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Trombocity agregacijos poky¢iai gydant Sirdies aritmijas
radiodaZnine abliacija
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RaktaZodZiai: trombocity agregacija, radiodazniné abliacija.

Santrauka. Darbo tikslas. Istirti, ar aritmijy gydymui taikoma radiodazniné abliacija turi
itakos trombocity agregacijai, ar Sio proceso intensyvumas priklauso nuo radiodazninés abliacijos
epizody skaiciaus.

Medziaga ir metodai. Istyréme 39 ligoniy, serganciy Sirdies ritmo sutrikimais, trombocity
agregacijq pries radiodaznine abliacijq iv praéjus 24 val. po jos kraujyje ir plazmoje, indukuotq
adenozino difosfatu ir adrenalinu. Ligonius suskirstéme | tris grupes pagal radiodazninés
abliacijos epizody skaiciy: A — <10, B— 10-20, C — >20 epizody ligoniui.

Rezultatai. Iskart po radiodazninés abliacijos pastebéta sumazéjusi spontaniné, indukuota
adenozino difosfato ir adrenalino suzadinta trombocity agregacija plazmoje. Tokiq paciq
tendencijq nustatéme suzadine agregacijq kraujyje adenozino difosfatu. Kitq parq po ra-
diodazninés abliacijos trombocity agregacija turéjo normalizuotis iki reik§miy, buvusiy iki
radiodazninés abliacijos. Priklausomai nuo radiodazninés abliacijos epizody skaiciaus,
reikSmingai pakito spontaniné ir adrenalino indukuota trombocity agregacija plazmoje. A grupéje
adrenalino indukuota agregacija po radiodazninés abliacijos padidéjo 0,4 proc.; B grupéje
sumazéjo 15,7 proc.; C grupéje sumazéjo 19,4 proc. nuo pradinés agregacijos reik§més iki
radiodazninés abliacijos (p<0,05 tarp grupiy A ir C). Spontaniné trombocity agregacija sumazéjo
A grupéje 41,9 proc., B grupéje — 20,8 proc. ir C grupéje — 18,4 proc. nuo pradinés reiksmés iki
radiodazninés abliacijos (p<0,05 tarp grupiy A ir C). Adenozino difosfato indukuota trombocity
agregacija plazmoje ir kraujyje po radiodazninés abliacijos taip pat mazéjo daugiau, kai
radiodazninés abliacijos epizody skaicius didesnis.

Isvada. Tyrimas parodé, kad trombocity agregacija kraujyje ir plazmoje po radiodazninés
abliacijos sumazéjo ir kad Sis pokytis buvo statistiskai reiksmingas tiriant B ir C grupiy ligonius,
kai radiodazninés abliacijos epizody skaicius daugiau nei 10. Po 24 val. trombocity agregacija
vél padidéjo iki pradiniy reiksmiy.

Ivadas

Sirdies ritmo sutrikimai (priesirdziu virpéjimas ir
kt.), kylantys dél susidaranciy Sirdies ertmése trombuy,
yra viena svarbiausiy trombemboliniy komplikacijy
bei smegeny insulto priezastis. Embolizacijos preven-
cija prieStrombotiniais vaistais tokiais atvejais tapo
visuotinai pripaZinta.

Pritaikius Siuolaikiskus aritmijos priezasties iStyri-
mo biidus elektrofiziologiniu metodu ir nustacius ak-
tyvaus zidinio topografija, radiodazniné abliacija
(RDA) tapo efektyviu ir saugiu jvairiy ritmo sutrikinuy

radikaliu gydymo budu. Taciau zinant, kad, taikant
RDA, yra mechaniskai ir termiskai pazeidziamas sa-
lyginai nemazas audiniy (endokardas, endotelis ir kt.)
plotas, kuris gali salygoti kresuliy susidaryma, iki $iol
diskutuojama ir nenuspresta, ar tikslinga skirti pries
ir po procedury kres¢jimo sistema moduliuojanciy
(dazniausiai slopinanciy) vaisty (antiagreganty ir (ar)
antikoagulianty) apsaugai nuo galimos embolizacijos.
Tiriant tromboembolijy ir RDA tarpusavio priezasti-
nius rysius, nustatyta, kad tikslinga atskirti elektrofi-
ziologinés procediros ir pacios RDA poveikius kresé-
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jimo sistemai bei tromby susidarymui (1).

Tromboembolinés komplikacijos po RDA skirsto-
mos | ankstyvasias ir vélyvasias. Ankstyvosios suke-
liamos kateterio poveikio zonoje dél hemostazés lo-
kalaus sutrikimo, o vélyvosios — dél endotelio pazei-
dimy (2). Aprasyta iki 1-2 proc. abiejy rusiy kompli-
kaciju po RDA (3-7) net viena ménesj vartojant
antiagregantus (8). Dazniau ju atsiranda, kai procediira
atlickama kairéje Sirdies dalyje (2).

Susidarant kresuliui, dalyvauja plazmos kreséjimo
faktoriai, o kresulio formavimasi uzbaigia trombocitai.
Nors plazmos ir trombocity kre$éjimo sistemos ir ski-
riasi, bet galutinis rezultatas yra trombas/kresulys (9,
10). Sio straipsnio tikslas — nustatyti, ar RDA turi jta-
kos trombocity funkcijai, pasireiskianciai per ju agre-
gacija, ar §io proceso intensyvumas priklauso nuo
RDA epizody skaiciaus ligoniui nepriklausomai nuo
vartojamy medikamenty ir ligos.

Tirtyjy kontingentas ir tyrimo metodai

IStyréme 39 ligonius, sergancius Sirdies ritmo su-
trikimais (prieSirdziy plazdé¢jimas, supraventrikuline
tachikardija ar ekstrasistolija), gydytus Kauno medi-
cinos universiteto kliniky Kardiologijos klinikoje. Pa-
grindinés ligos ir aritmijos diagnozé nustatyta remian-
tis klinikinio bei elektrofiziologinio tyrimy duomeni-
mis. Ligoniai 12-16 val. iki RDA nevalgé, nertkeé ir
nevartojo antiaritminiy vaisty.

Ligoniams RDA buvo atlickama taip. Per iSpunk-
tuota deSing $launies vena arba arterija, naudojant
standarting Seldingerio metodika, jkiSami i $irdi dau-
giakontaktiniai elektrodai, nukreipti 1-2 mm tikslumu
1 tam tikras Sirdies sritis. Juy elektrinis aktyvumas ir
impulso sklidimo seka uzraSoma intrakardinése elekt-
rogramose kompiuterine sistema (PRUCKA). Aritmo-
geniniam substratui sunaikinti naudojama radiodaz-
niné 500 kHz 30-60 W energija, kuri specialaus dest-
rukcinio elektrodo-kateterio kontakto su endokardu
vietoje sukuria 50-70°C temperatiira, negriZztamai
koaguliuojancia 2—4 mm?® srities audinj (11).

Kraujo trombocity agregacijai tirti buvo imama i§
dilbio venos | 5 ml vakuuminius mégintuvélius su 3,8
proc. natrio citratu prie§ RDA, netrukus po RDA ir
po vienos paros. Turtinga trombocitais plazma nuo
eritrocity atskyréme kraujo centrifugavimu 1000 aps/
min. (100 g), 15 min. kambario temperattroje. Be-
trombocitiné plazma buvo gaunama toliau centrifu-
guojant likusi krauja 3000 aps/min. (1000 g), 30 min.

Istyréme trombocity agregacija kraujyje ir turtin-
goje trombocitais plazmoje. Trombocity agregacija
kraujyje tyréme specialiu pilno kraujo agregometru
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(WBA, Chrono-Log, JAV), matuojanciu trombocity
agregacija kraujo elektrinés varzos pokycio principu
ir matuojama varzos vienetais (omais). Trombocity
agregacijos suzadinimui naudojome adenozino difos-
fata (ADP, 10 mmol/l). Trombocity agregacija plaz-
moje tyréme agregometru (Chrono-Log, JAV) standar-
tiniu Borno metodu (12), pagristu trombocitinés plaz-
mos optinio tankio pokyciu agregacijos eigoje, ap-
skaiCiuotu santykiniais procentais. Agregacijai suza-
dinti naudojome dvi ADP koncentracijas (ADP — 3,8
umol/lir ADP, — 0,45 umol/) ir adrenaling (ADR, 4,5
umol/l). Spontaniné agregacija (SP) registruota ne-
naudojant induktoriaus.

Statistiniai skai¢iavimai atlikti naudojant ,,Excel*
ir ,,Statistica® statistinius paketus.

Rezultatai

RDA itakos trombocity agregacijai vertinti pacien-
tus suskirstéme i tris grupes: A — ligoniai, kuriems
taikytas RDA epizody skai¢ius nevirsijo 9; B — RDA
skaicius 10-20; C — RDA skaicius per 20 epizody (1
lentelé). Trombocity agregacijos duomenys, gauti
pries, po ir viena para po gydymo RDA pateikiami
paveiksle.

Remiantis gautais duomenimis, tuoj po aritmijy
gydymui taikytos RDA pastebéta reikSmingai sumazé-
jusi spontaniné, ADP | ir adrenalino suzadinta trombo-
city agregacija plazmoje. Tokia pat tendencija nusta-
tyta suzadinus agregacija mazesne ADP koncentracija
(ADP,) bei pilname kraujyje (PKA). Kita para po
RDA trombocity agregacija turéjo polinki normali-
zuotis iki reik§miy, buvusiy iki RDA.

Antroje lenteléje pateikti trombocity agregacijos
duomenys priklausomai nuo aritmijoms gydyti taikyto
RDA epizody skaiciaus.

Pateikti duomenys rodo, kad, priklausomai nuo
RDA epizody skaiciaus, reikSmingai pakito sponta-
niné ir adrenalino indukuota trombocity agregacija
plazmoje. Jei A grupéje (RDA epizody skaicius 1-9)
adrenalino indukuota trombocity agregacija po RDA
beveik nepakito (padidéjo 0,4 proc.), tai B grupéje
(10-20 epizody) ji sumazéjo 15,7 proc., C grupéje
(>20 epizody) sumazéjo 19,4 proc. nuo pradinés agre-
gacijos reikSmés, buvusios iki RDA (p<0,05, tarp gru-
piu A ir C). Spontaninés trombocity agregacijos su-
mazgjimas po RDA priklausomai nuo epizody skai-
Ciaus turéjo prieSinga tendencija: A grupéje sumazéjo
daugiausia — 41,9 proc.; B grupéje — 20,8 proc.; C
grupéje sumazejo 18,4 proc. nuo pradinés reikSmés,
buvusios iki RDA (p<0,05 tarp A ir C grupiy). ADP
indukuota trombocity agregacija plazmoje ir pilname
kraujyje taip pat turi tendencja po RDA sumazéti
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1 lentelé. Tirtyjy klinikiné charakteristika
Tirtyju Tirtyju AmZiaus Vidutinis RDA RDA suminé¢ | RDA bendra koaguliacijos
grupés skaicius vidurkis (m) | epizody skaicius energija (J) trukmé (min.)
A 14 49+11 4,4+2.7 236542248 1,6+0,7
B 12 5549,5 14+2,6 11295+6064 5,742,07
C 13 44+11 37+11 26898+15236 14+4,0
—e— ADP1
78 —o— ADP2
2 76 . —O0— ADR s 9
s e Sg & —=—SP
2 . o — 27 7 KA
g 70 oW 86 .\\/ -
% 68 - g 5 Su
o 66 0 4 A _—
Qo **h/ 2 T~
E 64 E g3
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[
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IKiRDA Po RDA 24 val. IkiRDA Po RDA 24 val
po RDA po RDA

Pav. RDA jtaka trombocity agregacijai

* p<0,05, ** p<0,001 palyginus su trombocity agregacijos intensyvumu iki RDA
(t-testas priklausomiems dydziams)

2 lentelé. Trombocity agregacijos intensyvumo priklausomumas nuo RDA epizody skaiciaus

Agregacijos RDA epizody Trombocity agregacija (X+SD)
induktorius skaiCius iki RDA po RDA 24 val. po RDA
PKA <10 4,3+2,2 3,5+3,0 4,1+£2,7
ADP (omai) 10-20 4,3+33 3,64+3,3 4,3+2.7
>20 4,8+3,5 3,6+2,8 5,242,9
Spontaniné (proc.) <10 6,2+4.4 3,6+£2,5 ** 7,7+9,4
10-20 5,3+4,0 4,2+2 8 6,2+4,1
>20 7,6+6,4 6,2+3,4 5,243,0
ADP, (proc.) <10 8,0+6,5 7,2+8,5 6,9+6,6
10-20 11,9+21,1 7,0+8,4 12,1£18,9
>20 7,0£5,7 4,9+33 * 6,5£5,8
ADP, (proc.) <10 77,9+10,5 75,5+11,0 69,8+15,2
10-20 77,6+8,1 70,2+£8,4 ** 79,6+13,6
>20 73,5+14,8 67,8£15,4 * 68,7+17,8
ADR (proc.) <10 72,0174 72,3+15,4 66,7+18,8
10-20 81,3+6,3 68,5£16,2 * 74,3+20,4
>20 67,1£17,9 54,1£24,5 *** 64,5+23.9

*p<0,005; ** p<0,001; *** p<0,0001 palyginus su trombocity agregacija iki RDA (t-testas priklausomiems

dydziams).
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daugiau, kai RDA epizody skaic¢ius didesnis. Nors abu
Sie rodikliai kinta panasiai, koreliacija tarp pilno krau-
jo trombocity ir plazmos trombocity agregacijos tirtyjy
kontingento atzvilgiu yra labai maza (r=0,004-0,28)
ir nereikSminga.

Rezultaty aptarimas

Visiems 39 ligoniams RDA buvo sékminga. At-
lickant trombocity aktyvumo tyrimus, nebuvo i$skirti
ligoniai, vartojantys antiagregantus ar antikoagu-
liantus. Sio tyrimo metu bandyta jvertinti, ar RDA
turi jtakos trombocity agregacijai, ar RDA epizoduy
skaiCius gali paveikti agregacijos intensyvuma.

Aptariant Sias problemas, reikty atsizvelgti i dau-
giakomponenti RDA poveiki: hemokoaguliacijos po-
kycius, ikiSant kateterius, tiesiogini termopoveiki
aplinkiniams audiniams ir endotelio pazeidima, ivyks-
tant] visais procediiros etapais. Tyr¢ tuos momentus
autoriai daugeliu atvejy pabrézia kre§éjimo sistemos
ir trombocity aktyvacija ankstyvuoju po RDA ir vé-
lyvuoju laikotarpiais. Kraujo trombogeniskumo padi-
déjimas buvo vertintas pagal neabejotinus Zymenis.
Rastas protrombino fragmenty F , D-dimery bei
trombino-antitrombino komplekso (TAT) koncent-
racijy padidéjimas (13-16). A. G. Anfinsen (17), radgs
intralastelinio trombocity komponento beta trom-
boglobulino koncentracijos padidéjima plazmoje, tai
susiejo su trombocity degranuliavimusi ir juy aktyvumo
padidéjimu.

Sio tyrimo duomenimis, trombocity agregacija
kraujyje ir plazmoje po atliktos RDA sumazgjo ir Sis
pokytis buvo statistiSkai reikSmingas tiriant B ir C
grupiy ligonius, kai taikytas RDA epizody skaiCius
daugiau kaip 10. Po 24 val. trombocity agregacija vél
padidéjo iki pradiniy reikSmiy.

Trombemboliju mechanizmas po RDA islieka ne-
aiSkus. Nustatyta (18) padidéjusi trombocity agrega-
cija ir tromboksano B, koncentracija 10 min. po RDA.
Sie rodikliai, praéjus 30 min. po RDA procediros,
normalizuojasi iki pradiniy dydziy. Vidutinés beta
tromboglobulino reikSmés (17) buvo Siek tiek padi-
déjusios RDA procediiros pabaigoje ir normalizavosi
po paros. Nebuvo beta tromboglobulino koncentra-
cijos pokyc¢iy 10 min. po RDA. Taip pat nekoreliavo
beta tromboglobulino koncentracija ir RDA epizodu
skaiCius bei trukmeé.

Fibrinolizés aktyvumas, taikant RDA aritmijy gy-
dymui, jvertintas D-dimery koncentracija, po RDA
(19) buvo didesnis kraujyje ligoniy, nevartojusiy anti-
agreganty. Po 24 val. D-dimery kiekis sumazéjo, taciau
ju koncentracija buvo padidéjusi iki 48 val. ir ji ne-
koreliavo su RDA epizody skai¢iumi ar jos trukme.
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A. Michelucci ir kt. (3) tyré spontaning trombocity
agregacija kraujyje, kreséjimo aktyvacijos Zymeny
(protrombino 1+2 fragmentas, trombino-antitrombino
kompleksas) padidéjima ir fibrinolizés sistemos
aktyvacija (plazminogeno aktyvatoriaus inhibitorius
ir D-dimerai). Po RDA reik§mingai padidéjusi sponta-
niné trombocity agregacija kraujyje, po 24 val. norma-
lizavosi iki pradinio dydzio. Zymi hiperkoaguliacija
(protrombino 1+2 fragmentai) rasta ligoniams, ku-
riems RDA aplikacijos bendra trukmé vir$ijo 23,5 sek.

Nerasta koreliacijos tarp tromby formavimosi ir
suminés RDA energijos eksperimentuose su Sunimis
(20), kai makroskopiniu ir mikroskopiniu budu po
RDA rasta 20 proc. trombozés atveju abliacijos vie-
tose.

Zinoma, kad, esant normaliai organizmo biisenai
ar tik nedideliam audiniy pazeidimui, trinkanti hemo-
stazés fiziologiné funkcija kliniSkai nepasireiskia ir
iSsilaiko dinaminé pusiausvyra tarp hemostaze¢ akty-
vinanciy ir slopinan¢iy mechanizmy. Trombocity pri-
lipima prie nepazeisty kraujagysliu sieneliy slopina
jos antitrombogeninés savybés (iSskiriami i§ endotelio
faktoriai, padidéjusi kraujo tékmé ir kt.).

Stipriau pazeistas endotelis sukelia du skirtingus
trombocity atsako reakcijos tipus: a) morfologinés
struktiiros pokycius, skatinan¢ius trombocitus for-
muoti tromba; b) biocheminius, dél kuriy ant endote-
lio pavirSiaus ekspresuojamos prieStrombotinés me-
dziagos. Endotelio paZeidimo vietoje atsiranda daug
trombocity funkcija aktyvinanciy arba slopinanciy
faktoriy: stipriis agonistai — kolagenas (atsiveria pa-
zeidus endoteliocitus), trombinas (susidaro veikiant
tromboplastinui ar audiniy faktoriui); silpni agonis-
tai — ADP (yra kiekvienoje lasteléje), adrenalinas (pa-
zeidus endoteliocitus) ir kiti; antagonistai — prosta-
ciklinas PGI,, NO (endotelio relaksacijos faktorius).
Suaktyvéje trombocitai iSskiria aktyvias medziagas
(serotoninas, adrenalinas, trombocity faktoriai 3 ir 4,
beta tromboglobulinas ir kt.) (9,10). Jei stimulas
silpnas, trombocity aktyvinimas baigiasi tik juy formos
pasikeitimo stadijoje. Jei stimulas stiprus, toliau vyks-
ta adhezija, agregacija, galutinés sekrecijos stadijos.
Taciau greta hemostazés suaktyvéjimo vystosi ir fib-
rinolizés aktyvinimas.

Atliekant tyrimus su kiaulémis nustatyta, kad en-
dokardo endotelis turi stipresnj antiagregantinj poveiki
negu vainikiniy arterijy endotelis. Endokardo endo-
telio lastelés inhibuoja trombocity agregacija daugiau
per PGI, negu per endotelio relaksacijos faktoriy
(EDRF) (21).

Transezofaginés echokardioskopijos ir abliacijos
procediiros metu pastebétas spontaninis echoge-
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niSkumas po RDA (22-24), taciau tai, kad abliacijos
vietoje nerasta tromby, gali buti dél mazy RDA pa-
zeidimy ir didelés kraujo srovés, tekancios per ta vieta
(21). Taigi gal ir trombocitai neilgai iSlicka suaktyvéje,
nes didziausia trombocity depozicija ir trombo forma-
vimasis uzfiksuotas praéjus 10 min. po pazeidimo.
Literatiiroje nurodomi duomenys tiriant RDA po-
veiki hemostazés Zymenims néra vienareik§miai. Sio
tyrimo duomenys parodé sumazéjusia trombocity
agregacija iSkart po RDA procediiros. Esant aiskiam
audiniy pazeidimui, tokj pokyti galima buti paaiskinti
kres¢jima stabdancios sistemos faktoriy intensyviu
mobilizavimu. Nors ir nedidelis tromboembolijy skai-
¢ius po RDA, manytume, neatmeta galimybés daliai

ligoniy ja rekomenduoti, todél klausimas dél
prevenciniy priemoniy panaudojimo néra atmestinas.

ISvados

1. Spontaniné ir dviem natiiriniais agregantais in-
dukuota (adenozino difosfatas ir adrenalinas) trom-
bocity agregacija, nustatyta in vitro pilname kraujyje
ir trombocity pilnoje plazmoje sumazéjo ligoniams,
kuriems ritmo sutrikimai buvo gydyti radiodaznine
abliacija, iSkart procediiros ir normalizavosi beveik
iki pradinio dydzio po paros.

2. Trombocity agregacijos intensyvumas po radio-
dazninés abliacijos mazéjo priklausomai nuo gydymui
taikyty epizody skaiciaus.

Alterations of platelet aggregation while treating cardiac arrhythmias
with radiofrequency ablation*
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Summary. Objective. To find out if radiofrequency ablation as method of treatment of cardiac arrhythmia
influences platelet aggregation and if intensity of this process depends on the number of radiofrequency
ablation episodes for one patient.

Material and methods. We analyzed platelet aggregation before, right after and in 24 hours after
radiofrequency ablation in whole blood and platelet rich plasma in 39 cases with cardiac arrhythmias. Adenosine
diphosphate and adrenaline were used for aggregation induction. Three groups of patients were formed based
on the number of radiofrequency ablation episodes: A — <10, B — 10-20, C — >20 for one patient.

Results. We detected a decrease in spontaneous, adenosine diphosphate and adrenaline induced platelet
aggregation in plasma right after radiofrequency ablation, and also the same tendency was noted in adenosine
diphosphate induced aggregation in whole blood. In 24 hours after radiofrequency ablation platelet aggregation
tended to return to pre-radiofrequency ablation levels. Based on the number of radiofrequency ablation episodes
we detected significant changes in spontaneous and adrenaline-induced aggregation in plasma. In group A
adrenaline induced aggregation after radiofrequency ablation increased by 0.4%, in group B it decreased by
15.7% and in group C it decreased by 19.4% from pre-radiofrequency ablation level (p<<0.05, between groups
A and C). Spontaneous platelet aggregation after radiofrequency ablation decreased in group A 41.9%, in
group B —20.8% and in group C — 18.4% from pre-radiofrequency ablation level (p<0.05 between groups A
and C). The greater decrease in adenosine diphosphate induced aggregation in plasma and in whole blood was
detected in the group with larger number of radiofrequency ablation episodes.

Conclusions. This study found that platelet aggregation decreased in plasma and in whole blood after
radiofrequency ablation. And this alteration was significant in groups B and C, when the number of
radiofrequency ablation episodes were >10. In 24 hours platelet aggregation increased again to pre-
radiofrequency ablation level.
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