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Streszczenie

Omdleniem okreéla sie przej$ciowa utrate przytomnosci bedaca efektem krétkotrwatego niedokrwienia
centralnego ukladu nerwowego. W przebiegu tego zjawiska dochodzi do spadku napiecia posturalnych miesni
szkieletowych, co wigze si¢ z duzym odsetkiem upadkéw. Omdlenie jest objawem niespecyficznym, moze by¢ zwig-
zane z organicznym uszkodzeniem wielu uktadéw, zwlaszcza nerwowego, jak réwniez wystepowa¢ pod postaciag
zespolu wazowagalnego, bedacego nastepstwem paradoksalnej reakeji receptoréw uktadu sercowo-naczyniowego
ijednoczesnie wystepujacego statystycznie najczesciej. Szacuje sig, iz co najmniej potowa dorostych oséb cho¢ raz
w zyciu do$wiadczyla omdlenia. Zespot ten nie jest ograniczony do jednej grupy wiekowej, bedac zagrozeniem
szczegdlnie dla 0sob w wieku podesztym, ze wzgledu na zwigkszone ryzyko powaznych urazéw, w tym zfaman,
wynikajacych z upadku podczas utraty przytomnoséci. Wymaga zatem wielokierunkowej diagnostyki i sprawnej
wspolpracy pomiedzy lekarzami podstawowej opieki zdrowotnej i specjalistami, nie tylko w celu okreslenia pod-
foza, ale réwniez efektywnego stosowania zalecen dtugoterminowych dotyczacych terapii. Niejasny mechanizm
powstawania wigkszosci omdlen wazowagalnych oraz trudnoéci diagnostyczne wynikajace z ich nieswoistosci
utrudniajg przeprowadzenie precyzyjnego i efektywnego leczenia zwierajacego zalecenia ogdlne, trening pioni-
zacyjny, farmakoterapie oraz implantacje ukladéw stymulujgcych serce. Ponizszy artykul stanowi swoiste pod-
sumowanie dostepnej aktualnie wiedzy na temat leczenia omdlen o podlozu wazowagalnym z uwzglednieniem
doniesien na temat skutecznoéci standardowych rodzajow terapii oraz alternatywnych i eksperymentalnych metod,
w tym osiaggniec inzynierii biomechanicznej. Geriatria 2011; 5: 212-219.

Stowa kluczowe: omdlenie, zespt wazowagalny, iwabradyna, midodryna, trening pionizacyjny, bionic baroreflex
system

Abstract

Syncope is defined as a losing consciousness for a short period of time caused by transient hypoperfusion
of the central nervous system. It may be accompanied by a loss of muscle tone that can often result in falling.
Syncope is an unspecific symptom; the cause can be an organic failure of many systems, especially nervous one,
as well as the vasovagal syndrome, which is a result of the circulatory system receptors’ paradoxical reaction and
simultaneously occurs most commonly. It is estimated that half of adults will experience at least one episode of
syncope in their lifetime. Vasovagal syndrome is not highly specific for any particular age group; however it is
more dangerous for the elderly since the risk of falling and large injuries is greater. Recognizing the symptoms
and preventing syncope requires thorough, multidirectional diagnostic as well as cooperation between general
physicians and specialists. The collaboration between the doctors may help to specify the causes and create
a well rounded, long term treatment plan for a patient. The mechanism of the vasovagal syncope still remains
not thoroughly explored. It is extremely difficult to develop an effective therapy, including lifestyle measures,
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tilt training, pharmaceutical therapy or pacemaker implantation. This article examines the knowledge about
the vasovagal syncope, the available conventional treatments as well as the unconventional methods. It also
explores the advancements in the biomechanical engineering that are becoming a real treatment perspective.

Geriatria 2011; 5: 212-219.
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Wstep

Omdlenie wazowagalne jest najczgstszym typem
omdlenia o nieznanej etiologii. Samo w sobie nie
stanowi zagrozenia dla zdrowia lub zycia, jednak
utrata przytomnosci w przebiegu tego zjawiska moze
stanowi¢ problem zdrowotny. Wystepowanie tego
typu omdlen, najczesciej pod postacia zespotu wazo-
wagalnego, nie jest §cisle zwigzane z konkretng grupa
wiekowa. Duza czestos¢ wystepowania obserwuje sie
w grupie kobiet do 35 r.z., wptywajac negatywnie na
jakos¢ zycia i powodujagc konsekwencje gtéwnie w sfe-
rze emocjonalnej. Diagnostyka réznicowa przyczyn
omdlenia pochtania duzo czasu i zasobéw wplywajac
niekorzystnie na aspekt finansowy systemu opieki
zdrowotnej [1]. Badanie Framingham Offspring Study
wykazalo, ze co drugi przypadek omdlenia nie jest
zglaszany przez pacjentéw [2]. Dostegpne statystyki
sugeruja, ze czesto$¢ zglaszania sie do Podstawowej
Opieki Zdrowotnej wynosi okoto 9,3 na 1000 przy-
padkolat [3]. Najbardziej istotne, z punktu widzenia
systemu opieki zdrowotnej, sa skutki catkowitej
utraty przytomnosci obserwowane u os6b w wieku
podeszlym, szczegélnie jesli chodzi o ilos¢ ztaman
kosci udowej lub krwawien do osrodkowego uktadu
nerwowego w wypadku jednoczesnego stosowania
lek6éw z grupy doustnych antykoagulantéw [4]. Liczba
pacjentéw objetych przewlekly terapig przeciwkrze-
pliwg stale rosnie, nie tylko z powodu zjawiska sta-
rzenia sie spoleczenistwa, a co za tym idzie czestszego
wspotwystepowania chordb zwiazanych wiekiem,
ale réwniez z powodu obecnie stosowanej zmodyfi-
kowanej skali oceny ryzyka wystgpienia incydentu
zakrzepowo-zatorowego CHA2DS2Vasc uszczegd-
tawiajacej przedziaty wiekowe oraz rozdzial punktow
ze wzgledu na plec.

Mechanizm powstawania omdlenia na drodze
odruchu wazowagalnego wcigz nie jest do konca
poznany. Obecnie akceptowany przez Europejskie
Towarzystwo Kardiologiczne (ESC) [5] schemat opiera
si¢ gléwnie na paradoksalnej reakcji receptoréow
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w ukladzie sercowo-naczyniowym, ktéra w momencie
spadku przeptywu przez kluczowe naczynia i pojawie-
nia si¢ nastepczej tachykardii powoduje rozszerzenie
naczyn obwodowych i bradykardie doprowadzajac do
przejsciowego niedokrwienia OUN i utraty przytom-
nosci [6]. Cecha typowa dla zespotu wazowagalnego
sa objawy prodromalne, takie jak nudnosci, niepokdj,
pocenie sie, czy tez zaburzenia widzenia. Stosuje si¢
rézne metody klasyfikacji omdlen [7], jednak wcigz
najchetniej stosowana jest tradycyjna klasyfikacja
VASIS wyrédzniajaca trzy typy zespolu wazowa-
galnego. W przebiegu pierwszego typu, zwanego
mieszanym, dochodzi do spadku akcji serca o wigcej
niz 10%, ale nie dochodzi do bradykardii ponizej 40
uderzen na minute na diuzej niz 10 sekund, ci$nienie
tetnicze zwykle obniza sie przed spadkiem akcji serca.
Typ drugi, czyli kardiodepresyjny, jest dodatkowo
rozdzielony na dwa podtypy - A i B. Podtyp A zawiera
w swoim przebiegu spadek akcji serca ponizej 40
uderzen na minute na dtuzej niz 10 sekund, lub
wystapienie asystolii trwajacej krécej niz 3 sekundy,
ci$nienie tetnicze obniza sie przed spadkiem akcji
serca. Podtyp 2 B zawiera wystapienie bradykardii
ponizej 40 uderzen na minute dtuzej niz 10 sekund
lub asystolie trwajaca dluzej niz 3 sekundy, ci$nienie
tetnicze obniza sie zwykle tuz przed lub réwnoczeénie
ze spadkiem akcji serca. Typ trzeci, zwany wazodepre-
syjnym, wystepuje gtdwnie w wyniku spadku ci$nienia
tetniczego, a akcja serca nie obniza si¢ o wiecej niz
10%. Ztozonos¢ tego zjawiska i wcigz nie do konica
poznany mechanizm powodujg trudnoséci w opraco-
waniu wlasciwego leczenia i uzyskaniu zadowalajacych
efektow terapeutycznych. Posrod wielu rodzajow
terapii wyszczegolnia sie zalecenia ogolne, leczenie
farmakologiczne, trening pionizacyjny oraz stalg
elektrostymulacje serca. Wciagu ostatnich kilku dekad
strategie leczenia, zwlaszcza farmakologicznego, prze-
chodzily do$¢ gwattowne zmiany, zwykle z powodu
matej skuteczno$ci. W fazie badan klinicznych pozo-
staja leki alternatywne i oraz eksperymentalne metody
z dziedziny inZynierii biomechanicznej.
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Obowigzujgce standardy terapii

Zalecenia ogolne

Zalecenia ogdlne charakteryzuja si¢ do$¢ wysokim
wskaznikiem procentowym powodzen w stosowaniu
przez pacjenta. W tym zakresie podstawa jest wyttu-
maczenie na czym polega jego schorzenie, jakie niesie
za sobg konsekwencje i w jaki sposéb moze unikaé
calkowitej utraty przytomnosci. Odpowiednie poin-
formowanie pozawala pacjentowi nie tylko unikaé
sytuacji wyzwalajacych omdlenie (np. zattoczone
miejsca, dlugotrwala pozycja stojaca), ale réwniez
rozpoznaé objawy prodromalne i podja¢ adekwatng
reakcje zatrzymujaca wyzwolenie odruchu wazo-
wagalnego po przez przyjecie odpowiedniej pozycji
ciala i manewry podwyzszajace ci$nienie tetnicze
[8]. Czynnosci te polegaja na m. in. skrzyzowaniu
nég, oparciu nogi o krzesto, przykucnieciu czy tez
napinaniu mie$ni ramion [9]. Skuteczno$¢ takiego
postepowania zostala udowodniona w wieloo$rodko-
wym prospektywnym badaniu klinicznym [10]. Tego
typu zalecenia nie wymagaja praktycznie zadnych
naktadéw finansowych, sa skuteczne, bezpieczne,
powszechnie akceptowane przez pacjentéw oraz
posiadajg klase I rekomendacji wg zalecent ESC z roku
2009 przy poziomie wiarygodnosci B, totez powinny
by¢ standardowym postepowaniem rozpoczynaja-
cym terapie.

W ramach zalecen ogdlnych zawarte jest réwniez
stosowanie diety wysokosolnej, posiadajace klase reko-
mendacji IC, czy tez sen z glowa uniesiong wyzej - klasa
IIb poziom wiarygodnosci C. Powyzsze rozwigzania
majg pewne miejsce w leczeniu pacjenta z omdleniem
wazowagalnym, jednak poziom dowodéw przemawia-
jacych za ich skutecznoscig jest watpliwy.

Trening pionizacyjny

Trening pionizacyjny jest jedna z ciekawszych
metod ulatwiajacych pacjentowi adaptacje do czynni-
kéw wyzwalajacych odruch wazowagalny, m. in. stresu
ortostatycznego, a co za tym idzie zmniejsza czgstosé
wystepowania omdlenia. Opracowany pod koniec
XX-wieku do dzi$ w gléwnych zalozeniach pozostat
niezmieniony [11]. Pacjent w trakcie wykonywania
takiego zalecenia wykonuje bierne ¢wiczenie polega-
jace na jak najdtuzszym utrzymaniu pozycji pionowej
w bezruchu opierajac si¢ o np. $ciane. Wydtuzajac
kazdorazowo czas trwania takiego ¢wiczenia powoduje
stopniowa adaptacje receptoréw ukladu sercowo-
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-naczyniowego zwigkszajac odporno$¢ na omdlenie.
Trening uznaje si¢ za zakonczony, jesli pacjent jest
w stanie 3 dni z rzedu wykonac to ¢wiczenie przez 45
minut. Podstawg tej metody jest pelne zaangazowanie
pacjenta i do$¢ dtugi czas oczekiwania na spodziewane
rezultaty, dlatego tez trening pionizacyjny nie jest
rutynowo stosowany. W obserwacjach wtasnych [12],
oraz kilku innych europejskich badaniach, powyzszy
schemat leczenia osiggal kilkudziesiecioprocentowq
skutecznos¢ oraz aprobate pacjentéw, czego niestety
nie potwierdzily kontrolowane dtugoterminowe ran-
domizowane préby kliniczne [13,14]. Zgodnie z aktu-
alnymi wytycznymi trening pionizacyjny posiada
klase zalecen IIb przy poziomie wiarygodnosci B i jako
opcja terapeutyczna jest wlasciwie zarezerwowany
tylko dla zdyscyplinowanych i dobrze wspdtpracuja-
cych pacjentow.

Farmakoterapia

Farmakoterapia, w przypadku zespotu wazowagal-
nego, jest zwykle stosowana w sytuacji, gdy - pomimo
stosowania zalecen ogdlnych - czesto$¢ i nasilenie
wystapienia objawéw pod postacig utraty przytom-
nosci nie zmniejsza sie. Opierajac si¢ na 6wczesnie
dostepnej wiedzy na temat mechanizmu powstawania
i poszczegolnych komponentach odruchu wazowa-
galnego probowano stosowac leki zapobiegajace jego
wystapieniu, czy tez modyfikujace jego przebieg.
Pomimo licznych staran i szerokiego spektrum stoso-
wanych medykamentéw rezultaty farmakoterapii sg
wcigz wysoce niezadowalajace. Wspdlna, wlasciwie dla
kazdego leku, tendencj¢ mozna zamkna¢ w stwierdze-
niu, ze to, co wydaje sie by¢ wysoce skuteczne w matych
badaniach klinicznych, czy tez obserwacjach wiasnych,
nie potwierdza si¢ w praktycznie zadnym wieloo$rod-
kowym randomizowanym badaniu z podwdjna $lepa
préba. By¢ moze wynika to z niewyjasnionego do
korica mechanizmu i duzej komponenty emocjonal-
nej zespolu wazowagalnego. Koncepcje dotyczace
etiologii omdlen wazowagalnych zmienialy si¢ do$¢
znacznie w ostatnich dziesiecioleciach. Obecnie do
lekéw o znaczeniu historycznym mozna zaliczy¢ sto-
sowane dawniej preparaty skopolaminy, teofiliny czy
tez dizopiramidu.

a-sympatykomimetyki

Lekami obecnie uznanymi jako pierwszego rzutu
sg a-sympatykomimetyki, takie jak midodryna czy
etylefryna. Ich dzialanie to przede wszystkim akty-
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wacja receptora a-1-adrenergicznego, co powoduje
skurcz obwodowych naczyn tetniczych, a co za tym
idzie podwyzszenie ci$nienia tetniczego i odruchowsg
bradykardie. W zaltozeniu ich regularna podaz u oséb
z niedoci$nieniem ma utrzyma¢ odpowiednio wyso-
kie obwodowe ci$nienie tetnicze i przeciwdziata¢ jego
spadkowi oraz nastepczej tachykardii, ktore sg czyn-
nikami wyzwalajacymi odruch wazowagalny.

Badania kliniczne dotyczace etylefryny stosowa-
nej do 30 mg w dawkach podzielonych dostarczajg
sprzeczne dane, w wiekszosci przemawiajace za bra-
kiem ewidentnej skutecznosci takiego leczenia. O ile
w probach klinicznych opierajacych sie na podawaniu
etylefryny przed wykonaniem testu pochyleniowego
lek ten sporadycznie okazywat si¢ skuteczny [15], o tyle
w randomizowanej probie klinicznej, gdzie etylefryna
byta stosowana doustnie 50 mg na dobe w dawkach
podzielonych w poréwnaniu z placebo, jednoznacznie
potwierdzono jej niska skutecznos¢ [16].

Midodryna sprawdzita si¢ jako lek skuteczny
w podazy doraznej, czyli okoto 1-2 h przed poja-
wieniem si¢ czynnika wyzwalajacego omdlenie [17].
Skuteczno$¢ udowodniono réwniez w kilku matych
badaniach klinicznych, zaré6wno na pacjentach
dorostych [18] jak i niepelnoletnich [19], dlatego
tez jest jednym z nielicznych lekéw stosowanych
u dzieci w leczeniu zespotu wazowagalnego. O wiele
mniej skuteczna okazuje si¢ dlugoterminowa tera-
pia rzadko przynoszaca zadowalajace rezultaty pod
postacia istotnej redukcji czestosci wystepowania
omdlen. Staby efekt terapeutyczny lekéw z grupy
a-sympatykomimetykéw czesto ttumaczy sie duza
indywidualno$cig dawki leku oraz stosunkowo szybko
rozwijajaca si¢ tolerancja organizmu na stymulanty.
Nie sposéb réowniez pomingé¢ oddzialywania na
pozostale uklady, w tym osrodkowy uktad nerwowy,
powodujac dzialania niepozadane pod postacia
niepokoju i bezsennosci, czy tez na uktad moczowy
powodujac zastdj moczu wynikajacy z wplywu na
napiecie mies$ni pecherza moczowego. Powyzsze fakty
jednakowoz nie wykluczaja doraznego stosowania
lekéw z tej grupy w zapobieganiu omdleniom, o ile
pacjent jest w stanie trafnie oszacowaé wystapienie
sytuacji wyzwalajacych. Dobra wspolpraca z pacjen-
tem pozwala dostosowac czestos¢ i ilos¢ leku zgodnie
z trybem zycia. Wytyczne ESC z roku 2009 okreslaja
terapie a-sympatykomimetykami klasg rekomendacji
IIb przy poziomie wiarygodnosci B.
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Fludrokortyzon

Pomimo braku danych potwierdzajacych skutecz-
nos¢, lekiem podawanym stosunkowo czesto w celu
zmniejszenia czesto$ci wystepowania omdlen w prze-
biegu zespotu wazowagalnego jest fludrokortyzon. Idea
stosowania tego preparatu opiera sie na jego dziataniu
na cewke dalsza kanalikéw nerkowych, polegajacym
na zwiekszeniu wchianiania zwrotnego sodu, retencji
wody, co ma skutkowaé m. in. lepszym wypelnieniem
tozyska naczyniowego. W praktyce jednak randomi-
zowane badanie kliniczne z podwojng $lepa préba
przeprowadzone na osobach dorostych przyjmujacych
fludrokortyzon w dawce 0,1 mg/dobe przez minimum
9 tygodni, nie wykazaly istotnej réznicy w czestosci
objawow, w tym omdlen w poréwnaniu z placebo
[20]. Podobne rezultaty otrzymano podajac dzieciom,
podczas randomizowanego badania z podwodjna
$lepa préba, fludrokortyzon w dawce 0,1 mg/dobe
wraz z dodatkowa porcjg soli kuchennej w ilosci 1
g/dobe [21]. W tym przypadku placebo okazato sie
by¢ wrecz bardziej skutecznym od fludrokortyzonu.
Zastosowanie fludrokortyzonu obecnie posiada klase
rekomendacji Ila przy poziomie wiarygodnosci C.

Inhibitory zwrotnego wchlaniania serotoniny (SSRI)

Swoje miejsce w terapii omdlen wazowagalnych
znalazty réwniez leki z grupy inhibitoréw zwrotnego
wchlaniania serotoniny (SSRI) takie jak fluoksetyna
i paroksetyna. Oczekiwany efekt dzialania to obnizenie
poziomu niepokoju i stresu, ktére naleza do czynni-
kow wyzwalajacych odruch wazowagalny. Czgsto sg
stosowane jako leki drugiego rzutu, cho¢ skutecznosé
paroksetyny wykazano w nielicznych badaniach kli-
nicznych, aczkolwiek wyniki poszczegélnych badan
sg bardzo zachecajace. W kontrolowanym badaniu
z podwdjna $lepa préba przeprowadzonym z udziatem
68 pacjentéw uzyskano kilkudziesiecioprocentowa
skutecznos¢ paroksetyny w zapobieganiu nawrotom
omdlen w poréwnaniu do placebo [22]. Skutecznoséé
fluoksetyny nie zostata solidnie potwierdzona, a wiek-
szo$¢ badan wykazuje dzialanie na poziomie placebo
lub innych lekéw o dyskusyjnej skutecznosci stosowa-
nych w leczeniu omdlen wazowagalnych [23,24]. Ze
wzgledu na szerokie spektrum dziatania na OUN, jakie
wywierajg te leki bardzo cigzko jest okresli¢ ich rzeczy-
wistg skuteczno$¢ w tym zastosowaniu. Istotng kwestig
jest rowniez ilo§¢ dziatan niepozadanych oraz fakt,
ze nie powinny by¢ stosowane u 0sdb niecierpiacych
z powodu depresji lub innych zaburzen psychicznych.
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Pozycja lekéw z grupy SSRI w aktualnych zaleceniach
ESC jest okreslona klasg rekomendacji ITa przy pozio-
mie wiarygodnosci C.

B-blokery

B-blokery byty stosowane przez stosunkowo dtugi
okres czasu jako leki zapobiegajace nawrotom omdlen
wazowagalnych. Zastosowanie tego typu lekow uzasad-
niano m.in. korzystnym z punktu widzenia blokowania
patomechanizmu odruchu wazowagalnego dzialaniem
na mechanoreceptory oraz sercowe receptory {3, zapo-
biegajac wystapieniu tachykardii bedacej czynnikiem
wyzwalajacym omdlenie. Stuszno$¢ powyzszej teo-
rii potwierdzono w kilkunastu matych badaniach
klinicznych, w tym w obserwacjach wlasnych [25],
jednak dlugoterminowa skuteczno$¢ takiej terapii
podwazyl szereg kontrolowanych randomizowanych
badan klinicznych, w tym z placebo i podwdjna slepa
proba [26-28]. Powaznym problemem w czasie terapii
B-blokerami okazaly sie grozne dla pacjentéw sytuacje
przedluzajacej sie bradykardii lub asystolii w wypadku
wystapienia pelnego omdlenia. Z tego powodu, zgodnie
z obecnie obowigzujacymi wytycznymi ESC z roku
2009, bez wzgledu na kardioselektywnos¢ i generacje,
stosowanie B-blokeréw w terapii omdlent wazowagal-
nych jest przeciwwskazane.

Stala elektrostymulacja serca

W ostatnich dekadach przeprowadzono kilka-
nascie badan klinicznych dotyczacych zastosowania
elektrostymulacji serca w leczeniu omdlen odrucho-
wych, w tym kilka wieloosrodkowych z randomizacja
i probg kontrolng. Wyniki tych badan dostarczaja
sprzeczne dane, niestety z przewaga dowoddéw swiad-
czacych o ogolnej niskiej skutecznosci tego typu terapii
w zmniejszaniu czgsto$ci nawrotéw omdlen. Podgrupa,
ktéra moze najbardziej skorzystac z tego typu leczenia,
sa pacjenci z kardiodepresyjnym typem omdlenia wg
klasyfikacji VASIS [31]. Urzadzenie w trybie stymulacji
DDD z odpowiednio zaprogramowanym algorytmem
RDR (Rate Drop Response) przynosi zadowalajace
rezultaty, zapobiegajac calkowitej utracie przytomnosci
[32]. Obecnie, przed podjeciem decyzji o implantacji
ukladu stymulujacego serce, zdecydowanie zaleca
sie wszczepienie urzadzenia ILR (Implantable Loop
Recorder) na okres do 36 miesiecy w celu uzyskania
potwierdzenia domniemanego mechanizmu nasilone;
bradykardii lub asystolii jako czynnika bezposred-
nio odpowiedzialnego za utrate przytomnosci [33].
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W przypadku spetnienia powyzszych warunkdéw
nalezy rozwazy¢ zabezpieczenie pacjenta ukladem
stymulujacym, takie postepowanie posiada klase
rekomendacji Ila przy poziomie wiarygodnosci B.
Powyzsze wytyczne moga wkrétce ulec zmianie,
poniewaz obecnie trwa prospektywne wieloosrodkowe
badanie kliniczne z podwdjna slepa proba ISSUE 3.
Celem jest ocena skuteczno$ci stalej elektrostymulacji
serca w zmniejszeniu czgstoéci omdlen z komponenta
asystolii w dwuletnim czasie obserwacji. Podwalinami
tej teorii byly wyniki badania ISSUE 2, ktére dzieki
urzadzeniom ILR wzbogacilo wiedz¢ na temat omdlen
odruchowych. Kryteria wiaczenia do badania ISSUE 3
to rozpoznany odpowiedni mechanizm omdlenia, wiek
> 40 lat i co najmniej 3-krotne wystgpienie omdlenia
w ostatnim roku o istotnym klinicznie przebiegu.
Rekrutacja jest juz zamknieta, niemniej badanie wcigz
trwa i trudno jest okresli¢ kiedy beda opublikowane
wstepne wyniki.

Leczenie alternatywne — przysztos$¢?

Iwabradyna

Ciekawym i obiecujgcym lekiem alternatywnym
wydaje sie by¢ iwabradyna. Jest to selektywny bloker
kanatu f w wezle zatokowym powodujac zwolnienie
narastania potencjatu czynno$ciowego, co daje efekt
zwolnienia akgji serca. Obecnie jest stosowana w lecze-
niu stabilnej choroby wienicowej u 0sob, ktore nie tole-
rujg lekéw P-adrenolitycznych, lub tez w polaczeniu
z nimi, jesli pomimo maksymalnych tolerowanych
dawek spoczynkowa akcja serca jest wcigz za wysoka.
Iwabradyna jest lekiem bezpiecznym. Z punktu
widzenia farmakologii ma bardzo wysoki indeks
terapeutyczny, co jest warunkowane wystepowaniem
efektu plateau nawet przy zwielokrotnieniu dawki.
Dodatkowo dzialania niepozadane sa ograniczone
i zwykle niezbyt nasilone, jako ze iwabradyna cechuje
sie wyjatkowa selektywno$cia w stosunku do kanatu
f. Lek ten jednocze$nie moze oddzialywa¢ na bliznia-
czy kanal h w siatkowce oka, stad tez najczestszym
dzialaniem niepozadanym sg przemijajace zaburzenia
widzenia (ok 15% przypadkéw). Kolejnym argumentem
przemawiajacym za dobrym profilem terapeutycznym
jest fakt, iz za wystepowanie spontanicznego poten-
cjatu w wezle zatokowym odpowiadaja rowniez inne
kanaly jonowe, wiec nawet w przypadku catkowitego
zablokowania kanatu f nie ma ryzyka braku depolary-
zacji. Nie oznacza to, ze objawowe bradykardie w ogdle
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nie wystepuja w czasie leczenia iwabradyna, niemniej
ich czesto$¢ jest bardzo mata. Skuteczno$¢ dziatania
iwabradyny udowodniono w kilku wieloo$rodko-
wych randomizowanych badaniach z podwdjna
$lepa proba takich jak INITIATIVE, SHIFT, czy tez
ASSOCIATE. Wyjatkiem w tym wypadku byto badanie
BEAUTIFUL, gdzie poza udowodnieniem zmniejsze-
nia liczby zdarzen sercowo-naczyniowych w jednej
podgrupie, nie udalo sie osiaggna¢ zadnego zalozonego
pierwszorzedowego punktu koncowego.

Mechanizm dzialania, brak oddzialtywania na
naczynia obwodowe oraz nienasilanie objawowych
bradykardii lub asystolii pozwala my$le¢ o iwabra-
dynie jako leku o duzym potencjale w zapobieganiu
wystapienia omdlenia odruchowego, w tym na podiozu
wazowagalnym. Obecnie pojawiajg sa pojedyncze
doniesienia dotyczace takiego, badZ pokrewnego
zastosowania [29]. Na uwage zastuguje niewatpliwie
publikacja, ktéra opisuje podawanie iwabradyny 28
pacjentom z zalozeniem zmniejszenia czgsto$ci nawro-
téw omdlen w przebiegu POTS (postural orthostatic
tachycardia syndrome) w ramach matego badania
klinicznego. Autorzy opierajac si¢ na przytoczonym
powyzej mechanizmie dzialania stosowali ten lek z 60%
skutecznoscia [30].

Podsumowujac dostepne informacje catkiem
interesujaca wydaje si¢ by¢ perspektywa zastosowa-
nia iwabradyny na szerszg skale, w ramach duzego
randomizowanego badania z placebo, wykorzystujac
efekt zwolnienia akcji serca i zablokowania nastepczej
tachykardii jako mechanizmu wyzwalajacego omdlenie
wazowagalne. Wykazanie skutecznosci i dobrego pro-
filu bezpieczenstwa w takim badaniu prawdopodob-
nie utorowaloby droge do zastosowania iwabradyny
w zmniejszeniu czestosci nawrotéw omdlen u pacjen-
tow z zespolem wazowagalnym.

Inzynieria biomechaniczna

Niezwykle interesujace wydaja sie by¢ osiagniecia
inzynierii biomechanicznej posiadajace potencjat
zastosowania w leczeniu omdlen odruchowych.
W badaniu zastosowania sztucznych implantéw sty-
mulujacych wspélczulng czesé uktadu nerwowego
znaczny wklad wniedli Japonczycy. W ostatnich
dwoch dekadach ukazato sie kilkanascie publikacji
dotyczacych rzeczywistych i hipotetycznych moz-
liwosci uktadéw bionicznych w regulacji funkcji
baroreceptoréw oraz pozostalych elementéw uktadu
nerwowego modyfikujacych parametry krazenia,
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gltéwnie w doswiadczeniach ze zwierzetami. Takayuki
Sato i wsp. zaproponowali w 1999 roku nowatorskie
rozwiazanie leczenia nieprawidlowej funkcji baro-
receptoréw, ktére nastepnie zostalo wykorzystane
w do$wiadczeniu ze szczurami z zaskakujaco dobrym
efektem [34,35]. Przelomem w tej dziedzinie wydaje
si¢ by¢ badanie kliniczne, ktérego wyniki zostaly
opublikowane w 2006 roku na famach czasopisma
Circulation, wykorzystujace BBS (Bionic Baroreflex
System) przeprowadzone z udziatem 33 pacjentéw
[36]. Implant skfada si¢ z czujnika ci$nienia, kompu-
tera, stymulatora elektrycznego, zewnatrzoponowego
cewnika z elektrodami stymulujacymi zwoje nerwéw
wspotczulnych wykorzystujac algorytm ujemnego
sprzezenia zwrotnego. Dokladna analiza techniczna
powyzszego systemu wykracza daleko poza ramy
tego opracowania. Jesli chodzi o samo badanie, to
u pierwszej grupy pacjentéw (n = 12) zastosowano
BBS podczas operacji kregostupa szyjnego w trakcie
znieczulenia sewofluranem, w drugiej natomiast
(n =21) model badawczy dotyczyl operacji kolana. Bez
stymulacji przy pomocy BBS podczas proby spadek
ci$nienia tetniczego wynidst okolo 17 mm Hg w ciagu
10 sekund oraz okoto 25 mmHg w czasie 50 sekund.
Dla poréwnania u pacjentéw z aktywnym systemem
BBS wyniki wyniosty odpowiednio okoto 9 mmHg
w ciggu 10 sekund i 1-2 mm Hg w ciagu 50 sekund.
Rezultaty sg nader interesujace i stanowig pewng per-
spektywe zastosowania BBS w leczeniu m. in. zespotu
Shy-Dragera, czy tez niewydolnosci autonomicznej
bedacej rezultatem uszkodzenia rdzenia kregowego.
Z drugiej strony inwazyjno$¢ takiej terapii i ograni-
czenia wynikajace z niskiej akceptacji tego typu urza-
dzen wérdd pacjentéw, skltaniajg do uznania takiego
sposobu leczenia za rozwigzanie o niewielkiej szansie
na powszechne zastosowanie w leczeniu omdlen odru-
chowych w najblizszych latach.

Podsumowanie

Omdlenie wywolane reakcja wazowagalna,
pomimo dos¢ czestego wystepowania, jest wcigz nie
do konca poznanym zagadnieniem. Diagnostyka
réznicowa pochlania bardzo duzo czasu i srodkéw
finansowych. Zespo6l wazowagalny niesie ze sobg cale
spektrum konsekwencji dla pacjenta. Drobne urazy,
utrata poczucia bezpieczenistwa, zaburzenia natury
emocjonalnej, czy tez sama §wiadomos¢ choroby
zwykle prowadza do znacznego obnizenia jakos$ci
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zycia. Dodatkowo w grupie ludzi po sze§¢dziesiatym
roku zycia stanowi istotny czynnik zwiekszajacy
ilo§¢ powaznych urazéw, np. ztaman okolicy stawu
biodrowego i koséci udowej, lub krwawienn do OUN
w przypadku jednoczesnej terapii doustnymi anty-
koagulantami, co wywiera znaczny efekt socjoeko-
nomiczny.

Z biegiem czasu kolejne badania kliniczne oraz
rézne metody leczenia dostarczajag nowych faktéw,
wypetniajac tym samym luki w naszej wiedzy doty-
czacej patogenezy, przebiegu i sposobu zapobiegania
wystapienia catkowitej utraty przytomnosci. Metody
oparte na wspolpracy z pacjentem, takie jak szeroko
pojete zalecenia ogolne, czy tez trening pionizacyjny,
nie wymagaja specjalistycznego sprzetu, sa bezpieczne,
proste w wykonaniu i cieszg si¢ akceptacjg pacjentow.
Pomimo ich stosowania wigkszos¢ chorych cierpigcych
z powodu zespolu wazowagalnego wymaga dalszego
rozszerzenia zalecen o leczenie farmakologiczne. Do
tej pory dostepne i powszechnie stosowane leki maja
dyskusyjng skuteczno$¢, badz, w oparciu o wyniki
badan klinicznych z ostatniej dekady, uznano je za
przeciwwskazane.

Stata elektrostymulacja serca ma obecnie zastoso-
wanie jedynie w przypadkach omdlen z udokumen-
towanym kardiodepresyjnym typem omdlenia wg
klasyfikacji VASIS i rozwazana jest dopiero po implan-
tacji uktadu ILR. Majac na uwadze kryteria wzgledne,
w tym wiek kwalifikowanego, znacznej zmianie

Pi$miennictwo

—

6.

ulega ostateczna liczba potencjalnych kandydatéw do
implantacji stymulatora, jako ze najbardziej nasilone
dolegliwo$ci w przebiegu zespolu wazowagalnego maja
zwykle chorzy w stosunkowo mlodym wieku.

Bardzo obiecujaco prezentuja si¢ osiggniecia
inzynierii biomechanicznej, aczkolwiek z powodu
inwazyjno$ci metody, niskiej akceptacji wérdd pacjen-
tow oraz matej dostepnosci do tego typu technologii te
rozwigzania nalezy traktowacl raczej przysztosciowo.

Podsumowujac obecnie dostepna wiedze doty-
czacg mechanizmu powstawania oraz mozliwosci
leczenia omdlen na podlozu wazowagalnym stusznym
rozwigzaniem wydaje sie by¢ dalsze rozszerzanie
zakresu badan klinicznych z uzyciem lekéw o teore-
tycznej, badz czg$ciowo udokumentowane;j, skutecz-
nosci takich jak iwabradyna.
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