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SOUCASNE INDIKACE LECBY
IMPLANTABILNIM KARDIOVERTEREM-
DEFIBRILATOREM U ISCHEMICKE CHOROBY
SRDECNIi A U CHRONICKEHO SRDECNIHO
SELHANi: ODBORNA DOPORUCENI

A MEDICINSKA PRAXE

Jan Bytesnik
Klinika kardiologie, IKEM Praha

Implantabilni kardioverter-defibrilator je souéasnou nejspolehlivéjsi Iéébou k ovlivnéni prognézy pacientii se zvy$enym rizikem nahlé
srdeéni smrti. Je plné akceptovan v ramci sekundarné preventivni indikace — u pacienti s dokumentovanou setrvalou komorovou tachya-
rytmii u strukturalniho srdeéniho postizeni. Vysledky fady randomizovanych prospektivnich studii vedly také k rozsifeni tzv. primarné
preventivnich indikaci této Ié¢by. U pacientli s pokrogilym chronickym srdeénim selhdanim a s komorovou dyssynchronii je Uspésnou
lé&bou kombinace implantabilniho kardioverteru-defibrilatoru a srdeéni resynchronizaéni terapie. V Ceské republice byla v r. 2006 tato
konfigurace u 1/3 primoimplantaci . Clanek upozoriiuje na nékteré mensi rozdily v indikacich dle éeskych a evropskych &i americkych
guidelines u pacientl s ischemickou chorobou srdeéni a u pacientli s chronickym srdeénim selhanim.
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CURRENT INDICATIONS FOR THE IMPLANTABLE CARDIOVERTER-DEFIBRILLATOR THERAPY IN CORONARY ARTERY DISEASE AND
CHRONIC HEART FAILURE: GUIDELINES AND CLINICAL PRACTICE

An implantable cardioverter-defibrillator is accepted as the most reliable treatment to improve the prognosis of patients with higher risk
of sudden cardiac death. It is fully accepted as a secondary preventive indication in patients with documented sustained ventricular
tachyarrhythmia in structural heart disease. The results of several randomised prospective studies also had an impact on the extensi-
on of the so-called primary preventive indications for this type of therapy. In patients with severe chronic heart failure and ventricular
dyssynchrony, the combination of implantable cardioverter-defibrillator and cardiac resynchronisation therapy proves successful. This
configuration was implemented in one third of all initial implantations in the Czech Republic in 2006. The present article emphasises some

differences between Czech and European or American guidelines in coronary artery disease and chronic heart failure patients.
Key words: implantable cardioverter-defibrillator, sudden death, ventricular tachycardia.
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Uvod

Lécba komorovych tachyarytmii (KTA), které recidivuji nebo potencialné
mohou recidivovat, v sou¢asnosti vyuziva pfedevsim nefarmakologické tera-
peutické metody™ 2. Dominantni postaveni v 1é¢bé zavaznych KTA zaujima
implantabilni kardioverter-defibrilator (ICD). Tato lé¢ba je nyni pouzivana
i v rdmei tzv. primarni prevence nahlé arytmické smrti - tj. u pacientd, ktefi maji
dle nékterych klinickych ukazatelli zvy$ené riziko vyskytu zavaznych KTA, avsak
dosud se u nich tato arytmie nevyskytla. RozSifeni indikaci Iécby ICD timto smé-
rem pfispélo v poslednich 5 letech k vyraznému kazdoro¢nimu nardstu poctu
implantaci ve svété. Tento trend je patrny i v ramci Ceské republiky, kde do konce
roku 2006 provadélo implantace ICD 14 akreditovanych center (graf 1). Je tfeba
zdUraznit, ze ICD ma sice potencial ukongit tachyarytmii, nezabrani v3ak jejim
dalSim recidivam, které nékdy mohou byt velmi frekventni a mohou mit dokonce
charakter tzv. arytmické boufe.

Lécbou, kterd tuto situaci mize stabilizovat a kterd muze byt dokonce ku-
rativnim vykonem, je cilena katetrizacni ¢i chirurgicka ablace arytmogenniho

substratu. Typickym pfikladem arytmogenniho substratu u pacientd po infarktu
myokardu je periinfarktova zdna, v niz se prolinaji okrsky vitdiniho myokardu
s jizevnatou tkani. Tato situace pfispiva k anizotropii Sifeni vzruchu, coz spolu
s rozdily v refrakternostech sousednich skupin myocytl usnadruje vznik reen-
try mechanizmu. Pfi invazivnim elektrofyziologickém vySetfeni Ize pomoci urci-
tych elektrofyziologickych ukazatelli lokalizovat kritickou oblast reentry okruhu
a v fadé pfipadl je mozno jej Uspésné ovlivnit cilenou katetrizaéni ablaci®. Pfes
relativné vysokou Uspésnost v podobé akutniho efektu katetrizaéni ablace jsou
i pfes pouziti novych technologii mapovani i ablace pozorovény u pacientli se
strukturalnim srde¢nim postizenim pomémé ¢asté recidivy KTA, pfipadné vy-
skyt jiné formy tachykardie, nez byla ovlivnéna ablaéni Iécbou. Tyto recidivy byly
zachyceny az v 50% pfipad béhem 1-2 let od ablaéni Ié¢by® 9. Dosud plati
zaver, ze katetrizaCni ablace KT po infarktu myokardu je dopliujici léCbou, ktera
zatim nemdze nahradit [é¢bu ICD®.

U pacient(, ktefi maji komorové tachykardie a jsou indikovani ke kardiochi-
rurgickému vykonu (napfiklad k revaskularizaci myokardu) je mozno proveést téz
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chirurgickou ablaci arytmogenniho loziska (napfiklad resekci ¢i kryodestrukci)
dle peroperacniho endokardidlniho a epikardialniho mapovani srdeénich sig-
ndll. Nékteré arytmogenni substraty vSak maji komplexni povahu, charakter
reentry mechanizmu se méni a mize byt pfitomno i vice arytmogennich fokustl.
V téchto pfipadech abla¢ni Iécba ma obvykle jen parcidlni efekt a jako nejspo-
lehlivejsi 1é¢ha je uznavan ICD®.

Uéinek lIééby ICD u ischemické choroby srdeéni —
zaveéry studii

Do nedavné doby naprosto pfevazovaly tzv. sekundarné preventivni indi-
kace 1éCby ICD u pacientl, ktefi jiz méli spontanné vzniklou setrvalou komorovou
tachyarytmii. Opodstatnéni této Ié¢by se opira pfedevsim o vysledky 3 prospektiv-
nich randomizovanych studii — AVID, CIDS a CASH® 789, Jejich zavéry jsou po-
mérné konzistentni a pfi 2letém a delSim sledovani ukazuii relativni snizeni morta-
lity 0 20 az 37 % pfilécbé ICD oproti amiodaronu &i jinému antiarytmiku. VivICD na
snizeni vyskytu arytmické smrti byl je$té vyraznéjsi. Pfi metaanalyze uvedenych 3
studii bylo konstatovano relativni snizeni mortality ndhlou smrti 0 57 %. Doplfiujici
analyzy vySe uvedenych ,post-event” studii naznacily, ze vyrazny profit z Ié¢by ICD
méli pfedevsim pacienti s ischemickou kardiomyopatii s ejekéni frakci levé komory
(EFLK) 35% ¢i nizsi® 19, Toto kritérium rizikové stratifikace bylo vyuZito v dal$ich
prospektivnich randomizovanych studiich, provedenych u pacientd, ktefi zatim ne-
méli manifestni komorovou tachykardii. Dvé vyznamné studie, tykajicich se tzv.
primarné preventivni indikace (,pre-event”) pouziti ICD — MADIT a MUSTT - po-
uzily jako dalsi vstupni kritérium inducibilitu setrvalé komorové tachykardie pfi pro-
gramované stimulaci komor. Dopad ICD na snizeni celkové mortality u rizikovych
pacientd s ischemickou chorobou srdeéni byl v téchto 2 studiich jesté vyraznéjsi
nez ve studiich sekundarné preventivnich ' (tabulka 1). Relativni snizeni celkové
mortality dosahovalo pfi 1é¢bé ICD kolem 55%. Je mozno uvést fadu kritickych
poznamek k metodice obou uvedenych studii, avSak jejich pfesvédCivé vysledky
a jejich jednoznacné prezentace pfispély k tomu, ze do obecné uzndvanych dopo-
ruCeni a ,guidelines” byly v indikacni tfidé | zahrnuty primarné preventivni indikace
u definované skupiny pacientt.

Pokraduji snahy o zjednodu$eni stratifikace rizika nahlé srdecni smrti
(NSS) a upresnéni kritérii pro primarné profylaktickou indikaci ICD. Pozornost
je soustfedéna zejména na vyrazné snizenou kontraktilni funkci levé komory.
Nasledujici studie MADIT Il brala jako rozhodujici stratifikacni faktor snizenou
EFLK 30% €i niz8i"®. Studie byla pfedéasné ukoncena, protoZe byla konstato-
vétvi s ICD, pfi¢emz rozdil v mortalité mezi obéma sledovanymi skupinami dosa-
hl stanovené hranice pro dal$i bezpecny pribéh studie. Nasledujici subanalyza
ukdzala, Ze uvedeny pfiznivy vysledek pfi lé¢bé ICD méli pacienti, u nichz byl ¢a-
sovy odstup po pfedchozim IM 18 mésict ¢i déle, zatimco pacienti, zafazeni do
studie v intervalu pod 18 mésict od IM neméli z Ié¢by ICD zfetelnéjsi profit™.

Rovnéz z dal$i prospektivni randomizované studie DINAMIT o efektu pri-
marné profylaktické implantace ICD ¢asné (do 40 dnd) po IM vyplynulo, Ze pfi
sledovani do 30 mésictl nebyl pozorovan pfiznivy efekt [écby ICD! (tabulka 1).
Rizikova stratifikace ¢asné po IM tedy zlistava problematickd. Pokud trva vyraz-
né snizend EFLK a pfipadné i Sir§i QRS i v delSim odstupu po IM, zvySuje se
nejspiSe riziko NSS a je mozné zvazovat indikaci profylaktické implantace 1CD.
Casové zavislost rizika NSS u ICHS je vysvétlovana progresi koronarniho posti-
Zeni, negativni remodelaci levé komory (véetné remodelace elektrofyziologické)
¢i soubéhem obou téchto faktord.

Vysledky studie MADIT Il vedly k tomu, Ze tato primarné preventivni indikace
ICD, zahmuijici pacienty s pfetrvéavajici vyrazné snizenou kontraktilni funkci levé
komory srdecni (s EFLK 30% ¢i niz8i v odstupu déle nez jeden mésic po IM) byla
v ervenci 2002 akceptovana americkou FDA (Food and Drug Administration) pro

Tabulka 1. Vliv Ié€by ICD na celkovou mortalitu - vysledky z jednotlivych

studii

Celkova mortalita (%) Relat. snizeni

celk. mortality

Studie & F-up (m) ICD-skupina  Kontrol. skup. (IcD)
AVID 36 16 24 27%
CIDS 36 25 30 20%
CASH 24 12 20 37%
MUSTT 60 15 28 56 %
MADIT 27 16 39 54%
MADIT Il 20 14 20 31%
COMPANION 18 12 19 36%
SCD-HeFT 60 29 36 23%
DINAMIT 30 8 7 0
CABG-Patch 32 19 19 0

AVID: The Antiarrhythmics Versus Implantable Defibrillators trial

CIDS: The Canadian Implantable Defibrillator Study

CASH: The Cardiac Arrest Study Hamburg

MUSTT: The Multicenter Unsustained Tachycardia Trial

MADIT: The Multicenter Automatic Defibrillator Implantation Trial

SCD-HeFT: Sudden Cardiac Death in Heart Failure Trial

DINAMIT: Defibrillator in Acute Myocardial Infarction Trial

CABG-Patch: Coronary Artery Bypass Graft Patch Trial

COMPANION: Comparison of Medical Therapy, Pacing, and Defibrillation in Patiens
with Left Ventricular systolic dysfunction trial

Graf 1. Implantace ICD v CR 1984-2006
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klinickou praxi. V inovovanych doporu¢enich americkych kardiologickych spole¢-
nosti a Evropské kardiologické spoleénosti (AHA/ACC/ESC) je tato indikace zafa-
zena v indikaéni tfidé | (s Grovni dilkazi A), v doporugenich Ceské kardiologické
spole¢nosti je tato indikace ve tiidé ll-a (s Urovni dikaz( B)@ &1 (tabulka 2).

Uéinek 1é&by ICD u chronického srdeéniho selhdni -
zdavéry studii

Chronickeé srdeéni selhani (CHSS) je ¢asty klinicky syndrom u strukturalniho
srdecniho postizeni a je spojeno se zvySenym rizikem NSS. Ta je pfevazujici
pficinou Umrti u pacientd s CHSS s funkéni tfidou NYHA Il zatimco u nemocnych
s funkéni tfidou Ill a IV dominuje jako pfi¢ina smrti selhani mechanické srdecni
funkce. V rdmci studie SCD-HeFT (Sudden Cardiac Death in Heart Failure Trial)
byl testovan vliv ICD se zajistujici antibradykardickou stimulaci (VVI, 40/min.) na
progndzu nemocnych s CHSS s funkéni tfidou NYHA Il a lll a s EFLK <0,35.
Studie zahrnovala 2521 pacientt a byla dosud nejvétsi ,defibrilatorovou” studii.
Dle etiologie byly rovnomémé zastoupeny diagndzy ICHS (52 %) a neischemic-
ké kardiomyopatie (48 %). Pfevazovali pacienti ve funkéni tfidé NYHA Il (70 %).
Randomizace byla do 3 vétvi: ICD, Amiodaron, Placebo. Zakladni kardialni Iécba
odpovidala sou¢asnym standard(im, téméF 70% pacientli uZivalo betablokator
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Tabulka 2. Indikace ICD v ramci primarni prevence nahlé srdecni smrti

Graf 2. Primoimplantace ICD v €R 2006: podil jedno- (1D), dvoudutinovych

(podle: ACC/AHA/ESC 2006 Guidelines)®

Indikacni tfida (iroven

dikazt)
ICHS, stp.IM, LVEF <0,40, Ns-KT, inducibilni s-KT I (A)
ICHS, stp.IM, LVEF <0,30 I (A)
ICHS, stp.IM, nsKT, dobra systol.funkce LK Il-a (C)
CHSS, NYHA I Il-a (B)

CHSS, NYHA IV Il-a (B) / indik. BiV-ICD

Tabulka 3. Rozdily v indikacich ICD v ramci primarni prevence nahlé srde¢ni

smrti - dle ACC/AHA/ESC (2006) a dle CKS (2005)2 .1

ACC/AHA/ESC 2006 CKS 2005
Pacienti po IM (spiSe typu ,,MADIT 1)
interval od infarktu 240dnd NS
LVEF <40% <35%
NYHA [1-11l NS
ns-KT NS ano
Inducibilita s-KT NS ano
Indikace (dle kritérii EBM) I (A) I (A)
Pacienti po IM (spiSe typu ,,MADIT 1)
interval od infarktu >40 dnl >6 mésicl
LVEF <30-35% <30%
NYHA | Il
Sife QRS (ms) NS >120
ns-KT ne ne
Indikace (dle kritérii EBM) I (A) Il-a (B)
CHSS, neischemicka KMP
LVEF <30-35% <30-35%
NYHA [1-11 1111
ns-KT ne ne
Optimalni medikace ano ano
Indikace (dle kritérii EBM) I (A) Il-a (B)

NYHA - klasifikace dle New York Heart Association; ns-KT — nesetrvald komorova ta-
chykardie; NS — nevyzadovano/nespecifikovano; LVEF — ejekéni frakce levé komory;
IM — infarkt myokardu; KMP - kardiomyopatie; EBM — medicina zalozena na dlikazech

a témér 90 % inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu. Celkova mortalita po 3
letech byla 17,1% u pacient(i s ICD, 24,0% u pacienti s amiodaronem a 22,3%
v placebové skuping™. Ze zavérd této studie vyplynulo, Ze ICD snizil u nemoc-
nych s CHSS celkovou mortalitu 0 23% (p=0,007) proti placebové skupiné. Nebyl
zietelnéjsi rozdil v Uéinnosti Ié¢by ICD u pacientli s ICHS a s neischemickou kardi-
omyopatii. Subanalyza vSak ukdzala vyrazny rozdil mezi pacienty s funkéni tfidou
NYHA 1l, kde byl vyrazny benefit z IéCby ICD (relativni riziko 0,54) a pacienty
s funkéni tfidou Ill, ktefi z implantace ICD neprofitovali (relativni riziko 1,16).

Nabizi se tedy otdzka, jak postupovat u pacientti s CHSS ve funkéni tfidé
NYHA Il a IV.

CHSS v téchto pokrocilych stadiich byva ¢asto provazeno poruchou nitro-
komorového vedeni, zejména blokadou levého fasciklu — coZ zplsobuje komo-
rovou dyssynchronii. Ta dale snizuje srdeéni vydej, zhorSuje mitraini regurgitaci
a ma dalsi nepfiznivé hemodynamické dlsledky.

DalSi IéCebna snaha je tedy cilena na zmirnéni komorové dyssynchronie-
intraventrikulamni i interventrikulami. Reseni je v podobé srdeéni resynchro-
nizacni terapie (SRT) Cili tzv. biventrikularni stimulace. Jeji efekt u pacientd
s pokro€ilou formou CHSS byl testovan v ramci studie COMPANION. Bylo do

(2D) a biventrikularnich (BiV) systému

32,6 %

[ ]BiV
[]2D
B 1D

23,7 %

ni zafazeno 1520 pacientll s 6mésiénim & déletrvajicim CHSS, NYHA lII/1V,
s EFLK <0,35 a s §ifi QRS 2120 ms. Jako zékladni diagndza pfevazovala ICHS
(v 70 %). Pacienti byli randomizovéni do 3 vétvi: optimaini medikamentozni lécba
(OPT), nebo kombinace OPT a SRT, nebo OPT a SRT a ICD.

Po 12 mésicich byla konstatovana celkova mortalita (12 %) ve skupiné se SRT
a|CD, 15% ve skupiné SRT a 19% ve skupiné OPT. Kombinace SRT a ICD snizilo
tedy celkovou mortalitu 0 36 % proti skupiné s optimaini medikamentozni 1é¢bou
(p=0,003). Bylo uzavieno, Ze ze 2/3 byl tento pfiznivy efekt podminén SRT. Studie
COMPANION byla prvni studii, ktera prokazala pfiznivy vliv SRT na sniZeni celko-
vé mortality®. Tento efekt SRT byl i u pacientl ve skupiné NYHA [V@,

Soucasné indikace Iécby ICD u ischemické choroby
srdec¢ni a u chronického srdeéniho selhani

Soucéasna strategie 16¢by komorovych tachyarytmii je shrnuta ve spoleénych
doporucenich americkych kardiologickych spolecnosti a Evropské kardiologické
spolecnosti® a pro nase podminky — v obou relevantnich materialech Ceské kardi-
ologické spole¢nosti(” *®. Indikace k 16¢bé ICD jsou shruty v tabulce 2. Je mozné
zjednodusené fici, Zze u pacientli s vyrazné zvySenym rizikem NSS (>20% do 2
rokll) je jednoznaéné preferovana implantace ICD. V pfipadé tzv. sekundarné pre-
ventivni indikace - 1j. u pacientti s dokumentovanou klinicky zavaznou KTA - bez
ohledu na etiologii — je lé¢ba ICD zafazena v indikacni tfidé | s drovni dikazl
A v ramci kritérii EBM (mediciny zaloZené na dukazech). U pacientli s CHSS ve
funkéni tfidé NYHA Il je obvykle indikovan ICD, zatimco u pacientl ve funkéni tfidé
Il nebo IV pfevazuje trend k pouziti kombinovaného systému ICD a SRT.

V fadé priimyslové vyspélych zemi éini podil ICD s moznosti biventrikularni
stimulace kolem 30-40% i vice ze v§ech primoimplantaci ICD. SloZeni implan-
tovanych systém0 ICD v naSem staté v poslednim roce dokumentuje graf 2 - je
tedy rovnéz patrny vzestup podilu ICD s moZnosti biventrikulamni stimulace.

V rdmci primarné preventivnich indikaci implantace ICD u pacientl po in-
farktu myokardu miiZzeme vyuzit soucasné rizikové stratifikace, které vychazi pri-
marné z neinvazivnich testd. Nalez snizené ejekéni frakce levé komory (<35 %),
zéchyt nesetrvalych KT, zvySené klidové srdeéni frekvence (nad 80/min.) a roz-
Sifeni QRS komplexu nad 120ms svéd¢i pro zvySené riziko NSS. Pokud pfi
programované stimulaci komor je indukovatelna setrvala KT, je jasné indikovana
IéCba ICD. Na rozdil od pfedchoziho znéni guidelines neni vyzadovano testovani
vlivu antiarytmika na vyvolatelnost KT 17:18),

Pokud i v delSim odstupu po IM (6 mésici ¢i déle) pretrvava vyrazné snize-
n& EFLK (<30%) a 8irSi QRS (<120 ms), je dle nasich sou¢asnych doporuceni
indikovana primarné preventivni implantace ICD@ 17,

Nékteré rozdily mezi znénim doporuceni AHA/ACC/ESC a doporuceni
Ceské kardiologické spole&nosti shruje tabulka 3.

V fadé pfipadd je mozno dosdhnout optimalniho lé¢ebného efektu az kom-
binaci riznych postupl farmakologickych i nefarmakologickych, napfiklad ICD
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a katetrizacni i chirurgické ablace ¢i SRT (tzv. hybridni terapie). Je téz pravdépodobné, ze v blizké
budoucnosti budou k dispozici nové Ié¢ebné moznosti, sméfujici ke korekci zékladni patofyziologic-
ké poruchy, k reverzni remodelaci levé komory apod.

Zaveér

V soucasné dobé jsou pomérmné ustalené indikace Ié¢by ICD (v fadé pfipadi v kombinaci s moz-
nosti srdeéni resynchronizani terapie) v ramci tzv. sekundarné i primarné preventivni indikace ovliv-
néni vyskytu komorovych tachyarytmii a nahlé srdeéni smrti — jak u ischemické choroby srdecni,
tak u neischemickych kardiomyopatii. Obecné piijaté indikace jsou v respektovanych doporuéenich
typu spoleénych guidelines americkych kardiologickych spole¢nosti a Evropskeé kardiologické spo-
leCnosti zafazeny v indikaéni tfidé | nebo lla.

K zajisténi Siroké dostupnosti této 16¢by a zvySeni jeji efektivity — zejména v segmentu primarni
prevence nahlé srdecni smrti — pokracuji snahy o zlepSeni rizikové stratifikace pacientll se struktu-
ralnim srde¢nim onemocnénim a snahy o snizeni ekonomické naro¢nosti této 1&Eby.

Prestoze lécba ICD ma zatim vysadni postaveni v pfiznivém ovlivnéni progndzy pacientl se
zvySenym rizikem vyskytu komorovych tachyarytmii, je tfeba zdlraznit téZ vyznam Iécby zaklad-
niho kardidlniho postizeni (napfiklad provedeni revaskularizace myokardu, korekce zavazné chlo-
pnové vady, lé¢ba srde¢ni insuficience aj.). Méla by platit zasada, ze pacient s dokumentovanou
KTA ¢i s vyrazné zvySenym rizikem NSS je odeslan k podrobnému vySetfeni, vybéru a kontrole
efektu 16Cby do specializovaného kardiologického centra, které je schopno zajistit tuto komplexni
diagnostiku i Ié¢bu, vCetné novych nefarmakologickych metod a je schopno poskytnout nepfetr-
Zity servis pro feSeni pfipadnych urgentnich kardialnich stavli a komplikaci v pribéhu uvedené
specializované lécby.
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