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Streszczenie

Wprowadzenie. Bodziec ortostatyczny dziatajgcy podczas testu pochyleniowego (TP) wywotuje zmiany w aktyw-
nosci autonomicznego uktadu nerwowego. Do omdlenia wazowagalnego w mechanizmie odruchowym moze pro-
wadzi¢ zarowno nadmierna centralna aktywacja wspo6tczulna, jak i jej niewydolnos¢ obwodowa, ktéra przez nie-
skuteczng wazokonstrykcje prowadzi do hipotonii i ostatecznie omdlenia. Trening pionizacyjny jest jedng z metod
leczenia omdlen wazowagalnych, ktérego mechanizm dziatania nie jest do kofica poznany.

Cel pracy. Ocena aktywacji wspéiczulnej podczas testu pochyleniowego przed i po okresie treningu pionizacyjne-
go u chorych z omdleniami wazowagalnymi.

Material i metody. Grupa badana obejmowata 15 chorych (11 kobiet i 4 me¢zczyzn) w wieku 38,9 + 17,2 lat podaja-
cych w wywiadzie omdlenia o nieznanej etiologii i reakcjg neurokardiogenng podczas diagnostycznego TP. Krew do
oznaczania st¢zenia neuropeptydu Y (NPY) pobierano po 30 minutach spoczynku w pozycji lezacej oraz 10 minut po
zakoniczeniu TP. Badania przeprowadzano dwukrotnie: podczas diagnostycznego TP oraz po okresie 1-3 miesigcy
treningu pionizacyjnego. Stezenie NPY oznaczano metodg radioimmunologiczna.

Wyniki. Podczas diagnostycznego TP uzyskano typ kardiodepresyjny omdlenia wazowagalnego u 11 chorych,
a mieszany u 4 badanych — zgodnie z klasyfikacja VASIS. Omdlenie wystapito u 6 chorych w fazie biernej, a u 9
chorych po prowokacji nitrogliceryng. Podczas testu kontrolnego u 3 chorych przerwano test przedwczesnie (po 4,
14, i 36 minutach), z powodu objawdéw stanu przedomdleniowego. TP diagnostyczny wykonywano protokotem
wtoskim, a test kontrolny protokotem Westminsterskim bez prowokacji. Podczas TP diagnostycznego nie stwier-
dzono zmiany stezenia NPY (26,3 +27,3 vs. 31,6 + 30,0 pg/ml, p =ns.). Po okresie treningu pionizacyjnego stwier-
dzano istotny statystycznie wzrost jego stezenia w poréwnaniu z wartoSciami spoczynkowymi (18,7 = 14,2 vs.
38,9 + 41,5 pg/ml, p < 0,05).

Whioski. Aktywacja wspdtczulna podczas diagnostycznego TP nie jest zwigzana ze zmianami st¢zenia NPY. Bo-
dziec ortostatyczny podczas treningu pionizacyjnego prawdopodobnie zmienia sposéb aktywacji wspoétczulnej
w porodwnaniu z okresem przed leczeniem. Wzrost stezenia NPY po okresie treningu pionizacyjnego moze byc¢ re-
akcja obronng wobec wazodylatacji zapobiegajacej wystapieniu omdlenia wazowagalnego (Adv Clin Exp Med
2005, 14, 6, 1169-1173).

Stowa kluczowe: omdlenia wazowagalne, trening pionizacyjny, neuropeptyd Y, uktad autonomiczny.

Abstract

Background. Orthostatic stress during head-up tilt test (HUTT) produces changes in autonomic nervous system
activity. Either overactivity of the sympathetic nervous system or insufficient peripheral sympathetic discharge
(lack of appropriate vasoconstriction) may predispose to inappropriate reflex reaction leading to vasovagal syn-
cope. Tilt training program is a treatment method for vasovagal syncope.

Objectives. The aim of the study is to assess the activation of the sympathetic nervous system during HUTT before
and after tilt training program.

Material and Methods. The study group consisted of 15 pts (11F, 4M, mean age 38,9 = 17,2 years) with the his-
tory of syncope of unknown origin and vasovagal reaction during HUTT. The blood for plasma concentration of



1170 J. GAJEK et al.

neuropeptide Y (NPY) assessment was drawn after 30 minutes supine rest, and 10 min after HUTT. The study was
performed twice: the first time during the diagnostic HUTT and the second one after tilt training program lasting
1 to 3 months. Neuropeptide Y plasma concentration was measured using radioimmunologic assay.

Results. The first HUTT according to VASIS investigators was cardiodepressive in 11 pts and mixed in 4 pts; syn-
cope occurred in passive phase of the HUTT in 6 pts and after provocation with nitroglycerine in 9 pts. During the
control HUTT in 3 pts presyncope was observed and the test was stopped after 4, 14 and 36 minutes respectively.
During the diagnostic HUTT there was no change in the NPY plasma concentration (26.3 +27.3 vs. 31.6 = 30.0 pg/ml,
p = ns.). After the period of tilt training program there was statistically significant increase in NPY concentration
(18.7 £ 14.2 vs. 38.9 + 41.5 pg/ml, p < 0.05).

Conclusions. The activation of sympathetic nervous system during diagnostic HUTT in patients with vasovagal syn-
cope is not correlated with NPY plasma concentration changes. Orthostatic stress during tilt training program prob-
ably changes the mode of sympathetic nervous system activation in comparison to this observed before the treat-
ment. The increase of the NPY plasma concentration after a course of tilt training may be a defense reaction against
vasodilatation and therefore a mechanism preventing the syncope (Adv Clin Exp Med 2005, 14, 6, 1169-1173).

Key words: vasovagal syncope, tilt training, neuropeptide Y, autonomic nervous system.

Reakcja neurokardiogenna jest fizjologicz-
nym odruchem obronnym zabezpieczajacym
uktad krazenia przed nadmierng stymulacja adre-
nergiczng w warunkach wzglednej lub bez-
wzglednej hipowolemii [1, 2]. Wydaje sig¢, ze
gléwnym celem tej reakcji jest odwrdcenie zda-
rzefi prowadzgcych do hiperkatecholaminemii
i nadmiernej stymulacji serca jako pompy. Pro-
duktem ubocznym tej reakcji jest zwykle utrata
przytomnosci lub istotne zastabnigcie powodujg-
ce upadek. Opisane zjawisko, niegroZzne w swej
istocie, u niektérych oséb aktywuje si¢ zbyt tatwo
lub zbyt czgsto, prowadzac do wystgpowania
omdlen wazowagalnych, ktérych nastepstwa
w postaci urazow lub samego tylko pogorszenia
jakosci zycia chorych sktaniajg do poszukiwania
skutecznej metody profilaktyki [3].

Aktywacja wspoéiczulna zwigzana z pionizacjg
moze by¢ odbierana jako nadmierna przez osrod-
kowy uktad nerwowy z co najmniej kilku powo-
déw. Moze by¢ zwigzana ze zbyt silng aktywnos-
cig wspoétczulng pierwotnie oraz wynika¢ z braku
mozliwosci obwodowej wazokonstrykeji lub in-
nych mechanizméw wazodilatacyjnych warunku-
jacych spadek cisnienia tgtniczego pod wptywem
pionizacji [4].

Bodziec ortostatyczny dziatajacy podczas te-
stu pochyleniowego (TP) wywotuje zmiany w ak-
tywnosci autonomicznego uktadu nerwowego.
Trening pionizacyjny jest jedng z metod leczenia
omdlen wazowagalnych, ktérego mechanizm
dziatania nie jest do konica poznany. Jednym
z proponowanych sposobéw wyjasnienia tego
dzialania jest ostabienie — desensytyzacja odruchu
Bezolda-Jarisha. Mozliwym wytlumaczeniem te-
go zjawiska jest jednak réwniez taka modyfikacja
czynnosci autonomicznego ukladu nerwowego,
ktéra zapobiegataby osiaggnieciu w czasie dziata-
nia bodZca wartosci progowej wyzwalajacej ten
odruch [3]. Jedna z substancji mogacych odgry-

wac istotng rol¢ w indukcji lub zapobieganiu wy-
stepowania omdlei wazowagalnych jest neuro-
peptyd Y — peptyd o dziataniu silnie kurczacym
naczynia obwodowe [5]. Dotychczas wykazano
jego mozliwy udzial w patogenezie nadcisnienia
tetniczego, ze wzgledu jednak na rolg regulacyjng
w ukladzie krazenia nie mozna wykluczy¢ roli te-
go peptydu w patogenezie nietolerancji pionizacji
ciata [6].

Celem badania byla ocena aktywacji wspot-
czulnej podczas testu pochyleniowego przed i po
okresie treningu pionizacyjnego u chorych
z omdleniami wazowagalnymi.

Material i metody

Grupa badana obejmowata 15 chorych (11 ko-
biet 1 4 me¢zczyzn) w wieku 38,9 + 17,2 lat, ktérzy
w wywiadzie podawali wystgpowanie omdler
0 nieznanej etiologii i reakcj¢ neurokardiogenng
podczas diagnostycznego TP. Krew do oznacza-
nia stgzenia neuropeptydu Y (NPY) pobierano po
30 minutach spoczynku w pozycji lezacej oraz
10 minut po zakonczeniu TP. Badania przeprowa-
dzano dwukrotnie: podczas diagnostycznego TP
oraz po okresie 1-3 miesigcy treningu pionizacyj-
nego. Stezenie NPY w surowicy oznaczano meto-
dag radioimmunologiczng i wyrazano w pg/ml. Tre-
ning pionizacyjny rozpoczynano w warunkach ho-
spitalizacji, stosujgc 45-minutowg pionizacj¢
wedtug protokotu westminsterskiego lub w wa-
runkach domowych, rozpoczynajac od 10-15 mi-
nut pionizacji przy Scianie, zalecajgc wydtuzanie
jego trwania do 30-45 minut w zaleznosci od tole-
rancji. W grupie badanych chorych rozpoczynaja-
cych trening w warunkach domowych (n = 5) nie
stwierdzano tak nasilonej nietolerancji pionowe;j
pozycji ciata, aby wymagali we wstepnej fazie tre-
ningu spania z uniesionym wezgtowiem t6zka.
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Wyniki

Zgodnie z klasyfikacjg VASIS, podczas dia-
gnostycznego TP uzyskano typ kardiodepresyjny
omdlenia wazowagalnego u 11 chorych, a miesza-
ny u 4 badanych. Omdlenie wystgpito u 6 chorych
w fazie biernej, a u 9 po prowokacji nitroglicery-
ng. U badanych poddawanych treningowi pioniza-
cyjnemu w okresie obserwacji nie wystepowaly
omdlenia wazowagalne. Cztery osoby w poczat-
kowym okresie treningu odczuwaty mato nasilone
cechy stanu przedomdleniowego, ktére jednak nie
byly powodem zaprzestania terapii. Podczas testu
kontrolnego u 3 chorych przerwano test przed-
wczesnie (po 4, 14, 1 36 minutach) z powodu obja-
wow stanu przedomdleniowego. TP diagnostycz-
ny wykonywano protokotem wloskim, a test
kontrolny protokotem westminsterskim bez pro-
wokacji. Podczas TP diagnostycznego nie stwier-
dzono zmiany stezenia NPY (26,3 +27.3 vs. 31,6 +
+ 30,0 pg/ml, p = ns.). Po okresie treningu pioni-
zacyjnego stwierdzano istotny = statystycznie
wzrost stezenia NPY w pordwnaniu z wartosciami
spoczynkowymi (18,7 = 14,2 vs. 38,9 + 41,5
pg/ml, p < 0,05). Opisane zmiany przedstawiono
na rycinie 1.
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Ryc. 1. Zmiana stg¢zenia neuropeptydu Y podczas testu
pochyleniowego diagnostycznego i kontrolnego

Fig. 1. The change of neuropeptide Y concentration
during diagnostic and monitoring tilt testing

Omowienie

Trening pionizacyjny jest metoda leczenia
omdlert wazowagalnych o ustalonej skutecznosci,
cho¢ brak jest jednak na ten temat randomizowa-
nych badar, a jego doktadny mechanizm dziatania
pozostaje nieznany [7—10]. Jako mechanizmy sku-
tecznosci postuluje si¢ wzrost tolerancji pionizacji
w ogoéle, zmiang wrazliwosci baroreceptorow,

wzrost progu wyzwalania odruchu wazowagalne-
go. Mechanizmy te okreslane niekiedy wspdlnie
jako desensytyzacja odruchu zakladajg przyzwy-
czajenie uktadu krazenia do tolerancji pionizacji
i brak indukcji reakcji neurokardiogennej w zwy-
ktych sytuacjach [7]. Niewatpliwym skutkiem
czegstych pionizacji jest przewlekla aktywacja
uktadu renina—angiotensyna—aldosteron, co sprzy-
ja utrzymaniu prawidlowej wolemii i zmniejsza
sktonnos¢ do omdlen [11]. Nie jest znany jednak
mechanizm, dla ktérego pionizacja w zwyktych
warunkach codziennego zycia nie wywiera takie-
go dziatania i chorzy ze zlosliwym zespotem wa-
zowagalnym mdlejg przez wiele lat, a przestajg po
jednej lub kilku sesjach pionizacji zalecanej jako
trening pionizacyjny.

Prég indukcji reakcji neurokardiogennej jest
zapewne zwiazany z podstawowg oraz stymulo-
wang przez przyjecie pionowej pozycji ciata ak-
tywnoscig uktadu autonomicznego. Wydaje sie, ze
skutecznosci treningu pionizacyjnego nalezy szu-
ka¢ w takiej modyfikacji aktywacji wspéiczulne;
i przywsp6tczulnej pod wplywem pionizacji, ze ta
pierwsza nie osigga wartosci progowej i dlatego
reakcja wazowagalna nie wystepuje. Moze to wy-
nika¢ z bezwzglednie mniejszej aktywnosci
wspolczulnej lub wzglednej przewagi uktadu
przywspoétczulnego. Istotnym czynnikiem moga-
cym wplywacd na stopien aktywacji wspoétczulnej
jest stan wypelnienia tozyska naczyniowego tetni-
czego i zylnego oraz mozliwosci wazokonstrykcji
w obu uktadach. Niewydolnos¢ tego mechanizmu
byta podkreslana poprzednio u niektérych chorych
z omdleniami wazowagalnymi [12]. Wobec
wzglednej lub bezwzglednej hipowolemii pioniza-
cja powoduje odhamowanie odruchu z barorecep-
toréw tetniczych i aktywacje wspéiczulng, ktéra
w tych warunkach moze wyzwoli¢ odruch wazo-
wagalny.

Przewlekly wplyw powtarzanej pionizacji na
aktywnos¢ uktadu wspoéiczulnego jest trudny do
oceny. Bezposrednie badania st¢zenia obwodo-
wych amin katecholowych we krwi sg obarczone
wieloma btgdami zwigzanymi z krétkim okresem
ich poéttrwania oraz ze ztozong kinetykg po wy-
dzieleniu do szczeliny synaptycznej, co jest naj-
prawdopodobniej przyczyng braku wzrostu ich
stezenia po omdleniu wazowagalnym opisywa-
nym przez niektérych autoréw [13]. Badania wy-
konane podczas testu pochyleniowego u chorych
mdlejagcych w mechanizmie wazowagalnym prze-
mawiajg za silng aktywacja noradrenergiczng
W czasie pionizacji, znacznie jednak bardziej nasi-
long aktywacjg adrenergiczng, o ktérej wielu auto-
réw sadzi, ze jest podstawowym mechanizmem in-
dukcji reakcji wazowagalnej [1, 2]. Neuropeptyd Y
jest neuroprzekaznikiem wydzielanym przez neu-
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rony wspotczulne w odpowiedzi na silne lub diu-
gotrwatle pobudzenie uktadu wspdtczulnego, takie
jak np. bieg maratoriski [6]. Neuropeptyd Y obec-
ny w osoczu pochodzi gtéwnie z zakoniczen ner-
wow wspétczulnych naczyni narzagdéw jamy brzu-
sznej i serca, z ktérych jest uwalniany do szczelin
synaptycznych, skad nastepnie przenika do krwi.
Neuropeptyd Y przez bezposrednie dziatanie kur-
czace naczynia, potencjalizacje kurczgcego naczy-
nia dzialania noradrenaliny oraz dzialanie mito-
genne na komoérki migsni gladkich naczyn
podwyzsza opor obwodowy, dlatego peptyd uwa-
za si¢ za substancje moggca zapobiega¢ omdle-
niom odruchowym [5].

Dotychczas nie przeprowadzono badar nad
wplywem przedluzonej pionizacji podczas testu
pochyleniowego, w tym prowadzacej do omdlenia
wazowagalnego, na wydzielanie neuropeptydu Y.
Nie obserwowano wplywu pionizacji na st¢zenie
neuropeptydu Y u oséb zdrowych i chorych na
nadcisnienie tetnicze [14], cho¢ wzrost stgzenia
wykazano w czasie pionizacji u zwierzgt doswiad-
czalnych [15]. W obserwowanej przez autoréw
grupie chorych test pochyleniowy, prowadzacy do
wystgpienia reakcji wazowagalnej 1 omdlenia
w mechanizmie odruchowym, nie wywolywatl
wzrostu stezenia neuropeptydu Y, mimo niewgt-
pliwej, silnej aktywacji ukladu wspdiczulnego.
Réznicg takg obserwowano dopiero po okresie tre-
ningu pionizacyjnego trwajacego 1-3 miesigcy.
Aby wtasciwie oceni¢ uzyskane wyniki, nalezy
podkresli¢, ze poza 3 przypadkami czas trwania te-

PiSmiennictwo

stu kontrolnego wynosit 45 minut — znacznie dhu-
7ej niz Sredni czas trwania testu diagnostycznego.
Nie bez znaczenia moze by¢ mata liczba badanych
chorych, co jest niewatpliwym ograniczeniem
przedstawianej pracy. Wzrost stezenia NPY obser-
wowany po okresie treningu jest jednak istotny
statystycznie i istniejg przestanki teoretyczne prze-
mawiajace za przyczynowg rolg tego procesu
w braku wystepowania omdlent wazowagalnych
pod wptywem treningu pionizacyjnego. Wykona-
ne wczesniej przez autoréw badania na mniejszej
grupie chorych z omdleniami wazowagalnymi da-
ty podobne wyniki [16].

Zmniejszenie powrotu krwi zylnej do serca
jest bodZcem, ktéry moze wyzwalac reakcje wazo-
wagalng [17]. Moze by¢ wywotane hipowolemig
lub redystrybucjg krwi. We wczesniejszych bada-
niach wykazywano, ze spadek ci$nienia wyzwolo-
ny przez reakcje wazowagalng jest spowodowany
jedynie spadkiem oporu obwodowego [18]. Zasto-
sowanie nowych metod, w tym pletyzmografii
izotopowej, pozwolito na wykazanie u chorych
z omdleniami wazowagalnymi braku odruchowe-
go skurczu naczyn zylnych na takie bodZce, jak
wysitek fizyczny czy stres umystowy [12, 19, 20].
Wobec zréznicowanej etiologii omdlenn wazowa-
galnych u czgsci chorych przyczyng moze byc
uposledzona wazokonstrykcja zwlaszcza w ukta-
dzie zylnym. Opisana grupa pacjentéw wazowa-
galnych jest préba przyblizenia problemu i pet-
niejszego poznania patofizjologii omdleii wazo-
wagalnych 1 metod ich leczenia.
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