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Streszczenie

Abstract

Wstep: W literaturze mozna znalez¢ liczne doniesienia opisujace wplyw migotania przedsionkéw na rozwéj niezbyt
nasilonych, lecz ucigzliwych dla pacjenta zaburzen poznawczych, niezaleznych od ci$nienia tetniczego czy tez przebytych
udaréw moézgu w przesziosci. Celem pracy byl przeglad pismiennictwa dotyczacego patomechanizmu i epidemiologii
zaburzen poznawczych w przebiegu migotania przedsionkéw. Metodologia: Przeprowadzono systematyczny przeglad
publikacji z okresu od stycznia 2006 do grudnia 2016 roku zwigzanych z tematyka pracy, wykorzystujac bazy PubMed,
Cochrane Library i Google Scholar. Uwzgledniono 32 z 633 znalezionych polsko- i anglojezycznych prac oraz 8 z 16 pozycji
pochodzacych z bibliografii analizowanych publikacji. Wyniki: Autorzy wiekszosci publikacji sa zgodni, ze zwigzek pomiedzy
migotaniem przedsionkéw a pogorszeniem zdolnosci poznawczych i wystapieniem demencji jest niepodwazalny. Wydaje sie,
ze najprostszym mechanizmem ich powstawania sg udary mézgu, ktérych ryzyko w przebiegu migotania przedsionkéw jest
dwukrotnie wyzsze niz u 0séb zdrowych, lecz ich wykluczenie z grupy badanej u wigkszosci autoréw nie wptywato w istotny
sposob na uzyskane wyniki. W kilku badaniach wykazano zmniejszenie objeto$ci poszczegdlnych struktur osrodkowego
ukladu nerwowego, zwtaszcza w obrebie hipokampa, jednakze wyniki s3 niejednoznaczne. Wykazywano réwniez, ze spadek
przeplywu w tetnicy srodkowej mdzgu u oséb starszych byt w istotny sposdb powiazany z wystagpieniem zaburzen
poznawczych. Mechanizm ten byt jednak badany w relatywnie matych grupach, o wysokiej $redniej wieku. Najnowsze
badania skupiaja si¢ takze na hipotezach zwigzanych z zaburzeniami w poziomach cytokin, lecz duze zréznicowanie metod
badania nie pozwolito dotychczas jednoznacznie okresli¢ ich roli w tym procesie. Wnioski: Pomimo iz zwigzek zaburzen
poznawczych i migotania przedsionkéw wydaje si¢ niepodwazalny, niejasne pozostaja dokladne mechanizmy prowadzace
do ich wystapienia, co wskazuje na potrzebe dalszych badan w celu stworzenia wiarygodnego modelu ich rozwoju.

Stowa kluczowe: migotanie przedsionkéw, zaburzenia poznawcze, epidemiologia, patofizjologia

Introduction: The influence of atrial fibrillation on the development of cognitive deficits, which are subtle, yet burdensome
for the patients, and are independent of hypertension and past strokes, has been widely discussed in literature. The aim of
our study was to review the available publications concerning the pathogenesis and epidemiology of cognitive decline
pursuant to atrial fibrillation. Methodology: A systematic review of literature published between January 2006 and December
2016 has been conducted, utilising PubMed, Cochrane Library and Google Scholar search engines. Thirty-two out of 633
Polish and English publications were ultimately covered by the study, along with 8 out of 16 reference included in the analysed
papers. Results: The majority of authors agree that the link between atrial fibrillation and cognitive decline and occurrence
of dementia is undisputable. The high risk for the occurrence of a stroke in the course of atrial fibrillation, which is twice the
risk found in healthy persons, seems to be the most plausible explanation for the aforementioned correlation. However, in
most studies the exclusion of patients with a history of stroke did not significantly affect the risk for cognitive decline. In some
studies, a decrease in the volume of some central nervous system structures was also reported, especially affecting the
hippocampus, yet the results remain equivocal. Some authors describe a link between decreased blood flow in the middle
cerebral artery in elderly patients and the occurrence of cognitive impairment. This mechanism, however, was analysed in
relatively small groups, with a high mean age of the included patients. The most recent studies focus on hypotheses
concerning abnormalities in cytokine levels, although significant differences in the methodology utilised in those analyses
have not permitted to identify their role in the process. Conclusions: Despite the apparently undisputable link between atrial
fibrillation and cognitive decline, the underlying mechanism remains unclear. Hence the need for further research in this
area, aimed at determining the specific pathomechanism reliable for the association of these two phenomena.

Keywords: atrial fibrillation, cognitive decline/cognitive impairment, epidemiology, pathophysiology
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WPROWADZENIE

igotanie przedsionkow (atrial fibrillation, AF) jest
Mnajczc;stszq tachykardig nadkomorowg, stanowia-

ca istotny problem zdrowotny w naszym spote-
czefistwie, mogacg prowadzi¢ do znacznej niepelnosprawno-
$ci psychicznej i fizycznej (Albers et al., 2001). Charakteryzuje
sie ona przyspieszona, nieskoordynowang i nieefektywna pra-
ca przedsionkow, ktorej towarzyszy niemiarowy rytm komor.
Pomimo ogromnego postepu w leczeniu i prewencji choréb
uktadu sercowo-naczyniowego czestos¢ AF wzrasta. Szacuje
sie, ze choroba ta wystapi u okoto 25% 0sob powyzej 40. roku
zycia, a juz obecnie dotyka okolo 1-2% populacji, wystepujac
okolo 1,5 razy czesciej u mezczyzn niz u kobiet (Lloyd-Jones
et al., 2004). Stanowi jeden z wazniejszych, modyfikowal-
nych czynnikéw ryzyka wystapienia udaru mozgu, zwigzane-
go z zakrzepami powstajacymi w uszku lewego przedsionka.
U co czwartego pacjenta w przebiegu AF mozna wykaza¢ nie-
me klinicznie mikroudary mézgu (Hui et al., 2015; Marzona
et al., 2012; Wolf et al., 1991). Tak samo silne podstawy w lite-
raturze ma zwigzek pomiedzy AF a wystepowaniem demencji
(Bunch et al., 2010; Hui et al., 2015). W pimiennictwie moz-
na znalez¢ takze coraz wigcej doniesien opisujacych wpltyw
AF na rozwdj mniej nasilonych, ale réwnie uciazliwych dla
pacjenta zaburzen poznawczych, niezaleznych od statusu so-
cjoekonomicznego, ci$nienia tetniczego, frakcji wyrzutowej
serca czy tez przebytych w przesztoéci udaréw moézgu (Hui
et al., 2015; Kilander et al., 1998).
Zaburzenia poznawcze o réznym stopniu nasilenia s3 uwaza-
ne za najwazniejszy czynnik powodujacy niepelnosprawnosc¢
u 0s6b starszych. Osoby nimi dotkniete s3 w grupie zwigkszo-
nego ryzyka powiktan i nieskutecznosci leczenia; jedng z przy-
czyn jest nieregularne przyjmowanie zaleconych lekarstw.
U tych pacjentow, u ktorych rozwing sie tagodne zaburzenia

poznawcze (mild cognitive impairment, MCI), istnieje tez pod-
wyzszone ryzyko rozwoju choroby Alzheimera (Marzona et al.,
2012; Petersen, 2011). Wedlug badan odpowiednia rehabilita-
¢ja moze przywrdci¢ normalne funkcje poznawcze az u 30%
chorych (Manly et al., 2008). W pismiennictwie zaproponowa-
no kilka réznych modeli powstawania zaburzen poznawczych
w przebiegu AE jednakze dotychczas nie udato si¢ wykazac,
ktory z nich jest kluczowy. Najczesciej jako czynniki patogene-
tyczne wymienia si¢ zaburzenia krazenia mozgowego, nieme
udary mézgu, mikrokrwawienia oraz stan zapalny spowodowa-
ny podniesionymi stezeniami cytokin (Anselmino et al., 2016).

METODYKA

Ponizsza praca stanowi przeglad pi$miennictwa opubliko-
wanego pomiedzy styczniem 2006 i grudniem 2016 roku,
dotyczacego patomechanizmu zaburzen poznawczych
w przebiegu AE. W pracy wykorzystano wyszukiwarki in-
ternetowe PubMed, Cochrane Library oraz Google Scholar,
w ktorych postugiwano sie frazami: cognitive impairment,
atrial fibrillation, cognitive dysfunction, mild cognitive impair-
ment, cognitive deficits, ,migotanie przedsionkéw”, ,,zabu-
rzenia poznawcze” i ,,zaburzenia kognitywne”. Dodatkowo
przeanalizowano wybrane rekordy z bibliografii cytowanych
artykutéw. Do analizy wlaczano polsko- i anglojezyczne pu-
blikacje z uznanych czasopism naukowych, bedace praca-
mi oryginalnymi, metaanalizami lub przegladami literatury.
Zakwalifikowane prace musialy spelnia¢ kryteria metodo-
logiczne pod wzgledem wielkosci grupy badanej i kontrol-
nej (n > 800), dopasowania grup (pod wzgledem wieku, plci,
poziomu edukacji), kryteriow wykluczenia (eliminacja osob
z chorobami, ktére istotnie wplywajg na funkcje poznawcze,
m.in. niewydolno$¢ watroby, alkoholizm). Doktadng proce-
dure selekeji publikacji przedstawia ryc. 1.

Badania w jezyku polskim
uzyskane za pomoca Google
Scholar: n = 62

Badania w jezyku angielskim
uzyskane za pomocg Google
Scholar: n =349

Badania w jezyku angielskim
uzyskane za pomocg
Cochrane Library: n =53

Badania w jezyku angielskim
uzyskane za pomocg
PubMed: n =169

Wszystkie uzyskane badania
w wyniku przegladu
literatury: n = 633

Wykluczenie z analizy: Badania odrzucone po analizie

—
| —

Badania wtaczone do analizy po analizie
bibliografii zakwalifikowanych pozycji:
=16

Badania zakwalifikowane
do dalszej analizy: n = 86

— I

abstraktu i tytutu jako pozostajace bez zwiazku
zomawianym tematem lub nieistotne: n = 547

Wykluczenie z analizy: Badania wyfaczone z analizy

l_,\
— | —

* Przyktadowo badania tego samego autora réznigce sie

Badania zakwalifikowane
do dalszej analizy: n = 56

ze wzgledu na zastosowang metodologie badania: n = 46

Wykluczenie z analizy: Badania wytaczone z analizy

| —
| —

Badania ostatecznie

ze wzgledu na niewielkie znaczenie dla tematu badz ze wzgledu
na podobieristwo zinnymi publikaciami*: n =16

wielkoscia grupy (wytaczano wersje starsza, z mniejsza
grupa), przeglady literatury opierajace sie na podobnym
zakresie literatury.

wykorzystane w przegladzie
literatury: n = 40

Ryc. 1. Procedura wlgczania i wykluczania publikacji z analizy literatury
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WYNIKI

W literaturze wiele miejsca po$wigcono zagadnieniu wy-
stepowania zaburzen poznawczych w przebiegu AF.
Prowadzone badania w jednoznaczny sposéb wykazaty
zwigzek pomiedzy tymi dwoma stanami. Wyniki wybra-
nych metaanaliz oraz prac przegladowych (tab. 1) i badan
kohortowych oraz przekrojowych (tab. 2) zostaly streszczo-
ne w ponizszych tabelach.

OMOWIENIE
Udary mézgu i leczenie przeciwzakrzepowe

Autorzy wiekszoéci publikacji sa zgodni, ze zwiazek pomie-
dzy AF a pogorszeniem zdolnosci poznawczych i wystgpie-
niem demencji jest niepodwazalny (Lloyd-Jones et al., 2004;
Marzona et al., 2012; Wolf et al., 1991). Pomimo licznych ba-
dan przyczyny tej prawidtowosci wcigz pozostaja niejasne.
Za najprostsze wytlumaczenie mozna uzna¢ udar mozgu,
ktorego ryzyko wystapienia w przebiegu AF jest okolo dwu-
krotnie wyzsze (Wolf et al., 1991), w zwigzku z powstajacym
podczas incydentu AF zastojem krwi w lewym przedsionku.
Sprzyja on tworzeniu skrzepow, ktére moga ulec oderwa-
niu i dosta¢ si¢ do krazenia obwodowego jako material za-
torowy (Leys et al., 2005). Jednakze w licznych badaniach
eksperymentalnych, pomimo wykluczenia z grupy badanej
pacjentéw z rozpoznanym klinicznie udarem, zwigzek po-
miedzy AF i zaburzeniami poznawczymi pozostawal silny
(Kalantarian et al., 2013; Marzona et al., 2012; Thacker et al.,
2013). W metaanalizie przeprowadzonej przez Kalantarian
i wsp. (2013), obejmujacej 21 prac, jednoznaczne odrzuce-
nie z analizy 0s6b z udarem mézgu w wywiadzie nie mialo
zadnego wplywu na uzyskane parametry ryzyka wystapienia
zaburzen poznawczych u 0séb z AE. Fakt ten moze wynika¢
z obecnoéci niemych klinicznie incydentéw niedokrwienia

tkanki moézgowej (silent cerebral infarctions, SCI). Sg one
dos¢ czeste u 0sob z AF (Ezekowitz et al., 1995; Kalantarian
et al., 2014); szacuje sig, ze mozna je wykry¢ nawet u 90%
chorych z przetrwatym AF (Gaita ef al., 2013). Powszechnie
uznaje si¢ je takze za czynnik ryzyka pogorszenia zdolnoéci
poznawczych oraz wystapienia demencji (Ide et al., 1999).
Badanie przeprowadzone przez Chena i wsp. (2014), obej-
mujace 935 pacjentdw bez udaru mézgu w wywiadzie, wy-
kazalo, ze napadowe AF bylo powigzane z zaburzeniami po-
znawczymi jedynie w przypadku wspotwystepujacych SCL.
Jednakze nalezy zwrdci¢ uwage, ze pomimo duzej liczby pa-
cjentéw zakwalifikowanych do badania zaledwie 48 mia-
to rozpoznane AF. Przeciwne wyniki uzyskali Farina i wsp.
(1997) w badaniu przeprowadzonym na grupie 19 pacjentek
z AF, u ktérych za pomocg rezonansu magnetycznego wy-
kluczono obecnos¢ SCI, a takze jawnego klinicznie udaru
mozgu. U kazdego badanego autorzy wykazali istotne zabu-
rzenia zdolno$ci poznawczych, zwlaszcza u 0séb cierpigcych
na przewlekla posta¢ AE. Pomimo niespdjnosci dostepnych
w literaturze wynikow istotna rola incydentéw zakrzepowo-
-zatorowych w patogenezie zaburzen poznawczych wydaje
sie niewatpliwa (van Norden et al., 2011). Co ciekawe jed-
nak, w literaturze brak jednoznacznych dowodéw na sku-
tecznos¢ profilaktyki przeciwzakrzepowej w ich zapobiega-
niu (Marzona et al., 2012; van Norden et al., 2011). Moze to
by¢ zwiazane z trudno$ciami w skutecznej farmakoterapii
u takich pacjentow, zwlaszcza jezeli wymagana jest duza dys-
cyplina w przyjmowaniu lekéw (Jankowska-Polanska et al.,
2016). Z drugiej strony w dostepnym pi$miennictwie moz-
na znalez¢ doniesienia o wystepowaniu mikrokrwawien mo-
zgowych (cerebral microbleeds, CMB) u pacjentéw leczonych
przeciwzakrzepowo w przebiegu AF (Akoudad et al., 2014).
Ich obecnos¢, czesto niezalezna od wprowadzenia tego typu
profilaktyki, jest rOwniez uznawana za element patomecha-
nizmu zaburzen poznawczych w AF (Hui et al., 2015; Poels
et al., 2010).

i przekrojowe; 14 na populadji
0g6Inej oraz 7 na populagji
pacjentow z rozpoznanym

udarem w przesztosci)

Publikacja Rodzaj Zakres przegladu Wyniki Whioski i komentarz
Kalantarianetal, | Metaanaliza 21 publikacji Istotny statystycznie zwiazek pomiedzy AF Istnieje niepodwazalny zwiazek pomiedzy AF
2013 (badania kohortowe i zaburzeniami poznawczymi bez rozpoznanego a wystepowaniem zaburzen poznawczych.

udaru (RR=1,34;95% Cl: 1,13-1,58),

u pacjentéw z co najmniej jednym udarem
(RR=12,7;95% Cl: 1,82—-4,00), w badaniach
bez okreslenia obecnosci udaru w przesztosci

(RR=1,4;95% Cl: 1,19-1,64; "=69,4%)

Komentarz: wystepowaty niewielkie réznice
pomiedzy protokotami badawczymi. Wykluczenie
z analizy badan niespetniajacych 4 lub wigcej
27 przyjetych przez autora kryteriow jakosci nie
wptywato w istotny sposéb na wynik

Santangeli et al., 2012 | Metaanaliza 8 publikacji (badania
kohortowe):
n =77 668 pacjentéw,
pagjenci z AF:
n=11700(15%)

Srednia wieku pagjentéw: 6184 lat.
Prawidtowe funkcjonowanie poznawcze przy
kwalifikacji do badania. AF jest niezaleznym

czynnikiem ryzyka otepienia (HR = 1,42;
95% (1:1,17-1,72)

AF jest niezaleznym czynnikiem ryzyka
rozwoju demencji

Udompanich et al., Przeglad 11 publikagji (3 badania
2013 przekrojowe, 3 badania

kohortowych)

82 11 prac wykazato istotny zwiazek
pomiedzy AF a zaburzeniami poznawczymi.
kliniczno-kontrolne, 5 badan | U pacjentdw z AF ryzyko wystapienia zaburzen
poznawczych byto 1,7 (95% CI: 1,2-2,5)

do 3,3 (95% CI: 1,6—6,5) razy wieksze MMSE
niz u 0s6b zdrowych

Istniata pewna heterogeniczno$¢ pomigdzy
branymi pod uwage badaniami, zwiazana
z rdznicami w stosowanych protokotach
badawczych. Badania opieraty si¢ na wyniku

RR - risk ratio — ryzyko wzgledne; Cl — confidence interval — przedziat ufnosci; P — study heterogeneity — test statystyczny do oceny jednorodnosci badan ujetych
w metaanalizie; HR — hazard ratio — wspétczynnik hazardu; MMSE — Mini-Mental State Examination — Krétka Skala Oceny Stanu Psychicznego.

Tab. 1. Podsumowanie wybranych metaanaliz i prac przeglgdowych dotyczgcych zwigzku pomiedzy AF a zaburzeniami poznawczymi
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Autor Rodzaj badania Populacja* Wyniki Whioski i komentarze
Marzona et al., Badanie n=31506 AF jest niezaleznym czynnikiem ryzyka wystapienia Ocena zdolnosci poznawczych byta
2012 kohortowe (rozpoznane AF: zaburzen poznawczych (HR=1,14;95% (l: 1,03-1,26) | przeprowadzana z uzyciem MMSE; zaburzenia
n=13068); follow-up: poznawcze okreslono jako wynik MMSE
56 miesiecy <23 punktéw
Thacker et al., Badanie n=>5150 Sredni wynik uzyskany w 3MSE obnizat sie szybciej Ocena zdolnosci poznawczych byta
2013 kohortowe (rozpoznane AF: u pacjentdw z rozpoznanym AF. Przewidywane obnizenie |  przeprowadzana z uzyciem 3MSE; pod uwage
n=>552); wyniku 3MSE w ciggu 5 lat (pomiedzy 80. a 85. rokiem brano zmiane parametréw w trakcie badania.
follow-up: 7 lat zycia) dla zdrowych uczestnikéw wynosito 6,4 pkt W przypadku trudnosci ze stawieniem sie
(95% CI: 5,9-7,0), a dla 0s6b z rozpoznanym AF — uczestnika na badanie szacowano wynik
10,3 pkt (95% CI: 8,9-11,8) 3MSE na podstawie Telephone Interview for
Cognitive Status oraz Informant Questionnaire
on Cognitive Decline in the Elderly. W tym celu
wykorzystywano wczesniej zaprojektowane wzory
Chenetal, Badanie n=935 Wystapienie AF wiazato sie ze zwiekszonym $rednim Wykluczono pacjentéw z rozpoznanym jawnym
2014 kohortowe (rozpoznane AF: pogorszeniem wynikéw w tescie DSS (—0,77;95% Cl: | Klinicznie udarem. Wadg badania jest relatywnie
n=48); —1,55d00,01; p = 0,054) i WF (—0,8; 95% Cl: —1,60 niewielka grupa pacjentéw z AF
follow-up: 10 lat do —0,01). Przy wykluczeniu pacjentdw bez zmian
mikroudarowych w osrodkowym ukfadzie nerwowym:
w tescie WF (—2,65; 95% CI: —4,26 do —1,03), w DSS
(—1,51;95% CI: —3,02 do —0,01)
Liao et al., Badanie n=665330 AF jako niezalezny czynnik ryzyka wystapienia demencji Badanie przeprowadzone z wykorzystaniem
2015 kohortowe (rozpoznanie AF: (HR=1,42;95% (l: 1,39-1,45) bazy danych tajwariskiego NHIR, opartego na
n=332665); informacjach z powszechnego, obowiazkowego
follow-up: 4,9 roku ubezpieczenia zdrowotnego
Kilander et al., Badanie n=952 MezczyZni cierpiacy na AF osiagali statystycznie Badanie przeprowadzone z wykorzystaniem
1998 przekrojowe (rozpoznanie AF: istotnie nizsze Srednie wyniki w testach poznawczych | testdw MMSE i TMT. AF jest istotnym czynnikiem
n=44-4,6%) (—0,26 £ 0,11) niz mezczyzni bez rozpoznania AF ryzyka rozwoju zaburzen poznawczych niezaleznie
(+0,14 £ 0,03). Wykluczenie z grupy pacjentdw z AF os6b | od rozpoznania udaru, nadcisnienia oraz cukrzycy
zrozpoznaniem udaru nie wptyneto na uzyskany wynik
Graff-Radford Badanie n=1044 AF byto powiazane z niemymi klinicznie udarami mézqu Osoby cierpigce na AF, u ktdrych w badaniu
etal, 2016 przekrojowe (rozpoznanie AF: oraz zaburzeniami poznawczymi. W grupie zudarem i AF |  PET/MRI stwierdzono nieme Klinicznie ogniska
n=204) iloraz szans wynosit 2,99 (95% Cl: 1,57-5,70; p < 0,05), | udardw, majq wieksze ryzyko rozwoju zaburzen
w grupie z samym AF — 0,90 (95% Cl: 0,45-1,8; poznawczych niz pacjenci cierpigcy na samo AF
p>0,05), aw grupie bez AF i udaréw — 1,50 lub jedynie wykazujacy zmiany w badaniach
(95% C1:0,96-2,34; p > 0,05) obrazowych
Ottetal, Badanie n=6584 Stwierdzono istotny statystycznie zwiazek AF moze prowadzi¢ do rozwoju zaburzer
1997 kohortowe (rozpoznanie AF: z pogorszeniem funkgji poznawczych (iloraz szans poznawczych u pacjentdw bez jawnego Klinicznie
n=195) dostosowany do wieku i ptci wynosit 1,7 — 95% Cl: udaru. Badanie byto elementem Rotterdam Study
1,2-2,5). W wywiadzie wykluczono obecnos¢ udaru
u pacjentéw z AF

* Follow-up jako wartos¢ srednia.

HR — hazard ratio — wspétczynnik hazardu; Cl — confidence interval — przedziat ufnosci; MMSE — Mini-Mental State Examination — Krétka Skala Oceny Stanu Psychicznego;
3MSE — Modified Mini-Mental State Examination — Zmodyfikowana Krdtka Skala Oceny Stanu Psychicznego; DSS — Digit Symbol Substitution — Test Dopasowania Symboli;
WF —Word Fluency — Test Fluencji Stownej; NHIR — National Health Insurance Research — Narodowy Instytut Badan Medycznych; TMT — Trail Making Test — Test t3czenia
Punktdw; PET/MRI — positron emission tomography—magnetic resonance imaging — pozytonowa tomografia emisyjna — rezonans magnetyczny.

Tab. 2. Podsumowanie wybranych bada# kohortowych i przekrojowych weryfikujgcych istnienie zwigzku pomiedzy AF a zaburzeniami

poznawczymi

Spadek objetosci struktur mézgowia

Kolejnym czynnikiem mogacym wplywaé na rozwdj zabu-
rzen poznawczych sg zmiany w objeto$ci wybranych ele-
mentow osrodkowego uktadu nerwowego. W badaniach na
osobach z rozpoznanym AF bez zmian niedokrwiennych
w obrazach rezonansu magnetycznego Knetch i wsp. (2008)
wykazali spadek objetosci hipokampa, co jest charaktery-
stycznym zaburzeniem w przebiegu demencji, zwlaszcza
w chorobie Alzheimera (Jack et al., 2011). Jednakze Graff-
-Radford i wsp. (2016) w badaniu obejmujacym uczestni-
kow The Mayo Clinic Study of Aging nie wykryli podob-
nych zmian, mimo ze pacjenci zakwalifikowani do tego
badania byli ponad 10 lat starsi od pacjentéw z badania
Knetcha i wsp. Graff-Radford i wsp. wykazali jednak istotne
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zmiany w objeto$ci istoty szarej mdzgu, co potwierdzaja tak-
ze Stefansdottir i wsp. (2013). Jednakze w obu przypadkach
$redni wiek grupy badanej przekraczat 70 lat, a wykazane
w nich zmiany nie zostaly wykryte we wcze$niejszych bada-
niach innych autoréw na miodszych populacjach (Seshadri
et al., 2004). Ewentualny spadek objetosci istoty szarej mo-
zgu, oraz w mniejszym stopniu istoty biatej, w przebiegu AF
moze wynika¢ z zaburzen perfuzji w obrebie osrodkowego
ukladu nerwowego (Payabvash et al., 2011).

Zaburzenia hemodynamiczne
Utrata synchronizacji przedsionkowo-komorowej,

a co za tym idzie - zaburzone napelnianie lewej komory
w przebiegu AF, prowadzi do istotnego spadku rzutu serca
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(Upshaw, 1997). W efekcie moze dochodzi¢ do okresowej
niewydolnoéci w zakresie utrzymania odpowiedniego prze-
plywu krwi w osrodkowym uktadzie nerwowym, przykta-
dowo podczas wysilku fizycznego (Ide et al., 1999; de la
Tarre, 2012). W badaniach z wykorzystaniem przezczasz-
kowej ultrasonografii dopplerowskiej przeptywy w tetnicy
srodkowej mdzgu byly wyraznie gorsze od tych zarejestro-
wanych u 0s6b z rytmem zatokowym (Gomez et al., 1992).
Dodatkowo u tych pacjentéw wykazano istotne pogorsze-
nie funkcji poznawczych, jasno wiazac je z hipoperfuzja
wywolang AF (Alosco et al., 2015). Model ten odnosi si¢
przede wszystkim do o0sob starszych, u ktorych mechani-
zmy autoregulacyjne nie sg w stanie skompensowa¢ zmian
w krazeniu mézgowym (Englund et al., 1989). W badaniu
Anselmina i wsp. (2016) z wykorzystaniem komputerowych
modeli uktadu krazenia, symulujacych warunki panujace
przy rytmie zatokowym i AF, wykazano, Ze u oséb mtod-
szych $rednie przeptywy w duzych naczyniach osrodkowe-
go ukfadu nerwowego sa do siebie zblizone. Rdznig si¢ jed-
nak duzo wigksza zmienno$cig poszczegolnych parametrow
hemodynamicznych w krazeniu mézgowym u oséb z AF,
co prowadzi do znacznych wahan przeplywu krwi. Efekt ten
potegowal sie wraz ze zmniejszajacg sie srednicg analizo-
wanych naczyn i najwyzsza zmiennos$¢ osiagal w mikro-
krazeniu, gdzie doprowadzal do przeplatajacych sie ze soba
epizodéw znacznego nadci$nienia i gwaltownego spadku
przeplywu. Tego typu zmiany w przebiegu AF same w sobie
mogg prowadzi¢ do znacznego pogorszenia zdolnosci po-
znawczych u pacjenta. Model ten zyskuje na wiarygodno$ci,
jezeli wezmiemy pod uwage badania wskazujace, ze zabu-
rzenia kognitywne w AF powstaja niezaleznie od warto$ci
rzutu serca. Efimova i wsp. (2012) stwierdzili, ze u 17 pa-
cjentdw 3 miesigce po przeprowadzeniu ablacji i wszczepie-
niu rozrusznika serca poprawily si¢ parametry hemodyna-
miczne krazenia mézgowego, a takze nastapito polepszenie
zdolno$ci poznawczych, przy réwnoczesnym pogorszeniu
warto$ci frakcji wyrzutowej lewej komory i rzutu serca.

Udzial biomarkeréw stanu zapalnego

W najnowszych badaniach dotyczacych patogenezy zabu-
rzen poznawczych i réznych postaci demencji u osob star-
szych czgsto poruszane jest zagadnienie zmian w stezeniach
markerow stanu zapalnego u tych pacjentow. Uzyskane wy-
niki s3 jednak bardzo niejednoznaczne. Sugeruja one,
ze wzrost stezen jest skutkiem, a nie przyczyna uszkodzen
na poziomie osrodkowego ukladu nerwowego (Heringa
et al., 2014). Rozbieznosci danych prezentowanych przez
roznych autoré6w w pi$miennictwie mogg wynika¢ miedzy
innymi z réznic w sprzecie diagnostycznym (czutosci i swo-
istosci metody) oraz z niejednorodnej metodologii badan
(rézne kryteria wlaczenia i wykluczenia, réznice w stoso-
wanych narzedziach testowych, roznice w charakterysty-
ce demograficznej grupy). W AF uszkodzenie neuronéw
skutkujace podwyzszonymi poziomami cytokin prozapal-
nych najprawdopodobniej jest spowodowane zaburzeniami
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przeplywu krwi przez osrodkowy uklad nerwowy (Morley
i Farr, 2014) oraz obecnoécig srodowiska prozakrzepowe-
go wynikajacego z zastoju krwi w lewym przedsionku serca
(Watson et al., 2009). Udzial mediatoréw stanu zapalnego
w patogenezie zaburzen poznawczych wydaje si¢ watpliwy
i aktualnie sg one postrzegane przede wszystkim jako ewen-
tualny biomarker ryzyka ich wystapienia (Hui et al., 2015).
Zaburzenia poznawcze o rznym stopniu nasilenia uwazane
sg za najwazniejszy czynnik uposledzajacy zdolno$¢ do sa-
modzielnego funkcjonowania u 0s6b starszych (Kilander
et al., 1998). Osoby nimi dotkniete sg trudniejsze w lecze-
niu, gdyz gorzej wspdlpracujg i czgsto zapominaja o regu-
larnym przyjmowaniu lekéw (Jankowska-Polanska et al.,
2016). Dodatkowo szacuje sie, ze co trzecia osoba z zabu-
rzeniami poznawczymi rozwinie chorobe Alzheimera w cig-
gu 3 lat od diagnozy (Petersen, 2011). AF nalezy do najistot-
niejszych czynnikow ryzyka ich wystapienia (iloraz szans
8,1) (Hui et al., 2015) i jako jedyny zwigzany jest z nimi
niezaleznie od wystapienia udaru moézgu w wywiadzie czy
tez SCI w badaniu rezonansu magnetycznego (Farina et al.,
1997; Kalantarian et al., 2013).

WNIOSKI

1. Zaburzenia funkcji poznawczych u oséb z AF powodu-
ja istotne pogorszenie codziennego funkcjonowania i sa
istotng przyczyna niepelnosprawnosci u oséb starszych.
AF prowadzi u nich do obnizenia funkcjonowania po-
znawczego i demencji.

2. Prawdopodobnym mechanizmem powstawania zabu-
rzen poznawczych sa SCI i zmniejszenie objetosci tkan-
ki mézgowej spowodowane zaburzeniami hemodyna-
micznymi w mikrokrazeniu.

3. Leczenie przeciwzakrzepowe nie zmniejsza ryzyka poja-
wiania sie zaburzen poznawczych u oséb z AE.

4. Zaburzenia hemodynamiczne maja szczegélne znacze-
nie dla powstawania zaburzen poznawczych u pacjentow
starszych, u ktorych zmniejsza si¢ sprawnos¢ mecha-
nizméw autoregulacji przeptywu krwi.

5. Doniesienia o udziale markeréw stanu zapalnego w pa-
togenezie zaburzen poznawczych w przebiegu AF s nie-
jednoznaczne; obecnie postuluje si¢ ich role gléwnie
jako biomarkeréw ryzyka wystapienia obnizenia funk-
¢ji poznawczych.

6. W zwigzku z rosnacg czestoscig wystepowania AF w spo-
teczenstwie istotne jest opracowanie strategii skutecznej
profilaktyki zaburzen poznawczych. Wskazuje to, w kon-
tekscie braku jednoznacznego patomechanizmu ich po-
wstawania, na potrzebe prowadzenia dalszych badan,
majacych na celu stworzenie wiarygodnego i komplet-
nego modelu ich rozwoju.
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