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Souhrn: Uvod: Riziko nahlé srde¢ni smrti u pacientd po infarktu myokardu je zvydeno v p¥itomnosti abnormalit komorové repola-
rizace. Cilem studie je hodnoceni QT dynamicity - vztahu QT/RR - u pacient po infarktu myokardu a jeji p¥inos k rizikové stra-
tifikaci nahlé srde¢ni smrti. Metody: Soubor tvofili pacienti s diagnézou akutniho infarktu, kterym byl 48-72 hod po infarktu myo-
kardu proveden dlouhodoby EKG zdznam (MARS Unity Workstation, GE Medical Information Technologies). Vyrazovacimi krité-
rii byla obéhova nestabilita, uméld plicni ventilace, blokdda levého raménka Tawarova, fibrilace sini, stimulovany rytmus. Analyza
QT dynamicity byla provadéna softwarem QT Guard (GE Medical Information Technologies). Zavislost QT/RR je vyjad¥ena line-
arni regresi jako rovnice pfimky QT = aRR + b. Parametr ,a“ je oznacovan jako ,slope“ (strmost). Vysledky: Holterovsky zdznam
s hodnotitelnou QT dynamicitou byl ziskdn od 215 pacientdl. V pribéhu 6mési¢niho sledovani 2 pacienti zemteli a dalsi byl ispésné
resuscitovan pro primarni fibrilaci komor. Palroéni mortalita resp. mortalita + resuscitace byla 0,9 %, resp. 1,4 %. Statistické vy-
hodnoceni tedy neni mozné. Hodnoty parametru ,slope“ byly u 3 uvedenych jedinct 0,333, 0,249 a 0,342. Zdvéry: Vzhledem k nizké
mortalité moderné lécenych pacientt po infarktu myokardu nelze ve sttednédobém sledovédni zhodnotit pfinos QT dynamicity pro
rizikovou stratifikaci. Limitaci metody je nutnost znac¢né selekce pacientl vhodnych k provedeni analyzy a zavislost na odpovida-
jici pFistrojové technice.
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QT dynamicity in risk stratification in patients after myocardial infarction

Sumamry: Background: Ventricular repolarization abnormalities are associated with increased risk of sudden cardiac death in pa-
tients after myocardial infarction. The aim of this study is to assess QT dynamicity - QT/RR relationship - in patients after
myocardial infarction and its contribution to risk stratification of sudden cardiac death. Methods: In a group of patients with
diagnosis of acute myocardial infarction a long term ECG recording was performed 48-72 hours after myocardial infarction
(MARS Unity Workstation, GE Medical Information Technologies). Patients with unstable circulation, artificial pulmonary venti-
lation, left bundle brach block, atrial fibrillation and paced rhythm were excluded. Analysis of QT dynamicity was performed by
QT Guard software (GE Medical Information Technologies). QT/RR relationship is expressd by linear regression as QT =
= aRR + b where ,,a“ is termed ,slope“. Results: Assessment of QT dynamicity was possible in 215 ECG recordings. In 6-month
follow-up 2 patients died and another was successfully resuscitated for primary ventricular fibrillation. Six-month mortality
resp. mortality + resuscitation was 0.9 %, resp. 1.4 %. Therefore statistical evaluation was not possible. In the 3 mentioned
individuals the slope values were 0.333, 0.249 and 0.342. Conclusions: Mortality of up-to-date-treated patients after myocardial
infarction is low. Therefore, in such patients it is not possible to assess QT dynamicity as a risk factor in midterm follow-up. Li-
mitation of the method is the necessity of substantial selection of patients elegible for analysis and dependance on necessary
equipment.
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Uvod

Riziko n&hlé srdeéni smrti (NSS)
u pacient po infarktu myokardu je
zvySeno v pFtomnosti abnormalit
komorové repolarizace [1]. Odrazem
trvani akéntho potencidlu kardio-
myocytdl, tedy i repolarizace, je QT
interval povrchového elektrokardio-
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gramu (EKG). Rozvoj digitélni elek-
trokardiografie s sebou ptinesl nové
metody umoZiuijici kvantitativni hod-
noceni komorové repolarizace. Jed-
nou z moznosti je QT dynamicita -
zavislost QT intervalu na intervalu
RR hodnocend z 24hodinovych EKG
zdznam(. Tato metoda zohledriuje

vliv tepové frekvence a autonomniho
nervového systému (ANS) na QT in-
terval [2]. Zdsadnfi role ANS v pato-
fyziologii NSS je dobte znama [3].
Cilem studie je hodnoceni QT dyna-
micity u pacientl po infarktu myo-
kardu (IM) a jeji pfinos k rizikové
stratifikaci NSS.
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Metody

Vysetrovani byli pacienti hospitalizo-
vani na koronarni jednotce Interni kar-
diologické kliniky FN Brno, pracovisté
Bohunice, s diagnézou akutniho in-
farktu myokardu (IM). Vyrazovacimi
kritérii byla obéhova nestabilita s nut-
nosti podavanf( katecholamind ¢i res-
piraéni insuficience s nutnosti umélé
plicni ventilace pretrvdvajici vice nez
48 hod po IM, blokdda levého ra-
ménka Tawarova, fibrilace sini & sti-
mulovany rytmus. Vybranym pacien-
tdm byl 48-72 hod po IM proveden
dlouhodoby holterovsky 3svodovy
zdznam EKG (MARS Unity Worksta-
tion, GE Medical Information Techno-
logies). EKG zdznam nebyl poufZit, po-
kud byla jeho délka kratsi nez 20 hod
nebo bylo pfitomno vice nez 500 ko-
morovych extrasystol za hodinu. V za-
znamech spliiujicich uvedenad kritéria
byla provedena analyza QT dynami-
city pomoci softwaru QT Guard (GE
Medical Information Technologies).
Tento software méfi viechny QT a RR
intervaly zdznamu. Ke stanoveni po-
¢atku QRS komplexu je uzit algorit-
mus dle Laguny [4], uréeni konce
Tvlny je nésledujici: vyhledavani zacina
u posledniho vyznamného lokalniho
minima (nebo maxima) prvni derivace,
coz odpovida poslednimu sestupnému
(vzestupnému) inflexnimu bodu. Ko-
nec T viny je definovén jako bod, kde
absolutni hodnota prvni derivace
klesne pod mez definovanou jako 15 %
absolutni hodnoty této prvni derivace
v bodé jejiho posledniho maxima
(minima). Spolehlivost metody byla
validovdna 2 firemnimi studiemi [5].
Zavislost QT/RR je pak vyjadrena li-
nedrni regresi jako rovnice pFimky
QT = aRR + b, kde ,a“ je smérnice
pfimky a ,,b“ priisecik s osou y (obr.).
Smérnice p¥imky ,,a“ je v anglosaské
literatufe oznacovdna jako ,slope
(sklon). Vzhledem k velkému rozsi-
feni tohoto terminu byl k popisu pa-
rametr( regresni pfimky pouZitiv na-
$i studii. Hodnoty parametru ,slope®
byly korelovédny s 3- a 6mési¢nim pre-
Zivanim pacient(. Tato data byla zis-
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kdna z ambulantnich zprav a telefo-
nickym kontaktem.

Vysledky

Holterovsky zdznam s hodnotitelnou
QT dynamicitou byl ziskan celkem od
215 pacientd. Klinickou charakteristiku
souboru véetné lécby shrnuje tab.
Vsichni pacienti byli alespori 6 mési-
cti sledovani. V tomto intervalu 2 pa-
cienti zemreli (oba muzi, vék 76 resp.
62 let, ejekenti frakce levé komory 20 %,
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resp. 45 %, oba IM predni stény léceny
direktni angioplastikou) a dal3i byl us-
pésné resuscitovan pro primarni fibri-
laci komor (muz, 68 let, ejeként frakce
levé komory 35 %, IM dolnf stény lé-
¢eny konzervativné). Pilro¢ni morta-
lita tohoto souboru byla tedy velmi
nizkd - 0,9 %, resp. 1,4 % pti zapodi-
tanf Uspésné resuscitovaného pacienta.
Statistické vyhodnoceni tak neni
mozné. Hodnoty parametru ,slope
byly u 3 uvedenych jedinct 0,333,

QTo Entire Test

5504 QTo = 0.182RR + 234
r=0.795
5004 95% Cl on slope: 0.181: 0.183
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Osa x — RR interval v ms, osa y — OTo — OT offset — OT interval méreny ke konci T viny v ms.

Matematické vyjddreni linedrni regrese rovnici primky, v tomto piipadé QTo = 0,182 RR + 234,
kde 0,182 je smérnice primky (v anglosaské literature ,,slope“ — strmost) a 234 je priisecik s osou y,

r je korelacni koeficient uddvajici homogenitu dat, Cl — confidence interval — interval spolehlivosti

Obr. Graficky vystup hodnoceni QT dynamicity Holterovskym systémem
MARS Unity Workstation, GE Medical Information Technologies.

n

vék (roky)

Zeny/muzi

STE/NSTE

lokalizace IM ptedni/dolni/jiny
dPCl u STE

ejekeni frakee levé komory
diabetes mellitus

hypertenze

beta-blokdtory

Tab. Klinicka charakteristika vySetfeného souboru.

214
62,6 + 11,1
50/164
169/45
96/100/18
162 (75,7 %)
49 +12%
48 (22,4 %)
122 (57 %)
193 (90,2 %)

STE — infarkt myokardu s elevacemi ST iiseku, NSTE — infarkt myokardu bez elevace ST
viseku, IM — infarkt myokardu, dPCI — direktni korondrni perkutdnni intervence
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0,249 a 0,342. Primérny ,,slope“ celého
souboru mél hodnotu 0,21 + 0,11.

Diskuse

Dynamicita QT intervalu je povaZo-
vana za zastupné vyjadrenf fyziologie
akéniho potencidlu na bunééné trovni.
Odrézi vlivy nejriiznéjsich faktord, napt.
tepové frekvence, rovnovdhy auto-
nomnf inervace, |é¢by, metabolického
stavu myocytu atd [2]. Spojuje v sobé
hodnoceni vlivu autonomni dysba-
lance na tepovou frekvenci a jeji va-
riabilitu na strané jedné a rovnéz i vliv
na samotny srde¢ni myocyt, predeviim
zmény trvani repolarizace na strané
druhé. S rozvojem holterovskych
technik byly postupné ziskavany za-
kladnf fyziologické informace o vztahu
QT/RR, diurndlnich [6] ¢ pohlavnich
rozdilech v QT dynamicité [7]. Bylo
dokumentovano patologické chovani
QT/RR u jedinct s kongenitdlnim syn-
dromem dlouhého QT intervalu [8]
a také v pripadé polékového prodlou-
zeni QT intervalu [9]. Posléze mensi
studie naznadily moZnost rizikové
stratifikace NSS pomoci QT dynami-
city [10]. Na zdkladé téchto pilotnich
dat byl na nasem pracovisti v roce
2004 zahajen projekt hodnoceni QT
dynamicity u pacientd po IM [11].

V nasem projektu byli vySetfovani
moderné lé¢eni pacienti s IM. U v8ech
jedincl splniujicich indikaéni kritéria
byla provddéna direktni koronédrni in-
tervence, beta-blokatorem bylo léceno
90 % pacientl. U podobného souboru
dosud nebyla QT dynamicita hodno-
cena. Jednd se o soubor s pomérné
vysokou ejekéni frakei levé komory
(ejekeni frakei < 35 % mélo jen 30 pa-
cienttl, a proto nebyla tato podskupina
samostatné hodnocena) a velmi niz-
kou 6mési¢ni mortalitou, nizky pocet
umrti neumoznil statistické zpraco-
vani. Vzhledem k nizké mortalité mo-
derné lé¢enych pacientd po infarktu
myokardu nelze ve strednédobém sle-
dovani zhodnotit pfinos QT dyna-
micity pro rizikovou stratifikaci. Tr-
vanfi projektu bohuzel nedovolilo delsf
sledovani.
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V poslednich letech bylo publikovéno
nékolik studif, které hodnotily pfinos
QT dynamicity pro rizikovou stratifi-
kaci. Jednalo se jednak o 2 prace u pa-
cientd po IM [12,13] na souborech
265 resp. 311 pacientd sledovanych
pramérné 6 resp. 3 roky. V obou stu-
diich byl u zemrelych statisticky vy-
znamné vyssi ,slope“ regresnich pti-
mek QT/RR, jako rizikovy byl hodnocen
»slope“ nad 0,18. Nabor pacient(
v téchto studiich probihal koncem
90. let 20. stoleti a pacienti s IM's ST
elevacemi byli lé¢eni vyhradné trom-
bolyzou. Beta-blokdtorem bylo |é¢eno
asi 60 % pacientd nebo tento (daj
neni v praci uveden. Dalsi priace hod-
notila pfinos QT dynamicity pro rizi-
kovou stratifikaci NSS u 175 pacient(
s chronickym srde¢nim selhanim [14].
Zde predstavovala hodnota ,slope”
nad 0,28 nezavisly prediktor NSS.
Daldi ponékud odlisna prace vycha-
zela z registru studie EMIAT (Euro-
pean Myocardial Infarct Amiodarone
Study) [15]. Ta srovnavala QT dyna-
micitu u souboru 118 zemftelych
a 118 kontrol ze stejné studie. | zde
byl ,slope“ vyznamné strmé&jsi u ze-
mfelych (0,247 vs 0,203). P¥i blizim
pohledu na pomérné konzistentni po-
zitivni vysledky uvedenych studif viak
nachdzime fadu problém(. V téchto
pracich bylo provddéno hodnoceni QT
dynamicity nejen ve 24hodinovém za-
znamu, ale i samostatné v dennf
a no¢nf dobé. Ziskané hodnoty pak
byly korelovany s mortalitou. V jedné
ze studii mélo prediktivni pfinos hod-
noceni celodenni QT dynamicity, niko-
liv vdak v rliznych dennich intervalech.
V dalsi studii to bylo pfesné naopak.
V substudii EMIAT pak nezavislym
prediktorem kardidlnich dmrti byla
no¢ni QT dynamicita, prediktorem
NSS v3ak denni QT dynamicita. V této
studii byla sice hodnota ,;slope® sta-
tisticky vyznamné vy$8i u zemvelych
(0,247) nez u prezivajicich (0,203).
| ti by v8ak podle jinych studif spoleh-
livé spadali mezi rizikové jedince.

Vyznamnym limitujicim faktorem
metody je také nutnost znac¢né selekce

pacient(i vhodnych k provedeni ana-
lyzy QT dynamicity. Viy3etfen/ totiz ne-
lze provést u jedinci potencidlné
nejrizikovéjsich: pacient( s fibrilaci sinf,
blokddou levého raménka Tawarova
a také s vysokym poctem komoro-
vych extrasystol; v nékterych pracich
je vySsi pocet extrasystol obchdzen vy-
bérem usekd se stabilnim rytmem nebo
metodou zpriimérovdni [14,15], ndm
dostupny software tento pfistup ne-
umoznoval. Z divodu standardizace
nas protokol déle vylucoval hemody-
namicky nestabilnf pacienty s nutnostf
podavani katecholamind, tedy opét
jedince rizikové. Tuto skupinu by bylo
samoziejmé mozno podchytit, pokud
by holterovské vysetfeni bylo prove-
deno ve vétsim odstupu od IM. V na-
Sem projektu uvedena selekénf krité-
ria neumoznila provést vysetrenf u té-
méF 30 % pacientli. Podobné tomu
bylo i ve vySe uvedenych studiich.

Dalsim limitujicim faktorem je fakt,
ze hodnoceni QT dynamicity je zavislé
na dostupnosti odpovidajici pristro-
jové techniky. Ne kazdy holterovsky
systém je vybaven softwarem pro mé-
feni QT intervalu, pocet EKG zdznam-
nikd je omezeny, specidlné vyskoleny
stredni zdravotnicky persondl nenf
vZdy ptitomen ve dnech volna. Vy3et-
feni se tak v praxi u urcitého poctu
pacientl nepoda¥i provést.

Mnoho stran by bylo mozno po-
psat o technickych udskalich morfolo-
gické analyzy dlouhodobych EKG za-
znamd. Problémem neni jen urcenf
konce T viny [16], ale na prvni pohled
mozna prekvapivé i zacatku QRS
komplexu [4]. Vztah QT/RR rozhodné
neni linedrni, problematické je tedy
i uziti linedrni regrese. Podrobnd di-
skuze v3ak pFesahuje moznosti tohoto
¢lanku.

Pres pocdtecni nadéje se tedy nynf
zda, ze hodnoceni QT dynamicity jako
rizikového faktoru NSS stihne osud
ostatnich tzv. sofistikovanych metod
(variabilita srdeénfi frekvence, senziti-
vita baroreflexu atd). V kazdém p¥i-
padé vyzkum v této oblasti pfinesl ce-
lou Fadu novych poznatkd o chovéni
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repolarizace ve vztahu k tepové frek-
venci v riiznych situacich a stal se od-
razovym mustkem pro vyvoj nové ge-
nerace metod, mezi néz patff napft.
hodnoceni uhlu vektord QRS kom-
plexu a T viny nebo rezidua T vin [17].
Tyto metody na stanoveni své role
v rizikové stratifikaci dosud cekayji.

Vyzkum byl podporen grantem
IGA NR/8060-3.
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