lek. Michalina Galas

»Ocena ryzyka sercowo-naczyniowego u chorych
kwalifikowanych do operacji przeszczepienia watroby”

Rozprawa na stopien naukowy doktora nauk medyeznych

w zakresie medycyny

Promotor: prof. dr hab. n. med. Grzegorz Opolski

Promotor pomocniczy: dr n. med. Renata Gléwczynska

I Katedra i Klinika Kardiologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

Obrona rozprawy doktorskiej przed Rada I Wydziatu Lekarskiego

Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

Warszawa 2019



Cel pracy

Celem dysertacji byla ocena czesto$ci wystgpowania klasycznych czynnikéw ryzyka
sercowo-naczyniowego i nieprawidlowosci kardiologicznych typowych dla kardiomiopatii
watrobowej (CCM) u pacjentéw zakwalifikowanych do transplantacji watroby (LTx) w
zaleznoéci od etiologii niewydolnosci watroby, a takze wskazanie praktycznego zastosowania

tej wiedzy w trakcie procesu kwalifikacji do LTx oraz w okresie okofooperacyjnym.

Materialy i metody

Artykut ,Etiology of liver disease and cardiovascular abnormalities in patients on a liver
transplantation waiting list” przedstawia przekrojowe badanie przeprowadzone na podstawie
danych z procesu kardiologicznej kwalifikacji kandydatéw do transplantacji watroby w I
Katedrze i Klinice Kardiologii WUM. Na potrzebe badania zaprojektowano schemat oceny
kardiologicznej kandydatéw do transplantacji watroby. Do badania wigczono 396 pacjentow
ostatecznie zakwalifikowanych na Krajowa Liste Oczekujacych na Przeszczepienie Narzadu
POLTRANSPLANT w Katedrze i Klinice Chirurgii Ogdlnej, Transplantacyjnej i Watroby
WUM oraz Klinice Choréb Wewnetrznych i Hepatologii WUM. Na podstawie wywiadow,
badania przedmiotowego i szeregu badan dodatkowych oceniano wystgpowanie
nieprawidlowosci kardiologicznych obejmujacych klasyczne czynniki ryzyka sercowo-
naczyniowego oraz zmiany w ukladzie krazenia wtérne do schytkowej niewydolnosci watroby
(ESLD). Dokonano réwniez przegladu pismiennictwa dotyczacego problematyki zaburzen w
ukladzie sercowo-naczyniowym u pacjentow z ESLD oraz metod ich diagnostyki, ktore
opisano w artykutach pogladowych ,Kardiomiopatia watrobowa™ i ,,Ocena kardiologiczna
pacjentéw z niewydolnoscig watroby w ramach kwalifikacji do operacji przeszczepienia

watroby™.



Wyniki

Praca ,.Etiology of liver disease and cardiovascular abnormalities in patients on a liver
transplantation waiting list” wskazuje na zwigzek pomiedzy etiologia ESLD a
nieprawidlowo$ciami  kardiologicznymi. ~Wsrod kandydatow do LTx z choroba
autoimmunologiczng stwierdzono zwigkszong czegstoscia wystepowania hiperlipidemii w
poréwnaniu z innymi etiologiami (26% vs 7-15%, p<0,048). Ponadto wsrod pacjentow z ESLD
o etiologii alkoholowej, wirusowej i autoimmunologicznej obserwuje si¢ rzadziej obnizong
wydolno$é wysitkowa niz w grupie chorych z ESLD o innych etiologiach (21-34% vs 49%,
p<0,009).

W artykule ,Kardiomiopatia watrobowa” przedstawiono definicje CCM, stosunkowo
nowej jednostki chorobowej wtornej do marskosci watroby i nadcisnienia wrotnego.
Rozpoznanie oparte jest na stwierdzeniu zaburzen funkcji skurczowej i/lub rozkurczowej lewe;j
komory (LV) oraz zaburzen elektrofizjologicznych (wydtuzenie odstepu QT). Szacuje sig, ze
CCM moze dotyczyé nawet 40-50% pacjentéw z ESLD. Jej przebieg jest zwykle subkliniczny,
stanowi jednak przyczyng powaznych powiklan w okresie okolooperacyjnym. Jedyng
skuteczng metoda leczenia CCM jest przeszczepienie watroby, a postgpowanie
farmakologiczne powinno by¢ ukierunkowane na leczenie objawowe zastoinowej

niewydolnosci serca.

Publikacja ,,Ocena kardiologiczna pacjentéw z niewydolnoscig watroby w ramach
kwalifikacji do operacji przeszczepienia watroby” zawiera przeglad metod diagnostycznych w
kontekscie przydatnosci w wykrywaniu zaburzen w ukladzie krazenia wtérnych do marskosei
watroby. Spoczynkowe EKG i przezklatkowe badanie echokardiograficzne sg kluczowe w
ocenie kardiologicznej kandydatow do LTx. Pomocne w diagnostyce CCM jest oznaczanie
biomarkerow sercowych (troponiny i peptydow natriuretycznych). Z uwagi na subkliniczny
przebieg CCM czgsto niezbedne jest wykonanie badania obcigzeniowego, zwykle
echokardiograficznej proby dobutaminowej. Dobér odpowiedniej metody diagnostycznej
oceniajgcej reakcje uktadu krazenia na wysilek powinien uwzglednia¢ zaréwno czutos¢ danego
badania w grupie chorych z czgsto wystepujaca niewydolnoscia chronotropowa, jak i stan
kliniczny pacjenta, czynniki ryzyka choréb ukladu sercowo-naczyniowego (CVD) oraz

obecnosé przeciwskazan do badania.



Whioski

Zastosowanie jednorodnego schematu oceny kardiologicznej, uwzgledniajacego
czynnosciowa ocene ukladu krazenia, ktéry zostal zaproponowany w pracy, pozwala na
weczesne rozpoznanie patologii w ukladzie sercowo-naczyniowym, ktore dotycza wiekszosci
pacjentow z ESLD zakwalifikowanych do LTx. Dobdr metod diagnostycznych podczas
kwalifikacji do LTx powinien zatem obejmowac zaréwno identyfikacje klasycznych
czynnikow ryzyka sercowo-naczyniowego, jak i umozliwi¢ rozpoznanie CCM. Stwierdzenie
tych nieprawidlowosci stanowi dla interdyscyplinarnego zespotu lekarskiego cenng informacje

o zwiekszonym ryzyku powiklan w trudnym okresie okotooperacyjnym.

Wykazano, ze u pacjentéw z autoimmunologiczng choroba watroby nalezy spodziewac
sie czestszego wystepowania hiperlipidemii, a u pacjentéw z innymi etiologiami niz wirusowa,
alkoholowa i autoimmunologiczna, zwigkszonego ryzyka obnizonej wydolno$ci wysitkowej,
niezaleznie od wieku i zaawansowania niewydolnosci watroby. Zaobserwowano jednoczesnie,
ze pomimo przeprowadzenia selekcji biorcow, wykluczajac tych z przeciwskazaniami do LTX,
zwigzek czestosci wystepowania nieprawidlowosci kardiologicznych z wiekiem oraz
ciezkoscia dysfunkcji watroby pozostaje zachowany. W swietle dostepnych dowodow
naukowych opartych na nowoczesnych, powszechnie dostgpnych technikach diagnostycznych
definicja i kryteria diagnostyczne CCM wymagaja aktualizacji o bardziej czule parametry

$wiadczace o zaburzeniach funkcji skurczowej i rozkurczowej migsnia sercowego LY.
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