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ΠΡΟΛΟΓΟΣ 

Η παρουσιαζόµενη διδακτορική διατριβή σχεδιάστηκε και ολοκληρώθηκε στην 

Καρδιολογική Κλινική του Πανεπιστηµιακού Νοσοκοµείου Κρήτης. Σκοπός µας 

ήταν να αξιολογήσουµε, µετά από εσωτερική ηλεκτρική ανάταξη χρόνιας κολπικής 

µαρµαρυγής, την επίδραση της διλτιαζέµης στις ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες του 

κολπικού µυοκαρδίου και την αποτελεσµατικότητα της στην διατήρηση του 

φλεβοκοµβικού ρυθµού. 

Θεωρώ υποχρέωση µου, να επισηµάνω ότι η ολοκλήρωση αυτής της µελέτης 

είναι αποτέλεσµα συνεργασίας και συµπαράστασης πολλών µελών της 

καρδιολογικής κλινικής, τα οποία ευχαριστώ θερµά. 

Ιδιαίτερα θα ήθελα να ευχαριστήσω τον ∆ιευθυντή της Καρδιολογικής 

Κλινικής, Καθηγητή κ. Π.Ε. Βάρδα, όχι µόνο για την συµπαράστασή του στην 

εργασία αυτή, αλλά και διότι έχει συµβάλλει αποφασιστικά στη διαµόρφωση ενός 

ακαδηµαϊκού και ερευνητικού περιβάλλοντος, όπου διαµορφώθηκε και 

αναπτύχθηκε και η δική µου ακαδηµαϊκή παρουσία. 

Ευχαριστώ θερµά τους αξιόλογους ερευνητές, συνάδελφους και φίλους κ.κ.  

Ε.Γ. Μανιό και Ε.Μ. Κανουπάκη των οποίων η συµβολή ήταν πολύτιµη και 

καθοριστική σε όλα τα στάδια εκπόνησης αυτής της διατριβής.  

Τους αγαπητούς µου συναδέλφους κ.κ. Γ.Ε. Κοχιαδάκη, Φ.Ι. Παρθενάκη, 

Ε.Ν. Σηµαντηράκη, Ν.Ι. Ηγουµενίδη Ε.Ι. Σκαλίδη, Σ.Ι. Χρυσοστοµάκη, Α. 

Πατριανάκο, Ε.Α. Ζάχαρη, Ε.Μ. Καλλέργη, ∆.Ν. ∆ερµιτζάκη , ευχαριστώ θερµά για 

τη βοήθειά τους.  
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Ευχαριστώ επίσης τον στατιστικό κ. Γ.Ι. Χλουβεράκη, Επίκουρο Καθηγητή 

του Πανεπιστηµίου Κρήτης, για την στατιστική επεξεργασία των ευρηµάτων αυτής 

της µελέτης. 

 Επιθυµώ ακόµα να ευχαριστήσω όλους τους ασθενείς που συµµετείχαν στη 

µελέτη αυτή, καθώς υπήρξαν πάντοτε πρόθυµοι και ευγενικοί στην συνεργασία 

µας. 

Τέλος, θα ήθελα να ευχαριστήσω την οικογένειά µου, που µε πολλή αγάπη 

στέκεται δίπλα µου, στηρίζοντας αµέριστα τις επιλογές µου.  
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ - ΣΚΟΠΟΣ ΤΗΣ ΜΕΛΕΤΗΣ 
 
 
        Η ιατρική, η τεχνολογία και η βιοµηχανία έχουν αποδυθεί τα τελευταία χρόνια σε µια 
εξαιρετικά ενεργή αναζήτηση περισσότερο αποτελεσµατικών τρόπων θεραπευτικής 
αντιµετώπισης της κολπικής µαρµαρυγής, καθώς η υψηλή επίπτωση της αρρυθµίας 
συνεπάγεται τεράστιο κοινωνικό και οικονοµικό κόστος, ενώ παράλληλα η παραδοσιακή 
αγωγή, σε αρκετές υποοµάδες ασθενών αποτυγχάνει. 
        Η δραστηριότητα αυτή, ενός σηµαντικού αριθµού ερευνητικών οµάδων σε όλο τον 
κόσµο, οπωσδήποτε έχει οδηγήσει σε γόνιµα αποτελέσµατα, τα τελευταία δεν αφορούν 
µόνο το άµεσα ζητούµενο, δηλαδή µία αποδοτική θεραπευτική της κολπικής µαρµαρυγής, 
αλλά επίσης την κατανόηση κύριων παθοφυσιολογικών µηχανισµών που εµπλέκονται στην 
ανάπτυξη και την διατήρηση της κολπικής µαρµαρυγής. 
      Η δραστήρια έρευνα για τους µηχανισµούς ανάπτυξης της κολπικής µαρµαρυγής και το 
δυνητικό ρόλο τους στη θεραπεία της νόσου, έχει οδηγήσει σε αρκετά ενδιαφέροντα 
ευρήµατα. Είναι γνωστό ότι, η κολπική µαρµαρυγή αναπτύσσεται πυροδοτούµενη από 
πρώιµες έκτοπες κολπικές συστολές, σ' ένα ηλεκτρικά ασταθές κολπικό υπόστρωµα που 
χαρακτηρίζεται από περιοχικές διαταραχές της αγωγιµότητας και αυξηµένη διασπορά 
ανερεθιστότητας. 1-3. Ανατοµο-ηλεκτρικές µελέτες έχουν δείξει συγκεκριµένες περιοχές 
που χαρακτηρίζονται από ανοµοιογενή κατανοµή της αγωγιµότητας, όπως κυρίως η 
περιοχή χαµηλά στον δεξιό κόλπο και εκείνη του τριγώνου του Koch. 4,5  
        Επιπρόσθετα  το αυτόνοµο νευρικό σύστηµα, η κολπική διάταση και η ανοµοιογενής 
κυτταρική ανισοτροπία φαίνεται να επηρεάζουν το αρρυθµιογενές υπόστρωµα. Από τη 
στιγµή που µια ή περισσότερες έκτοπες κολπικές συστολές πυροδοτήσουν ένα 
µαρµαρυγικό κύµα, η πιθανότητα ανάπτυξης κολπικής µαρµαρυγής εξαρτάται από το 
µήκος κύκλου του κύµατος, που καθορίζεται από το γινόµενο της δραστικής ανερέθιστης 
περιόδου  µε την ταχύτητα αγωγής. Η διατήρηση της κολπικής µαρµαρυγής απαιτεί ένα 
κριτικό αριθµό περιπλανώµενων  κυµατιδίων και το µήκος κύµατος αυτών έχει 
καθοριστικό  ρόλο στην σταθερότητα της.   
       Πολλές πειραµατικές και κλινικές µελέτες έχουν επισηµάνει το γεγονός ότι η 
ηλεκτρική συµπεριφορά των ανθρώπινων κόλπων µεταβάλλεται µετά από ταχεία κολπική 
βηµατοδότηση ή εισαγωγή κολπικής µαρµαρυγής.6-10  Σ΄ αυτές τις µεταβολές των 
ηλεκτρικών ιδιοτήτων, που ορίζονται ως ηλεκτρική αναδιαµόρφωση, συµπεριλαµβάνεται 
µια σηµαντική βράχυνση της δραστικής ανερέθιστης περιόδου του κολπικού ιστού, που 
παρατηρείται αµέσως µετά την βηµατοδότηση ή τον τερµατισµό της αρρυθµίας. 11-15 Η 
βράχυνση της κολπικής ανερέθιστης περιόδου, έχει προταθεί από πολλούς ερευνητές ως ο 
µηχανισµός µέσω του οποίου η αρρυθµία αυτοσυντηρείται. Όσο µικρότερη είναι η 
δραστική ανερέθιστη περίοδος, τόσο µικρότερα είναι τα µήκη κύµατος και τόσο 
ευκολότερα εισάγεται και συντηρείται η κολπική µαρµαρυγή. Αυτή η υπόθεση έχει 
υποστηριχθεί από πειραµατικές και επιδηµιολογικές µελέτες, όπου επισηµαίνουν ότι η 
πιθανότητα ανάταξης και  διατήρησης του φλεβοκοµβικού ρυθµού είναι υψηλότερη σε 
ασθενείς µε κολπική µαρµαρυγή πρόσφατης έναρξης. 16-19 
        Η βράχυνση της κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου δεν παρατηρείται µόνο σε 
αρρυθµίες αλλά και σε ταχείς καρδιακούς ρυθµούς.   Οφείλεται δε, σε µία αύξηση του 
ενδοκυττάριου ασβεστίου κατά την διάρκεια της ταχυκαρδίας, καθώς έχει παρατηρηθεί ότι 
εάν χορηγηθεί  αναστολέας των διαύλων ασβεστίου σε ασθενείς µε ταχυκαρδία, δεν 
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παρατηρείται βράχυνση της κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου. 20-23 Η αύξηση του 
ενδοκυττάριου ασβεστίου σε υψηλά επίπεδα ίσως ευθύνεται για την ανάπτυξη της 
κολπικής µυοπάθειας που παρατηρείται σε ασθενείς µε εµµένουσα και χρόνια κολπική 
µαρµαρυγή και διατηρείται για αρκετές ηµέρες µετά την ανάταξη της αρρυθµίας ακόµα και 
σε ασθενείς χωρίς υπόβαθρο µυοκαρδιακής νόσου.  
      Ωστόσο, υπάρχει µια έλλειψη κλινικών µελετών που να επιβεβαιώνουν τις παραπάνω 
υποθέσεις σε ανθρώπους.  ∆εν υπάρχουν δεδοµένα όσον αφορά την ηλεκτρική 
αναδιαµόρφωση των κόλπων σε ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή και τον πιθανό 
ευεργετικό ρόλο του αναστολέα των διαύλων ασβεστίου, διλτιαζέµης στη θεραπεία τους.  
     Σκοπός λοιπόν της παρούσας µελέτης, είναι να διερευνήσει την ηλεκτρική 
αναδιαµόρφωση των κόλπων σε ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή, τις µεταβολές 
των ηλεκτρικών ιδιοτήτων των κόλπων στο πεδίο του χρόνου µετά από εσωτερική 
ηλεκτρική ανάταξη κολπικής µαρµαρυγής και τον πιθανό ευεργετικό ρόλο της διλτιαζέµης 
στον τερµατισµό της αρρυθµίας και την διατήρηση του φλεβοκοµβικού ρυθµού.  
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1. Η ΚΟΛΠΙΚΗ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗ 

1.1 ΕΠΙ∆ΗΜΙΟΛΟΓΙΑ  

Η κολπική µαρµαρυγή κατατάσσεται στις υπερκοιλιακές αρρυθµίες και 

χαρακτηρίζεται από την πλήρη αποδιοργάνωση της ηλεκτρικής και της µηχανικής 

δραστηριότητας του κολπικού µυοκαρδίου. Παρά το γεγονός, ότι είναι η συχνότερη 

αρρυθµία που συναντάται στην κλινική πράξη και διαπιστώνεται στο ένα τρίτο 

περίπου των νοσηλευοµένων για αρρυθµίες, οι πληροφορίες για την επίπτωση και 

εµφάνισή της στο γενικό πληθυσµό είναι µάλλον σποραδικές.  

Οι καλύτερες πηγές δεδοµένων είναι οι αναφορές της µελέτης Framingham. 

1,2 Θα πρέπει να σηµειωθεί ωστόσο, ότι ο πληθυσµός της µελέτης Framingham 

ίσως δεν είναι αντιπροσωπευτικός ως προς την εθνική και φυλετική 

διαφοροποίηση που συναντάται σε άλλες χώρες.  

Η επίπτωση της κολπικής µαρµαρυγής διπλασιάζεται περίπου κάθε δεκαετία 

στους ενήλικες. Κυµαίνεται από 2-3 νέες περιπτώσεις ανά 1000 άτοµα, ανά έτος 

για την δεκαετία 55-64 έτη, σε 35 νέες περιπτώσεις ανά 1000 άτοµα, ανά έτος για 

την δεκαετία 85-94 έτη. 3 

Η συχνότητα της κολπικής µαρµαρυγής υπολογίζεται σε 0.4% του γενικού 

πληθυσµού, αυξανόµενη µε την ηλικία. 4-7 Εξαιρουµένων των ατόµων µε ρευµατική 

καρδιακή νόσο, η συχνότητα ανάπτυξης κολπικής µαρµαρυγής στη µελέτη 

Framingham, για δύο έτη, ήταν 0.04% για τους άνδρες και 0% για τις γυναίκες της 

οµάδας  30-39 ετών ενώ οι τιµές για την οµάδα των 80-89 ετών ήταν 4.6% και 

3.6% αντίστοιχα.6 ∆ιασταυρούµενες µελέτες αναφέρουν συχνότητα κάτω από 1% 
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για ηλικίες κάτω των 60 ετών και περισσότερο από 6% για ηλικίες άνω των 80 

ετών. 2,8 Η συχνότητα της κολπικής µαρµαρυγής για την οµάδα των 50-59 ετών 

είναι 0.5% και αυξάνεται έως 8.8% για την οµάδα των 80-89 ετών. 2 Στην πιο 

πρόσφατη Cardiovascular Health Study, µια µελέτη από αντιπροσωπευτικό 

αµερικανικό πληθυσµό µεγαλύτερο των 65 ετών, η συχνότητα της κολπικής 

µαρµαρυγής σε 24ωρη ΗΚΓκή καταγραφή ήταν περίπου 5%.  8,9  Η αύξηση µε την 

ηλικία φαίνεται να είναι µεγαλύτερη στους άνδρες 8,10 και από περιορισµένα 

δεδοµένα, 5,11 διπλάσια στους λευκούς συγκριτικά µε τους µαύρους. 

Η συχνότητα της ιδιοπαθούς κολπικής µαρµαρυγής, ήταν λιγότερο από το 

12% όλων των περιπτώσεων της αρρυθµίας. 8 Ωστόσο, σε µερικές σειρές η 

παρατηρούµενη συχνότητα της ιδιοπαθούς κολπικής µαρµαρυγής ανέρχεται στο 

30%. 12,13  Η συχνότητα της κολπικής µαρµαρυγής αυξάνεται σε καταστάσεις 

συµφορητικής καρδιακής ανεπάρκειας ή βαλβιδικής καρδιακής νόσου και µάλιστα 

είναι αυξανόµενη ανάλογα µε την βαρύτητα αυτών των καταστάσεων. 

1.2 ΤΑΞΙΝΟΜΗΣΗ 

Η κλινική εικόνα µε την οποία εκδηλώνεται η κολπική µαρµαρυγή εξαρτάται 

από την παρουσία ή απουσία οργανικής καρδιακής νόσου. Έτσι, έχουν προταθεί 

αρκετά σχήµατα για την ταξινόµησή της.  

Ένα επεισόδιο κολπικής µαρµαρυγής µπορεί να είναι αυτοπεριοριζόµενο ή να 

απαιτεί ιατρική παρέµβαση για τον τερµατισµό του. Με την πάροδο του χρόνου, ο 

τύπος της κολπικής µαρµαρυγής µπορεί να µεταβάλλεται ανάλογα µε τον αριθµό 

των επεισοδίων, την διάρκεια, την συχνότητα, τον τρόπο έναρξης, τους 

µηχανισµούς πρόκλησης και την ανταπόκριση στην θεραπεία. Ωστόσο, είναι 
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δύσκολο να διακρίνουµε όλα αυτά τα σηµεία, όταν συναντάµε για πρώτη φορά 

κολπική µαρµαρυγή σε ένα ασθενή. Αν και ο τύπος της αρρυθµίας αλλάζει µε τον 

χρόνο, έχει κλινική σηµασία ο χαρακτηρισµός της σε κάθε δεδοµένη χρονική 

στιγµή.  

Οξεία, χρόνια, παροξυσµική, διαλείπουσα, συνεχής, επιµένουσα και µόνιµη 

είναι οι όροι που χρησιµοποιούνται για τον προσδιορισµό του τύπου της κολπικής 

µαρµαρυγής.  

Σύµφωνα µε τις κατευθυντήριες οδηγίες της Αµερικανικής και της 

Ευρωπαϊκής Καρδιολογικής Εταιρείας, ο κλινικός ιατρός θα πρέπει να διακρίνει σε 

ένα επεισόδιο κολπικής µαρµαρυγής, όταν ανιχνεύεται για πρώτη φορά, κατά 

πόσον είναι συµπτωµατικό ή αυτοπεριοριζόµενο, και να διευκρινίσει στοιχεία 

σχετικά µε την διάρκεια του επεισοδίου, καθώς και την ύπαρξη προηγούµενων 

αδιάγνωστων επεισοδίων. Όταν ένας ασθενής έχει ιστορικό δυο ή περισσότερων 

επεισοδίων, η κολπική µαρµαρυγή χαρακτηρίζεται υποτροπιάζουσα. Αν η 

αρρυθµία τερµατίζεται αυτόµατα, τότε η υποτροπιάζουσα κολπική µαρµαρυγή 

χαρακτηρίζεται παροξυσµική. Όταν η αρρυθµία δεν είναι αυτοπεριοριζόµενη, 

χαρακτηρίζεται επιµένουσα. Επιµένουσα κολπική µαρµαρυγή, µπορεί να είναι είτε 

η πρώτη εµφάνιση της αρρυθµίας, είτε η κατάληξη υποτροπιαζόντων επεισοδίων 

παροξυσµικής κολπικής µαρµαρυγής. Ο χαρακτηρισµός «επιµένουσα» παραµένει 

ο ίδιος, ανεξάρτητα αν για τον τερµατισµό της αρρυθµίας χρησιµοποιείται 

φαρµακευτική θεραπεία ή ηλεκτρική καρδιοανάταξη. Στην «επιµένουσα» κολπική 

µαρµαρυγή συµπεριλαµβάνονται και οι περιπτώσεις εκείνες της αρρυθµίας µε 

µεγάλη διάρκεια, στις οποίες η αποκατάσταση του φλεβοκοµβικού ρυθµού δεν 
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ενδείκνυται ή δεν επιχειρείται και που συχνά καταλήγουν στην µόνιµη κολπική 

µαρµαρυγή. Όλοι οι παραπάνω ορισµοί αναφέρονται σε επεισόδια κολπικής 

µαρµαρυγής, διάρκειας τουλάχιστον 30 δευτερολέπτων, τα οποία δεν σχετίζονται 

µε αντιστρεπτά αίτια. Η παροξυσµική κολπική µαρµαρυγή διαρκεί έως 7 ηµέρες 

(για τους περισσότερους έως 24 ώρες), και η επιµένουσα διαρκεί συνήθως 

περισσότερο από 7 ηµέρες.  

∆ευτεροπαθής κολπική µαρµαρυγή συνήθως εµφανίζεται µε ρευµατική 

καρδιακή νόσο, ειδικότερα στένωση µιτροειδούς.  Εµφανίζεται επίσης µαζί µε άλλες 

καρδιακές νόσους, περιλαµβανοµένης της στεφανιαίας νόσου, της διατατικής ή 

υπερτροφικής καρδιοµυοπάθειας, της πρόπτωσης της µιτροειδούς βαλβίδας και 

της ασβέστωσης του δακτυλίου της. Κατά την έναρξη του οξέως εµφράγµατος 

µυοκαρδίου ή µετά από εγχείρηση καρδιάς, κατά την διαδροµή οξείας 

περικαρδίτιδας ή οξείας µυοκαρδίτιδας, η κολπική µαρµαρυγή είναι ένα συχνό, 

συνήθως αυτοπεριοριζόµενο πρόβληµα.Η κολπική µαρµαρυγή εµφανίζεται 

συχνότερα σε έδαφος ρευµατικής καρδιακής νόσου, υπέρτασης (ιδιαιτέρως εάν 

συνυπάρχει υπερτροφία της αριστεράς κοιλίας) και χρόνια στεφανιαίας νόσου. 1 

Ένας αριθµός από πιθανά αναστρέψιµους, µη καρδιακούς παράγοντες σχετίζεται 

επίσης µε την παροξυσµική κολπική µαρµαρυγή. Οι τελευταίοι περιλαµβάνουν τον 

υπερθυρεοειδισµό, την κατανάλωση αλκοόλ τις χειρουργεικές ή διαγνωστικές 

επεµβάσεις, την πνευµονική εµβολή, την πνευµονία και γενικότερα καταστάσεις 

που οδηγούν σε υποξαιµία. Στις καταστάσεις αυτές η  θεραπεία της υποκείµενης 

νόσου µε την ταυτόχρονη αντιµετώπιση του επεισοδίου της κολπικής µαρµαρυγής, 

συνήθως καταλήγει στον τερµατισµό της αρρυθµίας χωρίς υποτροπή της. 
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«Ιδιοπαθής κολπική µαρµαρυγή» είναι ο όρος που χρησιµοποιείται γενικά σε 

νέους (ηλικίας µικρότερης από 60 έτη) ασθενείς, χωρίς κλινική ή 

υπερηχοκαρδιογραφική απόδειξη υποκείµενης καρδιοπνευµονικής νόσου .14 Αυτοί 

οι ασθενείς έχουν καλή πρόγνωση όσον αφορά τα θροµβοεµβολικά επεισόδια και 

τη θνητότητα.  

1.3  ΠΡΟΓΝΩΣΗ 

 Στην µελέτη Framingham οι καταστάσεις που συσχετίζονταν µε κολπική 

µαρµαρυγή διέφεραν µεταξύ ανδρών και γυναικών.  Στους άνδρες σηµαντικές 

συνοδές καταστάσεις ήταν το αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο (ΑΕΕ), η καρδιακή 

ανεπάρκεια, η ρευµατική καρδιακή νόσος και η υπερτασική καρδιακή νόσος.  Οι 

κυριότερες από αυτές ήταν η καρδιακή ανεπάρκεια και η ρευµατική καρδιακή 

νόσος.  Στις γυναίκες οι µοναδικές δύο συνοδές καταστάσεις ήταν η καρδιακή 

ανεπάρκεια και η ρευµατική καρδιακή νόσος, η τελευταία µάλιστα ήταν πολύ πιο 

συχνή απ΄ ότι στους άνδρες.  Επιπρόσθετα η κολπική µαρµαρυγή συσχετίζονταν 

αιτιολογικά µε την διάταση του αριστερού κόλπου, καθώς και το αυξηµένο πάχος 

των τοιχωµάτων και τη µειωµένη συσταλτικότητα της αριστεράς κοιλίας. 15 Οι 

καρδιαγγειακοί παράγοντες κινδύνου που σχετίζονταν σηµαντικά µε την κολπική 

µαρµαρυγή στη µελέτη Framingham ήταν ο σακχαρώδης διαβήτης και η 

υπερτροφία της αριστεράς κοιλίας.1  

 Η σπουδαιότητα της κολπικής µαρµαρυγής στον γενικό πληθυσµό έγκειται 

στο ότι η εµφάνιση της προαγγέλλει θνητότητα διπλάσια απ΄ αυτήν της οµάδας του 

φλεβοκοµβικού ρυθµού, µε γραµµική συσχέτιση µε την σοβαρότητα της 

υποκείµενης οργανικής καρδιακής νόσου. 7,10,16  
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Η αυξηµένη θνητότητα οφείλεται κυρίως στην καρδιακή ανεπάρκεια. 3 Κατά 

την διάρκεια παρακολούθησης 38 ετών στην µελέτη Framingham, 20.6% από τους 

άνδρες που εµφάνισαν κολπική µαρµαρυγή είχαν συµφορητική καρδιακή 

ανεπάρκεια έναντι 3.2% αυτών χωρίς αρρυθµία. Τα αντίστοιχα ποσοστά για τις 

γυναίκες ήταν 26.0% και 2.9%. 17   

 Το µεγαλύτερο µέρος  από τη νοσηρότητα και ένα µέρος από τη θνητότητα εξ 

αιτίας της κολπικής µαρµαρυγής οφείλεται σε αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια. Ο 

κίνδυνος αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου λόγω κολπικής µαρµαρυγής αυξάνεται 

σηµαντικά από την παρουσία κι άλλης καρδιαγγειακής νόσου.  Ο κίνδυνος 

αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου που αποδίδεται στην κολπική µαρµαρυγή 

υπολογίζεται στο 1.5% για την οµάδα των 50 έως 59 ετών και πλησιάζει το 30% 

για αυτούς µεταξύ των 80 και 89 ετών. 2 Η συχνότητα του ισχαιµικού αγγειακού 

εγκεφαλικού επεισοδίου µεταξύ ασθενών µε µη ρευµατική κολπική µαρµαρυγή 

κυµαίνεται σε ποσοστό 5% ανά έτος, που είναι 2 µε 7 φορές µεγαλύτερο του 

ποσοστού αντίστοιχου πληθυσµού χωρίς κολπική µαρµαρυγή.  2,7,12, 16 Ένα στα 6 

ΑΕΕ συµβαίνει σε ασθενή µε κολπική µαρµαρυγή .18 

 Υπάρχει σύγκρουση στη βιβλιογραφία σχετικά µε την πρόγνωση της 

ιδιοπαθούς ή πρωτοπαθούς κολπικής µαρµαρυγής. Σε µια αναφορά του 1985 της 

µελέτης Framingham, στην ιδιοπαθή κολπική µαρµαρυγή, ο σχετικός κίνδυνος 

ανάπτυξης αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου ήταν 4.1% συγκριτικά µε την οµάδα 

ελέγχου, ενώ η επίπτωση επεισοδίων στεφανιαίας νόσου και καρδιακής 

ανεπάρκειας ήταν η ίδια και στις δύο οµάδες.19 
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1.4 ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΗ ΠΡΟΣΕΓΓΙΣΗ 

 Για κάθε ασθενή θα πρέπει να εξετάζονται τρεις θεραπευτικοί στόχοι:  α) 

ανάταξη της αρρυθµίας, β) διατήρηση του φλεβοκοµβικού ρυθµού,γ) έλεγχος 

συχνότητας και πρόληψη των θροµβοεµβολικών επεισοδίων. Ο έλεγχος της 

καρδιακής συχνότητας είναι αναγκαίος για όλους τους ασθενείς. Οι κίνδυνοι και τα 

οφέλη της θεραπείας θα πρέπει να εξετάζονται για κάθε ασθενή χωριστά. Τα 

συµπτώµατα του ασθενούς συχνά καθοδηγούν τις θεραπευτικές αποφάσεις του 

γιατρού. Για παράδειγµα, ένας ασθενής µε ενοχλητικό αίσθηµα παλµών κατά τη 

διάρκεια ταχείας κοιλιακής ανταπόκρισης χρειάζεται θεραπεία που να κατευθύνεται 

στην ταχύτητα αγωγής του κολποκοιλιακού κόµβου και αν αυτό δεν επιτευχθεί µε 

τα φάρµακα τότε ίσως απαιτηθούν µη φαρµακολογικές µέθοδοι. Κατάλληλη επίσης 

µπορεί να είναι η αποκατάσταση και η διατήρηση του φλεβοκοµβικού ρυθµού. 

Αντίθετα, ένας ασθενής µε ελεγχόµενη κοιλιακή ανταπόκριση κατά τη διάρκεια 

κολπικής µαρµαρυγής και συνοδό κόπωση ή δύσπνοια συνήθως χρειάζεται 

αποκατάσταση και διατήρηση του φλεβοκοµβικού ρυθµού σαν πρώτο θεραπευτικό 

στόχο.   

Κατά πόσο η θεραπεία της κολπικής µαρµαρυγής µειώνει την θνητότητα, 

µπορεί να εκτιµηθεί µόνο από προοπτικές τυχαιοποιηµένες µελέτες. Μια τέτοια 

µελέτη (Atrial Fibrillation Follow-up Investigation of Rhythm Management, AFFIRM) 

που ολοκληρώθηκε πρόσφατα, εξέτασε κατά πόσον η αποκατάσταση και 

διατήρηση του φλεβοκοµβικού ρυθµού µειώνει την θνητότητα συγκρινόµενη µε τον 

έλεγχο της καρδιακής συχνότητας και την συνοδό αντιπηκτική αγωγή σε αντίθεση 

ασθενείς µε κολπική µαρµαρυγή. Στην µελέτη AFFIRM δε διαπιστώθηκε διαφορά 
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στην πενταετή επιβίωση των ασθενών που επιτεύχθηκε έλεγχος της καρδιακής 

συχνότητας και χορηγήθηκε αντιπηκτική αγωγή, έναντι όσων ανατάχθηκαν σε 

φλεβοκοµβικό ρυθµό. 20 

1.5 ΑΠΟΚΑΤΑΣΤΑΣΗ ΤΟΥ ΦΛΕΒΟΚΟΜΒΙΚΟΥ ΡΥΘΜΟΥ  

1.5.1  ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΗ ΘΕΡΑΠΕΙΑ 

Η αποκατάσταση του φλεβοκοµβικού ρυθµού µπορεί να βελτιώσει τα 

συµπτώµατα και την αιµοδυναµική κατάσταση και έχει συνδεθεί επίσης µε αύξηση 

στην εγκεφαλική αιµάτωση. 21  Αρκετά αντιαρρυθµικά φάρµακα µε διαφορετικές 

ηλεκτροφυσιολογικές δράσεις στον κολπικό ιστό συχνά αποκαθιστούν τον 

φλεβοκοµβικό ρυθµό. Περίπου το 50% των ασθενών µε κολπική µαρµαρυγή 

πρόσφατης έναρξης θα ανατάξουν αυτόµατα σε φλεβοκοµβικό ρυθµό µέσα στις 

πρώτες 24-48 ώρες .22 

Η δακτυλίτιδα, η βεραπαµίλη, η προπρανολόλη και η εσµολόλη σπάνια 

τερµατίζουν την κολπική µαρµαρυγή. 22-24  Ο Falk  δεν παρατήρησε διαφορές στην 

ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής σε ασθενείς µε και χωρίς δακτυλίτιδα.22  

Παράγοντες όπως η κινιδίνη και η προκαϊναµίδη συχνά ανατάσσουν την 

παροξυσµική κολπική µαρµαρυγή.25,26 Η ικανότητα τους να σταµατούν την κολπική 

µαρµαρυγή και να διατηρούν τον φλεβοκοµβικό ρυθµό για µεγάλο χρονικό 

διάστηµα µπορεί να αυξηθεί όταν η φαρµακευτική θεραπεία αρχίζει πριν την 

ηλεκτρική καρδιοµετατροπή και συνεχίζεται µετά αφού έχει αποκατασταθεί ο 

φλεβοκοµβικός ρυθµός.   
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 Αρκετά αντιαρρυθµικά φάρµακα που επηρεάζουν την κολπική 

ηλεκτροφυσιολογία µπορούν να σταµατήσουν ή να προλάβουν την κολπική 

µαρµαρυγή. 26,27 Σε αυτά περιλαµβάνεται η κινιδίνη, η προκαϊναµίδη, η 

δισοπυραµίδη, η προπαφαινόνη, η σοταλόλη, η φλεκαϊνίδη και η αµιωδαρόνη. 

Υπάρχουν λίγα συγκριτικά στοιχεία για τον εκτίµηση της αποτελεσµατικότητας 

αυτών των παραγόντων στη διατήρηση του φλεβοκοµβικού ρυθµού. Σε µια µελέτη 

η σοταλόλη βρέθηκε το ίδιο αποτελεσµατική µε την κινιδίνη. 28 Ο φλεβοκοµβικός 

ρυθµός θα διατηρηθεί σε ποσοστό µεγαλύτερο του 50% των ασθενών που 

λαµβάνουν προπαφαινόνη, φλεκαϊνίδη ή σοταλόλη, συχνά µε λιγότερες 

παρενέργειες απ΄ ότι µε κινιδίνη.29,30 Η αµιωδαρόνη θεωρείται από κάποιους σαν ο 

πιο αποτελεσµατικός παράγοντας για ανθεκτική στα φάρµακα, συµπτωµατική, 

υποτροπιάζουσα κολπική µαρµαρυγή. Περίπου τα 2/3 των ασθενών που 

θεραπεύθηκαν διατήρησαν τον φλεβοκοµβικό ρυθµό για πάνω από ένα έτος 

παρακολούθησης. 31,32  Η συχνή χρήση της αµιωδαρόνης περιορίζεται από τις 

ενδεχόµενες σοβαρές και επικίνδυνες για τη ζωή παρενέργειές της, οι οποίες 

µπορούν να µειωθούν µε µικρότερες καθηµερινές δόσεις. 33   

Η υποτροπή της κολπικής µαρµαρυγής είναι συχνή, παρά τα αντιαρρυθµικά 

φάρµακα που συχνά µειώνουν τη συχνότητα της κολπικής µαρµαρυγής, όπως 

υπολογίζεται από το χρόνο της πρώτης υποτροπής και από το διάστηµα χωρίς 

αρρυθµία. 29 Έτσι, η επιτυχής φαρµακευτική θεραπεία θα έπρεπε να υπολογίζεται 

από την µείωση σε αριθµό και διάρκεια των επεισοδίων κολπικής µαρµαρυγής και 

όχι µόνο από την υποτροπή της. Οι ασθενείς µε παρατεταµένης διάρκειας κολπική 

µαρµαρυγή, µε µεγάλου µεγέθους αριστερό κόλπο ή εκείνοι µε πολλές 
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προηγούµενες θεραπευτικές αποτυχίες φαρµάκων έχουν υψηλότερη πιθανότητα 

υποτροπής. Σε αυτούς τους ασθενείς θα πρέπει να εξετάζεται µια συνοδός 

θεραπεία ελέγχου της κοιλιακής συχνότητας µε διγοξίνη, βεραπαµίλη, διλτιαζέµη ή 

β-αναστολέα.  

Η επιλογή ενός αντιαρρυθµικού παράγοντα θα πρέπει να εξατοµικεύεται και 

να εξαρτάται εν µέρει από τη νεφρική και ηπατική λειτουργία, τις συνοδές ασθένειες 

και φάρµακα, καθώς και την καρδιαγγειακή λειτουργία. Αρχικά, οι δόσεις των 

φαρµάκων θα πρέπει να είναι χαµηλές έως µέτριες και να τιτλοποιούνται ανοδικά 

αν δεν επιτυγχάνεται το αποτέλεσµα και δεν περιορίζονται οι παρενέργειες. 

Ορισµένα αντιαρρυθµικά αλληλεπιδρούν  µε την βαρφαρίνη και τη διγοξίνη και σε 

αυτές τις περιπτώσεις απαιτείται στενή παρακολούθηση. 

1.5.2  ΕΞΩΤΕΡΙΚΗ ΑΠΙΝΙ∆ΩΣΗ 

Η φαρµακευτική ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής αποτέλεσε για δεκαετίες 

την κύρια θεραπευτική µέθοδο. Ωστόσο, θα πρέπει να επισηµάνουµε ότι 

συνοδεύεται από ανεπιθύµητες ενέργειες, µε κυριότερη την προαρρυθµία και 

χαµηλό ποσοστό επιτυχίας στις περιπτώσεις που η αρρυθµία δεν είναι πρόσφατης 

έναρξης. 34 

Το έτος 1962 πραγµατοποιήθηκε για πρώτη φορά εξωτερική ηλεκτρική 

ανάταξη κολπικής µαρµαρυγής, µε εφαρµογή απινιδώσεων 100-360  Joules και 

ποσοστό επιτυχίας 65-90%. 35 

Σήµερα, η εξωτερική απινίδωση είναι η συχνότερα χρησιµοποιούµενη 

µέθοδος ανάταξη κολπικής µαρµαρυγής. Ωστόσο, παρά την ευρεία χρήση της 

υπάρχει διαφωνία όσον αφορά την αρχική ενέργεια που πρέπει να χορηγείται. Σε 
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πρόσφατη µελέτη διαπιστώθηκε ότι η αρχική χορήγηση 360  Joules, ήταν 

ασφαλέστερη και αποτελεσµατικότερη από την χορήγηση 100 ή 200 Joules. 36  

Η  πρόσφατη ανακάλυψη των διφασικών απινιδωτών συνοδεύτηκε από 

µελέτες που απέδειξαν ότι η διφασική απινίδωση είναι αποτελεσµατικότερη από 

την µονοφασική και επιπρόσθετα απαιτεί λιγότερη ενέργεια. 37 

Επίσης, η χορήγηση αντιαρρυθµικών φαρµάκων πριν την απινίδωση, όπως η 

ιµπουτιλίδη, φαίνεται ότι αυξάνει την πιθανότητα ανάταξης σε ασθενείς µε ιστορικό 

ανεπιτυχούς απινίδωσης. 38 

1.5.3 ΕΣΩΤΕΡΙΚΗ ΑΠΙΝΙ∆ΩΣΗ 

        Τα τελευταία χρόνια, µία νέα εναλλακτική µέθοδος ανάταξης, η εσωτερική 

απινίδωση, έχει εξελιχθεί βασιζόµενη στη χρήση ενδοκαρδιακών καθετήρων. 

Αρχικά, η µέθοδος εφαρµόστηκε σε ασθενείς µε ιστορικό ανεπιτυχούς 

φαρµακευτικής και εξωτερικής ηλεκτρικής ανάταξης.  

        Αρκετά ενθαρυντικά ήταν τα αποτελέσµατα προοπτικής µελέτης όπου 

διαπιστώθηκε 93% επιτυχής ανάταξη µε 5,8±3,2 J εσωτερικής απινίδωσης, έναντι 

79% επιτυχίας µε 313±71 J της εξωτερικής απινίδωσης. Επίσης, διαπιστώθηκε ότι 

οι ασθενείς που µετά από ανεπιτυχή εξωτερική απινίδωση, υποβλήθηκαν επιτυχώς 

σε εσωτερική απινίδωση, δεν παρουσίαζαν αυξηµένη πιθανότητα υποτροπής της 

αρρυθµιάς. 39 

       Πρόσφατα, έχουν εξελιχθεί συστήµατα µε ένα ή δύο καθετήρες που παρέχουν 

δυνατότητα επιτυχούς ανάταξης σε ποσοστό 94% µε χορήγηση χαµηλής ενέργειας 

7,2±3 J . 40 
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       Η ασφάλεια της εσωτερικής απινίδωσης είναι υψηλή, αν εξαιρέσουµε το 

γεγονός ότι πρόκειται για µία επεµβατική µέθοδο καθετηριασµού σε ασθενείς που 

βρίσκονται σε αντιπηκτική αγωγή. Άλλα πλεονεκτήµατα της µεθόδου αποτελούν η 

αποφυγή της γενικής αναισθησίας, η υψηλή αποτελεσµατικότητα και ασφάλεια σε 

ασθενείς µε παχυσαρκία ή πνευµονοπάθεια που παρουσιάζουν αυξηµένη 

διαθωρακική αντίσταση και η δυνατότητα βηµατοδότησης σε περιπτώσεις όπου η 

λειτουργική κατάσταση του φλεβόκοµβου µετά την ανάταξη είναι άγνωστη. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2. ΚΟΛΠΙΚΗ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗ ΚΑΙ ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗ 

2.1 ΗΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ ΤΗΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ 

         Παρά το γεγονός ότι η κολπική µαρµαρυγή είναι η συνηθέστερη αρρυθµία 

στους ανθρώπους,  οι υπεύθυνοι µηχανισµοί για την έναρξη και την διατήρηση της 

δεν είναι πλήρως κατανοητοί. 1 Ωστόσο φαίνεται ότι, όπως και στην εµµένουσα 

κοιλιακή ταχυκαρδία, η έναρξη και η διατήρηση της κολπικής µαρµαρυγής 

σχετίζεται µε την παρουσία ενός ανατοµικού ή/και ηλεκτροφυσιολογικού 

υποστρώµατος, το οποίο παρουσία κάποιου τροποποιητικού παράγοντα 

(modulating factor) όπως π.χ. το αυτόνοµο νευρικό σύστηµα ενεργοποιείται από 

ειδικούς πυροδότες (triggers) όπως π.χ. οι έκτοπες συστολές. 

 Οι κύριες θεωρίες για τους µηχανισµούς της κολπικής µαρµαρυγής είναι δύο: 

της εστιακής ενεργοποίησης και των πολλαπλών κυµατιδίων. 

Η θεωρία της εστιακής ενεργοποίησης προϋποθέτει αυξηµένη αυτοµατία σε 

µια ταχέως εκπολούµενη εστία και επανείσοδο που συµπεριλαµβάνει ένα ή 

περισσότερα κυκλώµατα. 2,3 Ταχέως εκπολούµενες κολπικές εστίες, εντοπιζόµενες 

συχνότερα στις άνω πνευµονικές φλέβες, µπορεί να πυροδοτήσουν την έναρξη 

κολπικής µαρµαρυγής σε ορισµένους ασθενείς. 4,5 Οι ασθενείς αυτοί µπορεί να 

έχουν στις πνευµονικές φλέβες, πολλές εστίες, ικανές να προκαλέσουν κολπική 

µαρµαρυγή. Ανάλογες εστίες παρατηρούνται επίσης στον δεξιό κόλπο και, 

σπανιότερα, στην άνω κοίλη φλέβα και στον στεφανιαίο κόλπο. 4,5,6 Ιστολογικές 

µελέτες απέδειξαν ότι καρδιακός µυϊκός ιστός µε τις ίδιες ηλεκτρικές ιδιότητες 

επεκτείνεται στις πνευµονικές φλέβες. 7,8 Κατά πόσον αυτό αναπαριστά µια ειδική 
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µορφή της κολπικής µαρµαρυγής ή έναν πυροδοτικό µηχανισµό της αρρυθµίας, 

δεν είναι σαφές. Αυτή η εστιακή δραστηριότητα ωστόσο, φαίνεται να είναι 

σηµαντικότερη σε ασθενείς µε παροξυσµική κολπική µαρµαρυγή παρά σε αυτούς 

µε επιµένουσα. Η κατάλυση τέτοιων εστιών µπορεί να είναι αποτελεσµατική, µη 

φαρµακολογική, θεραπεία της αρρυθµίας. 4  

Η υπόθεση των πολλαπλών κυµατίων προτάθηκε από τον Moe. 2,9 Αυτή η 

υπόθεση προϋποθέτει πολλαπλά κύµατα διαφόρων µεγεθών που περιπλανώνται 

στο κολπικό µυοκάρδιο, δηµιουργώντας συνεχή ηλεκτρική δραστηριότητα. Τα 

κύµατα αυτά, είναι κυκλικού τύπου, µε µια λειτουργικά καθοριζόµενη περιοχή 

αποκλεισµού της µετάδοσης στο κέντρο του κύκλου, καταλήγοντας έτσι σε 

αυτοσυντηρούµενα «θυγατρικά κυµατίδια».10 Ο κρίσιµος αριθµός κυµατιδίων που 

απαιτούνται για την διαιώνιση της κολπικής µαρµαρυγής είναι περίπου έξι. 10 Ο 

αριθµός των κυµατιδίων κάθε χρονική στιγµή, εξαρτάται από την ανερέθιστη 

περίοδο, την µάζα και την ταχύτητα αγωγής στα διάφορα τµήµατα του κόλπου. 

Μεγάλη κολπική µάζα, µε βραχεία ανερέθιστη περίοδο και καθυστερηµένη αγωγή 

µπορεί να προκαλέσει αύξηση του αριθµού των κυµατιδίων και επιµένουσα 

κολπική µαρµαρυγή. 

 Το µήκος κύµατος (το γινόµενο της ταχύτητας µετάδοσης και της ανερέθιστης 

περιόδου) είναι εξαιρετικά καθοριστικό για την διατήρηση της κολπικής 

µαρµαρυγής. Τα ερεθίσµατα που αυξάνουν το µήκος κύµατος τείνουν να 

προλαµβάνουν ή να σταµατούν την κολπική µαρµαρυγή, ενώ εκείνα που τείνουν 

να βραχύνουν το µήκος κύµατος της κολπικής ώσεως ευνοούν την έναρξη και 

διαιώνιση της κολπικής µαρµαρυγής. Το µήκος κύµατος µπορεί να παραταθεί µε τα 
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αντιαρρυθµικά φάρµακα και να µειωθεί από τον αυξηµένο παρασυµπαθητικό τόνο, 

την ταχεία κολπική βηµατοδότηση ή τις ενδοκολπικές διαταραχές αγωγής.  

 

2.2 ΚΟΛΠΙΚΗ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗ ΚΑΙ ΗΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΗ 
ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗ 

 

Είναι γεγονός ότι η φυσική ιστορία της κολπικής µαρµαρυγής τείνει 

επιδεινούµενη µε την πάροδο του χρόνου. Η διαδικασία αυτή της συνεχούς 

επιδείνωσης και σταθεροποίησης της αρρυθµίας έχει χαρακτηριστεί µε τον όρο 

“domestication”. Οι παροξυσµοί της κολπικής µαρµαρυγής γίνονται πιο συχνοί και 

µεγαλύτερης διάρκειας µε τον χρόνο, ακολουθούµενοι από εµµένουσα ή χρόνια 

κολπική µαρµαρυγή η οποία µάλιστα αποδεικνύεται πιο ανθεκτική στις 

προσπάθειες φαρµακευτικής ή ηλεκτρικής ανάταξης. Οι παρατηρήσεις αυτές 

οδήγησαν στην υπόθεση ότι η κολπική µαρµαρυγή, από µόνη της, µεταβάλει τις 

ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες του κόλπου, αυξάνοντας τις πιθανότητες 

διατήρησης και υποτροπής της αρρυθµίας. Αυτές οι ηλεκτροφυσιολογικές 

µεταβολές που προκαλεί η κολπική µαρµαρυγή στον κόλπο και οι οποίες 

διευκολύνουν την έναρξη και διατήρηση της αρρυθµίας εκφράζονται µε τον όρο 

ηλεκτροφυσιολογική αναδιαµόρφωση (electrophysiological remodeling). 

2.2.1 ΕΞΕΛΙΞΗ ΤΗΣ ΑΝΑ∆ΙΑΜOΡΦΩΣΗΣ 

Ορίζοντας την κολπική αναδιαµόρφωση πρέπει να ξεχωρίσουµε τις 

µεταβολές των κολπικών ηλεκτροφυσιολογικών ιδιοτήτων που προκαλούνται από 

βραχέα επεισόδια κολπικής βηµατοδότησης ή προκλητής κολπικής µαρµαρυγής. 
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Σε αυτές τις περιπτώσεις πρόκειται για µεταβολές της διάρκειας του δυναµικού 

ενέργειας ή/και της ανερεθιστότητας οι οποίες αναπαριστούν απλώς λειτουργικές 

προσαρµογές στις µεταβολές της συχνότητας και συµβαίνουν εντός 

δευτερολέπτων ή λεπτών µετά την µεταβολή αυτή. Πρόκειται κυρίως για µεταβολές 

που έχουν να κάνουν µε συγκέντρωση ιόντων, δραστηριότητα αντλιών, 

φωσφορυλίωση ιοντικών διαύλων. Η διαδικασία αυτή γνωστή και ως ψευδο-

αναδιαµόρφωση (pseudo-remodeling) περιλαµβάνει µηχανισµούς που είναι 

εντελώς διαφορετικοί από εκείνους της πραγµατικής αναδιαµόρφωσης η οποία και 

συµβαίνει όταν η κολπική συχνότητα παραµείνει υψηλή για µέρες η εβδοµάδες.  

Σε αυτές τις περιπτώσεις οι µεταβολές αφορούν την ποσότητα, την δοµή και 

τις ιδιότητες των πρωτεϊνών των ιοντικών καναλιών. ∆εν πρόκειται για λειτουργικές 

ή µεταβολικές διαταραχές αλλά για µεταβολές στην κωδικοποίηση του mRNA των 

πρωτεϊνών των ιοντικών καναλιών δηλαδή µεταβολών στην έκφραση των γονιδίων 

που καθορίζουν την λειτουργία αυτών των καναλιών . 11,12  Μετά από µήνες ή 

χρόνια ακολουθούν και οι δοµικές µεταβολές όπου εµπλέκονται το µέγεθος και το 

περιεχόµενο του κυττάρου αλλά και η εξωκυττάρια ουσία.  Έτσι αρχίζει η µυόλυση 

η κατάτµηση του σαρκοπλασµατικού δικτύου, η λιπώδης διήθηση, η 

αποδιαφοροποίηση µε έκφραση εµβρυϊκών γονιδίων σύνθεσης συσταλτών 

πρωτεϊνών, που διαρκούν αρκετό χρονικό διάστηµα και µπορεί να µην 

αναστραφούν ακόµα και µε την διακοπή της αρρυθµίας. 13 
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2.2.2 HΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΗ ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗ: ΠΕΙΡΑΜΑΤΙΚΑ 
∆Ε∆ΟΜΕΝΑ 

 
Η ηλεκτροφυσιολογική αναδιαµόρφωση περιγράφηκε αρχικά σε πειραµατικά 

µοντέλα. Το 1995 διαπιστώθηκε σε  κατσίκες ότι η προκαλούµενη από 

βηµατοδότηση κολπική µαρµαρυγή διάρκειας µέχρι 2 εβδοµάδων προκαλεί 

βράχυνση της ανερέθιστης περιόδου και µια ανάστροφη προσαρµογή της 

ανερεθιστότητας στην συχνότητα. 14 Η µείωση της ανερεθιστότητας µειώνει το 

µήκος κύµατος, σταθεροποιεί την κολπική µαρµαρυγή και ευνοεί την υποτροπή της 

µετά την ανάταξη. Η ανάστροφη προσαρµογή (βραχύτερη κολπική ανερέθιστη 

περίοδος σε χαµηλότερες συχνότητες και µεγαλύτερη σε υψηλότερες συχνότητες) 

προφανώς δεν συµβάλει στην διατήρηση της κολπικής µαρµαρυγής αφού 

περιορίζει την βράχυνση της ανερέθιστης περιόδου σε υψηλότερες συχνότητες, 

παρόµοιες µε εκείνες της κολπικής µαρµαρυγής. Αντίθετα, έχει ιδιαίτερη σηµασία 

στην έναρξη και υποτροπή της κολπικής µαρµαρυγής, αφού η βραχεία ανερέθιστη 

περίοδος επί φλεβοκοµβικού ρυθµού αυξάνει την πιθανότητα οι κολπικές πρώιµες 

συστολές να εισαγάγουν την αρρυθµία. 

Τον ίδιο χρόνο, παρατηρήθηκε ότι ταχεία κολπική βηµατοδότηση σε σκυλιά 

για 42 µέρες µείωσε την κολπική ανερέθιστη περίοδο. 15  Επιπλέον βρέθηκε ότι η 

ταχύτητα κολπικής αγωγής µειώθηκε, όπως αποκαλύφθηκε από την αύξηση της 

διάρκειας του κύµατος Ρ και του ΡΑ διαστήµατος. Αυτό θα µπορούσε να µειώσει 

περαιτέρω το µήκος κύµατος και να σταθεροποιήσει την κολπική µαρµαρυγή.  

Συµπερασµατικά, λοιπόν, υψηλές κολπικές συχνότητες είτε από ταχεία 

βηµατοδότηση είτε από προκλητή κολπική µαρµαρυγή µειώνουν την κολπική 
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ανερέθιστη περίοδο και την προσαρµογή της στην συχνότητα ενώ φαίνεται να 

επιδρούν και στην αγωγιµότητα και ίσως και στην διασπορά της ανερεθιστότητας. 

Οι προαναφερόµενες ηλεκτροφυσιολογικές µεταβολές ευνοούν την µονιµοποίηση 

της κολπικής µαρµαρυγής (atrial fibrillation begets atrial fibrillation) κάνοντας 

δυσχερέστερη την ανάταξη της και αυξάνοντας την πιθανότητα υποτροπής.  

 

2.2.3 HΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΗ ΑΝΑ∆ΙΑΜOΡΦΩΣΗ: ∆Ε∆ΟΜΕΝΑ ΣΕ 

ΑΝΘΡΩΠΟΥΣ 

 

Αρκετές µελέτες αναδεικνύουν τον ρόλο της ηλεκτρικής κολπικής 

αναδιαµόρφωσης στην παθογένεση των κολπικών ταχυαρρυθµιών. Καθώς η 

ηλεκτρική κολπική αναδιαµόρφωση συµβάλει στην έναρξη, την διατήρηση και την 

υποτροπή της κολπικής µαρµαρυγής προκύπτουν ερωτήµατα σχετικά µε την 

σηµασία και την αναστρεψιµότητα της  στους ανθρώπους.  

Μελέτες όπου αποδείχθηκε ότι η κολπική µαρµαρυγή προκαλεί βράχυνση της 

κολπικής ανερέθιστης περιόδου, που αναστρέφεται εντός λεπτών από την ανάταξη 

της αρρυθµίας, πιθανόν δεν αντικατοπτρίζουν τις αλλαγές που υφίσταται το 

κολπικό µυοκάρδιο µετά από παρατεταµένα επεισόδια κολπικής µαρµαρυγής.16 

Μια καλή µέθοδος για να το εξετάσουµε αυτό είναι να µελετήσουµε ασθενείς 

µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή που πρόκειται να αναταχθούν ηλεκτρικά. Η 

παρακολούθηση των µεταβολών των κολπικών ηλεκτρικών ιδιοτήτων που 

παρατηρούνται στους ασθενείς µετά την ανάταξη µας δίνει επαρκείς πληροφορίες 

για την ηλεκτρική κολπική αναδιαµόρφωση κατά την διάρκεια χρόνιας κολπικής 
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µαρµαρυγής. Σε µια µελέτη, διαπιστώθηκε βράχυνση της κολπικής ανερέθιστης 

περιόδου µετά την ανάταξη χρόνιας κολπικής µαρµαρυγής που αυξήθηκε 

σηµαντικά ένα µήνα µετά, στους ασθενείς που παρέµειναν σε φλεβοκοµβικό 

ρυθµό.17 Η µελέτη αυτή αν και ήταν η πρώτη που αποκάλυψε την 

αναστρεψιµότητα της ηλεκτρικής κολπικής αναδιαµόρφωσης δεν είχε οµάδα 

ελέγχου και το διάστηµα που µεσολάβησε ανάµεσα στις ηλεκτροφυσιολογικές 

µελέτες ήταν µεγάλο. 

Μια άλλη µελέτη, µε την χρήση µονοφασικών δυναµικών κατέδειξε ότι οι 

ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή ή πτερυγισµό είχαν µετά την ανάταξη 

σηµαντικά µικρότερη διάρκεια επαναπόλωσης σε σχέση µε την οµάδα ελέγχου. 18 

Επίσης οι ερευνητές παρατήρησαν ότι όπως και σε προηγούµενες µελέτες σε 

πειραµατόζωα, οι ασθενείς εµφάνιζαν µη προσαρµογή της επαναπόλωσης στην 

καρδιακή συχνότητα. 

Ωστόσο, µια άλλη µελέτη δεν επιβεβαίωσε αυτήν την βράχυνση της διάρκειας 

των µονοφασικών δυναµικών. 19  

Σε µια αναδροµική Ολλανδική µελέτη διαπιστώθηκε, ότι οι ασθενείς που 

ελάµβαναν αναστολείς διαύλων ασβεστίου είχαν λιγότερες πρώιµες υποτροπές της 

αρρυθµίας µετά την ανάταξη της σε σχέση µε άλλους που ελάµβαναν 

αντιαρρυθµικά. 20  

Βασιζόµενοι λοιπόν σε προηγούµενες πειραµατικές µελέτες, όπου η 

βεραπαµίλη αποδείχτηκε ότι αποτρέπει την βράχυνση της ανερέθιστης περιόδου 

µετά από βραχείας διάρκειας κολπική µαρµαρυγή υπέθεσαν ότι οι αναστολείς 
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ασβεστίου µειώνουν την ηλεκτρική κολπική αναδιαµόρφωση και προλαµβάνουν 

της υποτροπές της αρρυθµίας µετά από ανάταξη χρόνιας κολπικής µαρµαρυγής. 

 Επιπρόσθετα, σε 17 ασθενείς µε ιδιοπαθή κολπική µαρµαρυγή, 

διαπιστώθηκε δυσλειτουργία του φλεβοκόµβου µετά την ανάταξη της αρρυθµίας. 21 

Το ίδιο έτος σε πειραµατική µελέτη διαπιστώθηκε ότι ο φλεβόκοµβος επηρεάζεται 

ελάχιστα από τα µαρµαρυγικά κύµατα καθώς προστατεύεται λόγω φλεβόκοµβο-

κολπικού αποκλεισµού. 22 Ωστόσο, πρόσφατα σε σκυλιά αποκαλύφθηκε καταστολή 

του φλεβοκόµβου όταν εισάγονταν κολπική µαρµαρυγή, γι’ αυτό και το θέµα της 

ηλεκτρικής αναδιαµόρφωσης του φλεβόκοµβου παραµένει αµφιλεγόµενο.  23 

Προφανώς, τα δεδοµένα των µελετών που προαναφέραµε δεν 

αποσαφηνίζουν την κλινική σηµασία της ηλεκτρικής αναδιαµόρφωσης και της 

χορήγησης αναστολέων διαύλων ασβεστίου, ως θεραπεία πρόληψης της 

υποτροπής της αρρυθµίας µετά από επιτυχή ανάταξη. 

 Ένας από τους σκοπούς λοιπόν της µελέτη µας, ήταν σε ασθενείς µε χρόνια 

κολπική µαρµαρυγή να ερευνήσουµε µετά από ηλεκτρική ανάταξη την κλινική 

σηµασία της ηλεκτρικής αναδιαµόρφωσης και της χορήγησης διλτιαζέµης, ενός 

αναστολέα διαύλων ασβεστίου. 

 

2.2.4 ΙΟΝΤΙΚOI ∆ΙΑΥΛΟΙ ΚΑΙ ΗΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΗ 

ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗ 

 

Η πιο χαρακτηριστική ιδιότητα της κολπικής αναδιαµόρφωσης είναι η 

βράχυνση της διάρκειας του δυναµικού ενέργειας. Το καρδιακό δυναµικό ενέργειας  
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µπορεί να βραχυνθεί είτε από µία αύξηση του εξώτροπου ρεύµατος  είτε από µία 

µείωση του εσώτροπου ρεύµατος. Κατά τη διάρκεια της κολπικής µαρµαρυγής 

διαπιστώνεται ενδοκυττάρια υπερφόρτιση µε ασβέστιο και αν ο ρυθµός ροής του 

ασβεστίου µέσα στα κύτταρα παραµείνει υψηλός η υπερφόρτιση αυτή µπορεί να 

αποβεί µοιραία για το κύτταρο. Αρχικά,  η υπερφόρτιση µε ασβέστιο προκαλεί, 

µέσω ενός αρνητικού ανάδροµου µηχανισµού, µια σηµαντική και «λειτουργική» 

µείωση του L-τύπου ρεύµατος ασβεστίου (ψευδο-αναδιαµόρφωση) και εποµένως 

µία µείωση του εσώτροπου ρεύµατος. Όταν η πραγµατική αναδιαµόρφωση 

αναπτυχθεί, η υπερφόρτιση µε ασβέστιο προκαλεί µία µείωση στην έκφραση των 

καναλιών του L-τύπου ασβεστίου και πιθανά και µεταβολή στη δοµή των καναλιών 

αυτών. 24 Τα παραπάνω έχουν σαν αποτέλεσµα την µείωση της διάρκειας του 

δυναµικού ενέργειας. Η µείωση του ρεύµατος ασβεστίου έχει παρατηρηθεί σε τόσο 

σε πειραµατικές µελέτες όσο και σε ανθρώπους, όπου βρέθηκε ότι εκτός από τα 

ρεύµατα ασβεστίου είναι επίσης σηµαντικά µειωµένα και τα ρεύµατα νατρίου. 11 Τα 

τελευταία θα µπορούσαν να εξηγήσουν τις µεταβολές της ταχύτητας αγωγής που 

έχουν παρατηρηθεί. 12  

Μελέτες τόσο σε ανθρώπους όσο και σε ζώα έχουν δείξει ότι τα περισσότερα 

εξώτροπα ρεύµατα παραµένουν αµετάβλητα. 25,26 Μόνο το παροδικό εξώτροπο 

ρεύµα καλίου (Ito) και το Iksus τροποποιήθηκαν µε την ταχεία βηµατοδότηση. 

Αντίθετα µε το αναµενόµενο µάλιστα βρέθηκε ότι τα εξώτροπα ρεύµατα µειώθηκαν 

αντί να αυξηθούν.  

Οι προαναφερόµενες τροποποιήσεις στα ρεύµατα φαίνεται να είναι το 

αποτέλεσµα µεταβολών στην έκφραση των γονιδίων που καθορίζουν την 
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λειτουργία των αντίστοιχων καναλιών. Οι µεταβολές αυτές λαµβάνουν χώρα εντός 

ωρών ή ηµερών, διαρκούν αρκετό χρονικό διάστηµα αν και είναι αναστρέψιµες και 

πρέπει να αποτελούν την πραγµατική βάση της ηλεκτρικής αναδιαµόρφωσης.  

 

2.2.5 ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΗΛΕΚΤΡΙΚΗΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗΣ ΜΕ 

ΤΗΝ ΥΠΟΤΡΟΠΗ  ΤΗΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ 

Στην κλασική πειραµατική µελέτη των Wijffels και συν.14 διαπιστώθηκε ότι «η 

κολπική µαρµαρυγή αναπαραγάγει την κολπική µαρµαρυγή». Ωστόσο 5 χρόνια 

µετά είναι λιγοστές οι µελέτες σε ανθρώπους που ερευνούν τη σχέση ηλεκτρικής 

κολπικής αναδιαµόρφωσης µε την υποτροπή της κολπικής µαρµαρυγής. 

Ο Yu και οι συνεργάτες του, 27 µελέτησαν σε 19 ασθενείς µε χρόνια κολπική 

µαρµαρυγή την πορεία της ηλεκτρικής κολπικής αναδιαµόρφωσης µετά από 

ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό και διαπίστωσαν ότι 30 λεπτά µετά οι ασθενείς 

είχαν σηµαντικά βραχύτερες κολπικές ανερέθιστες περιόδους σε σχέση µε την 

οµάδα ελέγχου καθώς και µεγαλύτερα κύµατα Ρ όπως και µεγαλύτερους χρόνους 

αγωγής στο δεξιό κόλπο. Οι συγγραφείς διαπίστωσαν ότι οι µεταβολές της 

ανερεθιστότητας επανήλθαν στα φυσιολογικά 3 µέρες µετά την ανάταξη ενώ οι 

διαταραχές της αγωγιµότητας παρέµειναν.  

Σε πρόσφατη µελέτη 17 ασθενών µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή που 

υποτροπίασαν µετά από ανάταξη, διαπιστώθηκε ότι η αύξηση του µήκους κύκλου 

της κολπικής µαρµαρυγής σχετίζεται θετικά µε την διάρκεια του φλεβοκοµβικού 

ρυθµού πριν την υποτροπή. Το ίδιο συνέβαινε και µε την ανερέθιστη περίοδο. 28 
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Ένας από τους σκοπούς της µελέτη µας, ήταν σε ασθενείς µε χρόνια κολπική 

µαρµαρυγή να ερευνήσουµε µετά από ηλεκτρική ανάταξη τις µεταβολές στην 

ανερεθιστότητα, την επαναπόλωση και την αγωγιµότητα και τις πιθανές διαφορές 

µεταξύ ασθενών που υποτροπίασαν και όσων παρέµειναν σε φλεβοκοµβικό 

ρυθµό.  

2.3 ∆ΟΜΙΚΗ ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗ  

Πέρα από τις µεταβολές των ηλεκτροφυσιολογικών ιδιοτήτων η κολπική 

µαρµαρυγή ή η ταχεία κολπική βηµατοδότηση προκαλούν δοµικές µεταβολές που 

θα µπορούσαν να εξηγήσουν την διαταραγµένη συσταλτικότητα µετά από την 

ανάταξη και οι οποίες έχουν προαρρυθµικές επιδράσεις. ∆ιαπιστώθηκε σε βιοψίες 

σκυλιών που είχαν υποβληθεί για 7 ώρες σε κολπική βηµατοδότηση µε 800 bpm,  

εξοίδηση των µιτοχονδρίων µε πιθανή λύση της µεµβράνης τους . 29 Σε µια 

παρόµοια εργασία, το ηλεκτρονικό µικροσκόπιο αποκάλυψε αύξηση του µεγέθους 

των µιτοχονδρίων και διάσπαση του σαρκοπλασµατικού δικτύου . 30 Σε κατσίκες 

που είχε προκληθεί κολπική µαρµαρυγή και είχε διατηρηθεί για 9-23 εβδοµάδες τα 

µυοκαρδιακά κύτταρα έδειξαν απώλεια των µυοϊνιδίων, συσσώρευση γλυκογόνου 

στο κυτταρόπλασµα, µεταβολές στο σχήµα και µέγεθος των µιτοχονδρίων, 

θρυµµάτισµα του σαρκοπλασµατικού δικτύου και διασπορά της χρωµατίνης του 

πυρήνα. 31 Όλα αυτά συνοδεύτηκαν από αύξηση του µεγέθους του µυοκυττάρου 

ενώ περιγράφηκε και προγραµµατισµένος θάνατος (απόπτωση) µε µυόλυση.  

Όλες οι προαναφερόµενες δοµικές διαταραχές από την παρατεταµένη κολπική 

µαρµαρυγή που µοιάζουν αρκετά µε τις παρατηρούµενες στα µυοκαρδιακά 

κύτταρα του ‘‘χειµάζοντος’’ (hibernating) κοιλιακού µυοκαρδίου 32 προκαλούν µια 
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σηµαντική επιδείνωση της συσταλτικής λειτουργίας  κατά την στιγµή της 

αποκατάστασης του φλεβοκοµβικού ρυθµού και αποτελούν την προκαλούµενη 

από τις υψηλές συχνότητες δοµική αναδιαµόρφωση. Με την  πάροδο του χρόνου η 

µείωση της κολπικής συσταλτικότητας οδηγεί σε διάταση µε επακόλουθη αύξηση 

της κολπικής µάζας πέρα από το όριο της κριτικής µάζας που απαιτείται για την 

εισαγωγή και διατήρηση της κολπικής µαρµαρυγής. 

Ο όρος δοµική αναδιαµόρφωση επίσης περιλαµβάνει και εξωκυττάριες µεταβολές 

που αναπτύσσονται µετά πάροδο µηνών. Η πιο σπουδαία είναι η ανάπτυξη 

διάµεσης ίνωσης η οποία φαίνεται να ευνοείται και από την αυξηµένη έκφραση του 

ενζύµου της αγγειοτενσίνης κατά την διάρκεια της κολπικής µαρµαρυγής . 29 Η 

ίνωση έχει σαν αποτέλεσµα ανοµοιογενή αγωγή, µονόδροµο αποκλεισµό και 

διασπορά της ανερεθιστότητας, συνθήκες που ευνοούν τις αρρυθµίες επανεισόδου 

µειώνοντας το µήκος κύµατος και εποµένως την εµφάνιση κολπικής µαρµαρυγής. 

  

2.4 ΠΡΟΒΛΗΜΑΤΙΣΜΟΙ  

Αν και οι πρόσφατες µελέτες επιβεβαιώνουν την ύπαρξη ηλεκτρικής κολπικής 

αναδιαµόρφωσης στους ανθρώπους και παρέχουν αποδείξεις για τη συσχέτιση της 

ηλεκτρικής κολπικής αναδιαµόρφωσης µε τις πρώιµες υποτροπές της αρρυθµίας 

αρκετά ερωτήµατα πλανώνται περιµένοντας εξήγηση όπως π.χ.: 

-περισσότερα από 50% των κλινικών επεισοδίων παροξυσµικής κολπικής 

µαρµαρυγής αυτοανατάσσονται, αν και µερικά λεπτά της αρρυθµίας είναι αρκετά 

για την βράχυνση της ανερέθιστης περιόδου. 
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-αν και το 50% των υποτροπών της κολπικής µαρµαρυγής συµβαίνει τις πρώτες 

ηµέρες µετά την ανάταξη, µερικές υποτροπές συµβαίνουν αργότερα όταν η 

βράχυνση της ανερέθιστης περιόδου δεν υφίσταται πια.  

-στο πρώτο επεισόδιο εµµένουσας κολπικής µαρµαρυγής οι ασθενείς δεν έχουν 

κανενός βαθµού βράχυνση της ανερέθιστης περιόδου πριν την έναρξη της 

αρρυθµίας.  

          Πιθανά ο τρόπος που η πραγµατική αναδιαµόρφωση δρα στην ανερέθιστη 

περίοδο να είναι διαφορετικός και άγνωστος από εκείνο της ψευδο-

αναδιαµόρφωσης, πιθανά άλλοι παράγοντες από εκείνον της  βράχυνσης της 

ανερέθιστης περιόδου να εµπλέκονται, παράγοντες µε διαφορετική χρονική πορεία 

έναρξης και διακοπής. Πρόσφατα  σε κατσίκες διαπιστώθηκε ότι τα επεισόδια 

παροξυσµικής κολπικής µαρµαρυγής επιδρούν αθροιστικά στην εισαγωγή και 

διατήρηση της. 33  

        Εποµένως και άλλοι παράγοντες που επηρεάζουν το ηλεκτροφυσιολογικό και 

δοµικό υπόστρωµα πρέπει να ληφθούν υπόψη και τέτοιοι είναι η ταχύτητα 

αγωγιµότητας, η διασπορά της ανερεθιστότητας, η χρόνια κολπική ισχαιµία, η 

κολπική διάταση, η ίνωση και η πυροδότηση των έκτοπων εστιών. 

Αν και η σχέση των ηλεκτροφυσιολογικών ιδιοτήτων των κόλπων και της κολπικής 

µαρµαρυγής είναι σαφής πιστεύουµε ότι η µελλοντική έρευνα θα εστιάσει και θα 

αποκαλύψει επιµέρους λεπτοµέρειες αυτής της συσχέτισης. Πιθανόν µέχρι σήµερα 

βασιζόµενοι στο ηλεκτροκαρδιογράφηµα αντιµετωπίζουµε σαν µία οντότητα µία 

οµάδα διαφορετικών δοµικών και ηλεκτρικών διαταραχών.  
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ΚΕΦΆΛΑΙΟ 3. ΑΞΙΟΛΌΓΗΣΗ ΤΩΝ ΜΕΤΑΒΟΛΩΝ ΤΩΝ ΗΛΕΚΤΡΙΚΩΝ 

Ι∆ΙΟΤΗΤΩΝ ΤΩΝ ΚΟΛΠΩΝ ΜΕΤΑ ΑΠΟ ΑΝΑΤΑΞΗ ΧΡΟΝΙΑΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ 

ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ ΚΑΙ ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΜΕ ΥΠΟΤΡΟΠΗ ΤΗΣ ΑΡΡΥΘΜΙΑΣ 

3.1 ΕΙΣΑΓΩΓΉ 

Πρόσφατες πειραµατικές και κλινικές µελέτες επιβεβαίωσαν το γεγονός ότι η 

κολπική µαρµαρυγή προκαλεί βράχυνση της κολπικής ανερέθιστης περιόδου και 

ανάστροφη προσαρµογή της ανερεθιστότητας στην καρδιακή συχνότητα. 1-14 Οι 

µεταβολές αυτές αποτελούν την λεγόµενη κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση 

(remodeling) που έχει ενοχοποιηθεί τόσο για την διατήρηση όσο και για την 

υποτροπή της αρρυθµίας.  1,8.15 

Ωστόσο, υπάρχουν λιγοστές µελέτες σε ανθρώπους που να εξετάζουν την 

κολπική αναδιαµόρφωση µετά από παρατεταµένης διάρκειας επεισόδια κολπικής 

µαρµαρυγής. 6,10,12,14 Σκοπός λοιπόν της παρούσας µελέτης, είναι να διερευνήσει 

την ηλεκτρική αναδιαµόρφωση των κόλπων σε ασθενείς µε χρόνια κολπική 

µαρµαρυγή, τις µεταβολές των ηλεκτρικών ιδιοτήτων των κόλπων στο πεδίο του 

χρόνου µετά από εσωτερική ηλεκτρική ανάταξη κολπικής µαρµαρυγής και την 

πιθανή συσχέτιση τους µε την υποτροπή της αρρυθµίας. 
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3.2 ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟ∆ΟΣ 

3.2.1 ΑΣΘΕΝΕΙΣ 

Θεωρήσαµε χρόνια την κολπική µαρµαρυγή διάρκειας > 3 µήνες .Για τον ακριβή 

καθορισµό της έναρξης της κολπικής µαρµαρυγής, πήραµε υπ΄ όψη µας είτε την 

ΗΚΓφικά αποδεδειγµένη έναρξη της αρρυθµίας (για τους νοσηλευόµενους στην 

κλινική µας) ή την σαφώς καθορισµένη ώρα έναρξης συµπτωµάτων σχετιζόµενων 

µε την αρρυθµία (αίσθηµα παλµών, δύσπνοια, θωρακική δυσφορία) για τα οποία 

εκ των υστέρων τεκµηριώθηκε ΗΚΓφικά η ύπαρξη κολπικής µαρµαρυγής (για τους 

ασθενείς που προσήλθαν στο τµήµα επειγόντων περιστατικών).  

Η µελέτη µας εγκρίθηκε από την Επιτροπή ∆εοντολογίας του Νοσοκοµείου 

µας και οι ασθενείς συµµετείχαν στη µελέτη αφού εξασφαλίσαµε την έγγραφη 

συγκατάθεσή τους. 

Μελετήσαµε 39 ασθενείς, (µέση ηλικία 63±10 έτη) µε χρόνια κολπική 

µαρµαρυγή (διάρκειας µεγαλύτερη από 3 µήνες), οι οποίοι προσήλθαν στο τµήµα 

επειγόντων περιστατικών του νοσοκοµείου µας είτε νοσηλεύτηκαν στην κλινική 

µας. Ασθενείς µε πρόσφατο έµφραγµα µυοκαρδίου, εγχείρηση καρδιάς το 

τελευταίο εξάµηνο, ασταθή στηθάγχη, οξεία µυοκαρδίτιδα, οξεία περικαρδίτιδα, 

σοβαρή µη ελεγχόµενη καρδιακή ανεπάρκεια είτε κλάσµα εξώθησης < 30% ή 

καρδιογενές shock, µόνιµο τεχνητό βηµατοδότη ή απινιδωτή  δεν 

συµπεριελήφθησαν στην µελέτη µας. Επίσης εξαιρέθηκαν ασθενείς µε χρόνια 

αποφρακτική πνευµονοπάθεια, πνευµονική εµβολή, πνευµονία, νεφρική ή ηπατική 

ανεπάρκεια, θυρεοειδοπάθεια, ηλεκτρολυτικές διαταραχές, κύηση ή γαλουχία, 
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ηλικία < 18 ετών καθώς και ασθενείς µε διαγνωσµένο σύνδροµο νοσούντος 

φλεβοκόµβου ή ιστορικό κολποκοιλιακού αποκλεισµού 2ου ή 3ου βαθµού. Τέλος δεν 

συµπεριλάβαµε όσους ασθενείς ελάµβαναν, προ της εισαγωγής τους στην µελέτη, 

αντιαρρυθµικά φάρµακα, δακτυλίτιδα, βεραπαµίλη ή διλτιαζέµη, για περίοδο 

µικρότερη από 5 χρόνους ηµίσειας ζωής του εν λόγω φαρµάκου, αν δεν ήταν 

δυνατή η διακοπή του. Πριν την εισαγωγή τους στην µελέτη, οι ασθενείς µας, εκτός 

από την λήψη του ιατρικού ιστορικού, υποβλήθηκαν σε κλινική εξέταση, ΗΚΓ 12 

απαγωγών, ακτινογραφία θώρακος, εργαστηριακό προσδιορισµό των 

θυρεοειδικών ορµονών και βιοχηµικό έλεγχο της ηπατικής και νεφρικής 

λειτουργίας. 

∆εκαπέντε άτοµα σε φλεβοκοµβικό χωρίς οργανική καρδιακή νόσο 

χρησιµοποιήθηκαν ως οµάδα ελέγχου. Οι  παραπάνω ασθενείς δεν είχαν ιστορικό 

κολπικής µαρµαρυγής και αξιολογήθηκαν στο ηλεκτροφυσιολογικό εργαστήριο 

λόγω συγκοπτικού επεισοδίου ή παροξυσµικής κολποκοιλιακής ταχυκαρδίας 

επανεισόδου στον κολποκοιλιακό κόµβο. 

Σε όλους τους ασθενείς και τους υγιείς µάρτυρες εκτιµήθηκαν 

υπερηχογραφικά η διάµετρος του αριστερού κόλπου και το κλάσµα εξώθησης της 

αριστερής κοιλίας.  

3.2.2  ΗΛΕΚΤΡΙΚΉ ΑΝΆΤΑΞΗ 

Για την πρόληψη θροµβοεµβολικών επεισοδίων, σε όλους τους ασθενείς που 

δεν ελάµβαναν κουµαρινικά αντιπηκτικά, χορηγήθηκε ασενοκουµαρόλη για 

τουλάχιστον 31 ηµέρες πριν την προσπάθεια ανάταξης. Η δόση της 

ασενοκουµαρόλης εξατοµικεύτηκε έτσι ώστε να εξασφαλίζεται INR 2,5-3,5. Η 
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θεραπεία αυτή παρέµενε 30 ηµέρες µετά την επιτυχή ανάταξη ή συνεχώς επί 

αποτυχίας τερµατισµού της αρρυθµίας 

Η ανάταξη πραγµατοποιήθηκε στο ηλεκτροφυσιολογικό εργαστήριο υπό 

αναισθησία µε ενδοφλέβια προποφόλη. Στην παρούσα µελέτη χρησιµοποιήθηκε 

σύστηµα εσωτερικής κολπικής απινίδωσης που βασίζεται σ’ ένα καθετήρα µε 

αεροθάλαµο µε τη βοήθεια του οποίου κατευθύνεται στην αριστερή πνευµονική 

αρτηρία (ALERT EPMed Systems, Inc., USA).  

Το άκρο του καθετήρα  ALERT προωθήθηκε µέσω της δεξιάς µηριαίας 

φλέβας υπό ακτινοσκόπηση στην αριστερή πνευµονική αρτηρία. Ο καθετήρας 

διαθέτει δύο σειρές έξι ηλεκτροδίων, η µία από τις οποίες τοποθετείται στην 

αριστερή πνευµονική αρτηρία και η δεύτερη στο δεξιό κόλπο. Η ενέργεια 

αποδίδεται µεταξύ των δύο αυτών οµάδων ηλεκτροδίων. ∆ιαθέτει επίσης ένα  

ηλεκτρόδιο µε σκοπό την αίσθηση και βηµατοδότηση της δεξιάς κοιλίας. Η ενέργεια 

της αρχικής απινίδωσης ήταν 6 Joules, σε περίπτωση αποτυχίας αυξανόταν µετά 

από ένα λεπτό κατά 2 J, έως ότου επιτευχθεί ανάταξη ή χορηγηθεί η µέγιστη 

δυνατή δόση ενέργειας (15J). 

Κατά την διάρκεια της ανάταξης το ηλεκτροκαρδιογράφηµα καταγράφονταν 

συνεχώς και αποθηκεύονταν σε οπτικό δίσκο                                ( EP 

Lab.Quinton. Inc.,USA)   

3.2.3  ΥΠΟΛΟΓΙΣΜΌΣ ∆ΙΑΡΚΕΙΑΣ ΚΥΜΑΤΟΣ P 

  
     Μετά την  ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό, υπολογίστηκε η διάρκεια του 

κύµατος Ρ, ως δείκτης του χρόνου ενδοκολπικής αγωγής. Οι µετρήσεις 



 

 49

πραγµατοποιήθηκαν από δύο ανεξάρτητους παρατηρητές, χρησιµοποιήθηκε η 

απαγωγή II του ηλεκτροκαρδιογραφήµατος, ταχύτητα  100 mm/s, ενίσχυση  20 

mm/mV και υπολογίστηκε ο µέσος όρος τριών καρδιακών κύκλων. Οι µετρήσεις 

επαναλήφθηκαν µε τον ίδιο τρόπο και στις επόµενες αξιολογήσεις των ασθενών, 

24 ώρες και 30 µέρες µετά την  ανάταξη.   

3.2.4 ΥΠΟΛΟΓΙΣΜΌΣ ΚΟΛΠΙΚΉΣ ∆ΡΑΣΤΙΚΗΣ ΑΝΕΡΕΘΙΣΤΗΣ 

ΠΕΡΙΟ∆ΟΥ 

         Η ηλεκτροφυσιολογική µελέτη πραγµατοποιήθηκε 5-20 λεπτά µετά από 

επιτυχή ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό και εκτιµήθηκε η κολπική δραστική 

ανερέθιστη περίοδος µε την βοήθεια καθετήρα µονοφασικών δυναµικών σε µήκος 

κύκλου 500 ms (MAP Pacing, EP Technologies, Inc.,USA). Η εκτίµηση 

πραγµατοποιήθηκε αφού ο καθετήρας σταθεροποιήθηκε στο ωτίο του δεξιού 

κόλπου. Χρησιµοποιήθηκε σειρά 8 βηµατοδοτικών ερεθισµάτων και ένα έκτοπο 

ερέθισµα µε συζευκτικό διάστηµα 150 ms µε προοδευτική αύξηση 10 msec. ‘Όταν 

το έκτοπο ερέθισµα συλλαµβάνονταν, το πρωτόκολλο επαναλαµβάνονταν µε ένα 

έκτοπο ερέθισµα µε συζευκτικό διάστηµα 20 ms βραχύτερο και προοδευτική 

αύξηση 2 msec. Ως κολπική δραστική ανερέθιστη περίοδος ορίζονταν το 

µεγαλύτερο συζευκτικό διάστηµα που αποτυγχάνει να διεγείρει τον κολπικό ιστό. 

3.2.5  ΥΠΟΛΟΓΙΣΜΌΣ ΜΟΝΟΦΑΣΙΚΏΝ ∆ΥΝΑΜΙΚΩΝ ΕΝΕΡΓΕΙΑΣ 

  Μετά τον υπολογισµό της κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου σε βασικό 

µήκος κύκλου 500ms εκτιµήθηκε και η διάρκεια των µονοφασικών δυναµικών εώς 

το 90% της επαναπόλωσης (MAPd90) µετά από ένα λεπτό συνεχούς 
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βηµατοδότησης σε πέντε διαφορετικά µήκη κύκλου (600, 500, 450, 400, 350ms). 

Οι µετρήσεις πραγµατοποιήθηκαν από δύο ανεξάρτητους παρατηρητές, 

χρησιµοποιήθηκε ταχύτητα  200 mm/s και υπολογίστηκε ο µέσος όρος τριών 

τελευταίων µονοφασικών σε κάθε µήκος κύκλου. Οι µετρήσεις επαναλήφθηκαν µε 

τον ίδιο τρόπο και στις επόµενες αξιολογήσεις των ασθενών, 24 ώρες και 30 µέρες 

µετά την  ανάταξη. Παράδειγµα καταγραφής µονοφασικών δυναµικών εικονίζεται 

στην εικόνα 1.     

3.2.6  ΗΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΕΣ ΜΕΛΕΤΕΣ 

Οι µάρτυρες υποβλήθηκαν µία φορά στις προαναφερόµενες µετρήσεις, ενώ 

οι ασθενείς υποβλήθηκαν σε τρεις µελέτες, 5-20 λεπτά µετά από επιτυχή ανάταξη 

σε φλεβοκοµβικό ρυθµό, 24 ώρες και 30 µέρες µετά. Μετά την έξοδο τους από το 

νοσοκοµείο οι ασθενείς παρακολουθούνταν καθηµερινά µε διατηλεφωνικό 

σύστηµα (Medtronic Inc., USA). Στους ασθενείς δεν χορηγήθηκαν αντιαρρυθµικά 

φάρµακα, δακτυλίτιδα, βεραπαµίλη ή διλτιαζέµη. Ως υποτροπή της αρρυθµίας 

ορίστηκε η διαπίστωση κολπικής µαρµαρυγής στο ηλεκτροκαρδιογράφηµα. Σε 

περίπτωση  υποτροπής της αρρυθµίας, διενεργούνταν ηλεκτρική ανάταξη και 

χορηγούνταν αντιαρρυθµικά φάρµακα. 

 

3.2.7 ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΉ ΑΝΆΛΥΣΗ 

Οι µεταβλητές αναφέρονται ως µέση τιµή ±σταθερή απόκλιση. Η σύγκριση 

των κλινικών χαρακτηριστικών των οµάδων πραγµατοποιήθηκε µε t-test για τις 

ποσοτικές µεταβλητές και δοκιµασία χ2 για τις και ποιοτικές µεταβλητές αντίστοιχα. 
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Για τον υπολογισµό διαφορών στις µεταβολές του MAPd90 στην διάρκεια του 

ενός µήνα, µεταξύ των ασθενών και µαρτύρων, προχωρήσαµε σε 

πολυπαραγοντική επαναλαµβανόµενη ανάλυση µεταβλητότητας. 

 ∆ιαφορές στην διάρκεια της κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου και 

του κύµατος Ρ µελετήθηκαν µε επαναλαµβανόµενη ανάλυση ANOVA. 

Στη συνέχεια προχωρήσαµε σε ανάλυση πολυπαραγοντική, κλιµακωτή, 

λογιστικής παλινδρόµησης (multivariate step-wise logistic regression analysis), 

προκειµένου να εντοπίσουµε ποιες µεταβλητές (ηλικία, διάρκεια αρρυθµίας, 

διάµετρος αριστερού κόλπου, διάρκεια της κολπικής δραστικής ανερέθιστης 

περιόδου, διάρκεια του κύµατος Ρ, διάρκεια MAPd90) περιέχουν ανεξάρτητη 

πληροφορία σχετικά µε την υποτροπή της αρρυθµίας. Επιπρόσθετα 

κατασκευάστηκε καµπύλη Κaplan-Meier της προόδου των υποτροπών της 

αρρυθµίας.  Όριο στατιστικής σηµαντικότητας θεωρήθηκε το επίπεδο του 5% ( p-

value < 0.05).  

3.3 ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

Το πρωτόκολλο της µελέτης εφαρµόστηκε επιτυχώς και στους 15 υγιείς 

µάρτυρες. Από τους 39 ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή που 

συµπεριλάβαµε στην µελέτη µας, ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό επιτεύχθηκε σε 

34, αλλά άµεση επανέναρξη (reinitiation) της αρρυθµίας παρατηρήθηκε σε 3 

ασθενείς. Το πρωτόκολλο της µελέτης εφαρµόστηκε τελικά  επιτυχώς  σε 28  

ασθενείς, καθώς σε 2 ασθενείς η καταγραφή MAP δεν ήταν ικανοποιητική, ενώ σε 

ένα ασθενή προκλήθηκε  κολπική µαρµαρυγή κατά τον υπολογισµό της κολπικής 

δραστικής ανερέθιστης περιόδου. ∆εύτερη ηλεκτροφυσιολογική µελέτη, 24 ώρες 
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µετά την ανάταξη  πραγµατοποιήθηκε σε 16 ασθενείς καθώς 3 ασθενείς 

υποτροπίασαν το πρώτο 24ωρο. Τρίτη ηλεκτροφυσιολογική µελέτη, ένα µήνα µετά 

την ανάταξη  πραγµατοποιήθηκε   σε 25 ασθενείς καθώς 9 ασθενείς υποτροπίασαν 

τον πρώτο µήνα (οι 8 ασθενείς υποτροπίασαν την πρώτη εβδοµάδα). (Εικόνα 2)  

Τα βασικά χαρακτηριστικά (φύλο, ηλικία, διάµετρος του αριστερού κόλπου, 

κλάσµα εξώθησης της αριστερής κοιλίας, υποκείµενη οργανική καρδιακή νόσος, 

διάρκεια της κολπικής µαρµαρυγής) των ασθενών και των µαρτύρων 

παρουσιάζονται στον  Πίνακα 1.  

 

3.3.1 ΜΕΤΑΒΟΛΕΣ ∆ΙΑΡΚΕΙΑΣ ΚΥΜΑΤΟΣ P ΚΑΙ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ∆ΡΑΣΤΙΚΗΣ 

ΑΝΕΡΕΘΙΣΤΗΣ ΠΕΡΙΟ∆ΟΥ 

Αµέσως µετά τον τερµατισµό της αρρυθµίας διαπιστώσαµε µια σηµαντική 

βράχυνση της δραστικής ανερέθιστης περιόδου του κολπικού ιστού, σε µήκος 

κύκλου 500 ms σε σύγκριση µε τους µάρτυρες (205±20 έναντι 238±21 ms, 

P<0.001). Μία µέρα µετά, η κολπική δραστική ανερέθιστη περίοδος  αυξήθηκε 

σηµαντικά (243±31 ms, P<0.001) σε επίπεδα µη διαφέροντα από τους µάρτυρες. 

Ένα µήνα µετά, έµεινε πρακτικά αµετάβλητη (241±24 ms). 

Η διάρκεια  του κύµατος Ρ, µειώθηκε σταδιακά από 137±33 ms αµέσως µετά 

την ανάταξη, σε 130±32 ms 24 ώρες µετά και σε 123±27 ms, ένα µήνα µετά 

(P<0.001). Η τελευταία τιµή δεν διέφερε από αυτήν των µαρτύρων (115±17 ms). 

(Εικόνα 3) 
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3.3.2 ΜΕΤΑΒΟΛΕΣ  ΜΟΝΟΦΑΣΙΚΩΝ ∆ΥΝΑΜΙΚΩΝ ΕΝΕΡΓΕΙΑΣ  

       Αµέσως µετά τον τερµατισµό της αρρυθµίας διαπιστώσαµε µια σηµαντική 

βράχυνση της διάρκειας των κολπικών µονοφασικών δυναµικών ενεργείας 

(MAPd90). Εντός 24 ωρών µετά την ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής η 

προαναφερόµενη βράχυνση, εξαλείφθηκε  και τα MAPd90 παρέµειναν αµετάβλητα 

ένα µήνα µετά. Ωστόσο, οι µεταβολές δεν ήταν ίδιες σε όλα τα µήκη κύκλου, η 

αύξηση ήταν µεγαλύτερη στα υψηλότερα  µήκη κύκλου. (Εικόνες 1,4) 

 

3.3.3 MAPd90- ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΜΕ ΜΑΡΤΥΡΕΣ  

Στους µάρτυρες η διάρκεια των MAPd90 αυξάνονταν σταδιακά όταν 

αυξάνονταν το βηµατοδοτικό µήκος κύκλου (από 182±20 ms στα 350 ms σε 

242±21 ms στα 600 ms). Αντίθετα, στους ασθενείς αµέσως µετά την ανάταξη της 

κολπικής  µαρµαρυγής διαπιστώθηκε βράχυνση των MAPd90 σε όλα τα 

βηµατοδοτικά µήκη κύκλου ( από 175±11 ms στα 350 ms σε 201±12 ms στα 600 

ms), σε σχέση µε τους µάρτυρες. Η βράχυνση των MAPd90 ήταν πιο 

εκσεσηµασµένη στα  υψηλότερα µήκη κύκλου, φανερώνοντας µια ανώµαλη 

προσαρµογή των MAPd90 στην καρδιακή συχνότητα.  

Στις µελέτες πού ακολούθησαν 24 ώρες και ένα µήνα µετά, δεν 

διαπιστώθηκαν διαφορές µεταξύ ασθενών – µαρτύρων όσον αφορά τη διάρκεια 

των MAPd90 και την προσαρµογή τους στην καρδιακή συχνότητα. (Εικόνα 4) 
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3.3.4 ΚΟΛΠΙΚΗ ΗΛΕΚΤΡΙΚΗ ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗ ΣΕ 

ΥΠΟΤΡΟΠΙΑΣΘΕΝΤΕΣ ΚΑΙ ΜΗ ΥΠΟΤΡΟΠΙΑΣΘΕΝΤΕΣ ΑΣΘΕΝΕΙΣ    

 

         ∆εν διαπιστώθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφορές µεταξύ των ασθενών 

που υποτροπίασαν και όσων παρέµειναν σε φλεβοκοµβικό ρυθµό όσον αφορά τη 

διάρκεια της κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου (206±16 ms έναντι 204±20 

ms), τη διάρκεια του κύµατος Ρ (136±9 ms έναντι 137±32 ms), την ηλικία, τη 

διάρκεια της αρρυθµίας και τη διάµετρο του αριστερού κόλπου. (Πίνακας 2)  

      Αντίθετα η διάρκεια MAPd90, σε βραχέα µήκη κύκλου (350,400 ms), αµέσως 

µετά την ανάταξη. στους ασθενείς που υποτροπίασαν ήταν σηµαντικά µεγαλύτερη 

σε σχέση µε όσους παρέµειναν σε φλεβοκοµβικό ρυθµό (P<0.05). Η διαφορά ήταν 

οριακά µη σηµαντική (P=0.052)  24 ώρες αργότερα. (Εικόνα 5)  

            Ανάλυση πολυπαραγοντική, κλιµακωτή, λογιστικής παλινδρόµησης 

(multivariate step-wise logistic regression analysis) ανέδειξε ότι µόνο τα MAPd90 

έχουν ανεξάρτητη προγνωστική αξία σχετικά µε την υποτροπή της αρρυθµίας. 

Επίσης, από τα βηµατοδοτικά µήκη κύκλου που µελετήθηκαν, µόνο τα 350 ms 

είχαν στατιστικά σηµαντική προγνωστική αξία σχετικά µε την υποτροπή της 

αρρυθµίας ( P=0.0049). Συγκεκριµένα η τιµή  195 ms, αµέσως µετά την ανάταξη,  

ήταν το όριο της διάρκειας των  MAPd90 στα 350 ms  πάνω από το οποίο οι 

ασθενείς υποτροπίαζαν.  Πραγµατικά, µόνο 8 από τους 24 ασθενείς µε 

MAPd90<195 ms υποτροπίασαν, ενώ υποτροπίασαν και οι 4 ασθενείς µε 

MAPd90>195 ms. Το κριτήριο αυτό έχει ευαισθησία 33%, ειδικότητα 100% και 

συνολική ακρίβεια 71%.         
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3.4 ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

Τα κυριότερα ευρήµατα της µελέτης µας είναι τα ακόλουθα: 

1. Αµέσως µετά τον τερµατισµό της αρρυθµίας (5-20 λεπτά) διαπιστώσαµε 

µια σηµαντική βράχυνση της δραστικής ανερέθιστης περιόδου του κολπικού ιστού, 

καθώς και µία σηµαντική βράχυνση της διάρκειας των µονοφασικών δυναµικών 

ενεργείας. Η βράχυνση των MAPd90 ήταν πιο εκσεσηµασµένη στα  υψηλότερα 

µήκη κύκλου, φανερώνοντας µια ανώµαλη προσαρµογή των MAPd90 στην 

καρδιακή συχνότητα. Εντός 24 ωρών µετά την ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής 

οι προαναφερόµενες ηλεκτρικές µεταβολές επανήλθαν σε φυσιολογικά επίπεδα. 

2. Η χρόνια κολπική µαρµαρυγή προκάλεσε αµέσως µετά τον τερµατισµό της 

αρρυθµίας  παράταση της διάρκειας του κύµατος Ρ. Η  µεταβολή αυτή εξαλείφθηκε 

σταδιακά ένα µήνα µετά. 

3. Οι περισσότερες υποτροπές της αρρυθµίας παρατηρήθηκαν την πρώτη 

εβδοµάδα µετά την ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό. 

4.  Επιπρόσθετα, ανακαλύψαµε ότι η διάρκεια των µονοφασικών δυναµικών 

ενεργείας 20 λεπτά µετά την ανάταξη, έχει προγνωστική αξία όσον αφορά την 

πιθανότητα υποτροπής της αρρυθµίας. Συγκεκριµένα, οι ασθενείς µε διάρκεια 

MAPd90>195 ms σε µήκος κύκλου 350 ms, είχαν στατιστικά µεγαλύτερη 

πιθανότητα υποτροπής της αρρυθµίας. 
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3.4.1 ΜΕΤΑΒΟΛΕΣ ΤΩΝ ΗΛΕΚΤΡΙΚΩΝ Ι∆ΙΟΤΗΤΩΝ ΤΩΝ ΚΟΛΠΩΝ 

ΜΕΤΑ ΑΠΟ ΑΝΑΤΑΞΗ ΧΡΟΝΙΑΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ 

 

Πρόσφατες µελέτες επιβεβαίωσαν το γεγονός ότι ταχείς κολπικοί ρυθµοί, 

όπως η κολπική µαρµαρυγή προκαλούν βράχυνση της κολπικής ανερεθιστότητας 

και επαναπόλωσης και ανάστροφη προσαρµογή τους στην καρδιακή συχνότητα. 1-

14  Σε πειραµατόζωα διαπιστώθηκε ότι οι µεταβολές της ανερεθιστότητας 

αναστρέφονται µετά την ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό. 1-3,5,19 Συγκεκριµένα σε 

κατσίκες, η ηλεκτρική αναδιαµόρφωση εξαλείφθηκε µία βδοµάδα µετά. 1  

Ωστόσο, τα δεδοµένα από πειραµατόζωα δεν µπορούν να µεταφερθούν 

αβίαστα σε ανθρώπους και υπάρχουν λιγοστές µελέτες σε ανθρώπους, µε 

αντικρουόµενα συµπεράσµατα, που να εξετάζουν την κολπική αναδιαµόρφωση 

µετά από παρατεταµένης διάρκειας επεισόδια κολπικής µαρµαρυγής. 10,12,14  

           Σε  µελέτη που αφορούσε ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή ή 

πτερυγισµό διαπιστώθηκε 15-30 λεπτά µετά την ανάταξη, σηµαντική βράχυνση της 

διάρκειας των µονοφασικών δυναµικών ενεργείας και ανώµαλη προσαρµογή τους 

στην καρδιακή συχνότητα σε µήκη κύκλου 400 έως 800 ms. 10 Ωστόσο, σε µία 

άλλη µελέτη µε µικρό αριθµό  ασθενών (n=13)  µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή, ενώ 

διαπιστώθηκε σηµαντική βράχυνση της δραστικής ανερέθιστης περιόδου του 

κολπικού ιστού µετά την ανάταξη, δεν διαπιστώθηκε σηµαντική βράχυνση της 

διάρκειας των µονοφασικών δυναµικών. 13 

Σε µια µελέτη από τους Pandozi και συν.    12 , διαπιστώθηκε βράχυνση της 

κολπικής ανερέθιστης περιόδου µετά την ανάταξη χρόνιας κολπικής µαρµαρυγής 
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που αυξήθηκε σηµαντικά ένα µήνα µετά στους ασθενείς που παρέµειναν σε 

φλεβοκοµβικό ρυθµό. Η µελέτη αυτή αν και ήταν η πρώτη που αποκάλυψε την 

αναστρεψιµότητα της ηλεκτρικής κολπικής αναδιαµόρφωσης, δεν είχε οµάδα 

ελέγχου και το διάστηµα που µεσολάβησε ανάµεσα στις ηλεκτροφυσιολογικές 

µελέτες ήταν µεγάλο. 

Ο Yu και οι συνεργάτες του  14  µελέτησαν σε 19 ασθενείς µε χρόνια κολπική 

µαρµαρυγή την πορεία της ηλεκτρικής κολπικής αναδιαµόρφωσης µετά από 

ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό και διαπίστωσαν ότι 30 λεπτά µετά οι ασθενείς 

είχαν σηµαντικά βραχύτερες κολπικές ανερέθιστες περιόδους σε σχέση µε την 

οµάδα ελέγχου καθώς και µεγαλύτερα κύµατα Ρ όπως και µεγαλύτερους χρόνους 

αγωγής στο δεξιό κόλπο. Οι συγγραφείς διαπίστωσαν ότι οι µεταβολές της 

ανερεθιστότητας επανήλθαν στα φυσιολογικά 3 µέρες µετά την ανάταξη ενώ οι 

διαταραχές της αγωγιµότητας παρέµειναν.  

Τα δεδοµένα της µελέτης µας βασίζονται στην αξιολόγηση της ERP και των 

MAPd90, σε τρεις επαναλαµβανόµενες µετρήσεις στην διάρκεια ενός µήνα  και την 

σύγκριση τους µε υγιείς µάρτυρες. Τα δεδοµένα αυτά αποδεικνύουν, για πρώτη 

φορά στην διεθνή βιβλιογραφία, ότι εντός 24 ωρών µετά την ανάταξη της κολπικής 

µαρµαρυγής η ηλεκτρική αναδιαµόρφωση εξαλείφεται. Το συµπέρασµα αυτό 

έρχεται σε αντίθεση µε τη µελέτη του Yu και συν. 14, ωστόσο οι ερευνητές αυτοί 

χρησιµοποίησαν εξωτερική απινίδωση  υψηλής ενέργειας και µόνο 25% των 

αρχικών ασθενών συµµετείχε τελικά στη µελέτη.   

Η διάρκεια του κύµατος Ρ αντικατοπτρίζει τον συνολικό χρόνο αγωγής στο 

κολπικό µυοκάρδιο. Παλαιότερες µελέτες, κατέδειξαν παράταση του συνολικού 
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χρόνου κολπικής αγωγής, ως αποτέλεσµα της κολπικής αναδιαµόρφωσης. 14,21-24 

Ο Gaspo και συν. απέδειξαν σε πειραµατόζωα µε κολπική αναδιαµόρφωση 

επιβράδυνση της αγωγιµότητας. 22 Ο Tse και οι συν. παρατήρησαν παράταση του 

κύµατος Ρ µετά από ανάταξη παροξυσµικής ή χρόνιας κολπικής µαρµαρυγής. 24 Ο 

Yu και οι συνεργάτες του  14  διαπίστωσαν σε ασθενείς µε χρόνια κολπική 

µαρµαρυγή, µετά από ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό µεγαλύτερα κύµατα Ρ 

όπως και µεγαλύτερους χρόνους διακολπικής αγωγής σε σχέση µε οµάδα ελέγχου.  

Τα δεδοµένα της µελέτης µας αποδεικνύουν ότι η κολπική ηλεκτρική 

αναδιαµόρφωση που προκαλεί η χρόνια κολπική µαρµαρυγή, αφορά και τον χρόνο 

κολπικής αγωγής όπως αντικατοπτρίζεται  από τη διάρκεια του κύµατος Ρ. 

Επιπρόσθετα, αποδεικνύουν σε ανθρώπους, για πρώτη φορά στην διεθνή 

βιβλιογραφία, ότι η χρόνια κολπική µαρµαρυγή προκαλεί αµέσως µετά τον 

τερµατισµό της αρρυθµίας  παράταση της διάρκειας του κύµατος Ρ που εξαλείφεται 

σταδιακά ένα µήνα µετά. 

 

3.4.2 ΚΟΛΠΙΚΗ ΗΛΕΚΤΡΙΚΗ ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗ ΣΕ 

ΥΠΟΤΡΟΠΙΑΣΘΕΝΤΕΣ ΚΑΙ ΜΗ ΥΠΟΤΡΟΠΙΑΣΘΕΝΤΕΣ ΑΣΘΕΝΕΙΣ  

 

             Στη µελέτη µας, δόθηκε η δυνατότητα, καθώς µερικοί ασθενείς 

υποτροπίασαν, να εξετάσουµε αν κάποιες µεταβλητές (ηλικία, διάρκεια αρρυθµίας, 

διάµετρος αριστερού κόλπου, διάρκεια της κολπικής δραστικής ανερέθιστης 

περιόδου, διάρκεια του κύµατος Ρ, διάρκεια MAPd90) περιέχουν ανεξάρτητη 

πληροφορία σχετικά µε την υποτροπή της αρρυθµίας.  
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    Μία µικρή µελέτη από τον Olsson και συν.6 υπέδειξε ότι οι ασθενείς µε 

διάρκεια MAPd90<207 ms, είχαν στατιστικά µεγαλύτερη πιθανότητα υποτροπής 

της αρρυθµίας, ενώ δύο άλλες µελέτες συσχέτισαν την υποτροπή µε το µήκος 

κύκλου των µαρµαρυγικών κυµάτων (έµµεσος δείκτης της κολπικής 

ανερεθιστότητας). 25,26 

Στη µελέτη µας, ανακαλύψαµε ότι η διάρκεια των µονοφασικών δυναµικών 

ενεργείας, 20 λεπτά µετά την ανάταξη, έχει προγνωστική αξία όσον αφορά την 

πιθανότητα υποτροπής της αρρυθµίας. Συγκεκριµένα, οι ασθενείς µε διάρκεια 

MAPd90>195 ms σε µήκος κύκλου 350 ms, είχαν στατιστικά µεγαλύτερη 

πιθανότητα υποτροπής της αρρυθµίας. Πιθανά οι ασθενείς που υποτροπίασαν 

παρουσίασαν µια πιο ανώµαλη προσαρµογή των µονοφασικών δυναµικών στην 

καρδιακή συχνότητα και δεν κατάφεραν να τα βραχύνουν σηµαντικά σε βραχέα 

µήκη κύκλου. Καθώς, η διαφορά αυτή ήταν οριακά µη σηµαντική 24 ώρες µετά, 

µπορούµε να υποθέσουµε ότι οι ασθενείς που επανεµφάνισαν κολπική 

µαρµαρυγή, παρουσίασαν µία βραδύτερη αποκατάσταση της συγκεκριµένης 

διαταραχής των µονοφασικών δυναµικών.  

 

  3.4.3 ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΗΛΕΚΤΡΙΚΗΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗΣ ΜΕ 
ΤΗΝ ΥΠΟΤΡΟΠΗ  ΤΗΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ 
 

Είναι γνωστό ότι η κολπική µαρµαρυγή προκαλείται από ένα κριτικό αριθµό 

περιπλανώµενων κυµατιδίων (κυκλωµάτων επανεισόδου) στο κολπικό µυοκάρδιο. 

27-30  
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Αν ο αριθµός των κυµατιδίων είναι µεγάλος, η αρρυθµία θα διατηρηθεί 

καθώς η στατιστική πιθανότητα να εκφυλιστούν την ίδια χρονική στιγµή είναι µικρή. 

Αντίθετα αν ο αριθµός των κυµατιδίων είναι µικρός η πιθανότητα να εκφυλιστούν 

ταυτόχρονα είναι µεγάλη και άρα ο τερµατισµός της αρρυθµίας είναι περισσότερο 

πιθανός. Ο αριθµός των κυµατιδίων που µπορούν να συνυπάρξουν καθορίζεται 

τόσο από την µάζα του κολπικού ιστού όσο και από το µήκος κύµατος του 

κολπικού κυµατιδίου το οποίο εκφράζεται µε το  γινόµενο: ταχύτητα αγωγής Χ 

ανερέθιστη περίοδος ( wavelength = conduction velocity X refractory period). 27 

Όσο µικρότερο το µήκος κύµατος των  κυµατιδίων  τόσο πιο εύκολα η κολπική 

µαρµαρυγή ξεκινάει και διατηρείται. Συνεπώς η βραδεία ταχύτητα αγωγής, η 

βραχεία ανερέθιστη περίοδος ή και τα δύο µειώνουν το µήκος κύµατος, 

αυξάνοντας τον αριθµό των πιθανών κυκλωµάτων στον κόλπο και οδηγούν σε µια 

πιο σταθερή κολπική µαρµαρυγή.  29-30 Ωστόσο και άλλοι παράγοντες, όπως η 

περιοχική ετερογένεια των ηλεκτροφυσιολογικών ιδιοτήτων και η ανώµαλη 

προσαρµογή στην καρδιακή συχνότητα µπορεί να διαδραµατίζουν σηµαντικό ρόλο. 
20  

 Επίσης, η κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση (remodeling) έχει ενοχοποιηθεί 

τόσο για την διατήρηση όσο και για την υποτροπή της αρρυθµίας.  1,8.15 Στη µελέτη 

µας διαπιστώσαµε όπως και ο Tieleman 31 ότι περισσότεροι ασθενείς 

υποτροπίασαν την πρώτη εβδοµάδα. Ωστόσο ενώ οι διαταραχές της 

ανερεθιστότητας και της επαναπόλωσης οµαλοποιήθηκαν εντός 24ώρου µετά την 

ανάταξη, µόνο 11% των ασθενών υποτροπίασαν σε αυτό το διάστηµα σε σχέση µε 

32% που υποτροπίασαν αργότερα. Συµπερασµατικά λοιπόν η βράχυνση της 

κολπικής ανερέθιστης περιόδου συνεισφέρει µόνο στις υποτροπές του πρώτου 

24ώρου. Παρά το γεγονός ότι δεν µπορούµε να αποκλείσουµε ότι η αναστροφή της 

αναδιαµόρφωσης είναι βραδύτερη σε άλλες θέσεις των κόλπων 5,19 , 

επισηµαίνουµε ότι ο  Yu και οι συνεργάτες του 14 δεν βρήκαν να διαφέρει η 
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αναστροφή της αναδιαµόρφωσης µεταξύ του άπω στεφανιαίου κόλπου και του 

ωτίου του δεξιού κόλπου.  

Η ανώµαλη προσαρµογή στην καρδιακή συχνότητα µπορεί να ευνοήσει   την 

υποτροπή της αρρυθµίας µέσω εκτάκτων συστολών στην διάρκεια φλεβοκοµβικού 

ρυθµού. 20 Αµέσως µετά τον τερµατισµό της αρρυθµίας (5-20 λεπτά) µία σηµαντική 

βράχυνση της διάρκειας των µονοφασικών δυναµικών ενεργείας. Η βράχυνση των 

MAPd90 ήταν πιο εκσεσηµασµένη στα  υψηλότερα µήκη κύκλου, φανερώνοντας 

µια ανώµαλη προσαρµογή των MAPd90 στην καρδιακή συχνότητα. Εντός 24 

ωρών µετά την ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής οι προαναφερόµενες ηλεκτρικές 

µεταβολές επανήλθαν σε φυσιολογικά επίπεδα. Πιθανά οι ασθενείς που 

υποτροπίασαν παρουσίασαν µια πιο ανώµαλη προσαρµογή των µονοφασικών 

δυναµικών στην καρδιακή συχνότητα και δεν κατάφεραν να τα βραχύνουν 

σηµαντικά σε βραχέα µήκη κύκλου. Καθώς, η διαφορά αυτή ήταν οριακά µη 

σηµαντική 24 ώρες µετά, µπορούµε να υποθέσουµε ότι οι ασθενείς που 

επανεµφάνισαν κολπική µαρµαρυγή, παρουσίασαν µία βραδύτερη αποκατάσταση 

της συγκεκριµένης διαταραχής των µονοφασικών δυναµικών.  

Επιπρόσθετα στη µελέτη µας διαπιστώσαµε ότι η χρόνια κολπική µαρµαρυγή 

προκάλεσε αµέσως µετά τον τερµατισµό της αρρυθµίας  παράταση του χρόνου 

κολπικής αγωγής και της διάρκειας του κύµατος Ρ. Η  µεταβολή αυτή εξαλείφθηκε 

σταδιακά ένα µήνα µετά. Ωστόσο δεν αποδείχτηκε στατιστικά συσχέτιση της 

διάρκειας του κύµατος Ρ και της υποτροπής της αρρυθµίας. 

Τα δεδοµένα της µελέτης µας βοηθούν να κατανοήσουµε την σηµασία των 

αναστολέων ασβεστίου (βεραπαµίλης, διλτιαζέµης) στην πρόληψη των 
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υποτροπών της αρρυθµίας. Ο Tieleman  και οι συν. υποστήριξαν  31 ότι οι 

αναστολείς των διαύλων ασβεστίου, µειώνουν τις υποτροπές της αρρυθµίας τον 

πρώτο µήνα µετά την ανάταξη, επειδή ελαττώνουν ή επιταχύνουν την αναστροφή 

της ηλεκτρικής κολπικής αναδιαµόρφωσης.  Τα δεδοµένα µας δεν υποστηρίζουν 

την παραπάνω υπόθεση, καθώς διαπιστώσαµε, όπως και ο Tieleman ότι οι 

περισσότεροι ασθενείς υποτροπίασαν την πρώτη εβδοµάδα. Ωστόσο ενώ οι 

διαταραχές της ανερεθιστότητας και της επαναπόλωσης οµαλοποιήθηκαν εντός 

24ώρου µετά την ανάταξη, µόνο 11% των ασθενών υποτροπίασαν σε αυτό το 

διάστηµα, σε σχέση µε 32% που υποτροπίασαν αργότερα.  Επισηµαίνουµε ακόµα 

ότι η βεραπαµίλη δεν επιδρά στα κανάλια νατρίου και στην  κολπική αγωγιµότητα 

32,33 που φαίνεται να επανέρχεται βραδύτερα (εντός µηνός) σε φυσιολογικά 

επίπεδα. Τα µέχρι σήµερα δεδοµένα, αποδεικνύουν ότι η βεραπαµίλη αναστέλλει  

την ηλεκτρική κολπική αναδιαµόρφωση σε βραχείας διάρκειας κολπική 

µαρµαρυγή. 2,9,33,34 ∆εν υπάρχουν επαρκή δεδοµένα για την δράση των 

αναστολέων των διαύλων ασβεστίου σε χρόνια κολπική µαρµαρυγή.  ∆ύο µελέτες 

35,36 αναφέρουν ότι η βεραπαµίλη αναστέλλει  την ηλεκτρική κολπική 

αναδιαµόρφωση σε χρόνια κολπική µαρµαρυγή, ενώ αντίθετα αποτελέσµατα 

βρίσκει ο Lee και οι συν. 33   

Ακόµα όµως και αν οι αναστολείς των διαύλων ασβεστίου συνεισφέρουν 

πραγµατικά, θα µπορούσαν να αποτρέψουν τις υποτροπές του πρώτου 24ώρου, 

καθώς η βράχυνση της κολπικής ανερέθιστης περιόδου αποκαθίσταται 24 ώρες 

µετά την ανάταξη. Αν αναλύσουµε προσεκτικά την µελέτη του Tieleman  και οι συν. 

31 θα δούµε ότι τα ποσοστά υποτροπών  µόνο την δεύτερη εβδοµάδα ήταν 
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χαµηλότερα στους ασθενείς που έλαβαν βεραπαµίλη, πιθανά λόγω καταστολής 

εκτάκτων κοιλιακών συστολών. 

Τα αποτελέσµατα της µελέτης µας πιθανά να βοηθήσουν στην εφαρµογή 

µεθόδων για την πρόληψη των υποτροπών, που να βασίζονται στην τροποποίηση 

των κολπικών ηλεκτρικών ιδιοτήτων. Για παράδειγµα η πολυεστιακή κολπική 

βηµατοδότηση εξαλείφοντας τις διαταραχές αγωγής µπορεί να προλάβει τις 

υποτροπές αµέσως µετά την ανάταξη.  

Επιπρόσθετα τα δεδοµένα της µελέτης µας, επισηµαίνουν την ανάγκη για 

περαιτέρω αξιολόγηση των αντιαρρυθµικών φαρµάκων και των αναστολέων 

διαύλων ασβεστίου, όπως η διλτιαζέµη και η βεραπαµίλη και του πιθανού ρόλου 

τους στην ηλεκτρική κολπική αναδιαµόρφωση και στις υποτροπές της κολπικής 

µαρµαρυγής. 

 

3.4.5 ΠΕΡΙΟΡΙΣΜΟΊ ΤΗΣ ΜΕΛΈΤΗΣ 

Με σκοπό να έχουµε µία αναπαραγώγιµη θέση σε όλες τις 

ηλεκτροφυσιολογικές µελέτες, περιορίσαµε τις παρατηρήσεις µας σε µια 

συγκεκριµένη θέση στο ωτίο του δεξιού κόλπου. Επίσης, προσδιορίσαµε την 

κολπική δραστική ανερέθιστη περίοδο µόνο σε µήκος κύκλου 500 ms, ώστε να 

αποφύγουµε την ανεπιθύµητη πρόκληση κολπικής µαρµαρυγής. 

Επισηµαίνουµε επίσης ότι τα δεδοµένα για την επίδραση της προποφόλης 

στην κολπική ηλεκτρικές ιδιότητες είναι ανεπαρκή, ωστόσο υπάρχουν µελέτες που 

δεν αποδεικνύουν  να  επιδρά στην κολπική  ανερεθιστότητα. 37-39 
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 Ο ιδανικός τρόπος να εκτιµήσουµε την κολπική αναδιαµόρφωση, θα ήταν να 

µελετήσουµε τους ασθενείς πριν την έναρξη της κολπικής µαρµαρυγής. Αντίθετα, 

χρησιµοποιήσαµε, όπως και οι περισσότερες µέχρι σήµερα µελέτες, υγιείς 

µάρτυρες. 10,13,14,24    

3.5 ΣΥΜΠΕΡΆΣΜΑΤΑ 

Τα αποτελέσµατά µας δείχνουν ότι η  χρόνια κολπική µαρµαρυγή προκαλεί 

βράχυνση της κολπικής ανερεθιστότητας και επαναπόλωσης και ανάστροφη 

προσαρµογή της επαναπόλωσης στην καρδιακή συχνότητα. Εντός 24 ωρών µετά 

την ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής οι προαναφερόµενες ηλεκτρικές µεταβολές 

επανήλθαν σε φυσιολογικά επίπεδα. Επίσης, στη µελέτη µας διαπιστώσαµε ότι η 

χρόνια κολπική µαρµαρυγή προκάλεσε αµέσως µετά τον τερµατισµό της 

αρρυθµίας  παράταση του χρόνου κολπικής αγωγής και της διάρκειας του κύµατος 

Ρ. Η  µεταβολή αυτή εξαλείφθηκε σταδιακά ένα µήνα µετά. 

Ακόµα, ανακαλύψαµε ότι η διάρκεια των µονοφασικών δυναµικών ενεργείας 

20 λεπτά µετά την ανάταξη, έχει προγνωστική αξία όσον αφορά την πιθανότητα 

υποτροπής της αρρυθµίας. Συγκεκριµένα, οι ασθενείς µε διάρκεια MAPd90>195 

ms σε µήκος κύκλου 350 ms, είχαν στατιστικά µεγαλύτερη πιθανότητα υποτροπής 

της αρρυθµίας. 

Τα αποτελέσµατα µας, επισηµαίνουν ότι οι πρώτες µέρες µετά την ανάταξη, 

είναι καθοριστικές για την διατήρηση του φλεβοκοµβικού ρυθµού. Επίσης, τονίζουν 

την σηµασία για την υποτροπή της αρρυθµίας, όχι µόνο της κολπικής 

ανερεθιστότητας, αλλά και της επιβράδυνσης της κολπικής αγωγής και της 

ανώµαλης προσαρµογής της επαναπόλωσης στην καρδιακή συχνότητα. Η 
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εξάλειψη της ηλεκτρικής κολπικής αναδιαµόρφωσης µε φαρµακευτικά ή µη 

φαρµακευτικά µέσα ( όπως η πολυεστιακή κολπική βηµατοδότηση), αν επιτευχθεί 

τις  πρώτες µέρες µετά την ανάταξη, µπορεί να προλάβει τις υποτροπές της 

κολπικής µαρµαρυγής.  
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3.6 ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ ΚΕΦΑΛΑΙΟΥ 3 

Πίνακας 1. Βασικά κλινικά χαρακτηριστικά ασθενών- µαρτύρων 

  

  
Ασθενείς 

(n: 28) 

Μάρτυρες 

(n: 15) 

Φύλο (άνδρες / γυναίκες) 17/11 9/6 

Ηλικία (έτη) 63 ± 10 61± 9 

∆ιάµετρος αριστερού κόλπου (mm) 43 ± 4* 38 ± 5* 

ΚΕ (%) 60 ± 5,5 64 ± 7 

Καρδιακή νόσος   11 «lone» ΚΜ, 12 

Υπέρταση , 2 ΜVD, 3 

CAD  

6 AVNRT,1 AVRT,   

8 συγκοπή   

∆ιάρκειας ΚΜ (ώρες) 41 ±39 - 

  

ΚΕ:Κλάσµα εξώθησης αριστερής κοιλίας, ΚΜ :Κολπική µαρµαρυγή,     MVD: 

µιτροειδοπάθεια, CAD:στεφανιαία νόσος, AVNRT:κολποκοιλιακή ταχυκαρδία 

επανεισόδου στον κολποκοιλιακό κόµβο, AVRT: κολποκοιλιακή ταχυκαρδία, * 

:P=0.01.
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Πίνακας 2. Βασικά κλινικά χαρακτηριστικά υποτροπιασθέντων και                        

µη υποτροπιασθέντων  ασθενών * 

  

  

Υποτροπιασθέντες 

Ασθενείς 

(n: 12) 

Μη-Υποτροπιασθέντες 

Ασθενείς 

 (n: 16) 

Ηλικία (έτη) 65 ± 8 60± 9 

∆ιάµετρος αριστερού κόλπου (mm) 44 ± 3,5 42 ± 4,5 

Κλάσµα εξώθησης  (%) 61 ± 7 58 ± 8 

Απουσία καρδιακής νόσου                    

Υπέρταση                    

Μιτροειδοπάθεια                      

Στεφανιαία νόσος 

5                  

5                  

1                  

1 

6                    

7                    

1                    

2 

∆ιάρκεια αρρυθµίας (ώρες) 46±47 37±34 

  
 * ∆εν παρατηρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφορές στις δύο οµάδες ασθενών 

όσον αφορά τα  κλινικά χαρακτηριστικά που αναφέρονται στον πίνακα. 
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Εικόνα 1. Εικονίζονται µονοφασικά δυναµικά (MAP) σε τρία βηµατοδοτικά µήκη 

κύκλου  ( 400,500,600 ms) στον ίδιο ασθενή ,5-20 λεπτά µετά την ανάταξη σε 

φλεβοκοµβικό ρυθµό και 24 ώρες µετά. Είναι εµφανής η παράταση των 

µονοφασικών δυναµικών  24 ώρες µετά την ανάταξη 

 

 

 
 

Εικόνα 2. Καµπύλη  Kaplan-Meier που απεικονίζει την υποτροπή της κολπικής 

µαρµαρυγής,(progression to AF) τον πρώτο µήνα µετά την ανάταξη της αρρυθµίας. 
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Εικόνα 3.  

A: Μεταβολές κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου (ΕRP)  

B: Μεταβολές διάρκειας κύµατος Ρ (Ρ  wave duration). 

(Control: µάρτυρες) 
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Εικόνα 4. Μεταβολές των MAPd 90 και σύγκριση των  MAPd 90 µεταξύ ασθενών 

(patients) και µαρτύρων (controls) αµέσως µετά την ανάταξη (Α), 24 ώρες (Β) και 

ένα µήνα µετά (C). Cycle length: µήκος κύκλου. 
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Εικόνα 5. Η στατιστικά  σηµαντική διαφορά  (Ρ< 0,05) των MAPd 90 µεταξύ των 
ασθενών που υποτροπίασαν (κύκλοι) και όσων παρέµειναν σε φλεβοκοµβικό 
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ρυθµό (τετράγωνα)  αµέσως µετά την ανάταξη (Α), έγινε οριακά µη σηµαντική 24 
ώρες µετά (Β). Cycle length: µήκος κύκλου 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4. ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ ΤΗΣ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑΣ ΤΟΥ ΦΛΕΒΟΚΟΜΒΟΥ ΜΕΤΑ ΑΠΟ 

ΑΝΑΤΑΞΗ ΧΡΟΝΙΑΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ ΚΑΙ ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΜΕ ΥΠΟΤΡΟΠΗ ΤΗΣ 

ΑΡΡΥΘΜΙΑΣ 

4.1 ΕΙΣΑΓΩΓΉ 

Η συσχέτιση της κολπικής µαρµαρυγής µε τη δυσλειτουργία του 

φλεβοκόµβου είναι γνωστή από έτη. Τόσο  η κολπική µαρµαρυγή όσο και η νόσος 

του φλεβοκόµβου, µπορεί να είναι αποτέλεσµα της ίδιας οργανικής διαταραχής του 

κολπικού µυοκαρδίου.  1-4  Πρόσφατες πειραµατικές και κλινικές µελέτες 

επιβεβαίωσαν το γεγονός ότι η κολπική µαρµαρυγή προκαλεί βράχυνση της 

κολπικής ανερέθιστης περιόδου και ανάστροφη προσαρµογή της ανερεθιστότητας 

στην καρδιακή συχνότητα. Οι µεταβολές αυτές που υποστρέφουν µετά την ανάταξη 

της κολπικής µαρµαρυγής αποτελούν την λεγόµενη κολπική ηλεκτρική 

αναδιαµόρφωση (remodeling) που έχει ενοχοποιηθεί τόσο για την διατήρηση όσο 

και για την υποτροπή της αρρυθµίας.  5-11   

Ένα εύλογο ερώτηµα που γεννάται, είναι κατά πόσο η κολπική µαρµαρυγή 

αναδιαµορφώνει τον φλεβόκοµβο όπως και το κολπικό µυοκάρδιο. Το ερώτηµα 

αυτό παραµένει προς το παρόν αναπάντητο, καθώς τα υπάρχοντα δεδοµένα είναι 

αντικρουόµενα. Σε µία πειραµατική µελέτη των Κirchoff και Allessie 12 

διαπιστώθηκε ότι παρά το ότι επεισόδια µη εµµένουσας κολπικής µαρµαρυγής, 

εισέρχονται στην περιοχή γύρω από τον φλεβόκοµβο και αλληλεπιδρούν µε τα 

βηµατοδοτικά κύτταρα του φλεβόκοµβου, προκαλούν ελάσσονα καταστολή µε 

υπερκέραση του αυτοµατισµού του.   Αντίθετα, ο Elvan και οι συν. διαπίστωσαν σε 
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σκυλιά, ότι η εισαγόµενη µε βηµατοδότηση εµµένουσα κολπική µαρµαρυγή, 

προκαλεί κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση και δυσλειτουργία του φλεβοκόµβου, 

που εξαλείφονται σταδιακά µετά την παύση της αρρυθµίας. 13 

 Ωστόσο, υπάρχουν λιγοστές µελέτες σε ανθρώπους που να εξετάζουν την 

επίδραση παρατεταµένης διάρκειας επεισοδίων κολπικής µαρµαρυγής στον 

φλεβόκοµβο. 14,15  Η απόδειξη της ηλεκτρικής αναδιαµόρφωσης του φλεβοκόµβου 

από την κολπική µαρµαρυγή, έχει τόσο παθοφυσιολογική, όσο και κλινική 

σηµασία.  Για παράδειγµα, εάν η δυσλειτουργία του φλεβοκόµβου παρατηρηθεί 

µετά την ανάταξη της αρρυθµίας και είναι αποτέλεσµα κολπικής ηλεκτρικής 

αναδιαµόρφωσης, τότε είναι πιθανά αναστρέψιµη και δεν απαιτείται θεραπεία. 

Επιπρόσθετα, η δυσλειτουργία του φλεβοκόµβου έχει ενοχοποιηθεί στην έναρξη, 

διατήρηση και υποτροπή της κολπικής µαρµαρυγής. 12-16,20  

   Σκοπός λοιπόν της παρούσας µελέτης, είναι να διερευνήσει τις µεταβολές 

στη λειτουργία του φλεβοκόµβου  µετά από εσωτερική ηλεκτρική ανάταξη χρόνιας 

κολπικής µαρµαρυγής και την πιθανή συσχέτιση τους µε την υποτροπή της 

αρρυθµίας. 

4.2 ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟ∆ΟΣ 

4.2.1 ΑΣΘΕΝΕΊΣ 

Θεωρήσαµε χρόνια την κολπική µαρµαρυγή διάρκειας > 3 µήνες .Για τον ακριβή 

καθορισµό της έναρξης της κολπικής µαρµαρυγής, πήραµε υπ΄ όψη µας είτε την 

ΗΚΓφικά αποδεδειγµένη έναρξη της αρρυθµίας (για τους νοσηλευόµενους στην 

κλινική µας) ή την σαφώς καθορισµένη ώρα έναρξης συµπτωµάτων σχετιζόµενων 
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µε την αρρυθµία (αίσθηµα παλµών, δύσπνοια, θωρακική δυσφορία) για τα οποία 

εκ των υστέρων τεκµηριώθηκε ΗΚΓφικά η ύπαρξη κολπικής µαρµαρυγής (για τους 

ασθενείς που προσήλθαν στο τµήµα επειγόντων περιστατικών).  

Η µελέτη µας εγκρίθηκε από την Επιτροπή ∆εοντολογίας του Νοσοκοµείου 

µας και οι ασθενείς συµµετείχαν στη µελέτη αφού εξασφαλίσαµε την έγγραφη 

συγκατάθεσή τους. 

Μελετήσαµε 37 ασθενείς, (µέση ηλικία 65±9 έτη) µε χρόνια κολπική 

µαρµαρυγή (διάρκειας µεγαλύτερη από 3 µήνες), οι οποίοι προσήλθαν στο τµήµα 

επειγόντων περιστατικών του νοσοκοµείου µας είτε νοσηλεύτηκαν στην κλινική 

µας. Ασθενείς µε πρόσφατο έµφραγµα µυοκαρδίου, εγχείρηση καρδιάς το 

τελευταίο εξάµηνο, ασταθή στηθάγχη, οξεία µυοκαρδίτιδα, οξεία περικαρδίτιδα, 

διάµετρο αριστερού κόλπου > 55 mm, καρδιακή συχνότητα > 120 bpm, σοβαρή µη 

ελεγχόµενη καρδιακή ανεπάρκεια είτε κλάσµα εξώθησης < 30% ή καρδιογενές 

shock, µόνιµο τεχνητό βηµατοδότη ή απινιδωτή  δεν συµπεριελήφθησαν στην 

µελέτη µας. Επίσης εξαιρέθηκαν ασθενείς µε χρόνια αποφρακτική 

πνευµονοπάθεια, πνευµονική εµβολή, πνευµονία, νεφρική ή ηπατική ανεπάρκεια, 

θυρεοειδοπάθεια, ηλεκτρολυτικές διαταραχές, κύηση ή γαλουχία, ηλικία < 18 ετών 

καθώς και ασθενείς µε διαγνωσµένο σύνδροµο νοσούντος φλεβοκόµβου ή 

ιστορικό κολποκοιλιακού αποκλεισµού 2ου ή 3ου βαθµού. Τέλος δεν συµπεριλάβαµε 

όσους ασθενείς ελάµβαναν, προ της εισαγωγής τους στην µελέτη, αντιαρρυθµικά 

φάρµακα, δακτυλίτιδα, βεραπαµίλη, διλτιαζέµη, ή β - αναστολείς για περίοδο 

µικρότερη από 5 χρόνους ηµίσειας ζωής του εν λόγω φαρµάκου, αν δεν ήταν 

δυνατή η διακοπή του. Πριν την εισαγωγή τους στην µελέτη, οι ασθενείς µας, εκτός 
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από την λήψη του ιατρικού ιστορικού, υποβλήθηκαν σε κλινική εξέταση, ΗΚΓ 12 

απαγωγών, ακτινογραφία θώρακος, εργαστηριακό προσδιορισµό των 

θυρεοειδικών ορµονών και βιοχηµικό έλεγχο της ηπατικής και νεφρικής 

λειτουργίας. 

Είκοσι άτοµα σε φλεβοκοµβικό χωρίς οργανική καρδιακή νόσο 

χρησιµοποιήθηκαν ως οµάδα ελέγχου. Οι  παραπάνω ασθενείς δεν είχαν ιστορικό 

κολπικής µαρµαρυγής και αξιολογήθηκαν στο ηλεκτροφυσιολογικό εργαστήριο 

λόγω κοιλιακής αρρυθµιογένεσης ή παροξυσµικής κολποκοιλιακής ταχυκαρδίας 

επανεισόδου. 

Σε όλους τους ασθενείς και τους υγιείς µάρτυρες εκτιµήθηκαν 

υπερηχογραφικά η διάµετρος του αριστερού κόλπου και το κλάσµα εξώθησης της 

αριστερής κοιλίας.  

4.2.2  ΗΛΕΚΤΡΙΚΗ ΑΝΑΤΑΞΗ 

Για την πρόληψη θροµβοεµβολικών επεισοδίων, σε όλους τους ασθενείς που 

δεν ελάµβαναν κουµαρινικά αντιπηκτικά, χορηγήθηκε ασενοκουµαρόλη για 

τουλάχιστον 31 ηµέρες πριν την προσπάθεια ανάταξης. Η δόση της 

ασενοκουµαρόλης εξατοµικεύτηκε έτσι ώστε να εξασφαλίζεται INR 2,5-3,5. Η 

θεραπεία αυτή παρέµενε 30 ηµέρες µετά την επιτυχή ανάταξη ή συνεχώς επί 

αποτυχίας τερµατισµού της αρρυθµίας 

Η ανάταξη πραγµατοποιήθηκε στο ηλεκτροφυσιολογικό εργαστήριο υπό 

αναισθησία µε ενδοφλέβια προποφόλη. Στην παρούσα µελέτη χρησιµοποιήθηκε 

σύστηµα εσωτερικής κολπικής απινίδωσης που βασίζεται σ’ ένα καθετήρα µε 
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αεροθάλαµο µε τη βοήθεια του οποίου κατευθύνεται στην αριστερή πνευµονική 

αρτηρία (ALERT EPMed Systems, Inc., USA).  

Το άκρο του καθετήρα  ALERT προωθήθηκε µέσω της δεξιάς µηριαίας 

φλέβας υπό ακτινοσκόπηση στην αριστερή πνευµονική αρτηρία. Ο καθετήρας 

διαθέτει δύο σειρές έξι ηλεκτροδίων, η µία από τις οποίες τοποθετείται στην 

αριστερή πνευµονική αρτηρία και η δεύτερη στο δεξιό κόλπο. Η ενέργεια 

αποδίδεται µεταξύ των δύο αυτών οµάδων ηλεκτροδίων. ∆ιαθέτει επίσης ένα  

ηλεκτρόδιο µε σκοπό την αίσθηση και βηµατοδότηση της δεξιάς κοιλίας. Η ενέργεια 

της αρχικής απινίδωσης ήταν 6 Joules, σε περίπτωση αποτυχίας αυξανόταν µετά 

από ένα λεπτό κατά 2 J, έως ότου επιτευχθεί ανάταξη ή χορηγηθεί η µέγιστη 

δυνατή δόση ενέργειας (15J). 

Κατά την διάρκεια της ανάταξης το ηλεκτροκαρδιογράφηµα καταγράφονταν 

συνεχώς και αποθηκεύονταν σε οπτικό δίσκο ( EP Lab.Quinton. Inc.,USA)   

4.2.3  ΗΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΕΣ ΜΕΛΕΤΕΣ 

    
         Μετά την  ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό, υπολογίστηκε η διάρκεια του 

κύµατος Ρ, ως δείκτης του χρόνου ενδοκολπικής αγωγής. Οι µετρήσεις 

πραγµατοποιήθηκαν από δύο ανεξάρτητους παρατηρητές, χρησιµοποιήθηκε η 

απαγωγή II του ηλεκτροκαρδιογραφήµατος, ταχύτητα  100 mm/s, ενίσχυση  20 

mm/mV και υπολογίστηκε ο µέσος όρος τριών καρδιακών κύκλων. Οι µετρήσεις 

επαναλήφθηκαν µε τον ίδιο τρόπο και στην επόµενη αξιολόγηση των ασθενών, 24 

ώρες  µετά την  ανάταξη.  11 
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         Πριν την ανάταξη, καταγράφηκε σε όλους τους ασθενείς κολπικό 

ηλεκτρόγραµµα και υπολογίστηκε το µέσο µήκος κύκλου των µαρµαρυγικών 

κυµάτων FF. 23 

      

         Πέντε λεπτά µετά από επιτυχή ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό, εκτιµήθηκε 

η κολπική δραστική ανερέθιστη περίοδος µε την βοήθεια καθετήρα µονοφασικών 

δυναµικών σε µήκος κύκλου 500 ms (MAP Pacing, EP Technologies, Inc.,USA). Η 

εκτίµηση πραγµατοποιήθηκε αφού ο καθετήρας σταθεροποιήθηκε στο ωτίο του 

δεξιού κόλπου. Χρησιµοποιήθηκε σειρά 8 βηµατοδοτικών ερεθισµάτων και ένα 

έκτοπο ερέθισµα µε συζευκτικό διάστηµα 150 ms µε προοδευτική αύξηση 10 msec. 

‘Όταν το έκτοπο ερέθισµα συλλαµβάνονταν, το πρωτόκολλο επαναλαµβάνονταν µε 

ένα έκτοπο ερέθισµα µε συζευκτικό διάστηµα 20 ms βραχύτερο και προοδευτική 

αύξηση 2 msec. Ως κολπική δραστική ανερέθιστη περίοδος ορίζονταν το 

µεγαλύτερο συζευκτικό διάστηµα που αποτυγχάνει να διεγείρει τον κολπικό ιστό. 

         Μετά τον υπολογισµό της κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου 

εκτιµήθηκαν ο χρόνος ανανήψεως του φλεβοκόµβου και ο διορθωµένος χρόνος 

ανανήψεως του φλεβοκόµβου  σε δύο βηµατοδοτικά µήκη κύκλου (600 και 500 

ms). H µεγαλύτερη πρωτογενής ή δευτερογενής φλεβοκοµβική παύση, µετά την 

κολπική βηµατοδότηση ορίστηκε ως χρόνος ανανήψεως του φλεβοκόµβου. Ο 

διορθωµένος χρόνος ανανήψεως του φλεβοκόµβου, υπολογίστηκε µε την 

αφαίρεση του  µέσου αυτόµατου φλεβοκοµβικού µήκους κύκλου πριν τη 

βηµατοδότηση από τον χρόνο ανανήψεως του φλεβοκόµβου. Το  µέσο 
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φλεβοκοµβικού µήκους κύκλου υπολογίστηκε από τον µέσο όρο πέντε συστολών, 

30  sec πριν την έναρξη της βηµατοδότησης. 

Θεωρήθηκε παθολογικός, διορθωµένος χρόνος ανανήψεως φλεβοκόµβου 

µεγαλύτερος από 525 ms. Επίσης, υπολογίστηκαν τα µήκη κύκλου, έξι συστολών 

µετά την διακοπή της βηµατοδότησης και µετά την αφαίρεση του µέσου 

φλεβοκοµβικού µήκους κύκλου από αυτά, τα διορθωµένα µήκη κύκλου των έξι 

συστολών. 

        Στους 20 τελευταίους ασθενείς, οι µετρήσεις επαναλήφθηκαν µετά από 

φαρµακευτικό αποκλεισµό του αυτόνοµου νευρικού συστήµατος, µε την 

ενδοφλέβια χορήγηση ατροπίνης 0,04 mg/kg και προπρανολόλης 0,2 mg/kg. Η 

ηλεκτροφυσιολογική µελέτη επαναλήφθηκε 24 ώρες µετά την ανάταξη, σε όλους 

τους ασθενείς που διατήρησαν το φλεβοκοµβικό ρυθµό. Τα  φυσιολογικά άτοµα 

υποβλήθηκαν  σε µία ηλεκτροφυσιολογική µελέτη και διενεργήθηκαν οι ίδιες 

µετρήσεις µετά από φαρµακευτικό αποκλεισµό του αυτόνοµου νευρικού 

συστήµατος. 

  

4.2.4  ΚΑΤΑΓΡΑΦΕΣ  HOLTER ΚΑΙ ΠΑΡΑΚΟΛΟΥΘΗΣΗ 

     Την επόµενη ηµέρα µετά την ανάταξη διενεργήθηκε 24ωρη καταγραφή 

ηλεκτροκαρδιογραφήµατος (holter) και υπολογίστηκε ο αριθµός των 

υπερκοιλιακών εκτάκτων συστολών / ώρα (SVc/hr) από δύο ανεξάρτητους 

πεπειραµένους ιατρούς (interobserver correlation R2 = 0.958±0.02 , β =0.96) 

 Μετά την έξοδο τους από το νοσοκοµείο, οι ασθενείς παρακολουθούνταν σε 

εβδοµαδιαία βάση, για ένα µήνα µετά την ανάταξη προκειµένου να εκτιµηθούν οι 
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υποτροπές της αρρυθµίας.  Ως υποτροπή της αρρυθµίας ορίστηκε η διαπίστωση 

κολπικής µαρµαρυγής στο ηλεκτροκαρδιογράφηµα. Σε περίπτωση  υποτροπής της 

αρρυθµίας, διενεργούνταν ηλεκτρική ανάταξη και χορηγούνταν αντιαρρυθµικά 

φάρµακα. 

 

4.2.5 ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΗ ΑΝΑΛΥΣΗ 

Οι µεταβλητές αναφέρονται ως µέση τιµή ± σταθερή απόκλιση. Η σύγκριση 

των κλινικών χαρακτηριστικών των οµάδων πραγµατοποιήθηκε µε t-test ή 

Wilcoxon test για τις συνεχείς µεταβλητές και δοκιµασία χ2 για τις και ποιοτικές 

µεταβλητές αντίστοιχα. 

Για τον υπολογισµό διαφορών, των διορθωµένων  µήκων κύκλου, των έξι 

συστολών µετά την διακοπή της βηµατοδότησης, µεταξύ των ασθενών και 

µαρτύρων, προχωρήσαµε σε πολυπαραγοντική επαναλαµβανόµενη ανάλυση 

µεταβλητότητας (ANOVA). 

 ∆ιαφορές στην διάρκεια της κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου , του 

κύµατος Ρ  και του διορθωµένου χρόνου ανανήψεως του φλεβοκόµβου  

µελετήθηκαν µε επαναλαµβανόµενη ανάλυση ANOVA. 

Στην συνέχεια προχωρήσαµε σε ανάλυση γραµµικής παλινδρόµησης (linear 

regression analysis), προκειµένου να εντοπίσουµε ποιες κλινικές ή 

ηλεκτροφυσιολογικές µεταβλητές σχετίζονται µε την λειτουργία του φλεβοκόµβου. 

Ξεχωριστή υποανάλυση, απατήθηκε για να καθοριστεί ποιες  ποιες κλινικές ή 

ηλεκτροφυσιολογικές µεταβλητές, περιέχουν ανεξάρτητη πληροφορία σχετικά µε 
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την υποτροπή της αρρυθµίας. Όριο στατιστικής σηµαντικότητας θεωρήθηκε το 

επίπεδο του 5% ( p-value < 0.05).  

4.3 ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

Το πρωτόκολλο της µελέτης εφαρµόστηκε επιτυχώς και στους 20 υγιείς 

µάρτυρες. Από τους 49 ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή που 

συµπεριλάβαµε στην µελέτη µας, ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό επιτεύχθηκε σε 

45, αλλά άµεση επανέναρξη (reinitiation) της αρρυθµίας παρατηρήθηκε σε 6 

ασθενείς. Το πρωτόκολλο της µελέτης εφαρµόστηκε τελικά  επιτυχώς  σε 37  

ασθενείς, καθώς σε 2 ασθενείς προκλήθηκε  κολπική µαρµαρυγή κατά τον 

υπολογισµό της κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου. ∆εύτερη 

ηλεκτροφυσιολογική µελέτη, 24 ώρες µετά την ανάταξη  πραγµατοποιήθηκε σε 33 

ασθενείς καθώς 4 ασθενείς υποτροπίασαν το πρώτο 24ωρο. Έντεκα επιπλέον 

ασθενείς υποτροπίασαν τον πρώτο µήνα παρακολούθησης (συνολικό ποσοστό 

υποτροπής 40.5%). 

Τα βασικά χαρακτηριστικά (φύλο, ηλικία, διάµετρος του αριστερού κόλπου, 

κλάσµα εξώθησης της αριστερής κοιλίας, υποκείµενη οργανική καρδιακή νόσος, 

διάρκεια της κολπικής µαρµαρυγής) των ασθενών και των µαρτύρων 

παρουσιάζονται στον  Πίνακα 1.  

 

4.3.1 ΜΕΤΑΒΟΛΕΣ ∆ΙΑΡΚΕΙΑΣ ΚΥΜΑΤΟΣ P ΚΑΙ ΚΟΛΠΙΚΗΣ 

∆ΡΑΣΤΙΚΗΣ ΑΝΕΡΕΘΙΣΤΗΣ ΠΕΡΙΟ∆ΟΥ 
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        Το µέσο µήκος κύκλου των µαρµαρυγικών κυµάτων FF πριν την ανάταξη, 

ήταν 172±27 ms. 

Αµέσως µετά τον τερµατισµό της αρρυθµίας διαπιστώσαµε µια σηµαντική 

βράχυνση της δραστικής ανερέθιστης περιόδου του κολπικού ιστού, σε µήκος 

κύκλου 500 ms σε σύγκριση µε τους µάρτυρες (204±23 έναντι 236±29 ms, 

P<0.001). Μία µέρα µετά, η κολπική δραστική ανερέθιστη περίοδος  αυξήθηκε 

σηµαντικά (245±25 ms, P<0.0001) σε επίπεδα µη διαφέροντα από τους µάρτυρες.  

Η διάρκεια  του κύµατος Ρ, µειώθηκε σταδιακά από 145±29 ms αµέσως µετά 

την ανάταξη, σε 131±23 ms 24 ώρες µετά (P<0.001). Και οι δύο τιµές  διέφεραν 

σηµαντικά από αυτήν των µαρτύρων (116±21 ms, P<0.001 και P<0.029 

αντίστοιχα).  

 

4.3.2 ΜΕΤΑΒΟΛΕΣ  ΦΛΕΒΟΚΟΜΒΙΚΗΣ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑΣ- ΣΥΓΚΡΙΣΗ ΜΕ 

ΥΓΙΕΙΣ ΜΑΡΤΥΡΕΣ   

 

       Αµέσως µετά την ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής, οι τιµές των 

διορθωµένων χρόνων ανάνηψης του φλεβοκόµβου και στα δύο µήκη κύκλου, 

διαπιστώθηκε ότι ήταν στατιστικά υψηλότερες από αυτές των φυσιολογικών 

ατόµων (371±182 ms έναντι 278±157 ms στα 600 ms,  445±338 ms έναντι 

279±130 ms στα 500 ms, Ρ = 0.05  και Ρ = 0.037 αντιστοίχως). 

 Μετά από 24 ώρες, οι τιµές µειώθηκαν στατιστικά σηµαντικά (600 ms: 308 ±120 

ms, p=0.034 και 500 ms : 304±208 ms, p=0.017), σε επίπεδα µη στατιστικά 
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διαφέροντα από αυτές των φυσιολογικών ατόµων (αν και παρέµειναν σε επίπεδα 

υψηλότερα από αυτά των υγιών µαρτύρων). 

Οι µεταβολές των διορθωµένων χρόνων ανάνηψης σε µήκος κύκλου 500 ms, 5 

λεπτά και 24 ώρες µετά την ανάταξη, για κάθε ασθενή παρουσιάζονται στην εικόνα 

1. 

 Σε 10 ασθενείς (27%) διαπιστώθηκε παθολογικός διορθωµένος χρόνος 

ανάνηψης του φλεβοκόµβου (> 525 ms) αµέσως µετά τον τερµατισµό της 

αρρυθµίας, στο ένα ή και στα δύο µήκη κύκλου. Σε  4 από αυτούς τους ασθενείς, οι 

τιµές των διορθωµένων χρόνων ανάνηψης οµαλοποιήθηκαν,  24 ώρες µετά την 

ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής. 

Όσον αφορά τα διορθωµένα µήκη κύκλου έξι συστολών µετά την διακοπή της 

βηµατοδότησης στους ασθενείς, θα πρέπει να επισηµάνουµε ότι δεν 

παρατηρήθηκαν διαφορές στην κατανοµής τους,  5 λεπτά και 24 ώρες µετά την 

ανάταξη. Επίσης, δεν παρατηρήθηκαν διαφορές στην κατανοµής τους  µεταξύ 

ασθενών  και µαρτύρων. ∆ιαπιστώθηκαν όµως στους ασθενείς,  5 λεπτά µετά την 

ανάταξη, στατιστικά υψηλότερες τιµές συγκριτικά µε τους µάρτυρες των 

διορθωµένων µήκων κύκλου έξι συστολών µετά την διακοπή της βηµατοδότησης 

(Ρ=0,03 στα 600 ms και Ρ=0,001 στα 500 ms).(Εικόνα 2) 

 

4.3.3 ΕΠΙ∆ΡΑΣΗ ΤΟΥ ΑΠΟΚΛΕΙΣΜΟΥ ΤΟΥ ΑΥΤΟΝΟΜΟΥ ΣΤΗ 

ΦΛΕΒΟΚΟΜΒΙΚΗ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ ΜΕΤΑ ΑΠΟ ΑΝΑΤΑΞΗ ΧΡΟΝΙΑΣ 

ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ 

 



 

 90

Στους 20 τελευταίους ασθενείς που ανατάχθηκαν επιτυχώς, οι µετρήσεις 

επαναλήφθηκαν µετά από φαρµακευτικό αποκλεισµό του αυτόνοµου νευρικού 

συστήµατος, µε την ενδοφλέβια χορήγηση ατροπίνης 0,04 mg/kg και 

προπρανολόλης 0,2 mg/kg. Τρεις από αυτούς τους ασθενείς υποτροπίασαν την 

πρώτη µέρα µετά την ανάταξη και ένας εµφάνισε φλεβοκοµβικό µήκος κύκλου 

<600 ms. Έτσι, η επίδραση του αποκλεισµού του αυτόνοµου  νευρικού 

συστήµατος στη φλεβοκοµβική λειτουργία µετά από ανάταξη χρόνιας κολπικής 

µαρµαρυγής, εκτιµήθηκε σε 17 ασθενείς σε βηµατοδοτικό µήκος κύκλου 500 ms 

και σε 16 ασθενείς στα 600 ms. Οι µετρήσεις των ασθενών συγκρίθηκαν µε αυτές 

των υγιών µαρτύρων.    

         Αµέσως µετά την ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής, οι τιµές των 

διορθωµένων χρόνων ανάνηψης του φλεβοκόµβου και στα δύο µήκη κύκλου, µετά 

από φαρµακευτικό αποκλεισµό του αυτόνοµου νευρικού συστήµατος, 

διαπιστώθηκε ότι ήταν στους ασθενείς, στατιστικά υψηλότερες από αυτές των 

φυσιολογικών ατόµων (330±233 ms έναντι 225±100 ms στα 600 ms,  428±286 ms 

έναντι 240±93 ms στα 500 ms, Ρ = 0.05  και Ρ = 0.037 αντιστοίχως). 

 Μετά από 24 ώρες, οι τιµές µειώθηκαν στατιστικά σηµαντικά (600 ms: 252 ±142 

ms, Ρ=0.034 και 500 ms : 297±134 ms, Ρ=0.030), σε επίπεδα µη στατιστικά 

διαφέροντα από αυτές των φυσιολογικών ατόµων (αν και παρέµειναν σε επίπεδα 

υψηλότερα από αυτά των υγιών µαρτύρων). 

Όσον αφορά τα διορθωµένα µήκη κύκλου έξι συστολών µετά την διακοπή της 

βηµατοδότησης στους ασθενείς, θα πρέπει να επισηµάνουµε ότι 
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µετά από φαρµακευτικό αποκλεισµό του αυτόνοµου, διαπιστώθηκαν  5 λεπτά µετά 

την ανάταξη, στατιστικά υψηλότερες τιµές συγκριτικά µε τους µάρτυρες (Ρ=0,047 

στα 600 ms και Ρ=0,042 στα 500 ms). Ωστόσο δεν διαπιστώθηκαν σηµαντικές 

µεταβολές στο πεδίο του χρόνου. Εικόνα 3 

 

4.3.4 ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΚΛΙΝΙΚΩΝ ΚΑΙ ΗΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΩΝ 

ΠΑΡΑΜΕΤΡΩΝ  ΜΕ ΤΗ ΦΛΕΒΟΚΟΜΒΙΚΗ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ ΜΕΤΑ ΑΠΟ 

ΑΝΑΤΑΞΗ ΧΡΟΝΙΑΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ    

 

         ∆εν διαπιστώθηκε στατιστικά σηµαντική συσχέτιση των διορθωµένων 

χρόνων ανάνηψης του φλεβοκόµβου και στα δύο µήκη κύκλου µε  την ηλικία, το 

φύλο, τη διάρκεια της αρρυθµίας, τη διάµετρο του αριστερού κόλπου των  και την 

ενέργεια απινίδωσης. Υπήρξε όµως, µια ασθενώς σηµαντική συσχέτιση  του 

κλάσµατος εξώθησης µε το διορθωµένο χρόνο ανάνηψης του φλεβοκόµβου  στα 

500 ms,  αµέσως µετά την ανάταξη (r=0.383,P=0.019). 

 Οι ηλεκτροφυσιολογικές παράµετροι, όπως η διάρκεια της κολπικής δραστικής 

ανερέθιστης περιόδου, η διάρκεια του κύµατος Ρ και το µέσο µήκος κύκλου των 

µαρµαρυγικών κυµάτων, δεν διαπιστώθηκε να σχετίζονται µε το διορθωµένο χρόνο 

ανάνηψης του φλεβοκόµβου, σε κανένα µήκος κύκλου και σε καµία µελέτη, πριν ή 

µετά το φαρµακευτικό αποκλεισµό του αυτόνοµου. Επίσης δεν διαπιστώθηκε 

συσχέτιση των µεταβολών της κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου και της 

διάρκεια του κύµατος Ρ, µε της µεταβολές του διορθωµένου χρόνου ανάνηψης του 

φλεβοκόµβου.     
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4.3.5 ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΤΗΣ ΦΛΕΒΟΚΟΜΒΙΚΗΣ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑΣ ΜΕ ΤΗΝ 

ΥΠΟΤΡΟΠΗ  ΤΗΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ   

 

           Οι ασθενείς που εµφάνισαν αµέσως µετά την ανάταξη, παθολογικό 

διορθωµένο χρόνο ανάνηψης του φλεβοκόµβου, υποτροπίασαν σε ποσοστό 50%, 

ενώ όσοι παρουσίασαν  φυσιολογικό διορθωµένο χρόνο ανάνηψης υποτροπίασαν 

σε ποσοστό 37%. Η διαφορά αυτή δεν ήταν στατιστικά σηµαντική (Ρ=0,708). 

Επίσης, οι ασθενείς που µετά από φαρµακευτικό αποκλεισµό του αυτόνοµου, 

εµφάνισαν παθολογικό διορθωµένο χρόνο ανάνηψης του φλεβόκοµβου, 

υποτροπίασαν σε ποσοστό 60%, ενώ όσοι παρουσίασαν  φυσιολογικό 

διορθωµένο χρόνο ανάνηψης υποτροπίασαν σε ποσοστό 27%. Η διαφορά αυτή 

δεν ήταν στατιστικά σηµαντική (Ρ=0,29).  

  

 

 Οι διορθωµένο χρόνο ανάνηψης του φλεβόκοµβου και στα δύο µήκη κύκλου δεν 

διαπιστώθηκε να έχουν ανεξάρτητη προγνωστική αξία σχετικά µε την υποτροπή 

της αρρυθµίας.  

     Ανάµεσα στις κλινικές και ηλεκτροφυσιολογικές παραµέτρους που µελετήθηκαν, 

αποκαλύφθηκε συσχέτιση µόνο των έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα µε 

την υποτροπή της κολπικής µαρµαρυγής (υποτροπιασθέντες 159±120 SVc/hr, µη 

υποτροπιασθέντες 35±37 SVc/hr, P=0.001).  Ωστόσο, δε διαπιστώθηκε στατιστική 

συσχέτιση των έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα µε το διορθωµένο χρόνο 



 

 93

ανάνηψης του φλεβόκοµβου σε καµία µελέτη. Επισηµαίνουµε ακόµα ότι οι 

ασθενείς µε παθολογικό διορθωµένο χρόνο ανάνηψης (>525 ms) δεν είχαν 

µεγαλύτερο αριθµό έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα συγκριτικά µε τους 

ασθενείς µε φυσιολογικό διορθωµένο χρόνο ανάνηψης (88±120 SVc/hr έναντι 

76±67 SVc/hr, P=0.804)   

 Ανάλυση λογιστικής παλινδρόµησης (logistic regression), κατέδειξε ότι οι έκτακτες 

υπερκοιλιακές συστολές/ ώρα είχαν στατιστικά σηµαντική προγνωστική αξία 

σχετικά µε την υποτροπή της αρρυθµίας. Συγκεκριµένα ο αριθµός 88 έκτακτων 

υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα, ήταν το όριο πάνω από το οποίο οι ασθενείς 

υποτροπίαζαν µε συνολική ακρίβεια >80%.         

 

 

 

 

 

 

4.4 ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

 

4.4.1 ΗΛΕΚΤΡΙΚΗ ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗ ΚΑΙ ΧΡΟΝΙΑ ΚΟΛΠΙΚΗ 

ΜΑΡΜΑΡΥΓΗ 

Αµέσως µετά τον τερµατισµό της αρρυθµίας διαπιστώσαµε  σηµαντική 

βράχυνση της δραστικής ανερέθιστης περιόδου του κολπικού ιστού  και παράταση 

της διάρκειας του κύµατος Ρ. Εντός 24 ωρών µετά την ανάταξη της κολπικής 
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µαρµαρυγής οι προαναφερόµενες ηλεκτρικές µεταβολές επανήλθαν σε 

φυσιολογικά επίπεδα. Τα ευρήµατα αυτά, συµφωνούν µε προηγούµενες µελέτες 

από το δικό µας και άλλα εργαστήρια και επιβεβαιώνουν ότι η  χρόνια κολπική 

µαρµαρυγή τροποποιεί τις  κολπικές ηλεκτρικές ιδιότητες, προκαλώντας  ηλεκτρική 

αναδιαµόρφωση (remodeling).5-11   

 

4.4.2 ΦΛΕΒΟΚΟΜΒΙΚΗ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ ΜΕΤΑ ΑΠΟ ΑΝΑΤΑΞΗ ΧΡΟΝΙΑΣ 

ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ  

   

Υπάρχουν λιγοστές µελέτες σε ανθρώπους που να εξετάζουν την επίδραση 

παρατεταµένης διάρκειας επεισοδίων κολπικής µαρµαρυγής στον φλεβόκοµβο. 

14,15  Σε  µία µελέτη που περιέλαβε 12 ασθενείς µε χρόνια (lone) κολπική 

µαρµαρυγή διαπιστώθηκε 24 ώρες µετά την ανάταξη, σηµαντική παράταση του 

µέσου διορθωµένου χρόνου ανάνηψης του φλεβόκοµβου σε σχέση µε τους 

µάρτυρες καθώς και παθολογικός διορθωµένος χρόνος ανάνηψης σε 9 ασθενείς. 14  

Παρόµοια ευρήµατα είχε και µια άλλη µελέτη από τα Tse και συν. 15 , όπου 

σε 11 ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή διαπιστώθηκε αµέσως µετά την 

ανάταξη, σηµαντική παράταση του µέσου διορθωµένου χρόνου ανάνηψης του 

φλεβόκοµβου, σε σχέση µε υγιείς µάρτυρες καθώς και παθολογικός διορθωµένος 

χρόνος ανάνηψης σε 55% των ασθενών.  

Τα δεδοµένα της µελέτης µας, επιβεβαιώνουν όπως και οι προαναφερόµενες 

µελέτες,  την καταστολή της λειτουργίας του φλεβοκόµβου   αµέσως µετά από 

ανάταξη χρόνιας κολπικής µαρµαρυγής. Ωστόσο το ποσοστό των ασθενών µας µε 



 

 95

παθολογικό διορθωµένο χρόνο ανάνηψης ήταν µικρότερο (27%) από των 

προαναφερθέντων ερευνητών. Η διαφορά αυτή πιθανά οφείλεται στο µέγεθος του 

πληθυσµού των ασθενών, στα κλινικά τους χαρακτηριστικά  και στη µέθοδο που 

ακολουθήθηκε για υπολογισµό του     χρόνου ανάνηψης. 

               Τα δεδοµένα της µελέτης µας, αποδεικνύουν ότι εντός 24 ωρών µετά την 

ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής, η δυσλειτουργία του φλεβοκόµβου  εξαλείφεται 

σε µερικούς ασθενείς. Το συµπέρασµα αυτό έρχεται σε αντίθεση µε τη  µελέτη  σε 

πειραµατόζωα του Elvan και συν. 13 , που διαπίστωσαν µια βραδύτερη 

αποκατάσταση. Ωστόσο, καθώς µερικοί ασθενείς δεν παρουσίασαν σηµαντική 

βελτίωση στην λειτουργία του φλεβοκόµβου, 24 ώρες µετά την ανάταξη, είναι 

πιθανό σε µερικούς ασθενείς, να επιβραδύνεται η αποκατάσταση. ∆ιαπιστώσαµε 

επίσης, ότι σε 4 ασθενείς ο παθολογικός διορθωµένος χρόνος ανάνηψης 

αποκαταστάθηκε 24 ώρες µετά την ανάταξη.   Έτσι, µπορούµε να υποθέσουµε ότι, 

τουλάχιστον σε ορισµένους ασθενείς,  µετά από ανάταξη χρόνιας κολπικής 

µαρµαρυγής, η δυσλειτουργία του φλεβοκόµβου είναι αναστρέψιµη.  Αυτό η 

παρατήρηση, πρέπει να λαµβάνεται σοβαρά υπόψη,  όταν οι ασθενείς 

αξιολογούνται µε το ενδεχόµενο αντιβραδυκαρδιακής θεραπείας. 

         Ο µηχανισµός της καταστολής του ανθρώπινου φλεβοκόµβου µετά από 

ανάταξη χρόνιας κολπικής µαρµαρυγής, δεν είναι πλήρως κατανοητός. Η 

παράταση του χρόνου ανάνηψης, πιθανά οφείλεται σε αλληλεπίδραση της 

αποκατάστασης του αυτοµατισµού των κύτταρων του φλεβοκόµβου και της 

φλεβοκόµβοκολπικής αγωγής Επιπρόσθετα, είναι γνωστή η επίδραση του 

αυτόνοµου νευρικού συστήµατος στον αυτοµατισµό του φλεβοκόµβου. ∆εδοµένα 
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από το εργαστήριο 24 µας και από άλλα εργαστήρια 25 επισηµαίνουν ότι µετά από 

ανάταξη χρόνιας κολπικής µαρµαρυγής επικρατεί αυξηµένος τόνος του 

παρασυµπαθητικού, που πιθανά ευθύνεται για την δυσλειτουργία του 

φλεβοκόµβου.  

Μέχρι σήµερα υπάρχουν αντικρουόµενα δεδοµένα για το αν η χρόνια κολπική 

µαρµαρυγή  προκαλεί καταστολή µε υπερκέραση του φλεβοκόµβου.  Ορισµένες 

µελέτες υποδεικνύουν  ότι σε ταχείς κολπικούς ρυθµούς, ο φλεβόκοµβος 

προστατεύεται λόγω αποκλεισµού εισόδου στην φλεβοκόµβοκολπική περιοχή. 12,26 

Σε µία πειραµατική µελέτη των Κirchoff και Allessie 12 διαπιστώθηκε ότι επεισόδια 

µη εµµένουσας κολπικής µαρµαρυγής, υπάρχει αποκλεισµός αγωγής στην 

φλεβοκόµβοκολπική περιοχή. Αντίθετα, ο Elvan και οι συν. διαπίστωσαν σε 

σκυλιά, ότι η εισαγόµενη µε βηµατοδότηση εµµένουσα κολπική µαρµαρυγή, 

προκαλεί κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση και δυσλειτουργία του φλεβοκόµβου, 

που αυξάνεται µετά από αποκλεισµό του αυτόνοµου και εξαλείφονται σταδιακά 

µετά την παύση της αρρυθµίας. 13  

Σε µία πρόσφατη µελέτη σε  10 ασθενείς µε χρόνιο κολπικό πτερυγισµό 

(µέσο µήκος πτερυγισµού 257 ms), διαπιστώθηκε  σηµαντική βράχυνση  του 

διορθωµένου χρόνου ανάνηψης του φλεβοκόµβου 3 εβδοµάδες µετά την ανάταξη 

της αρρυθµίας. Ωστόσο το προαναφερόµενο εύρηµα δεν µπορούµε αβίαστα να 

αποδεχτούµε ότι ισχύει και σε ασθενείς µε κολπική µαρµαρυγή, καθώς το µέσο 

µήκος των µαρµαρυγικών κυµάτων είναι βραχύτερο (127± 27 ms  στη µελέτη µας) 

και ενδέχεται να υπάρχει αποκλεισµός αγωγής στην φλεβοκόµβοκολπική περιοχή. 

27     
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Τα δεδοµένα της µελέτης µας, προσφέρουν για πρώτη φορά στην διεθνή 

βιβλιογραφία, πληροφορίες  για την καταστολή και τις µεταβολές της λειτουργίας 

του ανθρώπινου φλεβοκόµβου µετά από ανάταξη χρόνιας κολπικής µαρµαρυγής.  

Επιπρόσθετα, αποδεικνύουν σε ανθρώπους ότι η δυσλειτουργία του φλεβοκόµβου 

είναι ανεξάρτητη από το αυτόνοµο νευρικό σύστηµα. Όσον αφορά τα διορθωµένα 

µήκη κύκλου έξι συστολών µετά την διακοπή της βηµατοδότησης, θα πρέπει να 

επισηµάνουµε ότι παρατηρήθηκε παράταση του πρώτου κύκλου χωρίς όµως 

διαταραχή των επόµενων κύκλων. Γεγονός που αποδεικνύει απουσία συνδρόµου 

νοσούντος φλεβοκόµβου και φυσιολογικό ενδογενή αυτοµατισµό. 28,29 

 Στη µελέτη µας, δε διαπιστώθηκε στατιστικά σηµαντική συσχέτιση των 

διορθωµένων χρόνων ανάνηψης του φλεβοκόµβου και στα δύο µήκη κύκλου µε 

κλινικές και ηλεκτροφυσιολογικές παραµέτρους. Υπήρξε όµως, µια ασθενώς 

σηµαντική συσχέτιση  του κλάσµατος εξώθησης µε το διορθωµένο χρόνο 

ανάνηψης του φλεβοκόµβου  στα 500 ms,  αµέσως µετά την ανάταξη. Κατά τη 

γνώµη µας, η συσχέτιση αυτή δεν έχει κλινική σηµασία καθώς δεν επιβεβαιώθηκε 

σε επόµενες µετρήσεις και οι περισσότεροι ασθενείς είχαν φυσιολογικό κλάσµα 

εξώθησης.   

 Με βάση τα αποτελέσµατα της µελέτης µπορούµε µα  υποστηρίξουµε ότι η 

βελτίωση της λειτουργίας του φλεβοκόµβου, την δεύτερη µέρα µετά την ανάταξη, 

οφείλεται στην παύση της αρρυθµίας. Η καταστολή δηλαδή του φλεβοκόµβου είναι 

αποτέλεσµα της προκαλούµενης από την κολπική µαρµαρυγή, κολπικής 

ηλεκτρικής αναδιαµόρφωσης.      
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4.4.3 ΦΛΕΒΟΚΟΜΒΙΚΗ ΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ - ΠΑΘΟΛΟΓΙΚΟΣ ΑΥΤΟΜΑΤΙΣΜΟΣ 

- ΥΠΟΤΡΟΠΗ  ΤΗΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ  

 

             Η συσχέτιση της κολπικής µαρµαρυγής µε τη δυσλειτουργία του 

φλεβοκόµβου είναι γνωστή από έτη. 1-4 Ορισµένοι ερευνητές υποστήριξαν ότι η 

βραδυκαρδία αυξάνει τη διασπορά της αποκατάστασης της διεγερσιµότητας και  

ευοδώνει τις αρρυθµίες επανεισόδου. 18 Άλλοι ερευνητές  υπέθεσαν  ότι η 

δυσλειτουργία του φλεβοκόµβου προδιαθέτει στη δηµιουργία  έκτοπης κολπικής 

πυροδοτούµενης δραστηριότητας, αποκλεισµού αγωγής και επανεισόδου. 19,20  Σε 

αντίθεση ο Nadeau και οι συν. παρατήρησαν ότι η χολινεργική κολπική 

µαρµαρυγή, εισάγεται και διατηρείται ευκολότερα παρουσία ακέραιου 

φλεβόκοµβου.17 Ενώ ο Κirchoff και  ο Allessie 12 απέδειξαν αυξηµένη εκπόλωση 

του φλεβόκοµβου επί κολπικής µαρµαρυγής, που προκαλεί φλεβοκοµβοκολπικές  

συστολές ηχούς  (echo) που ευοδώνουν τη διατήρηση της αρρυθµίας,  

          Στη µελέτη µας εξετάσαµε την πιθανή σχέση της λειτουργίας του 

φλεβόκοµβου µε την υποτροπή της αρρυθµίας και δεν διαπιστώσαµε   σηµαντική 

διαφορά στο διορθωµένο χρόνο ανάνηψης του φλεβοκόµβου µεταξύ των ασθενών 

που υποτροπίασαν και όσων  διατήρησαν φλεβοκοµβικό ρυθµό. Ανάµεσα στις 

κλινικές και ηλεκτροφυσιολογικές παραµέτρους που µελετήθηκαν, αποκαλύφθηκε 

συσχέτιση, µόνο των έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα µε την υποτροπή 

της κολπικής µαρµαρυγής. Ωστόσο, δε διαπιστώθηκε στατιστική συσχέτιση των 

έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα µε το διορθωµένο χρόνο ανάνηψης του 

φλεβόκοµβου σε καµία µελέτη. Επισηµαίνουµε ακόµα ότι οι ασθενείς µε 
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παθολογικό διορθωµένο χρόνο ανάνηψης (>525 ms) δεν είχαν µεγαλύτερο αριθµό 

έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα συγκριτικά µε τους ασθενείς µε 

φυσιολογικό διορθωµένο χρόνο ανάνηψης. Ανάλυση λογιστικής παλινδρόµηση 

(logistic regression), κατέδειξε ότι οι έκτακτες υπερκοιλιακές συστολές/ ώρα είχαν 

στατιστικά σηµαντική προγνωστική αξία σχετικά µε την υποτροπή της αρρυθµίας. 

Συγκεκριµένα ο αριθµός 88 έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα, ήταν το όριο 

πάνω από το οποίο οι ασθενείς υποτροπίαζαν µε συνολική ακρίβεια >80%.       

            Συµπερασµατικά τα δεδοµένα της µελέτης µας  δεν αποδεικνύουν 

συσχέτιση του φλεβόκοµβου, άµεσα ή έµµεσα, µε τις έκτακτες υπερκοιλιακές 

συστολές και την υποτροπή της αρρυθµίας. Ο αυξηµένος αριθµός έκτακτων 

υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα, πιθανά εξαρτάται από την ύπαρξη  αυξηµένης 

κολπικής τάσης, µεταβολών του αυτόνοµου νευρικού συστήµατος και αυξηµένου 

αυτοµατισµού  έκτοπων εστιών, κυρίως στις πνευµονικές φλέβες. 30-34  Τα 

ευρήµατα µας συµφωνούν µε τον Waktare και συν. 35 που διαπίστωσαν αύξηση 

των έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών πριν την έναρξη κολπικής µαρµαρυγής.   

4.4.4 ΠΕΡΙΟΡΙΣΜΟΙ ΤΗΣ ΜΕΛΕΤΗΣ 

Με σκοπό να αποφύγουµε την ανεπιθύµητη πρόκληση κολπικής 

µαρµαρυγής, προσδιορίσαµε το διορθωµένο χρόνο ανάνηψης του φλεβοκόµβου, 

µόνο σε µήκη κύκλου 600 και 500 ms και όχι 400 ms. Με τον τρόπο αυτόν  

αυξήσαµε την ειδικότητα και µειώσαµε την ευαισθησία της µεθόδου για ανίχνευση 

δυσλειτουργίας φλεβοκόµβου. Ωστόσο η µεθοδολογία που ακολουθήθηκε,  

παρείχε επαρκή συµπεράσµατα για τις µεταβολές της λειτουργίας του 

φλεβόκοµβου και την σχέση µε την υποτροπή της αρρυθµίας. 
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Τα  αποτελέσµατα  της µελέτης µας δεν αποδεικνύουν συσχέτιση της 

λειτουργίας του φλεβόκοµβου µε την ενέργεια  της απινίδωσης, παρά το γεγονός 

ότι δεν µπορούµε να αποκλείσουµε την επίδραση της απινίδωσης στις κολπικές 

ηλεκτρικές ιδιότητες καθώς υπάρχουν στοιχεία για την επίδραση της απινίδωσης 

στο µήκος κύκλου µετά την ανάταξη. 36   

Επισηµαίνουµε επίσης ότι τα δεδοµένα για την επίδραση της προποφόλης 

στην κολπική ηλεκτρικές ιδιότητες είναι ανεπαρκή, ωστόσο υπάρχουν µελέτες που 

δεν αποδεικνύουν  να  επιδρά στην κολπική  ανερεθιστότητα. 37-38  

4.5 ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

Τα αποτελέσµατά µας αποδεικνύουν, ότι µετά την ανάταξη  χρόνιας κολπικής 

µαρµαρυγής παρατηρείται καταστολή της λειτουργίας του φλεβόκοµβου, γεγονός 

που µπορεί να θεωρηθεί  ως αποτέλεσµα της προκαλούµενης από την αρρυθµία, 

κολπικής ηλεκτρικής αναδιαµόρφωσης.   Καθώς 24 ώρες µετά την ανάταξη της 

κολπικής µαρµαρυγής, η προαναφερόµενη δυσλειτουργία εξαλείφεται και δεν 

συσχετίζεται µε το αυτόνοµο νευρικό σύστηµα και κλινικές ή ηλεκτροφυσιολογικές 

παραµέτρους.  

Συµπερασµατικά, τα δεδοµένα της µελέτης µας  δεν αποδεικνύουν συσχέτιση 

του φλεβόκοµβου, άµεσα ή έµµεσα, µε τις έκτακτες υπερκοιλιακές συστολές µετά 

την ανάταξη, που όπως διαπιστώθηκε, έχουν στατιστικά σηµαντική προγνωστική 

αξία σχετικά µε την υποτροπή της αρρυθµίας.  
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4.6 ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ ΚΕΦΑΛΑΙΟΥ 4 

 

Πίνακας 1. Βασικά κλινικά χαρακτηριστικά ασθενών- µαρτύρων 

 

  

 Μάρτυρες 

(n=20) 

Ασθενείς 

(n=37) 

Ηλικία (έτη) 61 ± 10 65 ± 9 

Φύλο (άνδρες / γυναίκες) 13/7 22/15 

∆ιάµετρος αριστερού κόλπου (mm) 35 ± 6, * 44 ± 4, * 

Κλάσµα εξώθησης , % 63 ± 9 61 ± 5 

∆ιάρκειας ΚΜ  (ώρες) - 29 ± 38 

Καρδιακή νόσος 8 AVNRT, 4 AVRT,       

8 Κοιλιακές αρρυθµίες  

18 Lone ΚΜ, 14 Υπέρταση, 

 3 MVD, 2 CAD 

 

 ΚΜ :Κολπική µαρµαρυγή, MVD: µιτροειδοπάθεια, CAD:στεφανιαία νόσος, 

AVNRT:κολποκοιλιακή ταχυκαρδία επανεισόδου στον κολποκοιλιακό κόµβο, AVRT: 

κολποκοιλιακή ταχυκαρδία, * :P=0.01. 
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Εικόνα 1.  Μεταβολές του διορθωµένου χρόνου ανάνηψης του φλεβοκόµβου 

(CSNRT) σε βηµατοδοτικό µήκος κύκλου 500 ms, 5-20 λεπτά και 24 ώρες µετά την 

ανάταξη χρόνιας κολπικής µαρµαρυγής (33 ασθενείς).  
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Εικόνα 2. Παρουσιάζονται τα διορθωµένα µήκη κύκλου έξι συστολών µετά την 

διακοπή της βηµατοδότησης  (Corrected Return Cycle Length) σε µήκος κύκλου 

600 ms (A) και 500 ms (B) στους ασθενείς και τους µάρτυρες ( control), 5 λεπτά και 

24 ώρες µετά την ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής.  
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Εικόνα 3. Παρουσιάζονται µετά από φαρµακευτικό αποκλεισµό του αυτόνοµου 

νευρικού συστήµατος τα διορθωµένα µήκη κύκλου έξι συστολών µετά την διακοπή 

της βηµατοδότησης  (Corrected Return Cycle Length) σε µήκος κύκλου 600 ms (A) 

και 500 ms (B) στους ασθενείς και τους µάρτυρες ( control), 5 λεπτά και 24 ώρες 

µετά την ανάταξη της κολπικής µαρµαρυγής. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 5. ΑΞΙΟΛΟΓΗΣΗ ΤΗΣ ∆ΡΑΣΗΣ ΤΗΣ ∆ΙΛΤΙΑΖΕΜΗΣ ΚΑΙ ΤΗΣ 

ΑΜΙΩ∆ΑΡΟΝΗΣ ΣΤΙΣ ΜΕΤΑΒΟΛΕΣ ΤΩΝ ΗΛΕΚΤΡΙΚΩΝ Ι∆ΙΟΤΗΤΩΝ ΤΩΝ ΚΟΛΠΩΝ 

ΜΕΤΑ ΑΠΟ ΑΝΑΤΑΞΗ ΧΡΟΝΙΑΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ ΚΑΙ ΣΥΣΧΕΤΙΣΗ ΜΕ 

ΥΠΟΤΡΟΠΗ ΤΗΣ ΑΡΡΥΘΜΙΑΣ 

5.1 ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Τα τελευταία χρόνια έχει δοθεί έµφαση στην έννοια της  λεγόµενης κολπικής 

ηλεκτρικής αναδιαµόρφωση (atrial electrical remodeling), που προκαλείται από 

κολπικές ταχυαρρυθµίες και ευθύνεται τόσο για την διατήρηση, όσο και για την 

υποτροπή της αρρυθµίας και την ανθεκτικότητα της στη φαρµακευτική αγωγή. 1-14  

Στην περίπτωση της χρόνιας (εµµένουσας) κολπικής µαρµαρυγής, οι 

µεταβολές των  κολπικών ηλεκτροφυσιολογικών ιδιοτήτων, έχουν αποδοθεί σε 

τροποποίηση της έκφρασης των γονιδίων που ρυθµίζουν την λειτουργία των L-

τύπου διαύλων ασβεστίου  (ICaL). 7-8  Για το λόγο αυτό, έχει προταθεί η χορήγηση 

αναστολέων των L-τύπου διαύλων ασβεστίου, όπως η διλτιαζέµη και η 

βεραπαµίλη, καθώς θεωρητικά τα φάρµακα αυτά θα µπορούσαν να ελαττώσουν 

την υπέρµετρη  ενδοκυττάρια αύξηση ασβεστίου, που θεωρείται η κύρια αίτια της 

κολπικής ηλεκτρικής αναδιαµόρφωση. 15-17  Ωστόσο διαπιστώθηκαν αντικρουόµενα 

αποτελέσµατα σε κλινικές µελέτες ασθενών µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή, όπου 

προηγήθηκε  η χορήγηση αναστολέων των L-τύπου διαύλων ασβεστίου και 

ακολούθησε ηλεκτρική ανάταξη, καθώς δεν επιβεβαιώθηκε σαφής µείωση των 

υποτροπών της αρρυθµίας. 17-21 Αντιθέτως, αρκετές µελέτες έχουν καταδείξει την 
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αποτελεσµατικότητα της αµιωδαρόνης  22-26  σε έδαφος κολπικής ηλεκτρικής 

αναδιαµόρφωσης, καθώς ένα σηµαντικό ποσοστό ασθενών µε χρόνια κολπική 

µαρµαρυγή που λαµβάνουν αµιοδαρώνη ανατάσσουν σε φλεβοκοµβικό ρυθµό. 

Λαµβάνοντας υπόψη το γεγονός ότι εντός µηνός µετά από ανάταξη χρόνιας 

κολπικής µαρµαρυγής, παρατηρείται υποτροπή της αρρυθµίας σε ποσοστό >40% 

14,17, είναι εξαιρετικής σηµασίας να γνωρίζουµε αν τα διάφορα αντιαρρυθµικά 

φάρµακα επιδρούν στην κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση και προστατεύουν 

από υποτροπή της αρρυθµίας.  

Σκοπός λοιπόν της παρούσας προοπτικής µελέτης, είναι να διερευνήσει την 

ηλεκτρική αναδιαµόρφωση των κόλπων µετά από εσωτερική ηλεκτρική ανάταξη 

κολπικής µαρµαρυγής, σε τρεις οµάδες ασθενών µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή 

που τυχαιοποιήθηκαν έξι εβδοµάδες πριν την ανάταξη, σε θεραπεία µε διλτιαζέµη, 

αµιωδαρόνη ή δεν έλαβαν αντιαρρυθµική αγωγή. Αξιολογήθηκαν οι 

ηλεκτροφυσιολογικές  ιδιότητες των κόλπων, πριν και µετά την ανάταξη της 

αρρυθµίας καθώς και τα ποσοστά επιτυχούς ανάταξης και υποτροπής της 

αρρυθµίας (σε διάστηµα έξι εβδοµάδων) προκειµένου να εκτιµηθεί αν η διλτιαζέµη 

και η αµιοδαρώνη επιδρούν στην κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση και στην 

υποτροπή της αρρυθµίας. 

5.2 ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟ∆ΟΣ 

5.2.1 ΑΣΘΕΝΕΙΣ 

Θεωρήσαµε χρόνια την κολπική µαρµαρυγή διάρκειας > 3 µήνες .Για τον ακριβή 

καθορισµό της έναρξης της κολπικής µαρµαρυγής, πήραµε υπόψη µας είτε την 
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ΗΚΓφικά αποδεδειγµένη έναρξη της αρρυθµίας (για τους νοσηλευόµενους στην 

κλινική µας) ή την σαφώς καθορισµένη ώρα έναρξης συµπτωµάτων σχετιζόµενων 

µε την αρρυθµία (αίσθηµα παλµών, δύσπνοια, θωρακική δυσφορία) για τα οποία 

εκ των υστέρων τεκµηριώθηκε ΗΚΓφικά η ύπαρξη κολπικής µαρµαρυγής (για τους 

ασθενείς που προσήλθαν στο τµήµα επειγόντων περιστατικών).  

Η µελέτη µας εγκρίθηκε από την Επιτροπή ∆εοντολογίας του Νοσοκοµείου 

µας και οι ασθενείς συµµετείχαν στη µελέτη αφού εξασφαλίσαµε την έγγραφη 

συγκατάθεσή τους. 

Ασθενείς µε πρόσφατο έµφραγµα µυοκαρδίου, ασταθή στηθάγχη, οξεία 

µυοκαρδίτιδα, οξεία περικαρδίτιδα, σοβαρή µη ελεγχόµενη καρδιακή ανεπάρκεια 

είτε κλάσµα εξώθησης < 30% ή καρδιογενές shock, διάµετρο του αριστερού 

κόλπου µεγαλύτερη από 50 mm,  µόνιµο τεχνητό βηµατοδότη ή απινιδωτή  δεν 

συµπεριελήφθησαν στην µελέτη µας. Επίσης εξαιρέθηκαν ασθενείς µε χρόνια 

αποφρακτική πνευµονοπάθεια, πνευµονική εµβολή, πνευµονία, νεφρική ή ηπατική 

ανεπάρκεια, θυρεοειδοπάθεια, ηλεκτρολυτικές διαταραχές, κύηση ή γαλουχία, 

ηλικία < 18 ετών καθώς και ασθενείς µε διαγνωσµένο σύνδροµο νοσούντος 

φλεβοκόµβου ή ιστορικό κολποκοιλιακού αποκλεισµού 2ου ή 3ου βαθµού. Τέλος δεν 

συµπεριλάβαµε όσους ασθενείς ελάµβαναν αµιωδαρόνη ή την είχαν διακόψει για 

διάστηµα µικρότερο των τριών µηνών. 

 Πριν την εισαγωγή τους στην µελέτη, οι ασθενείς µας, εκτός από την λήψη 

του ιατρικού ιστορικού, υποβλήθηκαν σε κλινική εξέταση, ΗΚΓ 12 απαγωγών, 

ακτινογραφία θώρακος, εργαστηριακό προσδιορισµό των θυρεοειδικών ορµονών 

και βιοχηµικό έλεγχο της ηπατικής και νεφρικής λειτουργίας και εκτιµήθηκαν 
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υπερηχογραφικά η διάµετρος του αριστερού κόλπου και το κλάσµα εξώθησης της 

αριστερής κοιλίας.  

 

5.2.2  ΤΥΧΑΙΟΠΟΙΗΣΗ ΑΣΘΕΝΩΝ 

Έξι εβδοµάδες πριν την ηλεκτρική ανάταξη, οι ασθενείς που πληρούσαν τα 

κριτήρια εισαγωγής στη µελέτη, τυχαιοποιήθηκαν σε τρεις οµάδες A,B,C. Οι 

ασθενείς της οµάδας Α έλαβαν διλτιαζέµη σε τρεις ηµερήσιες δόσεις (ελάχιστη 

δόση 270 mg/ ηµέρα, µέγιστη δόση 360mg/ ηµέρα). Οι ασθενείς της οµάδας Β 

έλαβαν αµιωδαρόνη (600 mg/ηµέρα τις πρώτες δύο εβδοµάδες και ακολούθως 200 

mg/ηµέρα ) και οι ασθενείς της οµάδας C δεν έλαβαν  αντιαρρυθµική αγωγή και 
χρησιµοποιήθηκαν ως οµάδα ελέγχου. Οι ασθενείς συνέχισαν την ίδια αγωγή που 

ελάµβαναν και για έξι εβδοµάδες µετά την ανάταξη.  Στους ασθενείς που 

απαιτήθηκε έλεγχος της καρδιακής συχνότητας πριν την ανάταξη, χορηγήθηκε β-

αποκλειστής   (ατενολόλη 50-100 mg/ηµέρα), που διακόπηκε για διάστηµα 

τουλάχιστον πέντε χρόνων ηµίσειας ζωής του φαρµάκου πριν την ανάταξη.   

Επίσης, δε χορηγήθηκε δακτυλίτιδα σε κανέναν ασθενή.  

Για την πρόληψη θροµβοεµβολικών επεισοδίων, σε όλους τους ασθενείς που 

δεν ελάµβαναν κουµαρινικά αντιπηκτικά, χορηγήθηκε ασενοκουµαρόλη για 

τουλάχιστον τέσσερις εβδοµάδες πριν την προσπάθεια ανάταξης. Η δόση της 

ασενοκουµαρόλης εξατοµικεύτηκε έτσι ώστε να εξασφαλίζεται INR 2,5-3,5. Η 

θεραπεία αυτή παρέµεινε έξι εβδοµάδες µετά την επιτυχή ανάταξη ή συνεχώς επί 

αποτυχίας τερµατισµού της αρρυθµίας. 

5.2.3 ΗΛΕΚΤΡΙΚΗ ΑΝΑΤΑΞΗ 

         Σε όσους ασθενείς δεν επιτεύχθηκε φλεβοκοµβικός ρυθµός µε τη 

φαρµακευτική αγωγή στο διάστηµα των έξι εβδοµάδων, πραγµατοποιήθηκε 

εσωτερική ηλεκτρική ανάταξη στο ηλεκτροφυσιολογικό εργαστήριο υπό αναισθησία 
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µε ενδοφλέβια προποφόλη. Στην παρούσα µελέτη χρησιµοποιήθηκε σύστηµα 

εσωτερικής κολπικής απινίδωσης που βασίζεται σ’ ένα καθετήρα µε αεροθάλαµο 

µε τη βοήθεια του οποίου κατευθύνεται στην αριστερή πνευµονική αρτηρία (ALERT 

EPMed Systems, Inc., USA).  

Το άκρο του καθετήρα  ALERT προωθήθηκε µέσω της δεξιάς µηριαίας 

φλέβας υπό ακτινοσκόπηση στην αριστερή πνευµονική αρτηρία. Ο καθετήρας 

διαθέτει δύο σειρές έξι ηλεκτροδίων, η µία από τις οποίες τοποθετείται στην 

αριστερή πνευµονική αρτηρία και η δεύτερη στο δεξιό κόλπο. Η ενέργεια 

αποδίδεται µεταξύ των δύο αυτών οµάδων ηλεκτροδίων. ∆ιαθέτει επίσης ένα  

ηλεκτρόδιο µε σκοπό την αίσθηση και βηµατοδότηση της δεξιάς κοιλίας. Η ενέργεια 

της αρχικής απινίδωσης ήταν 6 Joules, σε περίπτωση αποτυχίας αυξανόταν µετά 

από ένα λεπτό κατά 2 J, έως ότου επιτευχθεί ανάταξη ή χορηγηθεί η µέγιστη 

δυνατή δόση ενέργειας (15J). 

Κατά την διάρκεια της ανάταξης το ηλεκτροκαρδιογράφηµα καταγράφονταν 

συνεχώς και αποθηκεύονταν σε οπτικό δίσκο ( EP Lab.Quinton. Inc.,USA)   

  

5.2.4  ΗΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΕΣ ΜΕΛΕΤΕΣ 

      Σε όλους τους ασθενείς τοποθετήθηκαν στο ωτίο του δεξιού κόλπου και 

στην περιοχή του δεµατίου του His,  δύο τετραπολικοί καθετήρες (USCI Inc, USA). 

Πριν την ανάταξη, υπολογίστηκε µε βάση το κολπικό ηλεκτρόγραµµα, το µέσο 

µήκος κύκλου των µαρµαρυγικών κυµάτων  (FF)   της αρρυθµίας. 27 

       Ηλεκτροφυσιολογική µελέτη πραγµατοποιήθηκε 5 λεπτά µετά από επιτυχή 

ανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό και εκτιµήθηκαν τα διαστήµατα  AH, HV µε την 
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κλασσική µέθοδο 30 και η κολπική δραστική ανερέθιστη περίοδος (ERP) σε 

βηµατοδοτικό µήκος κύκλου 500 ms. Η εκτίµηση της κολπικής δραστικής 

ανερέθιστης περίοδου πραγµατοποιήθηκε αφού ο καθετήρας σταθεροποιήθηκε 

στο ωτίο του δεξιού κόλπου. Χρησιµοποιήθηκε σειρά 8 βηµατοδοτικών 

ερεθισµάτων και ένα έκτοπο ερέθισµα µε συζευκτικό διάστηµα 150 ms µε 

προοδευτική αύξηση 10 msec. ‘Όταν το έκτοπο ερέθισµα συλλαµβάνονταν, το 

πρωτόκολλο επαναλαµβάνονταν µε ένα έκτοπο ερέθισµα µε συζευκτικό διάστηµα 

20 ms βραχύτερο και προοδευτική αύξηση 2 msec. Ως κολπική δραστική 

ανερέθιστη περίοδος ορίζονταν το µεγαλύτερο συζευκτικό διάστηµα που 

αποτυγχάνει να διεγείρει τον κολπικό ιστό. 14 

Επιπρόσθετα µετρήθηκε ο χρόνος ενδοκολπικής αγωγής του δεξιού κόλπου 

(IACT) σε βηµατοδοτικό µήκος κύκλου 500 ms,  ως το διάστηµα µεταξύ του 

ηλεκτρογράµµατος του ωτίου του δεξιού κόλπου και του κολπικού 

ηλεκτρογράµµατος του δεµατίου του His.  

Οι µετρήσεις πραγµατοποιήθηκαν από δύο ανεξάρτητους παρατηρητές, µε 

την βοήθεια ηλεκτρονικού υπολογιστή και χρησιµοποιήθηκε ο µέσος όρος των δύο 

µετρήσεων (Interobserver variation < 5%).  

 Οι ασθενείς που διατήρησαν το φλεβοκοµβικό ρυθµό  υποβλήθηκαν σε δύο 

ηλεκτροφυσιολογικές µελέτες, 5 λεπτά µετά από επιτυχή ανάταξη και 24 ώρες 

προκειµένου να εκτιµηθεί η δράση των φαρµάκων στην κολπική ηλεκτρική 

αναδιαµόρφωση. 
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5.2.5 ΚΑΤΑΓΡΑΦΕΣ  HOLTER ΚΑΙ ΠΑΡΑΚΟΛΟΥΘΗΣΗ 

     Την επόµενη ηµέρα µετά την ανάταξη διενεργήθηκε 24ωρη καταγραφή 

ηλεκτροκαρδιογραφήµατος (Elatec, Ela Medical, FR) και υπολογίστηκε ο αριθµός 

των υπερκοιλιακών εκτάκτων συστολών / ώρα (SVc/hr) από δύο ανεξάρτητους 

πεπειραµένους ιατρούς  

 Μετά την έξοδο τους από το νοσοκοµείο, οι ασθενείς παρακολουθούνταν σε 

εβδοµαδιαία βάση, για έξι εβδοµάδες µετά την ανάταξη προκειµένου να εκτιµηθούν 

οι υποτροπές της αρρυθµίας.  Ως υποτροπή της αρρυθµίας ορίστηκε η διαπίστωση 

κολπικής µαρµαρυγής στο ηλεκτροκαρδιογράφηµα.  

5.2.6 ΣΤΑΤΙΣΤΙΚΗ ΑΝΑΛΥΣΗ 

Οι µεταβλητές αναφέρονται ως µέση τιµή ±σταθερή απόκλιση. Η σύγκριση 

των κλινικών χαρακτηριστικών και των ηλεκτροφυσιολογικών µεταβλητών των 

οµάδων πραγµατοποιήθηκε  µε ανάλυση ANOVA για τις συνεχείς µεταβλητές και 

δοκιµασία χ2 για τις ποιοτικές µεταβλητές. Η εκτίµηση των µεταβολών των 

παραµέτρων στο πεδίο του χρόνου πραγµατοποιήθηκε µε επαναλαµβανόµενες 

µετρήσεις ANOVA. Επίσης χρησιµοποιήθηκε ανάλυση γραµµικής παλινδρόµησης 

(Linear regression) προκείµενου να διαπιστωθεί η σχέση κλινικών 

χαρακτηριστικών και ηλεκτροφυσιολογικών µεταβλητών.  

Στην συνέχεια προχωρήσαµε σε ανάλυση λογιστικής παλινδρόµησης (logistic 

regression analysis), προκειµένου να εντοπίσουµε ποιες µεταβλητές έχουν 

προγνωστική αξία σχετικά µε την υποτροπή της αρρυθµίας. Επιπρόσθετα, 
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κατασκευάστηκαν καµπύλες Κaplan-Meier της προόδου των υποτροπών της 

αρρυθµίας για κάθε οµάδα ασθενών και συγκρίθηκαν  µε  log rank test.  

5.3 ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 

Συνολικά τυχαιοποιήθηκαν 111 ασθενείς, 38 ασθενείς στην οµάδα Α           

(διλτιαζέµη), 36 στην οµάδα  Β (αµιωδαρόνη) και 37 στην οµάδα ελέγχου C   ( 

χωρίς αντιαρρυθµικά φάρµακα). Η χορήγηση  των φαρµάκων διακόπηκε σε τρεις 

ασθενείς που ελάµβαναν διλτιαζέµη (σε δύο λόγω βραδυκαρδίας και σε ένα λόγω 

περιφερικού οιδήµατος) και σε δύο που ελάµβαναν αµιωδαρόνη (λόγω 

υποθυρεοειδισµού και άρνησης συµµετοχής στη µελέτη αντίστοιχα) 

 Τα βασικά κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών (φύλο, ηλικία, διάµετρος του 

αριστερού κόλπου, κλάσµα εξώθησης της αριστερής κοιλίας, υποκείµενη οργανική 

καρδιακή νόσος, διάρκεια της κολπικής µαρµαρυγής) και των τριών οµάδων δεν 

διέφεραν στατιστικά  σηµαντικά και παρουσιάζονται στον  Πίνακα 1.  

 

5.3.1 ΕΠΙ∆ΡΑΣΗ ΤΗΣ ∆ΙΛΤΙΑΖΕΜΗΣ ΚΑΙ ΤΗΣ ΑΜΙΩ∆ΑΡΟΝΗΣ ΣΤΗΝ 

ΑΝΑΤΑΞΗ ΚΑΙ ΤΗΝ ΥΠΟΤΡΟΠΗ ΤΗΣ ΑΡΡΥΘΜΙΑΣ 

 

∆ύο ασθενείς της οµάδας A (2/35, 5.7%), 4 ασθενείς της οµάδας B (4/34, 

11.7%) και ένας ασθενής της οµάδας C (1/37, 2.7%) ανάταξαν σε φλεβοκοµβικό 

ρυθµό µε τη φαρµακευτική αγωγή στο διάστηµα των έξι εβδοµάδων πριν την 

ηλεκτρική απινίδωση. Λόγω των χαµηλών ποσοστών δεν πραγµατοποιήθηκε 

περαιτέρω ανάλυση σχετικά µε αυτό το θέµα.  Τελικά σε εσωτερική ηλεκτρική 



 

 118

απινίδωση υποβλήθηκαν 33 ασθενείς της οµάδας A και 30 ασθενείς της οµάδας B.  

Στην οµάδα C εσωτερική ηλεκτρική απινίδωση πραγµατοποιήθηκε σε 35 ασθενείς, 

επειδή ένας ασθενής είχε καρδιακή συχνότητα >120 bpm, γεγονός που δεν 

επέτρεψε την λειτουργία του απινιδωτή για λόγους ασφαλείας. Ανάταξη σε 

φλεβοκοµβικό ρυθµό επιτεύχθηκε σε 28/33 (85%) ασθενείς της οµάδας A, 30/30 

(100%) της οµάδας B και 29/35 (83%) της οµάδας C.  ∆ιαπιστώθηκε στατιστικά 

σηµαντικά διαφορά στα ποσοστά ανάταξης µεταξύ των οµάδων B και C (F=6.41, 

p=0.041). Η µέση ενέργεια της χορηγούµενης απινίδωσης διέφερε στατιστικά 

σηµαντικά  µεταξύ των οµάδων B και C, ενώ δεν διέφερε ο αριθµός των 

χορηγούµενων απινιδώσεων.  ∆ε διαπιστώθηκαν  στατιστικά  σηµαντικά διαφορές 

µεταξύ των οµάδων A και C ή  A και B σχετικά µε αυτές τις µεταβλητές. Τα 

αναλυτικά αποτελέσµατα της εσωτερικής ηλεκτρικής ανάταξης παρουσιάζονται 

στον πίνακα 2.  

Στις περιπτώσεις  άµεσης επανέναρξης (reinitiation) της αρρυθµίας  παρά 

το ότι χορηγήθηκε εκ νέου απινίδωση, σε κανέναν ασθενή δεν διατηρήθηκε 

φλεβοκοµβικός ρυθµός.  

Μετά την ηλεκτρική ανάταξη κατά την διάρκεια των έξι εβδοµάδων 

παρακολούθησης των ασθενών, υποτροπίασαν 13 ασθενείς της οµάδας A 

(συνολικό ποσοστό υποτροπής 16/30, 53.3%), 6 ασθενείς της οµάδας B και 11 

ασθενείς της οµάδας C (συνολικό ποσοστό υποτροπής 9/34, 26.4% και 15/30, 

50% αντίστοιχα). Με βάση τα δεδοµένα αυτά κατασκευάστηκαν καµπύλες Κaplan-

Meier της προόδου των υποτροπών της αρρυθµίας για κάθε οµάδα ασθενών και 

συγκρίθηκαν µεταξύ τους. ∆ιαπιστώθηκε ότι οι ασθενείς που έλαβαν αµιωδαρόνη 
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είχαν στατιστικά µεγαλύτερη πιθανότητα να παραµείνουν σε  φλεβοκοµβικό ρυθµό 

(log rank = 6.57, p=0.037,          Εικόνα 1).  

 

5.3.2 ΕΠΙ∆ΡΑΣΗ ΤΗΣ ∆ΙΛΤΙΑΖΕΜΗΣ ΚΑΙ ΤΗΣ ΑΜΙΩ∆ΑΡΟΝΗΣ ΣΤΙΣ 

ΗΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΕΣ ΠΑΡΑΜΕΤΡΟΥΣ 

 

Οι ασθενείς της οµάδας B είχαν πριν την ανάταξη, στατιστικά µεγαλύτερο 

µέσο µήκος κύκλου µαρµαρυγικών κυµάτων σε σχέση µε τους ασθενείς των 

οµάδων  A και C (p=0.0001, p=0.005 αντίστοιχα). Το µέσο µήκος κύκλου των 

µαρµαρυγικών κυµάτων δε διέφερε στους ασθενείς των οµάδων  A και C. (Πίνακας 

3.)  Οι ασθενείς της οµάδας B είχαν 5 λεπτά µετά την ανάταξη, στατιστικά 

µεγαλύτερη κολπική δραστική ανερέθιστη περίοδο σε σχέση µε τους ασθενείς των 

οµάδων  A και C (Πίνακας  3). Επίσης διαπιστώθηκε ότι οι ασθενείς της οµάδας B 

είχαν στατιστικά µικρότερο  αριθµό υπερκοιλιακών εκτάκτων συστολών / ώρα, σε 

σχέση µε τους ασθενείς των οµάδων  A και C.  

∆ε διαπιστώθηκαν  στατιστικά  σηµαντικά διαφορές µεταξύ των οµάδων  

όσον αφορά τις υπόλοιπες ηλεκτροφυσιολογικές παραµέτρους που µελετήθηκαν. 

(Πίνακας 3.) Ωστόσο αποκαλύφθηκε µια σηµαντική θετική συσχέτιση της κολπικής 

δραστικής ανερέθιστης περιόδου, µε το µέσο µήκος κύκλου µαρµαρυγικών των 

κυµάτων σε όλες τις οµάδες  (r=0.521, p<0.001, Εικόνα 2).  
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5.3.3 ΕΠΙ∆ΡΑΣΗ ΤΗΣ ∆ΙΛΤΙΑΖΕΜΗΣ ΚΑΙ ΤΗΣ ΑΜΙΩ∆ΑΡΟΝΗΣ ΣΤΙΣ 

ΜΕΤΑΒΟΛΕΣ ΤΩΝ ΗΛΕΚΤΡΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΚΩΝ ΠΑΡΑΜΕΤΡΩΝ  

  

Οι µεταβολές των ηλεκτροφυσιολογικών παραµέτρων στο πεδίο του χρόνου, 

εκτιµήθηκαν στους ασθενείς που διατήρησαν φλεβοκοµβικό ρυθµό µέχρι τη 

δεύτερη ηλεκτροφυσιολογική µελέτη, 24 ώρες µετά την ανάταξη.  

Σε όλες τις οµάδες ασθενών, διαπιστώθηκε σηµαντική παράταση της 

κολπικής  δραστικής ανερέθιστης περιόδου 24 ώρες µετά την ανάταξη  (Εικόνα 3).  

Αντίθετα, δε διαπιστώθηκαν στατιστικά  σηµαντικές µεταβολές όσον αφορά τις 

παραµέτρους AH, HV και IACT.  Επίσης, οι µεταβλητές  ERP, AH, HV και IACT  δε 

διέφεραν στατιστικά  σηµαντικά  στις τρεις οµάδες, 24 ώρες µετά την ανάταξη 

(Πίνακας 4). Ακόµα, το ποσοστό µεταβολής της κολπικής  δραστικής ανερέθιστης 

περιόδου µεταξύ των δύο ηλεκτροφυσιολογικών µελετών (η αποκατάσταση της 

κολπικής ηλεκτρικής αναδιαµόρφωσης) δε διέφερε στατιστικά  σηµαντικά  στις 

τρεις οµάδες ασθενών (Εικόνα  3). 

5.3.4 ΠΡΟΓΝΩΣΤΙΚΟΙ ∆ΕΙΚΤΕΣ ΥΠΟΤΡΟΠΗΣ ΤΗΣ ΚΟΛΠΙΚΗΣ 

ΜΑΡΜΑΡΥΓΗΣ 

 

         Ανάµεσα στις κλινικές (ηλικία, φύλο, διάρκεια αρρυθµίας, φάρµακο που 

χορηγήθηκε), υπερηχογραφικές (κλάσµα εξώθησης, διάµετρος αριστερού κόλπου) 

και ηλεκτροφυσιολογικές (FF, ERP, SVc/hr) παραµέτρους που µελετήθηκαν, 

αποκαλύφθηκε µε  ανάλυση λογιστικής παλινδρόµηση (logistic regression), 

συσχέτιση µόνο των έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα µε την υποτροπή 
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της κολπικής µαρµαρυγής (P=0.007).  Συγκεκριµένα ο αριθµός 90 έκτακτων 

υπερκοιλιακών συστολών/ ώρα, ήταν το όριο πάνω από το οποίο οι ασθενείς 

υποτροπίαζαν µε συνολική ακρίβεια >70%.                     

 

5.4 ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

 

5.4.1 ΚΟΛΠΙΚΗ ΗΛΕΚΤΡΙΚΗ ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗ ΚΑΙ ΑΝΑΣΤΟΛΕΙΣ ΤΩΝ 

L- ∆ΙΑΥΛΩΝ ΑΣΒΕΣΤΙΟΥ  

Πρόσφατες πειραµατικές και κλινικές µελέτες επιβεβαίωσαν το γεγονός ότι η 

κολπική µαρµαρυγή προκαλεί βράχυνση της κολπικής ανερέθιστης περιόδου και 

ανάστροφη προσαρµογή της ανερεθιστότητας στην καρδιακή συχνότητα. 1-14 Οι 

µεταβολές αυτές, αποτελούν την λεγόµενη κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση 

(remodeling) που έχει ενοχοποιηθεί τόσο για την διατήρηση όσο και για την 

υποτροπή της αρρυθµίας.  2,9.11 

Στην περίπτωση της χρόνιας (εµµένουσας) κολπικής µαρµαρυγής, οι 

µεταβολές των  κολπικών ηλεκτροφυσιολογικών ιδιοτήτων, έχουν αποδοθεί σε 

τροποποίηση της έκφρασης των γονιδίων που ρυθµίζουν την λειτουργία των L-

τύπου διαύλων ασβεστίου  (ICaL)7-8,11.  Για το λόγο αυτό, έχει προταθεί η χορήγηση 

αναστολέων των L-τύπου διαύλων ασβεστίου, όπως η διλτιαζέµη και η 

βεραπαµίλη, καθώς θεωρητικά τα φάρµακα αυτά θα µπορούσαν να ελαττώσουν 

την υπέρµετρη  ενδοκυττάρια αύξηση ασβεστίου, που θεωρείται η κύρια αίτια της 

κολπικής ηλεκτρικής αναδιαµόρφωση 15-17.   
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Πράγµατι, σε µερικές µελέτες 15-16 διαπιστώθηκε ότι η βεραπαµίλη 

προλαµβάνει την κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση, όταν χορηγείται πριν την 

έναρξη  βραχείας διάρκειας επεισοδίων κολπικής µαρµαρυγής. Την κλινική 

σηµασία των αναστολέων ασβεστίου υποστηρίζει και η αναδροµική µελέτη από τον 

Tieleman και συν. 17, όπου διαπιστώθηκε µετά από ανάταξη της αρρυθµίας, 

καλύτερη έκβαση των ασθενών που ελάµβαναν αναστολείς των L-τύπου διαύλων 

ασβεστίου.  Παρόµοια ο  De Simone και συν. 18, σε µία µελέτη 107 ασθενών µε 

κολπική µαρµαρυγή, που χορηγήθηκαν υψηλές δόσεις προπαφενόνης, βρήκαν 

µικρότερο ποσοστό υποτροπών στους ασθενείς που επιπρόσθετα ελάµβαναν 240 

mg βεραπαµίλη  (5.9% έναντι 30.3%). Αντίθετα, ο Lee και συν 29,  σε µία µελέτη σε 

σκυλιά, διαπίστωσαν ότι η βεραπαµίλη δεν αποτρέπει την κολπική ηλεκτρική 

αναδιαµόρφωση σε χρόνια κολπική µαρµαρυγή.  Παρόµοια, σε µία µελέτη σε 

σκυλιά, ο Fareh και συν. 30 απέδειξαν ότι η διλτιαζέµη δεν επιδρά στην κολπική 

ηλεκτρική αναδιαµόρφωση που προκαλείται από κολπική ταχυκαρδία διάρκειας 7 

ηµερών. Ωστόσο, τα δεδοµένα από πειραµατόζωα δεν µπορούν να µεταφερθούν 

αβίαστα σε ανθρώπους. 

 Στην παρούσα τυχαιοποιηµένη µελέτη, εξετάσαµε σε ασθενείς µε χρόνια 

κολπική µαρµαρυγή, την επίδραση της διλτιαζέµης στις κολπικές 

ηλεκτροφυσιολογικές ιδιότητες και στη κλινική έκβαση. Στη µελέτη µας, δεν 

αποδείχτηκε υπεροχή της διλτιαζέµης έναντι της οµάδας ελέγχου, ούτε στο 

ποσοστό επιτυχούς ανάταξης (µε ή χωρίς ηλεκτρική απινίδωση), ούτε στο 

ποσοστό υποτροπής της αρρυθµίας. Επιπρόσθετα, δε διαπιστώθηκε ευνοϊκή 
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επίδραση της διλτιαζέµης στον αριθµό των έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών/ 

ώρα. 

Για το λόγο αυτό, η µελέτη µας δεν επιβεβαιώνει την κλινική σηµασία της 

διλτιαζέµης σε ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή και  αποδεικνύει, όπως και 

άλλες µελέτες, 29-31 την περιορισµένη αξία των αναστολέων διαύλων ασβεστίου σε 

αυτή την οµάδα ασθενών. Το συµπέρασµα αυτό, ενισχύεται από την απουσία 

σηµαντικής επίδρασης της διλτιαζέµης στην κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση 

(καθώς δε διαπιστώθηκε αποτροπή της βράχυνσης της κολπικής δραστικής 

ανερέθιστης περιόδου ή ταχύτερη αποκατάσταση της). Οι παλαιότερες µελέτες, 

που υποστήριξαν ότι οι αναστολείς των L - διαύλων ασβεστίου προλαµβάνουν την 

κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση, πρέπει να θεωρηθούν ως ενδεικτικές της 

ικανότητας αυτών των φαρµάκων να αποτρέπουν την ηλεκτρική αναδιαµόρφωση 

όταν χορηγούνται πριν την έναρξη της αρρυθµίας 32.  

 

5.4.2 ΚΟΛΠΙΚΗ ΗΛΕΚΤΡΙΚΗ ΑΝΑ∆ΙΑΜΟΡΦΩΣΗ ΚΑΙ ΑΜΙΩ∆ΑΡΟΝΗ 

 

Σε αρκετές µελέτες έχει διαπιστωθεί η υπεροχή της αµιωδαρόνης  για την 

ανάταξη της αρρυθµίας σε ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή.  Το 

αναφερόµενο ποσοστό ανάταξης κυµαίνεται µεταξύ 16–64% εξαρτώµενο από τον 

πληθυσµό της κάθε µελέτης, το σχεδιασµό της, τη διάρκεια της αρρυθµίας και τη 

δοσολογία του φαρµάκου 22-26.  Στη µελέτη µας διαπιστώθηκε φαρµακευτική 

ανάταξη σε ποσοστό 5.7% , 11.7% και 2.7% αντίστοιχα, στις οµάδες A, B ,C. Λόγω 
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των χαµηλών ποσοστών και του µικρού πληθυσµού των ασθενών δεν 

πραγµατοποιήθηκε περαιτέρω ανάλυση.  

∆ιαπιστώσαµε όµως ότι όλοι οι ασθενείς που έλαβαν αµιωδαρόνη  ανέταξαν 

σε φλεβοκοµβικό ρυθµό µετά την ηλεκτρική απινίδωση, ενώ η οµάδα ελέγχου είχε 

σηµαντικά χαµηλότερο ποσοστό επιτυχούς ανάταξης. Επίσης, η µέση ενέργεια της 

χορηγούµενης απινίδωσης διέφερε στατιστικά σηµαντικά  µεταξύ των οµάδων B 

και C, 

Οι παρατηρήσείς αυτές επιβεβαιώνουν, όπως βρέθηκε και σε προηγούµενες 

µελέτες, ότι η αµιωδαρόνη αυξάνει την αποτελεσµατικότητα της ηλεκτρικής 

απινίδωσης 25,33. Επιπρόσθετα διαπιστώθηκε, ότι οι ασθενείς που έλαβαν 

αµιωδαρόνη είχαν στατιστικά µεγαλύτερη πιθανότητα να παραµείνουν σε  

φλεβοκοµβικό ρυθµό 6 εβδοµάδες µετά την ανάταξη της αρρυθµίας. Ωστόσο, η 

αµιωδαρόνη δε βρέθηκε να προλαµβάνει την άµεση επανέναρξη (reinitiation) της 

αρρυθµίας µετά από επιτυχή ηλεκτρική ανάταξη.   

Μέχρι σήµερα οι προαναφερόµενες ευνοϊκές κλινικές  επιδράσεις της 

αµιωδαρόνης δεν έχουν αιτιολογηθεί µε βάση τις κολπικές ηλεκτροφυσιολογικές 

ιδιότητες και δεν υπάρχουν δεδοµένα για την επίδραση της αµιωδαρόνης στην 

κολπική ηλεκτρική αναδιαµόρφωση. Η µελέτη µας είναι η πρώτη στη διεθνή 

βιβλιογραφία που παρέχει πληφορίες σχετικά µε αυτό το θέµα.   

 Το εύρηµα µας, ότι η αµιωδαρόνη αυξάνει το µέσο µήκος κύκλου των 

µαρµαρυγικών κυµάτων FF, συγκριτικά µε την οµάδα ελέγχου και την διλτιαζέµη, 

πιθανά εξηγεί και το ότι η αµιωδαρόνη αυξάνει την αποτελεσµατικότητα της 

ηλεκτρικής απινίδωσης.  Καθώς σε µία παλαιότερη µελέτη, είχε περιγραφεί 
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παράταση του µέσου µήκους κύκλου των µαρµαρυγικών κυµάτων FF πριν την 

αυτοανάταξη σε φλεβοκοµβικό ρυθµό 34.  Επίσης, το γεγονός ότι η αµιωδαρόνη 

αυξάνει σηµαντικά την κολπική δραστική ανερέθιστη περίοδο, ενώ δεν επιδρά στο 

χρόνο ενδοκολπικής αγωγής, υποδηλώνει ότι ο κύριος µηχανισµός δράσης της 

αµιωδαρόνης είναι η παράταση της κολπικής δραστική ανερέθιστης περιόδου.  

∆ιαπιστώσαµε σε όλες τις οµάδες ασθενών, παρόµοια µεταβολή της κολπικής 

δραστική ανερέθιστης περιόδου µετά την ανάταξη. Το εύρηµα αυτό τεκµηριώνει 

την αδυναµία της αµιωδαρόνης να εξαλείψει την κολπική ηλεκτρική 

αναδιαµόρφωση. Το γεγονός όµως ότι η αµιωδαρόνη επιτυγχάνει παράταση του 

µέσου µήκους κύκλου των µαρµαρυγικών κυµάτων FF και της κολπικής δραστική 

ανερέθιστης περιόδου µετά την ανάταξη, υποδηλώνει ότι δρα αποτελεσµατικά 

ακόµα και σε έδαφος κολπικής ηλεκτρικής αναδιαµόρφωσης. 

Επιπρόσθετα διαπιστώσαµε, όπως και προηγούµενες µελέτες 35-39, τη 

σηµασία των έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών για την υποτροπή της αρρυθµίας 

και αποδείξαµε ότι η αµιωδαρόνη µειώνει σηµαντικά τις έκτακτες υπερκοιλιακές 

συστολές επιτυγχάνοντας σε µεγαλύτερο ποσοστό την διατήρηση του 

φλεβοκοµβικού ρυθµού. 

         Αν και η κολπική δραστική ανερέθιστη περίοδος δεν αποδείχθηκε να 

αποτελεί προγνωστικό δείκτη υποτροπής της αρρυθµίας, η παράτασή της πιθανά 

αποτελεί επιπρόσθετο µηχανισµό διατήρησης του φλεβοκοµβικού ρυθµού. 

Πράγµατι, στην οµάδα της αµιωδαρόνης η µέση διάρκεια της κολπικής δραστικής 

ανερέθιστης περιόδου ήταν υψηλότερη από τις άλλες οµάδες και στις δύο µελέτες, 

ωστόσο στην δεύτερη µελέτη η διαφορά ήταν µη στατιστικά σηµαντική, λόγω 

υποτροπής της αρρυθµίας σε µερικούς ασθενείς.    

 

5.4.3 Περιορισµοι της µελετης 
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Με σκοπό να αποφύγουµε την ανεπιθύµητη πρόκληση κολπικής 

µαρµαρυγής, δεν προσδιορίσαµε την διασπορά της κολπικής ανερεθιστότητας και 

την προσαρµογή στη καρδιακή συχνότητα. 

Τα  αποτελέσµατα  της µελέτης µας δεν αποδεικνύουν συσχέτιση των 

κολπικών ιδιοτήτων µε την ενέργεια  της απινίδωσης, παρά το γεγονός ότι δεν 

µπορούµε να αποκλείσουµε την επίδραση της απινίδωσης στις κολπικές 

ηλεκτρικές ιδιότητες. Για το λόγο αυτό, η ηλεκτροφυσιολογική µελέτη 

πραγµατοποιήθηκε 5 λεπτά µετά την απινίδωση. 

Στη µελέτη µας δεν υπολογίστηκε η συγκέντρωση  των φαρµάκων στο 

πλάσµα, καθώς δε διαθέτουµε τον απαραίτητο εξοπλισµό. Ωστόσο οι δόσεις των 

φαρµάκων που χορηγήθηκαν ήταν αυτές που έχουν αποδειχθεί αποτελεσµατικές 

στη διεθνή βιβλιογραφία και χρησιµοποιούνται στη καθηµερινή κλινική πράξη.  

Επισηµαίνουµε επίσης ότι τα δεδοµένα για την επίδραση της προποφόλης 

στην κολπική ηλεκτρικές ιδιότητες είναι ανεπαρκή, ωστόσο υπάρχουν µελέτες που 

δεν αποδεικνύουν  να  επιδρά στην κολπική  ανερεθιστότητα. 40 

 

5.5 ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

1. Στους ασθενείς που χορηγήθηκε αµιωδαρόνη διαπιστώθηκε σε σχέση µε 

τις άλλες δύο οµάδες, παράταση του µέσου µήκους κύκλου των µαρµαρυγικών 

κυµάτων και της κολπικής δραστικής ανερέθιστης περιόδου  και ελάττωση των 

υπερκοιλιακών έκτακτων συστολών. 
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2. Η αµιωδαρόνη αυξάνει την αποτελεσµατικότητα της ηλεκτρικής απινίδωσης 

σε ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή, ενώ αντίθετα η διλτιαζέµη δεν 

προσφέρει ανάλογο πλεονέκτηµα. 

 3. Οι ασθενείς που έλαβαν αµιωδαρόνη είχαν στατιστικά µεγαλύτερη 

πιθανότητα να παραµείνουν σε  φλεβοκοµβικό ρυθµό έξι εβδοµάδες µετά την 

ανάταξη.  

4. Ο αριθµός των έκτακτων υπερκοιλιακών συστολών / ώρα  µετά την 

ανάταξη, αποτελεί  ισχυρό προγνωστικό δείκτη υποτροπής της κολπικής 

µαρµαρυγής  

5. Σχετικά µε το αµφιλεγόµενο ζήτηµα της χορήγησης αναστολέων των           

L - διαύλων ασβεστίου σε ασθενείς µε χρόνια κολπική µαρµαρυγή, η παρούσα 

µελέτη παρέχει κλινικές και ηλεκτροφυσιολογικές αποδείξεις που δεν υποστηρίζουν 

τη χρήση διλτιαζέµης για την ανάταξη  της αρρυθµίας και τη διατήρηση του  

φλεβοκοµβικού ρυθµού.   
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5.6 ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ ΚΕΦΑΛΑΙΟΥ 5 

Πίνακας 1. Βασικά κλινικά χαρακτηριστικά ασθενών 

  

 ΟΜΑ∆Α A 
(∆ιλτιαζέµη) 

 

ΟΜΑ∆Α B 
(Aµιωδαρόνη)

ΟΜΑ∆Α C 
(Control) 

N 35 34 37 
Ηλικία (έτη) 64±8 66±7 62±11 

Φύλο (άνδρες / γυναίκες) 18/17 18/16 21/16 

∆ιάρκειας αρρυθµίας (ώρες) 37±35 35±29 32±34 

∆ιάµετρος αριστερού κόλπου (mm) 44.6±5.4 43±4.2 43.5±5.8 
Κλάσµα εξώθησης (%) 61±8.6 59±6.3 62±6.6 
∆όση φαρµάκου (mg/d) 326 ±38 200 - 
Ασθενείς υπό β-αποκλειστή - 4 8 
Καρδιακή νόσος 

Καµία 
CAD 
MVD 
HTN 
IDC 
ASD 

 
11 
4 
5 

13 
1 
1 

 
13 
4 
4 

11 
2 
0 

 
12 
2 
6 

15 
2 
0 

 

 MVD: µιτροειδοπάθεια, CAD:στεφανιαία νόσος, ΜVD:µιτροειδοπάθεια, 

HTN:υπέρταση,IDC:ιδιοπαθής διατατική καρδιοπάθεια ASD: µεσοκολπική 

επικοινωνία. ∆ε διαπιστώθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφορές στα κλινικά 

χαρακτηριστικά των τριών οµάδων ασθενών.
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Πίνακας 2. ∆εδοµένα εσωτερικής ηλεκτρικής ανάταξης.  

  

 

ICRV : εσωτερική ηλεκτρική ανάταξη, SD: σταθερή απόκλιση, NS: µη στατιστικά 

σηµαντικό, IRAF: άµεση υποτροπή κολπικής µαρµαρυγής,            

 *: στατιστικά σηµαντική διαφορά µεταξύ των οµάδων Β και C. 

  
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 ΟΜΑ∆Α A 
(∆ιλτιαζέµη)

 

ΟΜΑ∆Α B 
(Aµιωδαρόνη) 

ΟΜΑ∆Α C 
(Control) 

P value 

Αριθµός ασθενών που 

υποβλήθηκαν σε ICRV 
33 30 35 - 

Ασθενείς µε επιτυχή 

ανάταξη (%) 
28 (85) 30 (100) 29 (83) 0.041* 

Αριθµός απινιδώσεων 

(X ±SD) 
1.88±1.47 1.83±1.09 2.01±1.3 NS 

Αποτελεσµατική 

ενέργεια 

(X ±SD, J) 

9.33±3.47 8.45±3.24 10.7±4.02 0.033* 

Ασθενείς µε IRAF (%) 3 (10.7) 3 (10) 4 (13.7) 0.54 
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Πίνακας 3. Ηλεκτροφυσιολογικές µεταβλητές, 

 

 Οµάδα A Οµάδα B Οµαδα C P value 

N 25 27 25 - 

FF (ms) 161±17 180±18 164±19 0.001* 

ERP (ms) 198±16 211±22 194±17 0.003* 

AH (ms) 101±32 97±24 103±35 NS 

HV (ms) 48±6 47±8 49±7 NS 

IACT (ms) 78±11 79±15 76±17 NS 

DSVC  (SVC/h) 110±129 25±28 98±95 0.001* 

 
 

FF: µέσο µήκος κύκλου µαρµαρυγικών κυµάτων, ERP: κολπική δραστική 

ανερέθιστη περίοδος; IACT: χρόνος ενδοκολπικής αγωγής, NS: µη στατιστικά 

σηµαντικό, DSVC: πυκνότητα υπερκοιλιακών εκτάκτων συστολών; *: στατιστικά 

σηµαντική διαφορά µεταξύ της οµάδας Β σε σχέση µε τις οµάδες Α και C. 
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Πίνακας 4. Μεταβολές των ηλεκτροφυσιολογικών  µεταβλητών 

 

IACT: χρόνος ενδοκολπικής αγωγής; EP1: ηλεκτροφυσιολογική µελέτη 5 λεπτά 

µετά την ανάταξη, EP2: ηλεκτροφυσιολογική µελέτη 24 ώρες µετά την ανάταξη. ∆ε 

διαπιστώθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφορές ανάµεσα στις τρεις οµάδες 

ασθενών.   

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

  Οµάδα A Οµάδα B Οµάδα C 
N  21 23 20 

EP1 104±37 98±27 104±36 
AH (ms) 

EP2 102±46 96±23 100±38 
EP1 48±6 47±8 48±7 

HV (ms) 
EP2 49±5 47±9 49±6 
EP1 78±11 74±15 75±15 

IACT (ms) 
EP2 74±12 74±13 76±11 
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Εικόνα 1: Καµπύλες Κaplan-Meier της προόδου των υποτροπών της αρρυθµίας 

για κάθε οµάδα ασθενών .  
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Εικόνα  2:   Σε όλες τις οµάδες ασθενών, διαπιστώθηκε 5 λεπτά µετά την 

ανάταξη, στατιστικά σηµαντική θετική συσχέτιση (r=0.521, p< 0.001) του µέσου 

µήκους κύκλου των  µαρµαρυγικών κυµάτων (FF interval) µε την κολπική δραστική 

ανερέθιστη περίοδο (ERP). 
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Εικόνα  3:  Σε όλες τις οµάδες ασθενών, διαπιστώθηκε 24 ώρες µετά την ανάταξη, 

στατιστικά σηµαντική (*: p<0.001) παράταση της κολπικής δραστικής ανερέθιστης 

περιόδου (ERP). Το ποσοστό παράτασης  δε διέφερε ανάµεσα στις τρεις οµάδες 

ασθενών.  
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