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Streszczenie

Wstep. Zespot wazowagalny charakteryzuje sie nawracajacymi incydentami utrat przytomnosci w wyniku
zwolnienia akgji serca i obnizenia ci$nienia tetniczego krwi. Patomechanizm omdlen do korca nie jest poznany.
Dlatego tez zastosowanie odpowiedniego testu diagnostycznego jest rowniez problematyczne. Powszechnie stosuje
sie bierny test pochyleniowy, a przy niskiej jego czulosci test czynny. Jednym z ciekawszych testéw czynnych jest
zastosowanie prowokacji farmakologicznej esmololem. Materiat i metody. Test taki zastosowaliémy u 5 mtodych
chorych, obojga pici (4K,1M) w wieku 17-22 lat ($r. 19.9+1.5 lat) z wywiadem sugerujacym tlo wazowagalne omdlen.
Rozpoznanie oparte bylo o ujemny wynik biernego (60°/45-60 min) i dodatni wynik testu czynnego (500 ug/kg iv.
60°/30 min) testu pochyleniowego. W czasie testu z uzyciem esmololu doszto do omdlenia wazowagalnego o typie
1 (mieszanym) u 2 chorych i o typie 2 (kardiodepresyjnym) u kolejnych 2 chorych. Wnioski. Stosowanie esmo-
lolu, jako prowokacji w czynnym tescie pochyleniowym, w wybranej grupie chorych jest bezpieczne i pomocne w
diagnostyce omdlen. Okreglenie jednak czutoéci i swoistosci testu z esmololem wymaga przeprowadzenia badan
na szerszej grupie osob. Geriatria 2009; 3: 193-197.

Stowa kluczowe: omdlenie wazowagalne, test czynny, esmolol, diagnostyka, 3-blokada
Summary

Introduction. Vasovagal faints are characterized by sudden drop of blood pressure and bradycardia onset.
The patomechanism of those kinds of faints is not recognized at all. Low sensitivity and specificity of the passive
tests are still problematic. Universally complies the passive head-up tilt test, but for the increase of sensitivity it
can be used nitroglicerin, isoproterenol or esmolol active test. One of the more interested active tests is the use of
the pharmacological provocation by esmolol. Material and methods. Such a test we applied at 5 young patients,
both sexes (4F, 1M) aged 17-22 years (avg. 19.9+1.5) with an interview suggesting the vasovagal faints. We per-
formed at the base passive head-up tilt test (60°/45-60 min.) and the active with the use of esmolol (500 pg/the
kg iv. 60°/30 min.). Results. During the test with esmolol we recognized mixed type of vasovagal reaction in 2
person, and cardioinhibitory type of vasovagal syncope in additional 2 patients. Conclusions. The use of esmolol,
as the provocation in active head-up tilt test is safe and helpful in the diagnostics of faints. For the sensitivity and
specificity we need trials on the larger group of patents. Geriatria 2009; 3: 193-197.
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Wstep

Wedtug dostepnych danych zaburzenia §wiadomo-
$ci sg wskazaniem przyjecia do szpitala od 6-10% ogoétu
chorych [1]. Diagnostyka tych stanéw nastr¢cza wielu
trudnosci i jest bardzo kosztowana [2]. Okazuje sie, ze
tradycyjnymi metodami nie udaje sie zdiagnozowa¢
okolo 40% pacjentow, czestos¢ wystepowania omdlen
wazowagalnych w tej grupie to ok. 70%. Badaniem,
ktére pozwala nam na ustalenie wlasciwego rozpo-
znania jest test pochyleniowy [3]. Niestety, czulo$¢
tego testu, jak i jego swoisto$¢, wahajg sie w bardzo
szerokich granicach. Ponadto nie ma moznosci prze-
prowadzenia testu u oséob, ktére majg przyspieszong
akcje serca juz na poczatku badania (pierwszy wyjatek
klasyfikacji VASIS). Dlatego tez, aby podnie$¢ czutosé
testu, stosuje si¢ prowokacje farmakologiczna: najcze-
$ciej nitrogliceryng, izoprenaling [4,5]. Dla diagnostyki
niektorych stanéw omdleniowych wskazane jest z kolei
podanie esmololu. Celem naszej pracy byla ocena
przydatnosci proby pionizacyjnej z uzyciem esmololu
w diagnostyce omdlen wazowagalnych.

Materiat i metody

Test pochyleniowy w naszej klinice wykonywano
w okresie lat 1990-2008 u 1124 pacjentéw (u 868 kobiet
1256 mezczyzn) w wieku od 15 do 82 lat. Wszyscy cho-
rzy byli kierowani do naszej Kliniki z przyklinicznej
Poradni Omdlen Wazowagalnych celem diagnostyki
nawracajacych zaslabnie¢ i utrat przytomnosci. Do
testu pochyleniowego kwalifikowano chorych, u ktd-
rych, gléwnie na podstawie badania podmiotowego,
wykazywano cechy sugerujace tlo wazowagalne
omdlen. Ponadto w przeprowadzonych badaniach spe-
cjalistycznych: neurologicznych (EEG, TK/MR glowy,
Doppler tetnic doglowowych, szyjnych i kregowych),

Tabela 1. Test pochyleniowy po podaniu esmololu

kardiologicznych (badanie echo, 24-godz. monito-
rowanie holterowskie ekg, 24-godz. monitorowanie
holterowskie ci$nienia) nie stwierdzono odchylen od
normy. W dniu badania wszyscy chorzy byli na czczo
i wstepnie utrzymywali pozycje horyzontalna przez
okres 30 minut. W tym czasie byli monitorowani pod
wzgledem hemodynamicznym za pomoca systemu
CNS. Monitorowanie to bylo dokonywane w sposéb
ciagly wg zasady beat to beat. U wszystkich chorych
wykonywano najpierw bierny test pochyleniowy, ktéry
trwal 30 minut. Jesli chorzy rozwijali reakcje wazowa-
galna to byta ona klasyfikowana wg protokotu VASIS.
U czeéci pacjentéw podawano standardowo nitrogli-
ceryne (0,4mg w sprayu), a nieliczng grupe pacjentéw,
ktdrzy reprezentowali nadmierna tachykardie w czasie
testu pochyleniowego, kwalifikowano do protokotu
z uzyciem esmololu. Test z esmololem wykonano
u 5 pacjentéw (4 kobiety, 1 mezczyzna) i byl to test
czynny trwajacy 20 minut po ujemnym teécie biernym.
Esmolol (esmocard) podawano dozylnie w postaci
bolusa w dawce 500 mg/kg i.v. oraz kontynuowano we
wlewie przez okolo 3-5 minut. Nastepnie podawano
w dawce 50 mg/kg/min. Wielkos¢ infuzji podkrecano
ok. 20% co 5 minut celem stabilizacji rytmu serca.
Po uzyskaniu stabilizacji rytmu serca esmolol byt
zatrzymywany a test pochyleniowy kontynuowany
przez okres 20 minut, albo do wystgpienia omdlenia.
Odpowiedz omdleniows klasyfikowano wg klasyfikacji
VASIS [6,7], ktdrg przedstawiono w tabeli 1.

Wyniki

Test z uzyciem esmololu pod postacig tilt esmololu
plus oraz tilt esmololu minus wykonalismy jedynie u 5
0s0b z naszej grupy pacjentéw. Byty to osoby, u ktérych
rozpoznano podczas kwalifikacji do testu pochylenio-
wego tzw. chronotropic incompetence (czyli pierwszy

Tvo 1 AS obniza sie w czasie omdlenia, ale rytm komor nie spada ponizej 40/

Miesgian min. lub obniza sie ponizej 40/min. na mniej niz 10 s, RR spada przed

y zwolnieniem sie AS
Typ 2A AS zwalnia sie do rytmu komér <40/min. na dtuzej niz 10 s, ale
- : .. | asystolia dtuzsza niz 3 s nie wystepuje. RR obniza sie przed
Kardiodepresyjny bez asystolii wystapieniem zwolnienia AS
Typ 2B AS zwalnia sie az do wystgpienia asystolii dluzszej niz 3 s. RR obniza
Kardiodepresyjny z asystolig |sie jednoczesnie lub wyprzedza spadek AS
Typ 3 . A =f ® i
Wazodepresyjny AS nie zwalnia sie o >10% w stosunku do wartosci maksymalnych

194



GERIATRIA 2009; 3: 193-197

Tabela 2. Odpowiedz hemodynamiczna na test pochyleniowy

Wartosé
hemodynamiczna

Bierny test
pochyleniowy

Wilew esmololu plus

Czynny test
pochyleniowy

Akcja serca 102.0 70.4 80.4
RR skurczowe 115.3 110.6 100.2
Max akcja serca 110.8 98.7 112.2
Max RR skurczowe 125.2 120.1 116.6

rodzaj wykluczenia w klasyfikacji VASIS). Zaréwno
w badaniu holterowskim, jak i fizykalnym, osoby te
miaty bardzo szybka akeje serca - 110-120/min. Byli to
gtéwnie ludzie mtodzi, w przedziale wieku 18-22 lata.
Wykonany u nich test pochyleniowy bierny nie przy-
nosil zadnych rozwiazan diagnostycznych, a omdlenia
o charakterze wazowagalnym byly liczne i ucigzliwe
dla pacjentéw. Dlatego zostal wykonany test z uzyciem
esmololu. OdpowiedZ hemodynamiczna w czasie testu
pochyleniowego wykazala, ze 4 z 6 oséb rozwinety
reakcje wazowagalng. Jednakze nalezy podzieli¢ te
reakcje w zaleznosci od stosowanego protokotu. I tak
u wszystkich 6 pacjentéw podstawowy test pochyle-
niowy, zwany biernym, byt ujemny. Nastepna grupa
pacjentéw to ujemny test podstawowy i dodatni test
zuzyciem esmololu. Takich 0séb w grupie badanej byto
4. Natomiast 2 osoby, ktére mialy ujemny test podsta-
wowy i ujemny test z esmololem. U zadnego pacjenta
nie zarejestrowaliémy dodatniego testu w czasie
podawania esmololu. To juz mogloby sugerowac tzw.
efekt odpowiedzi falszywie ujemnej, ktéra moglaby
wskazywac na ochronny wpltyw beta-blokady. Typowa
reakcja wazowagalna w tescie z esmololem pokazala, ze
po odstawieniu esmololu akcja serca wzrosta srednio
w 25. minucie trwania takiego testu doprowadzala
gléwnie do hipotensji i objawéw omdleniowych.
Wryniki przedstawiono w tabeli 2.

Poczatkowa akcja serca w biernym tescie pochy-
leniowym u badanych 6 0s6b wynosita 102/min,
natomiast obnizyta si¢ po podaniu esmololu do 70.4/
min. Na poczatku czynnego testu wzrosta zas srednio
do 90.4/min. Natomiast ci$nienie skurczowe zachowy-
walo si¢ nastepujaco: w biernym tescie pochyleniowym
wynosilo $rednio 115.3 mmHg, na wlewie z - 110.6
mmHg a podczas czynnego testu - 100.2 mmHg.
Maksymalna akcja serca w biernym teécie pochyle-
niowym wynosita 110.8 min, na esmololu - 98.7/min,
aw czynnym tescie — 112.2/min; maksymalne ci$nienie
skurczowe wynosilo w biernym tescie pochyleniowym
125.2 mmHg, na wlewie esmololu - 120,1 mmHg,
aw czynnym teécie - 116.6 mmHg. U 4 dodatnich oséb
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rozpoznano wg VASIS - omdlenie wazowagalne typu
1 (mieszane - 2 osoby) i typu 2 (kardiodepresyjne - 2
osoby).

Dyskusja

Patomechanizm omdlen wazowagalnych stat si¢
przedmiotem wielu dyskusji i nie zostat praktycznie
w pelni potwierdzony [8,9]. Poniewaz do omdlenia
dochodzi w wyniku pionizacji to uwaza si¢, ze wynika
to z przemieszczenia krwi do uktadu zylnego konczyn
dolnych i jamy brzusznej, a to wywoluje nadmierng
kurczliwo$¢ serca i uruchomienie odruchu wazowagal-
nego [10,11]. Okazuje sie jednak, ze u wielu pacjentow
omdlenia wazowagalne moga mie¢ rézny przebieg.
Nie wszystkie bowiem omdlenia wazowagalne maja
zwiazek z powyzej opisanym, patomechanizmem [7].
Przykladem mogg by¢ omdlenia wywolane stresami,
widokiem krwi, wystepujace w trakcie zabiegdw
medycznych, co $wiadczy o tym, Ze reakcja wazowa-
galna ma ztozona reakcje neurohormonalng i istotng
role odgrywa kora mézgowa. To powoduje, Ze u czesci
chorych obserwujemy state przyspieszenie akcji serca
zalezne, badz nie, od wplywow tej kory mozgowej [2,6].
Przeprowadzanie w zwigzku z tym testu pochylenio-
wego przy wspolistniejacej tachykardii jest praktycznie
niemozliwe. Wynika to z tego, Zze w czasie omdlenia
wazowagalnego przede wszystkim wykorzystujemy
tzw. tuk odruchowy bradykardia-hipotencja, ktéry
powstaje w przebiegu naglego spadku akcji serca po
uprzednim jego pobudzeniu. U 0séb, ktére jednak caty
czas maja pobudzony uklad wspétczulny (lub majg
permanentng tachykardie zatokowg) uzyskanie takiego
odruchu jest praktycznie niemozliwe. W takich sytu-
acjach jednym z najlepszych testéw, jakim wspodtczesnie
dysponujemy jest test esmololowy. Jak pokazuje nasze
badanie, wprawdzie przeprowadzone na niewielkiej
liczbie 0s6b, test czynny - po podaniu esmololu - jest
bardzo efektywny i przewyzsza swoja skuteczno$cia
inne testy prowokacyjne. Test bowiem z uzyciem
esmololu minus (zatrzymanie esmololu w trakcie testu
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pochyleniowego) jest pewng forma nagtego odblokowa-
nia receptoréw beta-adrenergicznych i wystawienia ich
naautogenne katecholaminy [1,2,13]. Poziom tych kate-
cholamin w czasie testu pochyleniowego, praktycznie
u wszystkich pacjentéw, jest wysoki i w zwigzku z tym
zatrzymanie esmololu w czasie testu pochyleniowego,
w prosty sposob, prowokuje omdlenie przez odkry-
cie tych receptoréw dla endogennej noradrenaliny.
Katecholaminy te bowiem, fizjologicznie znajdujace
sie w organizmie ludzkim, podwyzszajg kurczliwo$é
serca i - stymulujac mechanoreceptory tylnej $ciany -
poprzez ruch odruchowy, doprowadzaja do hipotensji
i bradykardii [14,15]. Uzycie esmololu jako bardzo
kroétkiego beta-blokera, stanowi pewng alternatywe
do wczesniejszego uzycia dozylnego propranololu czy
metoprololu.

W poprzednich badaniach zauwazono, ze fizjo-
logiczny efekt zatrzymania esmololu jest podobny do
izoptroterenolu, z jednym jednak powaznym wyjat-
kiem [16]. Mimo iz akcja serca wzrasta w obydwu
tych testach, tzn. w izoptroterenolu i po zatrzymaniu
esmololu, to wzrost akcji serca w tescie z izoptrotere-
nolem jest wiekszy w warunkach podstawowych niz
w czasie testu pochyleniowego. W tescie z odstawie-
niem esmololu maksymalna akcja serca jest z kolei
osiggana w czasie czynnego testu pochyleniowego.
To sugeruje, ze odstawienie esmololu we wlasciwy
sobie sposob wzmacnia stres, jakim jest test pochy-
leniowy odblokowujac receptory beta-adrenergiczne,
ktdre zaczynaja by¢ wrazliwe na endogenny poziom
takich katecholamin, jak epinefryna i norepinefryna
[16]. A te wlasnie, jak pokazuje mechanizm omdlen
wazowagalnych, maja wywolywaé omdlenia. W tescie
z izoptroterenolem mamy natomiast jedynie pobu-
dzenie egzogenne receptoréw beta-adrenergicznych
poprzez infuzje samego izoproterenolu [17]. A wiec
nie wptywa on w zaden sposdb na endogenny poziom
katecholamin i nie ujawnia ich wplywu na mechanizm
omdlen wazowagalnych. Ponadto w tescie izoprote-
renolowym, oprdcz wzrostu akcji serca, dochodzi do
wzrostu ci$nienia skurczowego, a takze mogg si¢ poja-
wi¢ objawy dusznicy bolesnej, czego nie zauwazylismy
u pacjentow, u ktorych byt odstawiany test esmololu.
Test z uzyciem esmololu réwniez moze udziela¢ nam
istotnych informacji odno$nie wrazliwosci receptoréw
na ewentualne podawanie beta-blokeréw w leczeniu
omdlen wazowagalnych. Bardzo waznym jest réwniez
to, ze podawanie esmololu, a takze jego nagte odstawie-
nie w czasie testu pochyleniowego, nie prowokowato
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w zaden sposob tzw. odpowiedzi falszywie dodatnie;.
To niestety wielokrotnie zdarza si¢ z uzyciem tak testu
nitroglicerynowego, jak i izoproteronolowego.

Z wlasciwosci farmakologicznych nalezy dodad, ze
esmolol jest kardioselektwnym beta-adrenolitykiem,
ktdry podaje sie pozajelitowo w dawkach leczniczych,
nie wykazuje istotnej wewnetrznej aktywnosci sympa-
tykomimetycznej ani wlasciwosci stabilizujacych btone
komodrkowa. Wiasciwosci farmakologiczne esmololu
powoduja, ze wykazuje szybkie i krotkotrwatle dzia-
tanie, co umozliwia szybkie dostosowanie dawki. Po
podaniu dawki poczatkowej stezenie w osoczu w sta-
nie réwnowagi dynamicznej uzyskuje si¢ w ciagu pot
godziny. Natomiast okres péttrwania w fazie dystry-
bucji jest bardzo krétki - wynosi ok. 2 min, natomiast
okres pottrwania w czasie wlewu - okolo 9 minut po
podaniu dozylnym.

W literaturze opisywano test esmololowy, ktory
wykonano u dwéch pacjentéw w wieku dzieciecym,
ktérzy charakteryzowali si¢ wrodzong wada serca,
w jednym przypadku byla to kardiomiopatia przero-
stowa [12,13]. U obydwu tych pacjentéw test z uzyciem
esmololu byt catkowicie bezpieczny a to sugeruje, ze
praktycznie powinien stanowi¢ jeden z pierwszych
testow diagnostycznych w diagnostyce omdlen pocho-
dzenia wazowagalnego.

Podsumowujac, chcieliby$my doda¢, ze test
z esmololem jest testem bezpiecznym w diagnostyce
omdlen niejasnego pochodzenia w grupie pacjentow,
uktorych go stosowalismy. Wynika to z tego, ze esmolol
jest lekiem krotko dziatajacym, bezpiecznym i - aby
uzyska¢ petny efekt, jesli reakcja jest niezadowalajaca
- powtarzalnym, do uzyskania pelnego dziafania.

Ograniczeniem powyzszego badania jest niestety
bardzo ograniczona liczba pacjentdw. Jest to wstepne
badanie z uzyciem esmololu w diagnostyce omdlen
wazowagalnych. Dlatego tez kolejnym ograniczeniem
jest brak mozliwosci ustalenia prawidlowej czulosci
oraz swoisto$ci tego testu, co bedzie mozna dopiero
okresli¢ na podstawie przebadania wiekszej grupy
pacjentéw. Wydaje sie jednak, ze test z uzyciem esmo-
lolu jest testem alternatywnym, bezpiecznym i moze
by¢ bardzo pomocny w diagnostyce 0séb z omdleniami
wazowagalnymi. Ponadto protokét z uzyciem esmololu
moze by¢ rowniez alternatywny, jesli chodzi o ustalenie
ewentualnej odpowiedzi chorych na stosowanie lekow
beta-blokujacych w dlugotrwajacym leczeniu omdlen
wazowagalnych. Do tej pory te ostatnie byly przepro-
wadzone jedynie z metoprololem i propranololem.
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