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Úvod
Progrese srdečního selhání, které je refrakterní na me-

dikamentózní léčbu, výrazným způsobem zhoršuje kvalitu 
života a je příčinou opakovaných hospitalizací z důvodu 
oběhové dekompenzace. Transplantace srdce je dnes zave-
denou nefarmakologickou léčebnou metodou. Další zkouše-
né metody nefarmakologické léčby srdečního selhání (např. 
kardiomyoplastika, levokomorové podpory a náhrady, 
katetrizační techniky s implantací myocytů, podprahové 
stimulace k ovlivnění metabolizmu Ca aj.) se zatím příliš 
nerozšířily.

Novou a velmi nadějnou metodou léčby CHSS je kardio-
stimulační resynchronizační terapie.

Historie elektrické léčby srdečního selhání – od 
optimalizace a-v intervalu k biventrikulární stimulaci

Implantované kardiostimulátory jsou používány k léčbě 
srdečního selhání již 10 let. 

V roce 1990 Hochleitnerová a spolupracovníci(1) publikova-
li výrazné zlepšení symptomů a systolické funkce levé komory 
po implantaci konvenčního dvoudutinového kardiostimulátoru 
(jedna komorová elektroda je v hrotu pravé komory, druhá 
v oušku pravé síně) u 17 pacientů s dilatační kardiomyopatií 
a s projevy srdečního selhávání refrakterní na medikamentóz-
ní léčbu. Nemocným, z nichž nikdo neměl klasickou indikaci 

pro trvalou kardiostimulaci, byl programován krátký a-v inter-
val 100 ms.

Prospěch této léčebné metody však nebyl potvrzen v dlou-
hodobých kontrolovaných studiích(2, 3, 4).

Nishimura a spolupracovníci(5) v roce 1995 publikovali 
pravděpodobné vysvětlení. Prokázali, že klasická dvouduti-
nová stimulace s individuálně zvoleným (optimalizovaným) 
a-v intervalem může zlepšit srdeční hemodynamiku jen 
u nemocných s dlouhým PR intervalem ( > 200ms) na povr-
chovém EKG a s echokardiografickými známkami značného 
mechanického síňokomorového zpoždění v levém srdci (vel-
mi krátká doba komorového plnění, splynutí A a E vlny trans-
mitrálního signálu, absence síňového příspěvku diastolického 
plnění levé komory, diastolická mitrální regurgitace)(6, 7). Na-
opak z hemodynamického hlediska byla stimulace bez efektu 
nebo dokonce stav zhoršila, když původní PR interval na 
EKG nebyl prodloužen.

Můžeme shrnout, že podle současných znalostí klasic-
ká dvoudutinová stimulace může částečně upravit škod-
livou konsekvenci významné asynchronie jako následek 
prodlouženého PR a tímto způsobem částečně zlepšit 
klinický stav. Prospěch této metody však lze očekávat 
pouze u některých (a nejspíše malého počtu) nemocných, 
a tudíž metoda nemůže být obecně přijímána jako způsob 
léčby CHSS.
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Resynchronizační terapie je nová nefarmakologická metoda léčby chronického srdečního selhání (CHSS). Historicky starší způ-
sob elektrické léčby srdečního selhání pomocí standardní dvoudutinové stimulace s optimalizovaným a-v intervalem není dosud 
obecně přijímán jako vhodná metoda léčby CHSS a je účinný pravděpodobně jen u malého počtu nemocných. Naproti tomu klinic-
ký prospěch biventrikulární stimulace (BSK) byl ověřen ve velkých randomizovaných studiích (PATCHF, MIRACLE, MUSTIC, 
CONTACK-CD). Tento způsob léčby významně zlepšuje toleranci zátěže  a kvalitu života u nemocných s těžkým srdečním selhá-
váním (NYHA III nebo IV), dilatovanou levou komorou a poruchou nitrokomorového vedení. Další nedávno zahájené velké studie 
CARE-HF (Evropa) a COMPANION (USA) by měly do dvou let přinést odpovědi na další otázky a zejména vyhodnotit dopad této 
léčby na celkovou mortalitu a morbiditu.
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RESYNCHRONIZATION THERAPY FOR CHRONIC HEART FAILURE – SUMMARY OF CURRENT KNOWLEDGE
Resynchronization therapy represents a new nonpharmacological method for the treatment of chronic heart failure. Historically, 
the older modality of electric therapy for heart failure by the standard double chamber stimulation with optimal a-v interval has 
not been widely accepted as a suitable method for the treatment of heart failure and is efficient probably only in a small number 
of patients. On the other hand, the clinical benefit of biventricular stimulation has been proved in large randomized studies 
(PATCHF, MIRACLE, MUSTIC, CONTAKT-CD). This treatment modality significantly improves exercise tolerance, quality 
of life in patients with severe heart failure (NYHA III-IV), dilated left ventricle and intraventricular conduction delay. Other 
recently launched large studies, CARE-HF (in Europe) and COMPANION (in the USA), should, in two years time, give answers 
to other questions, especially the impact of this treatment on overall mortality and morbidity.
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Zrod nové metody tj. biventrikulární stimulace pak začal 
v r. 1994, kdy Serge Cazeau(8) ve Francii a Patricia Bakker(8) 
v Nizozemsku popsali první případy klinického užití tohoto 
typu trvalé kardiostimulace u nemocných s těžkým srdeč-
ním selháním (bez klasické indikace pro srdeční stimulaci). 
Vznikla koncepce tzv. resynchronizační terapie CHSS, která 
spočívá ve stimulaci obou srdečních komor. 

Metoda, která se v posledních několika letech velmi 
rychle rozvíjí, je založena na vysoké prevalenci poruchy 
nitrokomorového vedení u pacientů s chronickým sr-
dečním selháním (QRS > 120 ms se vyskytuje u 25–53 % 
a kompletní blok levého raménka Tawarova u 15–27 % 
pacientů)(10, 11, 12).

Tyto změny na EKG jsou známy jako nezávislé rizikové 
faktory mortality a jsou spojeny s nepříznivými hemodyna-
mickými následky: dyssynchronizace komorové kontrakce 
a relaxace, snížení systolické funkce a plnění levé komory 
a zhoršení mitrální regurgitace.

Koncept nové metody byl nejprve ověřen na velkém 
počtu akutních hemodynamických studií, při kterých byl 
testován efekt síňo-biventrikulární stimulace(3, 13) a/nebo 
síňo-levokomorové stimulace(14, 15). Výsledky těchto prací 
prokázaly významné zvýšení srdečního výdeje (zejména 
s biventrikulární stimulací), zvýšení systolického krevního 
tlaku, zlepšení parametru dP / dT levé komory (nepřímý 
index kontraktility) a pokles plnících tlaků. Je pozoruhodné, 
že takové zlepšení systolické funkce bylo získáno bez 
zvýšené spotřeby kyslíku v myokardu(15), což dokazuje, že 
efekty komorové resynchronizace jsou poněkud odlišné od 
účinku inotropních léků.

Zlepšení hemodynamiky je podmíněno dvěma mecha-
nizmy:
 • komorovou resynchronizací, která zlepšuje koordinaci 

kontrakce a relaxace levé komory
 • levostrannou síňokomorovou resynchronizací (podobně 

jako u konvenční dvoudutinové stimulace v případě pro-
dlouženého PR)(5). Podíl každého z mechanizmů pravdě-
podobně kolísá (pacient od pacienta), nicméně většina 
experimentálních a klinických dat nasvědčuje tomu, že 
převládající význam má komorová resynchronizace.

Technické poznámky, katetrizace cílové žíly
První systémy trvalé stimulace levé komory u BKS 

byly implantovány epikardiálním přístupem(8,9), který však 
vyžaduje provedení thorakotomie (nebo thorakoskopie) a má 
relativně mnoho komplikací. Další technikou je zavedení elek-
trody transeptálním přístupem(16). V současnosti je nejrozšíře-
nější metodou zavedení elektrody cestou v. subclavia speciálně 
upraveným stimulačním vodičem do cílové žíly přes koronární 
sinus (CS), přičemž selektivní angiografie koronárního sinu 
pomáhá identifikovat vhodnou přítokovou žílu. Obecně je 
možno konstatovat, že optimální místo stimulace korespondu-
je s místem komorové aktivace během vlastního vedení. 

Ve většině případů a zejména u pacientů s idiopatickou 
dilatační kardiomyopatií je toto místo lokalizováno na boční 
stěně levé komory (přibližně uprostřed mezi hrotem a ba-
zí) – obvykle laterální nebo posterolaterální žíla. Poslední 
technologická zlepšení usnadňují katetrizaci CS (nové vodiče 

malého průměru, „side-wire“ nebo „over-the wire“) a součas-
ně se získáváním zkušeností lékařů významně zvyšují úspěš-
nost implantace, která např. ve studii Contak-CD byla 87 % 
a ve studii MUSTIC 93 %.

Tkáňový doppler a BKS
Jedním z hlavních kritérií k výběru kandidátů pro BKS je 

kromě funkčního stavu a nízké ejekční frakce rozšíření kom-
plexu QRS na povrchovém elektrokardiografickém (EKG) 
záznamu(17).

V poslední době se ukazuje, že z uvedeného léčebného 
postupu neprofitují stejně všichni nemocní se širokým kom-
plexem QRS a že na druhé straně může dojít ke zlepšení i tam, 
kde komplex QRS není zřetelněji rozšířen(18). V případech mé-
ně vyznačeného rozšíření komplexu QRS může při rozhodnutí 
o indikaci k BKS napomoci posuzování dyssynchronie komor 
pomocí tkáňového dopplerovského vyšetření (TDI). Jedná se 
o novou echokardiografickou metodu, která umožňuje v da-
ném řezu zobrazit časovou posloupnost pohybů myokardu 
v průběhu celého srdečního cyklu(19, 20). Pomocí TDI lze nalézt, 
znázornit a kvantifikovat oblasti myokardu se zpožděnou kon-
trakcí, které jsou z povrchového EKG nedetekovatelné. Jejich 
časnější aktivace (účinkem BKS) pak přispívá k synchronizaci 
kontrakcí a relaxace komor s následným zlepšením hemody-
namiky. Lze uzavřít, že TDI má význam v rozšíření indikací 
k BKS, umožňuje verifikovat dyssynchronii komor, napomáhá 
nalézt optimální místo inzerce levokomorové elektrody, indivi-
dualizovat nastavení kardiostimulační soustavy a ověřit účinek 
resynchronizační terapie(21).

Klinické zkušenosti s biventrikulární stimulací
Klinická účinnost trvalé biventrikulární stimulace byla sta-

novena v několika nekontrolovaných a kontrolovaných studiích. 
K prvním patřily Francouzská pilotní studie(22) a studie InSyc 
(MIRACLE). Jejich výsledky ukázaly, že síňo-biventrikulární 
stimulace významně a trvale zlepšuje symptomy, toleranci 
zátěže a kvalitu života u dobře selektovaných nemocných se sr-
dečním selháním refrakterním na optimální medikamentózní 
léčbu, s těžkou systolickou dysfunkcí a poruchou nitrokomoro-
vého vedení vzruchu (QRS ≥ 150 ms).

Nedávno byly publikovány výsledky dalších čtyř kontrolova-
ných studií: PATH-CHF(23), MUSTIC(24), MIRACLE(25) a CON-
TAK-CD. Studie MUSTIC užila jednoduchý design s cílem 
testování klinické účinnosti BKS v porovnání s obdobím (2 × 3 
měsíce) bez stimulace. Jednalo se o Evropskou multicentrickou 
studii (131 nemocných), která odhalila, že BKS zvyšuje toleranci 
zátěže („corridor walking test“) v průměru o 23 % (p < 0,0001), 
zlepšuje kvalitu života v průměru o 32 % (p < 0,001) a redukuje 
počet hospitalizací pro dekompenzované srdeční selhání o jed-
nu třetinu (p < 0,03). Rozsah účinku na toleranci zátěže a kvalitu 
života převýšil i mnohé výsledky, které byly dříve publikovány 
s nejrůznějšími třídami léků, zejména ACE inhibitory. Tato 
studie také poprvé poskytla objektivní důkaz léčebné indikace 
síňo-biventrikulární stimulace u nemocných se srdečním selhá-
ním bez jiné klasické indikace srdeční stimulace. 

Studie MIRACLE (25) zahrnovala 266 nemocných, kteří 
byli selektováni podle stejných kritérií jako ve studii MUSTIC 
kromě trvání QRS (šíře 130 ms). Nemocní, kterým byl úspěšně 
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implantován systém BKS, byli randomizováni do dvou skupin. 
V jedné skupině byla stimulace programována jako aktivní (síňo-
-biventrikulární způsob) zatímco ve druhé skupině byla stimu-
lace inaktivována. Pacienti byli sledováni po dobu šesti měsíců 
a hodnotila se funkční tolerance (NYHA), šestiminutový test 
chůze a skóre kvality života podle Minnesotského dotazníku. 
Tyto klinické parametry byly výrazně zlepšeny u „aktivní skupi-
ny“ (tabulka 1). Počet dnů hospitalizace pro dekompenzované 
srdeční selhání byl pětkrát nižší v aktivní skupině (p < 0,03). 
V aktivní skupině bylo zaznamenáno osm úmrtí a deset v inak-
tivní skupině. 

Studie CONTAK-CD (prezentovaná během kongresu Ev-
ropské kardiologické společnosti – Stockholm 2001) se lišila od 
studie MIRACLE v tom, že zahrnovala pouze nemocné s chro-
nickým srdečním selháním a „akceptovala“ u nich indikace 
k léčbě implantabilními defibrilátory. Zařazeni byli i nemocní 
s lehčím stupněm CHSS (NYHA II). Z 581 nemocných byl 

úspěšně implantován biventrikulární stimulátor u 87 % osob 
a ti byli randomizováni do dvou paralelních skupin. Hlavními 
hodnotícími kritérii byly mortalita ze všech příčin, hospitalizace 
pro dekompenzaci srdečního selhání a terapie z důvodu VT/VF. 
Významný benefit byl zaznamenán ve prospěch stimulované 
skupiny pouze v případě, když byli analyzováni nemocní s těž-
kým selháním (NYHA III a IV). Při započítání i „lehčích“ ne-
mocných (NYHA II) tento prospěch léčby potvrzen nebyl.

Na základě výsledků zmíněných čtyř studií lze shrnout, 
že srdeční resynchronizace velmi významně zlepšuje toleran-
ci zátěže a kvalitu života u nemocných s těžkým srdečním 
selháním (NYHA III nebo IV), kteří měli EKG průkaz velké 
komorové asynchronie.

Závěr
Biventrikulární stimulace je dnes uznávanou léčebnou 

metodou u nemocných se srdeční slabostí. Dosavadní studie 
však byly pouze prvním krokem ke klinickému vyhodnocení 
této nové léčebné metody. Další studie jsou nezbytné k urče-
ní dopadu resynchronizační terapie na celkovou mortalitu 
a morbiditu, jakož i zhodnocení finanční náročnosti a po-
měru „cost/efekt“. Hodnocení celkové mortality a počtu 
rehospitalizací pro srdeční insuficienci je primárním cí-
lem již zahájených velkých studií CARE–HF(26) v Evropě 
a COMPANION (Comparison of Medical Therapy, Pacing 
and Defibrillation in Heart Failure – obrázek 1)(27) v Severní 
Americe, které by měly zahrnout 800 až 2 400 nemocných 
a první výsledky by měly být známy do dvou let.

Je třeba hledat odpovědi i na další nevyřešené otázky:
1. Jak zlepšit výběr nemocných pro tento způsob léčby?
2. Jak nejlépe stanovit stupeň komorové asynchronie, nebude-li 

třeba doplnit nebo nahradit klasická EKG kritéria (trvání 
QRS, blok levého Tawarova raménka) novými mechanický-
mi ukazateli (přínos tkáňového dopplerovského vyšetření)?

3. Jaká je nejlepší konfigurace komorové stimulace (např. 
biventrikulární nebo jedna levo-komorová)?

4. Které místo stimulace je optimální (jedno nebo více)?
5. Má biventrikulární nebo levo-komorová stimulace anti-

arytmický nebo proarytmický efekt u pacientů s CHSS?
6. Jaká je potřeba současného zajištění pacienta kardioverte-

rem-defibrilátorem?
7. Jaké jsou komplikace dlouhodobé resynchronizační sti-

mulační léčby a jaké je jejich řešení?
Podle současných poznatků a na základě výsledků výše 

citovaných studií (zejména MUSTIC a MIRACLE) je zřej-
mé, že kardiostimulační resynchronizační terapii je dnes 
možno považovat za opodstatněnou u pacientů s těžkým 
srdečním selháním se systolickou dysfunkcí levé komo-
ry (EF < 35 %, telediastolickým rozměrem LK > 55 mm), 
s trváním komplexu QRS > 130 ms na povrchovém EKG 
a s funkční klasifikací NYHA III nebo IV, a to navzdory 
optimální medikamentózní léčbě (zahrnující ACE inhibi-
tory nebo jejich ekvivalenty a beta-blokátory v maximální 
tolerované dávce).
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