stwierdzono dodatbnig korelacjg wyzej wymienionych
parametréw z cidnieniem zaklinowania kapilar pfucnych i cisnie-
niami w tetnicy prucnej. Poniewaz w przeprowadzonym badaniu
wprywu werapamilu na krgzenie piucne obserwowano staty spadek
cisnied w tetnicy pixucnej, zatem zachowanie sie podokresu przed-
wyrzutowego i wskaZnika podokres przedwyrzutowy do podokresu

wyrzucania prawej komory byxzo odmienne od stwierdzonego przez



autoréw pracy 29 . Adoptujgc zasady oceny podokresdéw skurczu
lewej komory serca dla potrzeb prawej komory / 90, 146 str.96
i 97 /, nalezy ocenié znemienny statysiycznie wzrost podokresu
przedwyrzutowego i wskaénika podokres przedwyrzutowy do podok-
resu wyrzucania prawe]j komory jako uposledzenie czynnodci pra-
wej komory serca, ktdre miazo miejsce w 15 min. badania. 0d tej
chwili nastgpito skrdcenie obu wyzej wymienionych parametrdw.
Zmiana ta byzxa réwnolegla ze znamiennym statystycznie obnize-
niem cisnienia rozkurczowego i wysoce znamiennym obnizeniem
cidnienia skurczowego w tegtnicy piucnej / p < 0,005 /.

Ponadto w 30 min. dzialania werapamilu obniZylo sie znamiennie
statystycznie cisdnienie zaklinowania kapilar piucnych. Wydaje
sig¢ zatem, Ze oceniana na podstawie zmian podokresu przedwy-
rzutowego i wskaZnika podokres przedwyrzutowy do podokresu wy-
rzucania, poprawa czynnosci prawe]j komory, obserwowana od 20
min, badania, moze byé.wi%zana z obnizeniem obcigzenia nastep-
czego prawej komory serca. Byé moze w odwrdceniu kierunku
zmian podokresu przedwyrzutowego i wskainika podokres przedwy-
rzutowy do podokresu wyrzucania miata udziat réwniez stymulacja
sympatykomimetyczna, bowiem odwrdcenie nastgpiio zaraz po naj-
wiekszej stymulacji adrenergicznej, ocenianej na podstawie
przyspieszenia akcji serca. Interpretacja, ze w wyniku dziaza-

nia werapamilu doszXo do poczgtkowego upodledzenia czynnosci



prawej komory, powstrzymanego nastepnie i odwréconego w wyniku
obnizenia obcigzenia nastgpczego do tego stopnia, ze w 30 min.
badania nie stwierdzono pogorszenia czynnosci prawej komory,
ocenianej na podstawie podokreséw skurczu, jest zgodna z obser-
wac jami innych autordéw dotyczgcymi dziaXania werapémilu na lewg
komorg i krgzenie systemowe / 79, 95 /. W trakcie catego bada—
nia nie stwierdzono u zadnego chorego klinicznych cech niewy-
dolnosci krgzenia, Zaden'chory nie zgtaszat dolegliwosci subiek-
tywnych, moggcych sugerowaé pogorszenie czynnosci ukiadu krgze-
nia.

Oéena kurczliwodci prawej komory serca na podstawie wskaz-
nikéw skurczu izowolumetrycznego jest trudna, co wynika z dwu
faktéw: po pierwsze prawa komora podlega znacznemu Wpiywowi
skurczu lewej komory , gtévnie poprzez efekt Bernheima, po dru-
gie znaczenie wskaznikéw skurczu izowolumetrycznego przy réwno-
czesnych zmianach obci%Zenia wstepnego i nastgpczego nie zostaizo
do kovca sprecyzowane nawet na tak doktadnie poznanym materiale
jekim jest lewa komora serca /20, 22 str.187, 25, 28, 51, 116,
124 str.154 /. PrawidXowa wartodé max. dP/dt prawej komory wy-
nosi ponizej 1000 mmHg/s / 22 str.195 /. Uwzgl¢dniajac zastrze-
zenia co do znaczenia max. dP/dt, przy zmiennym obcigzeniu nas-
tepczym, wprowadzono dodatkowy parametr - dP/dt mierzony Przy

statym cidnieniu w komorze, wynoszgcym 30 mmig / 22 str.187 /,




celem uniezaleznienia go od obcigzenia nastepczego i uzyskania
bardziej wiarygodnego obrazu kurczliwosci prawej komory serca.
Zaden z badanych wskazZnikdéw skurczu izowolumetrycznego, ktdre

Sg uznane za- czute wskazniki kurczliwoéci komdér, nie zmienit sie
znamiennie statystycznie w wyniku dziaXania werapamilu. Naleszy
podkreélié, ze indywidualne wartosci byty znacznie rdzne od war-—
todci Srednich. Mozna zabtem sugerowad, ze nie doszXo do uposle-~
dzenia czynnoéci prawej komory, mierzonej max. dB/dt i dP/dt
P=30 mmHg, w 30 min. dziaXania werapamilu.

Wedtug przyjetych zasad, do oceny czynnos$ci prawej komory
podczas wyrzucania, stosuje sig te same metody co do oceny ana-
logicznej funkcji lewej komory / 22 str.195 /. Do parametrdw
czynnosci komory jeko pompy nalezg miedzy innymi: cidnienie
péznorozkurczowe, wskaZnik sercowy, wskaiZnik objetosci wyrzuto-
wej, drednia skurczowa szybkodéé wyrzucania krwi z komory, indeks
pracy komory, indeks pracy komory podczas wyrzucania i moc komo-
ry podczas wyrzucania. O uposledzeniu pzynnoéci komory swiadczg
miedzy innymi: wzrost cisnienia péinorozkurczowego, zmniejsze-
nie objetodci wyrzutowej, wskainika sercowego i $redniej skur-
czowej szybkosci wyrzucania krwi z komory / 22 str.182 /.

W badanej grupie chorych nieznamiennie statystycznie zmniejszyiy
Sie: cisnienie pdznorozkurczowe w prawej komorze i wskaznik ser-

cowy, zad sdrednia skurczowa szybko$é wyrzucania krwi z prawej



komory nieznamiennie statystycznie wzrosia, wskaznik objg£oéci

wyrzutowe]j nie zmieniz sie. Podkreélaj@c raz jeszcze nieznamien—
noséé statystyczng zmian wszystkich wymienionych parametrdéw, mie-
rzgcych czynnoéé prawej komory jako pompy, tylko nieznaczne ob-
nizenie wskaznika sercowego wskazuje na uposledzenie jej cazyn-
nosci., Obnizenie wskazZnika sercowego moze byé tez wytiumaczone
zwolnieniem akcji serca, jako ze wskaznik objetodci wyrzutowej
nie zmienix sig¢. Obnizenie wskaZnika sercowego moze wynikad
takze z nieznacznego obnizenia obcigzenia wstgpnego prawej komo-—
ry serca. Wydaje sig, ze w badanej grupie chorych, ‘'w 30 min.
dziatania werapamilu nie mozna méwié o uposledzeniu czynnosci
prawej komory, mierzonej parametrami okresu wyrzucania.

Osobnego omdéwienia wymagajs wskaéniki: pracy i pracy pod-
czas wyrzucania prawej komory. W badaniach Packera i wsp. /109/
stwierdzono pogorszenie czynnosci prawej komory serca migdzy
innymi na podstawie znacznego, 42 %, zmniejszenia indeksu pracy
prawej komory podczas wyrzucania. Ponadto obserwowano niezna-
mienne obnizenie wskazZnika sercoweg6 i znamienne statystycznie
zwiekszenie cidnienia w prawym przedsionku. W tym miejscu
cheiaxbym sie skoncentrowadé na znaczeniu indeksu pracy i indeksu
pracy podczas wyrzucania prawej komory dla oceny jej czynnosci
W warunkach nagtego obnizenia chiqzenia nastepczego. Ze wzoru

; 56 3 i wartosdci:
na prace komory wynika, ze jest ona iloczynem trzech



wskaznika sercowego, staXej = 0,0136 i résnicy cidnied Srednie—
go skurczowego i péénorozkurczowego w komorze / 22 gtr. 182 /.
W przypadku zastosowania lekdw wazodilatacyjnych, ktére powodu-
jg zmniejszenie ciénieﬁ W naczyniach tetniczych i odcigzenie |
nastepcze komory, zmniejszenie indeksu pracy i indeksu pracy
Podczas wyrzucania zwigzane jest ze zmniejszeniem obcigzenia
przeciwko ktéremu komora pracuje. Zmiana za$ czynnodci komory
jest wtérna. Chcqc sprawdzié te hipoteze w badanej grupie cho-
rych squelowano skurczowe cisnienie w tetnicy ptucnej z pracsg -
prawej komory podczas wyrzucania i stwierdzono istnienie wysoce
znamiennej dodatniej korelacji r = 0,91, dla wartodci wyjscio-~
wych i stabszej r = 0,67 dla 30 min. dziarania werapamilu.

Na podstawie powyzszego wydaje sie, ze indeks pracy prawej ko-
mory i indeks pracy prawej komory podczas wyrzucania , w warun-
kach znacznie zmniejszonego obcigzenia nastgpczego, sg racze]
miarg pracy, przeciwko obcigzeniu, ktdre pokonuje komora wyrzu-
cajge krew, niz czynnosci komory per se. Brak znamiennego obni-
zenia mocy prawej komory podczas wyrzucania wydaje sig potwier-
dzaé powyzsze rozumowanie. Inni autorzy /32/ stwierdzili we
wnioskach, ze czynnosé prawej komory jako pompy nie ulegZa zna-
miennemu statystycznie pogorszeniu przy czym obserwowali oni
Znamienne statystyczhie zmniejszenie wskaznika pracy prawej ko-

mory serca, co mogtoby takze potwierdzaéd przeprowadzone powyze]



rozumowanie.

Na podstawie catosci zmian parametrdw oceniajgcych czyn—
noéé prawej komory jako pompy wydaje sie¢, ze w badane]j grupie
chorych nie-ulegla ona istotnemu zaburzeniu w 30 min. dziaXa-
nia werapamilu. -

W badanej grupie chorych wspdiczynnik sztywnodci prawej ko-
mory wynosix wyjsciowo 0,127 x 0,073 mmHg/ml i byt ponad dwu-
krotnie wigkszy od wartodci normy 0,050 ¥ 0,02 mmHg/ml / 25 /.
Wzrost wspdiczynnika sztywnodci komory odpowiada spadkowi po-—
datnodci komory. Wzrost sztywnosci komory jest migdzy innymi
nastepstwem przecigzenia skurczowego komory. Zaleznosé te obser-
wowano w pierwotnej przerostowej kardiomiopatii, we widrnym
nadcisnieniu tgtniczym, przeroscie lewej komory serca, w zwe-—
zeniu zastawkowym tgtnicy prucnej i w przewlekiym sercu piuc-—
nym / 7, 54, 56, 70,.89, 135, 145 /. Sugeruje sie, ze przyczyng
zaburzonej relaksacji komdr jest brak wysokoenergetycznych
zwiqzkéw'fosforoorganicznych w mies$niu sercowym. Prowadzi to
do zwiekszenia stezenia jonu Ca+2 w cytoplazZmie komdrki migd-
niowej i niepeinej rozkurczowej relaksacji / 89 /. Ponadto su-
geruje sie mozliwosé bezposredniego oddziaxywania jonu Ca+2 na
tkanke Yaczng migénia serca / 53 /. Rozkurczowa szltywnos¢ mie-

rzona jest dP/dv lub w uproszczeniu delta'P/delta VvV, gdzie za-

miast delta P podstawia sie réznice pomigdzy cisnieniem pdino-



rozkurczowym i weczesnorozkurczowym w komorze, & zamiast delta V
objetosdé wyrzutowg / 22 str.184, 25 /. W wyniku dziaXania we-
rapamilu nastgpit znamienny spadek sztywnosci prawej komory
serca do 0,080 ¥ 0,043 mmHg/ml. Tym samym werapamil poprawizx
podatnosé, przerostej w wyniku nadcisnienia piucnego, prawej
komory. Jakkolwiek wiadomos$ci na temat wpiywu werapamilu na
czynnosé rozkurczowg lewej komory nie sg jednoznaczne / 141/,
%o jednak wig¢kszos$¢ autordéw jest zgodna, ze werapamil poprawia
podatno$é zardwno prawidiowej jak i przerosiej lewej komory
serca. / 4, 56, 135 /.

W wyniku dziazania werapamilu nastgpiz znamienny statys-
tycznie spadek potrdjnego iloczynu prawej i lewej komory ser—
ca, wskazujgc na zmniejszone zapotrzebowanie tlenowe miesnia
serca. Wynik ten jest zgodny 2z sugerowanym w pismiennictwie
dziataniem werapamilu / 95, 119 /.

W 30 min. dziazania werapamilu zaobserwowano znamienne
statystycznie w stosunku do wyjsciowego, obnizenie minutowego
zuzycia tlenu. Spadek taki jest obserwowany w pracowni hemo-
dynamiki, gdzie zabiegi wykonuje sig¢ w znieczuleniu miejscowym.
Wigze sig¢ go z czynnikiem emocjonalnym, niezaleznie bowiem od
premedykacji, chory obawia sig¢ cewnikowania serca. W miare
postepu zabiegu nastgpuje stopniowe odprezenie chorego, zmniej-

szenie napigcia migéniowego i zmniejszenie minutowego zuzycia



tlenu.

Opierajgc sig na pracy Dubiela i wsp. /25/ sgonstruowano
krzyws funkcji prawej komory serca. Stwierdzono, ze w wyniku
podania werapamilu nastgpito przesunigcie gdéwnie w lewo i niez-
nacznie w gérg punktu zaleznosci wskaznika objetodci wyrzuto-
wej od cidnienia pdZnorozkurczowego w'préwej komorze / rys.13./.

Taki kierunek zmian sugeruje poprawe czynnosci komory.
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Rys.13. Diagram funkcji serca oparty na zmianych wskaznika
objetosci wyrzutowej /SVI/ i cidnienia pdZnorozkur-
czowego W prawej komorze /RVEDP/.

- indywidualne wartosci wy jéciowe,
drednie wartosci wyjsciowe,

-~ indywidualne wartosci po werapamilu,
- grednie wartosci po werapamilu.
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U trzech chorych / 6,10,14 w Tbl.I./ stwierdzono zmniejsze-
nie wskaZnika objgtodci wyrzutowej nastepujgce réwnoczednie
ze wzrostem cisnienia pdznorozkurczowego w prawej komorzé, kté-
re wskazuje na pogorszenie czynnos$ci komory.

Podsumowu jge wpyw werapamilu na czynnosé prawej komory
serca, w badanej grupie chorych, nalezalo uwzglednié wielosklad-
nikowe dziaranie tego leku. W tym co najmniej cztery dziarania
byxy bardzo istothe: rozszerzenie naczyﬁ tetniczych piucnych
powodujgce zmniejszenie obcigzenia nastgpczego, odruchowa sym-
‘patykotonia ze wzrostem czestosci akcji serca, spowodowana ob-
nizeniem cisdnienl systemowych, bezposredni wptyw na kurczliwodé
i podatnos$é miesnia serca, bezposredni wpiyw na ukiad przewo-
dzgcy serca powodujgey zwolnienie akcji serca.

Wspdtudziax wszystkich tych czynnikdéw byt opisywany w dziaka-
niu werapamilu na lewg komore¢ serca i krgzenie systemowe / 1, 4,
13, 55, 78, 95, 99, 105, 110, 117, 119, 127, 131, 132, 151 /.

W tych warunkach ocena czynnos$ci prawej komory byia trudna.
W ostatecznym efekcie, ocenianym w 30 min. dziaXania werapamilu,
nie stwierdzono znamiennych statystycznie zmian podokresdw
skurczu prawej komory serca, wskazZnikoéw skurczu izowolumetrycz-—
nego, czynnosci komory jako pompy, ktére mogiyby wskazywaé na
upo$ledzenie czynnodci prawej komory serca. Jedynie niewielkie

zmniejszenie wskaZnika sercowego i max. dP/dt prawej komory



mogto posrednio sugerowad pogorszenie czynnosdci prawej komory,
wykazanie tego bezpoéredniq metods byXo niemozliwe.

Rdéwnoczednie nastapito zmniejszenie potrdéjnego iloczynu,
wskaunika pracy, wskaznika pracy podczas wyrzucania prawej ko-
mory, oraz wskaunika sztywnosci prawej komory, ktdre wskazywa-—
1y na oszczgdzajgce dziaranie werapamilu na przecigzonsi prawg,
komor¢ serca, w badanej grupie chorych.

Istnieje podejrzenie, ze werapamil powoduje spadek cisniet
w tetnicy piucnej i opordw prucnych poprzez otwarcie oporowych
kanaxéw tetniczo-zylnych w ptrucach. Takim dziataniem, mimo
zmniejszenia obcigzenia prawej komory serca, powodowékby pogor-
szenie warunkdéw krgzenia prucnego, zwigkszajqc domieszke zylng.
Z drugiej strony wiadogo, %e w nadcisnieniu prucnym dochodzi,
w wyniku dziarania samego nadcisnienia, do otwarcia kanaxdw
tetniczo-zylnych, ktére prowadzi do spadku utlenowania krwi w
sytach prucnych / 103 str.300 /. Progresja nadcisnienia piuc-
nego preowadzi do pogorszenia stosunku wentylacji do przepiywu
i wymiany pgcherzykowej tlenu, powodujyc zwigkszenie domieszki
zylnej / 47, 68, 94 /. Przyczyna domieszki zylnej moze by¢
miedzy innymi rozrzut wspdtczynnikdw wentylacji do przepiywu
i przeciek, zad rozréznienie pomigdzy nimi jest trudne.
Nunn / 103 str.281 / podaje, #ze cisnienie parcjalne kriwi tgt-

niczej jest najbardzie] uzytecznym pomiarem gezometrycznym



gdy chodzi o wykrycie domieszki zylnej. W badanej grupie cho-
rych w wynilku dziatania werapamilu stwierdzono tendenc je¢ do
obnizenia wysycenia tlenem krwi tgtniczej o 0,7 % z 93,1 % do
92,4 % co odpowiada nieistotnemu obnizeniu POé 4 66,mmHg do

64 mmHg., Poniewas werapamil nie uposdledzit istotnie utlenowa-.
‘nia krwi tg¢tniczej mozna przypuszczaé, ze nie zwigkszyx rdéwnies
‘istotnie domieszki Zylnej, tym samym nie wpiyngt on w znaczgcy.
sposéb na zwiekszenie:przepkywu krwi przez przetoki tetniczo-
zylne w prucach. Widimsky i wsp. /157/ i Bucca i wsp. /10/ nie
obserwowali po werapamilu istotnego zmniejszenia utlenowania
krwi tetniczej u chorych z nadcidnieniem piucnym, zaé Mc Fadden
/ 94 str.1784 / podaje, ze nie wykazano ubocznych dziatad blo-
kerdéw kanatu wapniowego na czynnodé ptuc.

Oméwienie efektu werapamilu na krazenie systemowe w badanej
grupie chorych jest przedstawione w mniejszym zakresie, niz
omdéwienie zmian w kragzeniu piucnym, jéko ze stanowi ono txo do
okredlenia zmian cisnienl i opordéw prucnych oraz czynnodci pra-
wej komory. Wiadomo, ze nadcidnienie ptucne poprzez utrudnie-
nie napeiniania lewej komory, odwrdcony efekt Bernheima i hi-
poksje upodledza czynnodéé lewej komory serca / 21, 24, 26, 33 /.
Efekty nadcidnienia piucnego na krgzenie systemowe, oddziaiywu-
jgce poprzez mechanoreceptory w tetnicy pzucnej, kapilarach

ptucnych i miazszu ptuc sg przedmiotem badad /129/.



W badanej grupie chorych dziaxanie werapamilu na krgszenie
systemowe byto wyraZnie dwufazowe. W pierwszym okresie, trwa jg -~
cym okoxo 10 min., nastgpit spadek cidniet systemowych i przys-
pieszenie akcji serca. W drugim okresie zwolnienie akcji serca
byXo poigczone z utrzymywaniem sig obnizonych cidnied systemo-
wych. Omdéwienia powyzszych zaleznodci dokonano przy interpre-
tacji zmian czgstodci akcji serca / na str.47 /.

W wyniku dziatania werapamilu stwierdzono znamienne statys-
tycznie skrdcenie wskaznika caikowitego skurczu lewej komory
serca / X = 557,8 © 27,3 ms do ¥=549,0 ¥ 30,5 ms, p < 0,050 /,
oraz nieznamienne statystycznie skrdécenie wskazZnika podokresu
wyrzucania i wskaZnika podokresu przedwyrzutowego do podokresu
wyrzucania lewej komory serca. Przy interpretacji przedstawio-
nych powyzej zmian nalezy pamigtaé, 2e nastgpity one wraz z ob-
nizeniem cisnien systemowych, co mogzo Wplthé na czas trwania
podokreséw skurczu. Skrdcenie wskaznika cazrkowitego skurczu ko-
mory, wskainika podokresu wyrzucania i zmniejszenie wskaznika
podokres przedwyrzutowy do podokresu wyrzucania, przy niestwier-
dzonych znamiennych statystycznie zmianach wskazZnika sercowego
sugeruje poprawe czynnosci lewej komory serca /90/, ktéra nas-
tgpita w wyniku dziatrania werapamilu w badanej grupie chorych.
W pidmiennictwie /113/ podawana jes® mozliwodé upoéledzenia

czynnodéci lewej komory po podaniu werapamilu chorym z zaavan-



sowanym sercem piucnym.

Dziatanie tlenu.

W krazeniu pXucnym hipoksja powoduje obkurczenie naczyn
tgtniczych i wzrost cidnied w tgtnicy ptucnej / 161 str.29 /.
Bodziec dﬁo t’ego odruchu zwanego odruchem Eulera-Lil jenstranda
pochodzi z pegcherzykdéw lub kapilar piucnych. Hipoksja oddzia-
tywuje prawdopodobnie na komdrki miedniowe zwigkszajgc prze-’

puszczalnosé dla jonu Ca+2

y tym samym wzrasta jego stezenie
w cytoplaZmie komdérki / 161 str.29-31 /. Uznany jest wspdz-
udziax mechanizmu hipoksji w nadcidnieniu piucnym w przebisgu
zwezenia lewego ujscia szylnego / 47, 68, 94, 139, 157 /.
W pierwotnym nadcidnieniu piucnym, gdzie poza zmianami typowy-
mi jak arteriopatia splotowa, dochodzi do przerostu warstwy
$rodkowej, dziazanie hipoksji wytwarzajgce zwigkszony opdr na-~
czyniowy moze byé szczegdlnie zaznaczone / 19, 23, 33 /.

W badanej grupie chorych PO2 krwi zylnej wynosizo 35,2
mmHg, a PO2 krwi tetniczej 66,0 mmHg.

W wyniku dziatania tlenu nastgpit znamienny statystycznie
spadek cidnien skurczowego i rozkurczowego w tétnicy ptucnej
i potrdjnego iioczynu prawej komory serca. W pidmiennictwie

spotyka sie dane na temat obnizenia cisnien ptucnych w nas-
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tepstwie krdétkotrwate] terapii tlenem / 10, 126 /, jak tes
brak efektdw po krdétkotrwairym oddychaniu 30 % mieszaning tlenu
u chorych z przewlekiym sercem piucnym / 161 str.31 /; stwier-
dza sig¢ takze dziatanie tlenu obnizajgce zapotrzebowanie tle-
nowe miegdnia serca /66/.

Ocena czynnodci prawej komory na podstawie podokresdéw skur-
czu jest mozliwa dopiero po uwzglgdniéniﬁ'kompleksu, w ktérym
dochodzi do zmian podokresdéw / 29 /. W wynilku dziakania tlenu,
w badanej grupie chorych, nastgpilo skrodcenie wskazinika wyrzu-
tu, wzrost podokresu przedwyrzutowego i catkowitego skurczu
prawej komory serca. Zmiany te wystgpizty rdwnoczesnie ze zmniej-
szeniem obcigzenia nastepczego prawej komory. Skrdécenie wskaz-
nika okresu wyrzucania nalezy odnie$é do znamiennego statys-
tycznie zwolnienia akeji serca, bowiem podokres wyrzucania pra-
wej komory nieznacznie wzrdst. Podobnie i wydiuzenie catkowite—
go skurczu prawej komory mozna poxaczyé ze znamiennym zwolnie—~
niem akcji serca; wskaZnik tego okresu zmalal nieznamiennie.
Jedynie wydtuzenie podokresu przedwyrzutowego, ktdéry w badaniach
-Dubiela i wsp. /29/ wykazywax stabg dodatnig korelacje z cig-
nieniami w tetnicy piucnej i brak korelacji z czg¢stoscig akcji
serca, sugeruje pogorszenie czynnosci prawej komory. Mozliwosé
uposledzajgcego dzialaéia tlenu na czynnodé lewej komory u cho-
rych z chorobg naczyﬁ wiencowych wykazaX w pismiennictwie

Ihikawa /66/.



W zakresie parametrow oceniajgcych kurczliwosé praWej ko-
mory serca W skurczu izowolumetrycznym / max. dP/dt i dP/dt
P=30 /, nie stwierdzono znamiennych statystycznie zmian w nas-
tepstwie dziatania tlenu.

Braki igtotnych statystycznie zmian $redniego cidnienia
W prawym przedsionku i ciénienia pdéinorozkurczowego w prawej
komorze wskazujg na niepogorszenie czynnosci prawej komory
ocenianej parametrami pompy.

Znamienne statystycznie zwolnienie akeji serca w nastep- .
stwie oddychania tlenem sugeruje istoing role hipoksji w powo-
dowaniu przyspieszenia akcji serca w badanej grupie chorych.
Badajgc chorych z nadcisnieniem plucnym, w przebiegu przewlek-
tych obstrukecyjnych schorzed piuenych, Sclavo /126/ nie stwier-
dzi zwolnienia akcji serca w nastepstwie dziatania tlenu.

Poza zmniejszeniem zapotrzebowania tlenowego, mierzonego
potréjnym iloczynem lewej komory serca, tlen nie wpiyngt zna-
miennie statystycznie na krazenie systemowe i czynnos$é lewej
komory serca.

Zestawienie dziaXania werapamilu z dziaraniem tlenu
stwarza mogzliwosé pordwnania uwogdlnionej blokady kanaru wap-
niowego w krgzeniu systemowym, ptucnym i migsniu serca, jakg
powoduje werapamil, z powstrzymaniem wzmozonego napiywu wapnia

do komdérek migsniowych gtadkich scian naczyn piucnych, jakg



powoduje tlen.

W przebadanej grupie 20 chorych z nadcisdnieniem pZuenym
obnizenie cidnied w teinicy piucnej po werapamilu nie byXo zna-
miennie statystycznie wieksze niz spowodowane przez tlen.
Dokonano korelacji obnizenia cisnienia dredniego w tetnicy
prucnej po tlenie i po werapamilu i stwierdzono istnienie do-
datniej korelacji r = 0,833. Bucca i wsp. /10/, stwierdzili
zblizone obnigzki cidniedl i opordéw piucnych po tlenie i werapa-
milu, w grupie 12 chorych z przewlekIymi obstrukcyjnymi schOg

rzeniami ptuc,

Réznica pomiedzy dziaraniem werapamilu i ¥tlenu.

Werapamil znamiennie statystycznie odmiennie w stosunku
do tlenu wpiyngt miedzy innymi na cisdnienie zaklinowania kapi-
lar pzucnych. Wydaje sig, ze zmniejszenie tego cisnienia byzxo
nastepstwem poprawy czynnosdci lewej komory serca, spowodowane-—
go zmniejszeﬁiem jej obcigzenia nastepczego mierzonego cidnie-
niami systemowymi. Mimo istnienia przeszkody w napeinianiu le-
wej komory w postaci zwezenia lewego ujscia zylnego, taka in-
terpretacja zmian jest w Swietle pismiennictwa mozliwa /32/.
Réwnoczednie obnizenie sdredniego cidnienia zaklinowania kapi-

lar pluenych i dredniego cisdnienia w prawym przedsionku swiad-



czy o udziale mechanizméw biernych w obnizeniu cisdnied w tet-
nicy pxucnej, kitdére wystapiiy w wyniku dziarania werapamilu.

Znamienne statystycznie skrdécenie czasu catkowitego skur-
czu prawej komory po werapamilu, w stosunku do tlehu, mozna
odniesé do szybsze] akcji serca, jaka utrzymywaia sig po poda-
niu werapamilu, w stosunku do tlenu. Brak zmian wskainika tego
podokresu potwierdza taksg interpretacje.

Na podstawie powyzszego rozumowania, wydaje sie, ze chociaz
werapamil spowodowal wigksze niz tlen obnizenie cisnied w tegt-
nicy prucnej i zmniejszenie obcigzenia naste¢peczego prawej komo-
ry serca, to dziaania tego nie mozna odniesé do wigkszej bez-
posredniej wazodilatacji tetniczych naczyd piucnych. Przyczyng
wiekszego efektu dziaxania werapamilu, w pordwnaniu z tlenem,
moze byé dziatanie werapamilu na inne obszary ukradu krgzenia
jak np.'wenodilatacja, wazodilatacja tetniczych naczyn systemo-

wych, wpiyw na czynnoéé komdr.

Efekt Y¥gcznego dziatania werapamilu i tlenu.

Yaczne dziaranie werapamilu i tlenu zwolniXo znamiennie
statystycznie akcje¢ serca, nie wpiyneXo przy tym na cisnienia
systemowe, Efekt ten mozna odnies$é do, opdéZnionege w stosunku

do wazodilatacji, dzialania werapamilu na ukiad bodZcotwdrczy



i przewodzgcy serca / 8, 105, 117 /.

W wyniku Zgecznego dziezania werapamilu i tlenu nastgpizo
znamienne statystycznie obnizenie cidnienia skurczowego i roz-
kurczowego w tetnicy pxucnej. Rdwnoczednie zmniejszyr sie po-
tréjny iloczyn prawej komory serca. Powyzsze zmiany wskazujg
nha zmniejszenie obcigzenia nastgpczeéo prawej kbmory serca,
ktére nastgpito w badanej grupie chorych w wyniku dziaXania
werapamilu i tlenu.

Znamienne statystycznie zmniejszenie cisnienia pdzZnorozkur-
‘czowego W prawej komorze i nieznamienne statystycznie obnize-
nie-éredniego cisnienia w prawym przedsionku, sugerujg popraweg
podatnodci prawej komory i nieznaczne obnizenie obcigzenia wstep-
nego.

Znamienne statystycznie zwolnienie akcji serca moze byé
gtdéwng przyczyng znamiennego skrdcenia wskaznika carkowitego
skurczu prawej komory serca, bowiem czas caXkowitego skurczu
nieznacznie sig wydiuzyz.

Max. dP/dt i dP/dt P=30lprawej komory nie zmienity si¢ znamien-
nie statystycznie, w wyniku l%qznego dziatania werapamilu i tle-
nu co przemawia przeciwko uposledzeniu czynnosci prawej komory
serca.

Stwierdzone znamienne statystycznie skrdécenie wskaznika

catkowitego skurczu lewej komory serca mozna odniesé do znamien-



nego zwolnienia czgstodci akcji serca. Znamienne statystycznie
zmniejszenie potrdjnego iloczynu dwiadczy o obnizeniu obcigze~
nia nastepczego i zapotrzebowania tlenowego lewej komory serca
w wyniku zgcznego dzia;ania werapamilu i tlenu w badanej grupie

1

chorych.

Réznica pomiedzy Zgcznym dziataniem werapamilu i tlenu,

2 dziataniem samego werapamilu.

Poréwnujgc efekt zgcznego dziaZania werapamilu i tlenu
7z dziazaniem samego werapamil; zauwaszono, ze zwolnienie akecji
serca byXo najbardziej istotng rdéznicg, pomiedzy oboma dziaia-
niami. Patrzgc na badaﬁie od strony metodyki, naleszy stwierdzié,
z2e geczny efekt werapamilu i tlenu byt badany w 40 min. od roz-
poczgeia infuzji werapamilu, podczas gdy efekt samego werapami-
lu byt mierzony w 30 min. od rozpoczecia infuzji. Obserwacja
dotyczgoa opdinionego i przediuzonego ujemnego chronotropowego
dziarania leku na ukzad przewodzgcy, jest zgodna z pidmiennio-
twem dotyczgecym dziarania werapamilu / 1, 105, 117 /.

Zwolnienie akeji serca, w wyniku dziatania werapamilu i tle-
nu w stosunku do samego werapamilu, zarzutowaXo na znamienne
statystycznie skrécenie wskaznika catkowitego skurczu prawe]j

komory serca, bowiem réwnoczednie czas trwania tego okresu



skrécit sig niezpamiennie o 0,9 %. Podobnie éwolnienie akecji
serca byio gidwng przyczyng zmniejszenia potrdéjnego iloczynu
lewej komory serca, jako Ze cisdnienia systemowe nie rdéznity sie
istotnie pomigdzy efektem dziatania werapamilu i tlenu a samego
werapamilu.

Chociaz cisnienie skurczowe w tgtnicy piucnej zmniejszyto
sie snamiennie statystycznie w wyniku Xgcznego dziatania wera-
pamilu i tlenu, w stosunku do samego werapamilu, jednaksze dzia-—
tanie to nalQZy odniesé do catoéci dziarania werapamilu i tlenu
a nie tylko do bezposredniego wpiywu na migdnidwke naczyh tet-
niczych prucnych, bowiem cisnienie rozkurczowe w tetnicy puc-

nej obnizyxo sig tylko o 0,7 % .

Réznica pomiedzy gcznym dziataniem werapamilu i tlenu,

a dziaXaniem samego tlenu.

Poréwnujge zgczny efekt dziatania werapamilu i tlenu 2 efek-
tem samego tlenu stwierdzono znamienne statystycznie obnizenie
obcigzenia nastepczego prawej komory serca, mierzone spadkiem
cisnienia skurczowego w tetnicy piucnej i potrdjnego iloczynu
brawej komory serca, w nastgpstwie dziatania werapamilu i tlenu.
Nie stwierdzono réwnoczeénie aby werapamil i tlen powodowaly

Znamiennie statystycznie wigkszg, w stosunku do samego tlent,



wazodilatac j¢ naczyn tgbtniczych piucnych, mierzong obnizeniem

cisnienia rozkurczowego w tetnicy pzucnej.

Ponadto igczne dziatanie werapamilu i tlenu w stosunku do
samego tlenu znamiennie statystycznie obnizyo obcigzenie wstgp~
ne i sztywno$é prawej komory, mierzone cignieniem péZnorozkur—
czowym W prawej komorze i srednim w prawym przedsionku. Znamien-
.na statystycznie byta tez rdinica cidnienia napeiniania lewe]
komory, mierzona $rednim cisnieniem zaklinowania kapilar piuc~
nych, -

Na podstawie powyzszych danych mozna zaryzykowaé stwierdze-
nie, ze istotna rdéznica, pomiedzy dziaraniem werapamilu i tlenu
a samego tlenu, byia spowodowana obnizeniem obcigzenia nastep-
czego i wstepnego prawej komory, obnizeniem cidnienia napeinia-—
nia lewej komory i zwolnieniem akcji serca; nie wynikazra zasg
2 czynnego rozszerzenia tozyska tgtn;czego ptucnego. Jesli po-
wyzsze stwierdzenie jest siuszne, to byka ona zwigzana gdwnie
z dziataniem werapamilu w 40 min., badania, a nie tlenu.

Poniewaz badana grupa sktadaza sig z chorych o duzej roz-
pietodci wyjsciowych wartosci cidnienia skurczowego W telnicy
ptucnej, od 44 mmHg do 156 mmHg, podjeto prdbg oceny zmian
cisnienia w zaleznodci od warto$ci wyjdciowej cisnienia skur-

czowego w tetnicy prucnej. W tym celu wyznaczono arbitralnie

trzy grupy chorych: z matym nadcignieniem - do 50 mmHg,



ze sdrednim =~ 50 -~ 75‘mmHg, i z wysokim nadcidnieniem pucnym

~ réwnym lub powyzej 75 mmHg. Grupy te byiy poréwnywalne liczeb-
nie, bowiem w pierwszej i trzeciej byXo po szedciu, a w drugiej
osmiu chorych. Ponadto z grupy trzeciej wyodrebniono jeszcze
chorych ze skrajnie wysokim nadcidnieniem pruenym - powyzej 90
mmHg. Podgrupa ta liczyXa 4 chorych. Oceniono w procentach ob-—
‘nizenie cidnienia skurczowego w tetnicy piucnej w wyniku dzia-
tania werapémilu, tlenu i werapamilu i tleng W poszczegdlnych
grupach / Tbl.V./.

W grupie pierwszej byt jeden chory / 18 w Tbl.I./, ktdry nie
zareagowal obnizeniem cigdnienia skurczowego w tetnicy piucnej
ani na werapamil, ani na tlen. W grupie drugiej dwoje chorych
wykazaXo rozbiezno$é reakeji na werapamil i tlen, przy czym

u wszystkich chorych werapamil obnizyx cidnienie skurczowe

w betnicy prucnej. W grupie trzeciej jedna chora / 17 w Thl.I./
nie zareagowaia obnizeniem cisdnienia skurczowego w tetnicy
piucnej ani na werapamil, ani na tlen.

Chege ustalié w grupie skrajnie wysokich nadcisniend pruc-
nych role czynnego rozszerzenia naczyu piucnych w obnizeniu
oporu nastepczego prawej komory serca przeanalizowano zachowa-
nie sie cisnienia rozkurczowego w tetnicy piucnej w czwartej
podgrupie. Stwierdzoﬁo, ze u dwojga chorych nastgpixy obnizki

cidnienia rozkurczowego W granicach od 6 - 20 mmHg, podczas



gdy u pozostarych chorych cidnienie rozkurczowe nie zmalaxo
/ Qhorzy 16,17 w Tbl. I./, Wydaje si¢, ze z bPowyzszego rozu-
mowania mozna wyciggngé wniosek, ze niezalesnie od wy jsciowej
waftoéoi ciéﬂienia-skurczowego w tetnicy piucnej, komponenta
wazokonstrikeyjna istnieje przynajmniej u czgsei cho;&ch z nad-
cisnieniem pirucnym. Wskazanym zatem byZoby okreslenie jej
udziaiu w kazdym indywidualnym przypadku nadcisnienia piucnego,
najlepiej w trakcie badat hemodynamicznych, - Potwierdzeniem ta-
kiej potrzeby jest przypadek chorego z pierwszej grupy, ktéry
nie zareagowar zmniejszeniem cisnied w krgzeniu piucnym, mimo
Wyjéciowolniskich wartosci cisnienia piucnego.

W swej pracy wykonanej w grupie chorych z przewlekiym sercem
pucnym i zé zwezeniem lewego ujécia Zylnego, na mniejszej licz-
bie przypadkdéw Widimsky sformutowal nawetb stwierdzenie, ze

"im wstze'ciénienie w tetnicy piucnej, tym wyzszy jego spadek"
/157/.

Oddzielnego omdwienia wymaga dziatanie werapamilu na krgze-
nie pxucne chorych z pierwotnym nadcignieniem piucnyn.

W badanej przeze mnie, grupie byly cztery chore z pierwot-
nym nadciénieniem prucnym. Trzy w skrajnej, czwartej podgrupie
nadcidnienia ptucnego i jedna W grupie drugiej. Sposrdd trzech
chorych grupy czwartej dwie nie zareagowaly zmianami cisnienia

ptucnego na badane czynniki, u jednej / 16 w Tbl.I./ nastgpil



spadek objetosci minutowej i wzrost cairkowitego oporu piucnego,
u drugiej zas$ wzrost objetosci minutowej i zmniejszenie catko-
witego oporu pzucnego / 17 w Tbl.I./. U obydwu przys$pieszyia
akeja serca. Wyniki tréeciej chorej z czwartej podgrupy / 12
w Tbl.1./ i chorej-zvdrugiej grupy / 9 w Tbl.I./ przedstawia
Ibl. VI.
Wydaje sig, ze efekt dziaXania werapamilu, tlenu i werapamilu
i tlenu byz u tyéh dwu chorych korzystny. W obydwu bowiem
przypadkach nastgpit znaczny spadek cidniel w tetnicy pzucnej,
‘oporu naczyniowego piucnego i zwolnienie akcji serca. Réwﬁo—
czednie nie stwierdzono wzrostu cisnienia dredniego w prawym
przedsionku czy wiekszego wzrostu cisnienia pdZnorozkurczowego
W prawej komorze serca. Nieznacznie obnizyt sie wskaZnik ser-
cowy w jednym przvoadku, wzrdést zad w drugim, z rdéwnoczesnym
wzrostem wskaznikdw objetosci wyrzutowej w obydwu przypadkach.
Dane z pisdmiennictwa potwierdzajg uzyskane w niniejszej
pracy u chorych z pierwotnym nadcisnieniem piucnym wyniki w
tym znaczeniu, ze niektdérzy autorzy wskazujg brak reaktywnos—
ci naczyrh piuenych /120/, inni podajg niewielkg reaktywnosé
naczyn / 85, 155 /, jeszcze inni wskazujg na znaczng reaktyw-
no$é naczyi piucnych / 36, 106 / w pierwotnym nadcisnieniu
Piucnym. Wskazuje sie takze na negatywne inotropowe dzialanie

blokeru kanaxu wapniowego -~ werapamilu na czynnos$é prawej ko-



mory serca i wskazZnik sercowy / 85, 108, 109 / u niektdérych
chorych z pierwotnym nadcignieniem pXucnym.
W polskim pismiennictwie brak dziatania werapamilu w jednym
przypadku nadcisnienia prucnego przedstawit Dgbrowski /19/,
Analizujge chorych o szczegdlnie czgstej, odmiennej od
$redniej, odpowiedzi na czynniki / Werapémil, tlen i werapamil
i tlen / w poszczegbélnych badanych parametrach i/iub nie ko-
rzystng odpowied? cisdnied w tetnicy prucnej, opordéw piucnych
i wskaznika sercowego wyodrebniono grupe nastepujgcych pigciu
chorych / 6, 16, 17, 18, 20 w Tbl.I./. Préba okresdlenia wspdl-
nych cech tej grupy, odmiennych od reszty chorych, nie powiod-
ta sig. Chorzy ci bowiem nie rdznili sig istotnie od innych
badahych. Jedyng cechg charakterystyczng byXo, ze w grupie tej
znalazXo sig¢ az dwoje chorych z pierwotnym nadcidnieniem piuc-
nym, jednakze dwdéch innych miaXo czyste zwgzenie lewego ujsdcia
zylnego. Niemoznodé sprecyzowania cech chorych niebgdacych kan-
dydatami do korzystnego efektu dziarania werapamilu lub tlenu
sugeruje zasadnoé$é badania reaktywnosci naczyd ptucnych w kaz-
dym przypadku nadcisnienia ptucnego. Postgpowanie takie, w ra-
zie stwierdzenia korzystnej reakcji krgzenia piucnego, bez po-
gorszenia czynnoéci komSr serca i upos$ledzenia wskainika ser-
cowego, stanowizoby bodstan do pdzniejszej drugotrwatej te-

rapii.



VII. WNIOSKI

1. Werapamil obnizyx w statystyczgych kategoriach cignienie
skurczowe i rozkurczowe W tgtnic& piucnej oraz catkowite i na-
czyniowe opory piucne, u chorych z nadcisnieniem pZucnym.

2. Efekt werapamilu mierzony spadkiem cisnied w tgtnicy
Piucnej byt wigkszy niz efekt tlenu. Wigkszé efektywnosé wera-
pamilu zwigzana byxa najprawdopodobniej z dodatkowymi, oprécz
czynnego rozszerzenia piucnego fozyska naczyhiowego, mechaniz-
mami dziatania 1eku / wpxyw na obcigszenie wstepne, sztywnosé,
czynnodé skurczows prawe j komory, zapotrzebowanie na tlen przez
migsied sercowy i wpiyw na czynnosé lewej komory serca /e

3. Wielkodé nadcisnienia piucnego, W niniejszych badaniach,
nie éwiadczyXa o braku reakiywnosci Zozyska piucnego na czynniki

wazodilatacyjne / werapamil, tlen /.

4. Werapamil wyraznie obnizyx obcigzenie koticowe prawej ko-
mory oraz mierzone potrdjnym iloczynem zapotrzebowanie prawej
komory na tlen; zmniejszyx rowniez sztywnosé prawej komory.
Obserwowano takze tendencje do obnizania obcigzenia wstepnego
prawej komory.

5. Wyniki ostresgc dodwiadczenia nad wpiywem werapamilu na
krgzenie pizucne i czynnosdé prawej komory serca usprawiedliwiajg
rozpoczecie badan nad doustinym przewlekzym leczenieg tym lekiem

chorych z nadcidnieniem piucnym witdrnym i pierwotnym.



VIII. STRESZCZENIE

Oceny zmian cisniend i opordw prucnych oraz czynnodci prawe j
komory serca w wyniku dziaZania werapamilu dokonano w grupie
20 chorych z nadcidnieniem ptucnym.

Wyniki dziatania werapamilu poréwnano z wynikami dziaXania
tlenu.,

W badanej grupie u szesnastu Qhorych rozpoznano wtdrne nad-
cisnienie pXucne w przebiegu wad nabytych serca / u pigtnastu'
chorych rozpoznano wade lewego' ujscia Zylnego /s a u czterech
pierwotne nadcidnienie pucne. Chorzy wigczeni do badan cecho-
wali sig skurczowym ciénieniem w tetnicy prucnej wyzszym nigz
40 mmHg, oraz miarowym rytmem zatokowym.

Dobe przed zabiegiem chorzy nie o%rzymywali naparstnicy
i diuretykdw.

Badanie wykonano podczas diagnostycznego cewnikowania serca.
Zmiany w zakresie pXucnego ukiadu krgzenia oceniono na podstawie
bezpos$rednich zapiséw cidnien w krgzeniu piucnym 1 oznaczenia
objetosci minutowej serca metodg Ficka. Zmiany w zakresie czyn-
poéci prawej komory serca mierzono postugujgc sig podokresami
Skurczu prawe]j komor;r serca, pierwszg pochodng cisnienia w pra-
wej komorze, wskaznikami czynnosci prawe]j komory jako vpompy oraz

wskasnikiem sztywnod$ci prawej komory serca.



Zapisy dokonano aparatem Mingograf 81, przy- uzyciu odpo—
wiednich dla danego zapisu ukZaddw czujnikdw i wzmacniaozy:
Obliczenia hemodynamiczne wykonano wediug przyjetych w hemody-
namice Wzorow.

Badanie wykonano w czterech kolejnych etapach:

- po. pierwsze, 0znaczono nastepujgce wyjdciowe parametry: obje-
to$é minutowg serca, cisnienia w kragzeniu plqcnym i podokresy
skurczu prawej i lewej komory serca,

- po drugie, podano tlen 2z szybkoscig przeptywu 6 1/min. przez
okres.10 min. a nastgpnie oznaczono cisnienia w krgzeniu piuc-
‘hym 1 podokresy skurczu prawej i lewej komory serca,

- po trzecie, podano w 10 min. wlewie dozylnym 10 mg werapamilu
w 20 ml soli fizjologicznej. W 5, 10, 15, 20 min. od rozpocze-
cia infuzji oznaczono cisnienia w krgzeniu ptucnym i podokre-—
sy skurczu prawej i lewej komory serca, ponadto w 30 min.
oprécz wymienionych danych oznaczono objeto$é minutowg serca,

- po czwarte, ponownie jak w punkcie 2, podano tlen i przeprowa-
dzono oznaczenia.

Przez caxy czas badania, metodg podrednig, oznaczano cidnienia

systemowe.

Analize statystyczng wykonano testem Studenta i przeprowa-
dzono korelacje "r" zmian cisnien w krgzeniu ptucnym w wyniku

dziayania werapamilu i tlenu.



Efektem dziazania werapamilu u chorych z nadcidnieniem piuc~
nym mierzonym w 30 min, od rozpoczgcia podawania leku, byzo zna-~
mienne statysiycznie obnizenie cidnienia skurczowego i rozkur-
czowego w tetnicy piucnej odpowiednio o 14,6 %/ p < 0,005 /
i15,9% / p< 0,010 / oraz opordéw catkowitego i naczyniowego
w krazeniu ptuenym odpowiednio o 17,0 % / p < 0,025 / i 20,4 %
/ p < 0,050 /. Ponadto werapamil obnizy* znamiennie statystycz-
nie potrdéjny iloczyn prawej komory o 25,3% / p < 0,005 /, wskaz-
nik pracy i wskagnik pracy podczas wyrzucania co wskazuje na
zmniejszenie zapotrzebowania tlenowego i obcigzenia nastepcze-
£0 prawej komory serca.

Nieznaczne zmniejszenie w wyniku dziatania werapamilu wskaZ-
nike sercowego, cidnienia w prawym przedsionku i cisnienia pdi-
norozkurczowego W prawej komorze wskazuje na tendencje do obni-
zenia obcigzenia wstgpnego, W nastepstwie dziarania leku, w ba-
danej grupie chorych z nadcisgnieniem piucnym.

Przy zastosowaniu kilku metod badawczych, a mianowicie podokre-
séw skurczu prawej komory, wskaiZnikdw skurczu izowolumetryczne-
go i wskaZnikdéw czynnodci prawej komory jako pompy, nie stwier-
dzono upos$ledzenia czynnosci prawej komory serca w 30 min. dzia-
tania werapamilu, w badanej grupie chorych. Werapamil spowodowat,
u badanych chorych z nadcidnieniem pXucnym, znamienne obnize-

nie wskazZnika sztywnosci prawej komory serca.



W wyniku dziazania werapamilu w badanej grupie chorych
nie nastgpito istotne statystycznie zwigkszenie przecieku przez
poigczenia tgtniczo-zylne w piucach, mierzone utlenowaniem krwi
tetniczej.

W zakresie quZenia systemowego werapamil spowodowaX zna-—
mienne statystycznie zmniejszenie cidnienia skurczowggo oraz
nieznamienne obnizenie cidnienia rozkurczowego i opordéw syste-
mowych, Nie upodledziX czynnosci lewej komory serca, mierzone}
podokresami skurczu lewej komory.
| W badanej grupie chorych, werapamil w stosunku do tlenu
znamiennie statystycznie bardziej obnizyt cidnienie zaklinowa-
nia kapilar pzucnych, drednie cidnienie w prawym przedsionku
oraz cisnienia systemowe przez co, na drodze biernej, byxz bar-
dziej efektywny od tlenu w obnizeniu cidniell w tetnicy piucnej.

Podobnie efekt Zgcznego dziarania werapamilu i tlenu byz
wiekszy niz samego wergpamilu, co wynikaXo g¥déwnie z biernego
wprywu werapamilu na Kkrgzenie piucne poprzez zwolnienie akcji
serca oraz oddziaiywanie na czynnosé prawej i lewej komory serca.

Zachowanie sig¢ cis$nied pXucnych w wyniku dziaXania werapa-
milu i tlenu, w zaleznodci od wyjéciowej wartosdei cidnienia
skurczowego w tgfhie& prucnej sugeruje, ze w badanej grupie
chorych wielkosé nadcisdnienia ptucnego nie $wiadczy*a o braku

reaktywnodci naczyn piucnych na podane czynniki.



Wyniki ostrego dosdwiadczenia wskazujg na potrzebg badania
reaktywnosci naczyi piuenych w kazdym przypadku nadcidnienia
ptucnego oraz usprawiedliwiajg rozpoczgcie badai nad przewlek-

zym doustnym leczeniem werapamilem chorych z nadcidnieniem piuc-

nym wtérnym i pierwotnym.
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/TPR/ i naczyniowych /PVR/ przed podaniem werapamilu

i po podaniu leku

Srednie wartosci potrdjnego iloczynu prawej komory

/TTIR/ po podaniu werapamilu

Srednie wartodci wskaznika podokres przedwyrzubtowy

do podokresu wyrzucania prawej komory /RV g?P / po

podaniu werapamilu
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coe . . ap .
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XI. ZESTAW TABEL

T™l., I. Zestawienie rozpoznan klinioznych,niektérych danych
hemodynamicznych i stopni czynnodciowej klasyfikacji

niewydolnos$ci krgzenia 20 chorych z nadcignieniem

pucnym.

Tbl.,II. Zmiany hemodynamiczne krgzenia pXucnego i systemowego
w grupie 20 chorych z nadecisnieniem pzucnym w wyniku

dziatania werapamilu.

Thl.III.Zmiany podokresdéw skurczu prawej komory serca u 20
chorych z nadcisdnieniem piucnym w wyniku dziazania

werapamilu.

Tbl.IV. Pordwnanie efektu préby tlenowej, werapamilu i 2gcz-
nego wpiywu werapamilu i tlenu na niektdére parametry
hemodynamiczne krgzenia piucnego i systemowego, oraz
podokresy skurczu prawej komory serca w grupie 20

chorych z nadcisnieniem pZucnym.

Tpl. V. Otnizenie ciénienia skurczowego w tetnicy plucnej w
nastepstwie dziarania werapamilu / V /, tlenu / 0, /
i werapamilu i tlenu / V + O2 / w zaleznodci od

wyjdciowej wartosci cidnienia w tetnicy piucnej.

Ibl.VI. Zmiany hemodynamiki krgzenia pifucnego w dwdch przy-—

padkach pierwotnego nadcisnienia piucnego.



Tbl.I. Zestawienle rozpoznai klinicznych niektérych danych hemodyramicznych

PM‘!PE1 - $rednie cignienie zaklinowania t¢inicy pXuenej, PR - opér plueny JiVR - uzenyndicwy,
wity/, RVEDP - cisnienie péinoroziurczowe v pravej komorze, TTIR - potrijny iloczyn friawe) Koomery,
A.A - ‘aneurysma aortae, H.4.P.P - hypertonia arteriae pulmomalis primaris, I.A

ostii arteriosi sinistrii, I.T - insufficientiz valvulae tricuspidalis, S.

sinistrii, S.H.- stenosis ostii venosi sinistrii.

i1 stopni czynnogciowej klasyfikacji niewydolnodcl krgzenia chorych
2 nadcisnieniem pucnym.
§ HR :i mﬁAgg PAWPE‘ RVIYDP! ayn x z L cm-s mi’l‘}l(l‘(s sl:\;HAni
Lp. Inicjaiy lwiek [PZec] Rozpoznanie uderz/min r— s 3 mm Hg | mm Hg ey Ton = pnie
1 A.R. 30 'm S.M. 108 - 156,(5 80,0 47,2 12,0 - - 299:§ ; 111
2 M.G. 47 S.M. 72 - 48,0} 16,4 24,0 4,8 - - 1 1002 111
3 KK 143 im | S.M.,5.A. 74 1753 |178,0(36,d 33,6 | 13,4 | 1289 | 413 | 1662 111
4 3D. 133 1 S.M. 76 2513 178,0132,0 25,6 | 6,0 | 889 ! 427 ! 2193 | 1L/11I |
5 ‘ S.G. 57 m A.A.,I.A. 92 3024 58,8, 28,8 36,0 11,0 569 57 - I1I/IV
‘6 B.S. 39 % S.M. 70 3515 50,01 20,00 21,6 8,0 498 237 1092 III ]
'7 S.W. 34 'm S.M.,S.A. 15 3787 60,0! 20,00 23,2 8,8 563 239 1156 v o
8 MX. 23 S.M. 100 3444 47,01 30,41 21,6 8,0 589 229 "’";5553"*“-;55""
9 AK. 138 13 H.A.P.P. 78 2705 74,0138,0 12,0 1 12,4 | 840 1 639 1882 |
10 H.5. 132 S.M. 62 2110 46,0122,00 22,4 | 9,2 733 |19 952 1 111 |
111 E.cC. 38 & S.m.,l.m. 49 3852 54,0124,00 20,0 ! 14,0 512 228 942 11/11;“
12 HM. 60 H.A.P.P. 95 2743 90,0!36,04 7,2 1 8,0} 936 | 810 2633} 111
13 M.2. 120 {m S.M. 70 2798 156,0128,0 24,8 | 4,8 | 715 1289 | 933 | 11
TN T N NI I IO R ) MO N NI I
15 2.1, 31 14 S.M. . 84 2641 60,0130,01 34,4 8,0 870 254 1210 II
16 I.F. 150 {2 | H.A.2.B- | 95 3778 196,0134,00 6,6 1| 12,0 \ 879 1772 1 1016 1 iv
117 M. T21 Tz ! H.ALR.P. | 100 2437 420,0{60,0f - 8,0 | 1876 | - | 1192 § 1110
O i O T O I L s e N ST R W
19 W.C. 33 im 1 S.A.,S.M. 61 2941 60,0120,0 23,2 8,0 640 269 846 111/13"_
I [ N S B N 2T RS I - N N
H 56,6 79 3128 68,6}30,2 21,4 { 8,6 | 1758 1319 E w3y
5D 11,3 15 175 28,7 16.0§ 8,0 1 2,91 367 197 § 613
1 L 1
X - wartosé Srednia, SD - odchylenie stanuaiwin
CI - wskaznik sercowy, HR - czgstosé akeji serca, NYIiA - czynnojciowa Jlacyfitacja nicwd
wg. New York Heart Association, PAP - cidnienie w t¢tnicy ptucnel /b - roskurcow :’:)‘:0/::1 10~

inoulflcicntin valvularlia

ot

atenocis

o,til aTterlont



Tbl.I1. Zmiany hemodynamiqéne krazenia piucnego i systemowego w gmpie 20 chorych 2z nadeidnienien prucnym w. wyniku dziazania werépamilu.

|= HR CI SVI® E " PAP .‘ PR . PAWPmE RVEDP RAPE1 RV dp/dt RVSP F\VI’ISERZ TTIR BP SR 5 TTIL
:uderz/min ml/n.in/m?' ml/uderz/mq nrHg dyn.xsxcm-s mmHg ) mmig | mniig noHdg/s g/:-x/m2 ml/s/m on X S __.x_:L_m}_*lg____dynxsxcmv oy X S
1 Femmm - SR Tty [ R B bl ] mn - ) min
! ) D "TPR] PVR ) max | =301 i
o - - ? r
Wartosed .:35 79 3128 41,6 68,61 30,2} 7581 319 21,4 ! 8,6.) 7,2 V682,81 424,71 108,8} 157,00 1373 | 124,9!75,8} 1580 26fo
wyjsctove 1sn 1 15,3 | 1175 17,5 128,71 16,00 367} 197 | 8,0} 2,91 3,5 }467,9]302,80 36,71 63,41 679 | 28,4116,6} 641 1 653
------------- Ao m - ———— ,
P ol x1 82,2 64,2} 29,4 . 1263 116,81 73,9
s g s} 17 24,51 14,6 ' 5711 16,8113,1
a1 p 1Py <050 <025} NS : ‘ | NS | <,025! NS
oL e e N WO
e VR e L i 162,71 29,11 - . ' 1240 | 109,8172,4
[ S R 2.1} 14 10 | ol B
S b b pt <025 | ! <.010} -7NS NS | <.005! WS
S R A P C -8,61 -3,6 _ ‘ -9,7 1 -12,1} -4,5
i) [ SR S ——_— U : SENEPRP WUV SRS KR DU LA RN
VTR A 60,01 27,2 i ' 1139 1 112,31 72,4
] 515":535 18,8 E | 24,61 15,6 1 v _ 649 13,9 15,5
! : ! Ppd NS ! 1 <,005 Ns !} . : <.02% <.010x NS
N S -12,51 -9,9 | : =17 -10,1 -4,5. 1
B —— L el e —_— P, H ' - ——
E 5 :‘_ { _T(u:- 75,8 ':- :r 60,81 26,2 ) l: : 1137 113,00 73,2
5 ; s isoi 16,3 i 1 25,4] 14,3 656 16,1 16,6
e !
; VYT g w025 l 1<,0051<,050 . < 4025 <,0C5 NS -
:. | :. x': ~4,1 E 3 :'-11,4 -12,9 1 ! -17,2 1. -9,5 1 -3,4
' 4 1 — 3
: :—"?-"," """"" pomnmmeees [ommmeee et et St Tty 1 H . i _
oL lXDoTa@ b 2920 4 41,8 158,6) 25,4 6290 254 1 18,7} 7,61 6,2 | 647,2{ 483 | 97,91 168,0] 1026 } 112,9 70,4} 1535 2278
Coobodedd AT 0 935 1 13,4 126,90 15,60 2701 108 5,01 3,61 2,71 344,91 318 1 61,3 66,24 534 17,4 16,71 503 407
5 :'” ; ;,E 023 E us i us i<.cos!<.o1o:l<.ozs <,050 } <.010 ! &S NS ks § Ns | ns ! Hs ! <,005 ! <,010 uS us <.025
' B
:. N AL <66 1+ 1=14,6{-15,90 =17!-20,4 | -12,6 | -11,6/ 13,91 -5,2 |:+13.73 =10 1 47 -25,3 5 -9,61-7,11 -2,8 -13,1
. ' \ ) 1 1 1) 1 1) [} T | 1
-

Coeoelinionae syotezowe Jua-rol

osv Jreindn, 5D - olehylende standardowe, p - cnatiernnodé statystryezna, HS - brok znazmiennodei statystyeznej, % - réznica w procentach
‘a4 ci0 wartogsd wyjiciowe).

UTCLOWE, 3-sHUTeD ¢ sercowy, HR - czpstosé akcjl serca, PAP - cisnienie w tginicy plucnej
XKupilor tiuenych, PR - 0pér prucny /PVR - nacayniowy, ©PR - catkowity/,

hodnz cidinienia skurczowego w prawej kKomorze /cax - waksymalna, Pa30

awed Xemorze, RVhSLIR - Srednda skurczowa 0syoxodé wyrzucania krwl

systezowy, 3V1 - woimainik obj tosci wyrzutowej, ZTIL - potrdjny iloezyn



Tbl.III. Zmiany podokreséw skurczu prawej komory serca w 20 chorych z nadecisnieniem pucnym w wyniku dziatania werapgmilu.

¢-5, i R “RVED g | Q-5,, RVETL Q-55,1
ms ms ms. ms ] ms ms
Wartosel | % I 100,7 178,9 1 269,5 ) M8 I 512,2 644,6
wyjsciowe | SD 15,8 51 : 55 i .31 : '5 42,7 _-ﬂ?-“ 38,8
W 1 100,3 179,3 258,9 T4 1 438 512,5 646,6
E 50 | SD 16,4 46 48 .31 32,4 55,6 40,0
R p NS NS NS NS <4050 NS Ns
A i % - +0,2 -3,9 +4,2 -2,2 - +0,3
T b - - —— -
i | % 102,7 183,2 253,3 L1 436 506,6 645,8
" o |2 17,9 38,8 43,5 .29 33,7 41,9 33,5
1 1 i ¥ S <.005 © NS <.050 NS NS
. s - 2,4 -6 +8,4 22,7 -1 +0,2
%1 100,31 196,9 1 2541 .84 451 1502,2 1 6450
P sD 17,5 | 412 53,9 4 L3 35 57,7 40,1
[ 15 P NS ! <.,050 ! <.050 <.010 NS NS Ns
o % - V410,11 -5,7 +18,3 -1 +0,6 -2,0 40,06
v 1 100,6 190, 1 257,4 .18 448 491,6 636,0
| o7 42 49,2 .29 35,1 42,1 31,6
120" Hp 1 xs 1 Ns xS NS NS <.050 NS
; R ; - I +6,3 1och5 49,9 - -4,0 -1,3
b E1100,2 186,1 | 258 .78 446 493,21 631,0
i ':10' D 15,9 45,4 51,1 .32 31 532 1 35,1
1 [ P : us ! NS NS s NS ! NS ! NS
P - Po#5 boomh3 +9,9 S04 b 3T 1 -2,

X - wartods sreinda, SD - odehylenie standardowe, p - zramiennosé staiystyczna, !
N5 - brok zmamienncliel stasysiyeanej, % - véfnica w procentach w stosunku do wartosci wyjsciowej.

&
13

3. - o
‘

1cania prawej komory, RViDI - wskaznik czasu
rzutowy pravej komery, RV PSD/ET - wskagnik
PILSKICS PTICLTIUCY, d0 [O20XTeIU wyTrzZucania prawej xomory.


fonokardiogra.ru

Tbl.IV. Poréwnanie efektu préby tlenowej, werapamilu i Iacznego wpiywu vierapan;ilu_ i tlenu na niektére parametrl.r 'hc.emoéynamf.cznem
krasenia pruonego i systemowego, oraz podokresy skurczu prawej komory serca w grupie 20 chorych z nadcisnieniem pzucnym.

1
- T ! -S, 1 S
HR PAP PAWP; IRVEDP | RAP; | RV dp/dt TTIR 4 ML 4oy PO R m:.?p G
IF mm X 8
uderz/min g | mnHg | mmHg muHg _"_;nintlf _______ ml;l: R ?Tf%-_-_.‘. mxs, B ,:
"; ------- D max p=30 S D | i
- | ] -
1 8! 2620 | 0,71 | 644,6 448,0
Wartosei | ¥ 79,0 | 68,6 | 30,21 21,41 8,6 | 7,2 1682,8; 424,7) 1373 12;'9 ZZ 61 653 0,31 5 38,8 42,7
wyjsciowe 1sD | 15,3 28,7 | 16,0{ 8,0! 2,9 3,5 . 467,9) 302,8 679 4 ’ ’ : eehemmenalena
mesEEmET ' ‘ . 5 1 642 I 465,0
X1 7,0 61,2 | 27,3, 21,6 8,2 7,3 y113,0 442.0; 1070 !125,9 ) 78,5! 2365 | 0,76 ; 42,3 | ’
18D 17'0 27,4 ) 15,70 7,31 3,3 2,9 1665,01 306,01 535 1 35,71 19,91 783 0,32 1 394 5 49,3
’ ’ g . T
% l p | <.005 ’.<.oos <.050{ NS NS NS NS NS < ,005 NS NS : <.010 NS E NS i <.o1<8>
%1 -10,1 1-10,8 1 =9,61 +0,9 1 =4,7 1 +1,3 V44,4 | +4,1 ! =22,1 141,53 1 +3,61 =9,7 +7,0 ) -0,4 13,
= === 1 } H
T s ) 1631 1 446,0
'k} 14,8 58,6 |~ 25,4 18,7} T,6 6,2 ! 647,21 483 1026 1112,9! 70,4 22;8 2.72 | :5 i 35.1
‘sl 17,3 26,9 13,61 5,01 3,6 2,7 1344,9, 318 534 17,2 16,7 407 )3 E Ns'1 E NS.
V/300/ E p E<.025 <.005 !<.010}<.010! NS NS NS NS <.,005 1<.010 NS I < .025 NS i ! !
V%1 -5,3 -14,6 | -15,91 -12,6 | -11,61 <13,9 1-5,2 1 +13,7] -25;3 |=9,7 -1} -13,01 49,9 | -2,1 | 4
- I L ] i 1
P o 1! NS NS NS 1<.0251 NS 1<.025 | NS NS NS 1<.025 1 <.005{ NS NS ! NS ; <.025
i:’;’ 1 %) 45,4 -4,2 | -6,91 -13,4 | =-T,3{ -15,1 1-9,2 | +9,2 -4,1 ;-10,5! -10,3] -3,6 +2,6 i -1,8 | -4
tdA30 !} ! . ! '
() ! | ! !
1830 1 i H
19 2 \ 1 H
(ST =15 U S S SO, 3 I
b :' 69,5 55,2 | 25,2} 17,1 7,1 5,9 647,61 431,0 959 111,91 72,51 1995 0,75 625,4 1 450,0
'-sn! 18,0 28,0 1 15,01 5,1 3,0 2,8 1305,0) 205,0 605 1,7 15,4 401 0,40 36,1 :' 35
¥+ 0 .’ p | <,005 1<,005 '<,005!<.010 }<,025 NS NS NS 1 <,005 NS NS i < .005 NS j <010 NS
': % ': -12 -19,5 1-16,61 =20 1-17,4 1 =18,1 1-5,2 1 +1,5 -30,2 |-10,4 -4,4] -23,8}! +5,6 =33 j +0,5
"""" T==-7 Rg 1
:. 3 E o E s <. 005 -: NS 1<.010 1<.025 1<,025 | NS NS < ,050 s NS NS NS < ,050 l; NS
:.?ioﬂ', %0 -2,1 -9,8 | -7,7) -20,8 {-13,4 | -19,2 !-9,2 | -2,5 | -10,4 |-11,1 -1,60 =15,61 -1,3 | =2,5 1o-3,2
B e st ' , ; ;
g ,'3\'; P §<.050 1<.010 i NS NS NS kS ¥S NS NS NS NS l; <,010 NS i <.010 §S
R S | t-5,8 1 -0,70 -3,51! -6,6 -4,8 1-.06 -10,8 -6,5 -0,81 + 31 -12,4 -3,8 | 1,2 1 -0,9
_ ' 1 | \ 1 1 1 i i :
sdercowe, p - znaniennosd statystyezna, HS - brak znamiernséeli statystycznej, % - réinica wyrazona
dziaZanie werapamilu w 30 nin,, V+O2 - dziaarde werararilu i préby tlerowej, BP - cisnienie syatemowe

LSLie, - Zmurezove/,

ivovanda ®apdlar

R VYO et

Luer,

T4

Y = pierusza pochodna cidnienia
W ED? - eldnienie pdinoroziurezowe w prawe] komorze, RY:

;5todd axedi serca, PAP - cisnienie w tutnicy pxuenej /D - rozkurczowe, S - skurczowe/, PA‘.‘IPa ~ $rednie
3 gkurezu caXxewitezo prawej komory,

Q—SZPI ~ wskainik okrecu caXkowitego skurczu praweJ

o«resu wyrzucenda prawe! xomory, 10ln - potrdjny dloczyn lewej komory, TRIR - potrdjry iloczym prawej kowmory.

SAUrczoweso w prawej Komorze /max. - maksymalna,
- wskainik podokres przedwyrzutowy do pod-



Tbl.V. Obnizenie ciénienia skurczowego w tg¢tnicy piucnej
w nastgpstwle dziatania werapamilu /V/, tlenu /02/
i werapamilu i tlenu /V + 02/ w zaleznosci od wyjécioylg;j
wartosci cidnienla w tgtnicy pucnej.

Czynniki :. v 0, Vv o,
Grupy ! % % %
I 11,3 11,8 1. 2,2
iz 1 17,7 10,7 21,5
III 15,2 1 13,6 19,1
- A
VIV 10,3 § 10 14,7
I - chorzy z cié’n’.ieniem skurczowym w tetnicy piucnej x<50 mmig /6 chorych/
II- chorzy =z ciérij.eniem skurczowym w tytnicy. pfucnej 50< x<75 muHg / 8 chorych/
I11I-chorzy z cisnieniem skurczowym w tgtnicy plucnej x> 75 meHg /6 chorych/
IV~ chorzy z cisnieniem skurczowym‘w tetnicy piucrej x> 90 nmig /4 chorych/



Tbl.VI. Zmiany hemodynamiki krgzenia puenego w dwdch przypadkach pierwotnego nadcisnienia piuenego.

1 1 T
Nr choregd o, oo (R PAP RAP; | RVEDP1  CI . svI PVR ; BVSIT
w tbl. I. vderz. y mmHg | mdlHg on Hg | ml/min/m ml/uderz. dyn x s x cm uderz,
min, 15 —Lz—m E[T
wartosci ’ :
| wyddctove 1 T4138 1 10,8 12,4 2705 34,7 639 31,0
[T -
9 v | 58 1 16 8,8 12,0 2556 38,1 320 24,9
- Fu—-— ==
0, 69 60 ! 12 10,8 12,0 - - - o
- _‘_f:_<_>2 ??__4__48 18 8,8 10,0 - - - -
! wartosci
Vwyjsciove ] 92 1 901364 10,4 8,0 2143 | 289 810 33,8
———— [ S . - +
2 LV dom Tesiol 6ot es i e 1 s 5% 2,5
0, 85 | 721301 10,0 ! 12,8 - P- - -
oo Sem——— om—m——— - T -—
] ] 1
L V0 8 | 6¢l2 ! 80 | 100! - - - P

V - werapamil, 0y - préba tlenowa, V + G, - werapamil + préba tlenowa,

Cl - wskairik sercowy, SR - ¢248toé¢ akcji serca, PAP - ciénicnie w tgtnicy piucnej /D - Tozkurczowe, S - skurczowe/,
PVR - naczyriowy opir jIucny, RiPp - $rednie cisnienie w prawym przedsiorku, RVEDP - cisnienie péinorozkurczowe

w prawej komorze, :

3il - przea pravej komory vodcses wyrzucania, SVI - wskaznik objgtosci wyrzutowej.



