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WYKAZ SKROTOW STOSOWANYCH W TEKSCIE

AA - antagonisci receptorow aldosteronowych (aldosteron antagonists)

ACE-1 - inhibitory konwertazy angiotensyny (angiotensin convertase enzyme inhibitors)
AF - migotanie przedsionkow (atrial fibrillation)

AFI - trzepotanie przedsionkow (atrial flutter)

ATP - stymulacja antytachyarytmiczna (antytachycardia pacing )

BMI - wskaznik masy ciata (body mass index)

BPEG -Brytyjska Grupa Stymulacji i Elektrofiziologii (British Pacing and
Electrophysiology Group)

CABG - pomostowanie aortalno-wiencowe (coronary artery bypass graft)

CHF - przewlekta niewydolno$¢ serca (chronic heart failure)

CL - dhugos$¢ cyklu (cycle length)

CM - kardiomiopatia (cardiomyopathy)

CRT - terapia resynchronizujaca (cardiac resynchronization therapy)

CRT-D - stymulator resynchronizujacy z funkcjg defibrylacji (cardiac resynchronization
therapy defibrillator)

CRT-P - stymulator resynchronizujacy (cardiac resynchronization therapy pacemaker)

FDA - Agencja ds. Zywnosci i Lekow (Food and Drug Administration)

EF - frakcja wyrzutowa (ejection fraction)

EPS - badanie elektrofizjologiczne (electrophysiological study)

FVT - szybki czestoskurcz komorowy (fast ventricular tachycardia)

HR - czgstotliwos¢ rytmu serca (heart rate)
HV - terapia wysokoenergetyczna (high voltage shock)
ICD - wszczepialny kardiowerter - defibrylator serca (implantable cardioverter

defibrillator)
LBA - leki beta-adrenolityczne
LVEF - frakcja wyrzutowa lewej komory (left ventricular ejection fraction)
MI - zawal serca (myocardial infarction)
mVT - jednoksztaltny czestoskurcz komorowy (monomorphic ventricular tachycardia)
NASPE - Pétnocno Amerykanskie Stowarzyszenie Stymulacji i Elektrofiziologii (North
American Society of Pacing and Electrophysiology)
nsVT - nieutrwalony czestoskurcz komorowy (non-sustained ventricular tachycardia)
NYHA - Nowojorskie Stowarzyszenie Kardiologiczne (New York Heart Association)

OMT - optymalna terapia farmakologiczna (optimal medical therapy)


http://pl.wikipedia.org/w/index.php?title=New_York_Heart_Association&action=edit&redlink=1

PEA  -rozkojarzenie elektromechaniczne (pulseless electrical activity)

PNN  -przewlekta niewydolno$¢ nerek

pVT - wieloksztattny czestoskurcz komorowy (polymorphic ventricular tachycardia)
SCD - nagly zgon sercowy (sudden cardiac death)

sVT - utrwalony czestoskurcz komorowy (sustained ventricular tachycardia)

VF - migotanie komor (ventricular fibrillation)

WPW - zespot Wolffa-Parkinsona-White'a (Wolff—Parkinson—White syndrome)
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1.WSTEP

Wszczepialny  Kardiowerter-Defibrylator (ICD - Implantable  Cardioverter
Defibrillator) - to urzadzenie, ktére stanowi pewnego rodzaju "klamre¢", spinajaca ze soba
najnowsze zdobyczne technologiczne XXI wieku z ideg tak starg jak historia medycyny -
proéba przywrocenia i ratowania nagle przerwanego ludzkiego zycia, proba ustrzezenia

chorych przed naglym i przedwczesnym jego zakonczeniem.

1.1 HISTORIA ROZWOJU

Kardiowertery-defibrylatory maja do§¢ krotka historig, ktora rozpoczeta si¢ w latach
sze$¢dziesigtych ubieglego stulecia. Za tworce | inicjatora budowy ICD uwaza
si¢ dr Michaela (Mieczystawa) Mirowskiego. Prototyp kardiowertera stworzono
w 1968 w Sinai Hospital w Baltimore. Pierwsze proby implantacji ICD zwierzgtom miaty
miejsce na poczatku lat 70-tych. Dr Mirowski przy wspotpracy mtodego kardiologa Mortona
Mowera oraz fizyka i inzyniera Stephena Heilmana szefa firmy Medrad zbudowali
i implantowali psu w 1975 roku pierwszy skutecznie dziatajacy wewnetrzny kardiowerter -
defibrylator. Do pierwszej implantacji u cztowieka doszto 04.02.1980 roku w John Hopkins
Hospital w Baltimore. Uczestniczyli w niej oprocz dr Mirowskiego i Mowera takze

kardiochirurg Myron Weisfeldt i elektrofizjolog Philip Reed (Rycina 1).

Rycina 1. ICD implantowane 04.02.1980 w J.Hopkins Hospital, Baltimore



Pierwszy model ICD wazyt az 225 g i musial by¢ implantowany w powtoki brzuszne.
Do dostarczenia terapii wysokoenergetycznej wykorzystywal elektrody naszywane
na nasierdzie w trakcie zabiegu kardiochirurgicznego [1,2]. W 1985 r. Agencja zywnosci i
lekow (Food and Drug Administration - FDA) podejmuje decyzje o dopuszczeniu do
powszechnego stosowania w terapii kardiowerterow-defibrylatorow. Kolejnym kamieniem
milowym w rozwoju technologii ICD byta wykonana w 1988 roku przez Sanjeev Saksene
pierwsza implantacja uktadu drogg przezzylng z umieszczeniem elektrody defibrylujgce w

zyle glownej gornej i prawej komorze.

W 1993 r. zakonczono prace nad miniaturyzacja ICD co dato mozliwo$ci implantacji
kardiowerteréw nie jak do tej pory w powlokach brzucha, ale w okolicy podobojczykowej. W
1995 roku opracowano system, w ktorym jednym z biegunow uczestniczacych
w procesie defibrylacji mogta by¢ obudowa urzadzenia (Active Can) - dato to mozliwos¢
zastosowania jednej elektrody defibrylujacej. W roku 1997 wprowadzono na rynek uktad
dwujamowy, a w 2001 r. system umozliwiajacy stymulacje resynchronizujaca.

W Polsce pierwsza implantacja ICD z elektrodami nasierdziowymi zostata
przeprowadzona w roku 1986 w Slaskiej Akademii Medycznej w Klinice prof. Leszka Gieca
przez prof. Zbigniewa Relige przy istotnym wspotudziale zespotu prof. Marii Trusz-Gluzy.
Pierwsze w Polsce wszczepienie uktadu przezzylnego =zostalo wykonane przez
prof. Andrzeja Lubinskiego i dr Rajmunda Wilczka w roku 1995 w II Klinice Chor6b Serca
Akademii Medycznej w Gdansku [3,4,5].

1.2 BUDOWA ICD

Wspotczesne ICD, dzigki szybkiemu rozwojowi technologicznemu w zakresie
wszystkich istotnych komponentéw, pozwalajacych na znaczne zmniejszenie ich wymiaréw
istotnie roéznig si¢ od swoich poprzednikow (Rycina 2). Masa obecnie produkowanych
kardiowerterow-defibrylatoréw nie przekracza 70-90 g przy objetosci ok 30-40 cm®. Korpus
zbudowany jest zwykle z tytanu. W swoim wnetrzu zawiera przede wszystkim baterie, system
kondensatorow gromadzacych energi¢ oraz procesor sterujacy catoscig uktadu [6].

Baterie i kondensatory wspotczesnych urzadzen pozwalaja na ich nieprzerwang prace
przez okres od 5 do nawet 10 lat, daja mozliwo$¢ wieloletniej, skutecznej stymulacji serca

oraz umozliwiajag wielokrotne (ok 200 - 300 krotne) dostarczenie wyladowan
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kardiowersji/defibrylacji o energii do 40 J. Czas tadowania kondensatorow wynosi od Kilku
do kilkunastu sekund.

Nowoczesne oprogramowanie oraz miniaturyzacja podzespotow pozwolita
na znaczne rozszerzenie mozliwosci diagnostyczno-terapeutycznych tych urzadzen.
Wspodltczesne urzadzenia majg mozliwos¢ programowania ponad setki roznych parametréw co
pozwala na zwigkszenie skutecznosci terapii i bezpieczenstwa chorych. Elektroniczne uktady
pamieci montowane w ICD stanowig ponadto bezcenne zrédlo danych dotyczacych zaréwno

stanu klinicznego chorego jak i funkcjonowania samego urzadzenia [3].

glowica z konektorami dla elektrod‘

elektroniczny

. montazowa
bateria

obudowa kondensator

Rycina 2. Schemat budowy kardiowertera defibrylatora.(Dzigki uprzejmosci firmy Medtronic)

Korpus defibrylatora stanowi zazwyczaj jeden z biegunow uktadu defibrylujacego,
pozwalajacy na przeptyw pradu pomigdzy nim, a zwojem lub zwojami (coil) defibrylujacymi
elektrody. Elektrody ICD moga by¢ wyposazone W jeden lub dwa zwoje defibrylacyjne.
Dystalny umieszczany jest w prawej komorze serca, a proksymalny w zyle gtownej gornej lub
na pograniczu tej zyly i zyly ramienno-glowowej[5,6]. Obecnie zabiegi implantacji,
standardowo wykonywane sa droga przezzylng najczeSciej z dostgpu przez zyle
odpromieniowa, pachowa lub podobojczykowa oraz z umieszczeniem urzadzenia na powiezi
migénia piersiowego wickszego w lewej okolicy podobojczykowej. Podczas implantacji
wykorzystywane sa elektrody endokawitarne o aktywnym lub biernym (pasywnym)
mechanizmie mocowania (Rycina 3). Przewodniki pokryte sa ostonkami izolacyjnymi
wykonanymi z silikonu, tertafluoroetylenu i poliuretanu majacymi zapewnic elektrodzie
wigkszg odpornos¢ na uszkodzenia i co za tym idzie dluzsze, niezawodne funkcjonowanie

[3,5]. Wewnatrz elektrody poza elementami ukladu wysokonapigciowego umieszczone sa
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dwa przewodniki uktadu niskonapi¢ciowego, pozwalajagce na prowadzenie stymulacji serca,
oraz zapewniajace prawidlowe sterowanie kardiowertera-defibrylatora endogennymi
sygnatami elektrycznymi pochodzacymi z prawej komory serca. Koncowki elektrod moga

uwalnia¢ steroidy w celu zapobiegania wtdknieniu i narastaniu progu stymulacji[3,7,8,9].

|
Mocowanie aktywne (W /|

I
Mocowanie pasywne # @:. W T~

Rycina 3. Schemat budowy elektrody defibrylujace;.

1.3 NAGLY ZGON SERCOWY

Nagty Zgon Sercowy — (Sudden cardiac death - SCD) jest aktualnie definiowany jako
naturalna $mier¢ spowodowana przyczynami sercowymi, manifestujgca si¢ nagla utratg
$wiadomosci 1 zgonem do jednej godziny od wystgpienia objawow chorobowych, nie zaleznie
od wczesniej znanej lub nieznanej patologii serca [10]. We wspotczesnej definicji SCD
podkresla si¢ nieobecno$¢ urazu jako przyczyny zdarzenia, a takze fakt, ze zgon jest
niespodziewany i niemal natychmiastowy. Przyjety w definicji czas jednej godziny zostal
okreslony arbitralnie. Cz¢$¢ badaczy postuluje, aby jako nagle zgony sercowe kwalifikowaé
nagle zgony wstepujace bez swiadkow, takze takie, do ktorych dochodzi podczas snu,
pomimo braku mozliwosci ustalenia czasu trwania objawow poprzedzajacych, informacji jak i
kiedy chory byl widziany zywy po raz ostatni [11,12]. Nagle zgony sa odpowiedzialne za
okoto 12-20 % wszystkich zgonow. Z tej liczby na SCD przypada ok 88%. Szacuje sig, ze
czestos¢ wystepowania SCD w Europie wynosi 1-2 przypadkow rocznie na 1000
mieszkancow. Oznacza to, ze calkowita liczba zgonéw w tym mechanizmie na naszym

kontynencie wynosi okoto 700 000 przypadkow rocznie, a w Polsce okoto 38 000-76 000
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[13,14]. Liczbe nagltych zgonow sercowych w USA szacuje si¢ na poziomie ok 350 tys.
rocznie co odpowiada okoto 5,6-15% catkowitej liczby zgondéw w tym kraju. O skali
problemu najlepiej swiadczy fakt, ze ich liczba jest wigksza od ogolnej liczby wszystkich
zgonow z powodoéw nowotwordw pluc, piersi, AIDS[15]. Czestos¢ SCD jest rézna w
zalezno$ci od wieku, obecnosci i zawansowania chorob serca. U oséb do 30 roku zycia jest
niska i wynosi 1/1000000 osob rocznie, po 35 roku zycia wskaznik ten wzrasta do 1/500 -
1000 os6b na rok, a u me¢zczyzn po zawale serca w wieku 60-69 lat osiagga 8/1000 os6b [16].
W badaniu populacyjnym w Maastricht rejestrowano wszystkie przypadki epizodow
pozaszpitalnego zatrzymania krazenia u os6b w wieku od 20 do 75 lat. Zgon w mechanizmie
nagtej $mierci sercowej stanowil 21% ogo6lnej liczby zgondéw wséréd mezezyzn i 14,5 % u
kobiet. W 40 % przypadkow do zgonu dochodzito bez obecnosci swiadkow, a w 80 % miatly
one miejsce w domu chorego. Niestety jedynie od 2 do 25 % chorych z poza szpitalnym
zatrzymaniem krazenia dociera do szpitala, ale jeszcze gorsza rzeczg jest to, ze tylko potowa z
nich samodzielnie go opuszcza [15]. Wsrod osob zmartych w mechanizmie naglego zgonu
sercowego gtéwna przyczyna Wyjsciowa smierci byla choroba wiencowa, lezaca u podtoza 80
% wszystkich SCD. Na kolejnym miejscu znalazty si¢ kardiomiopatie - u kolejnych 15%
(Tabela 1) [16].

Tabela 1. Przyczyny naglego zgonu sercowego

Grupa przyczyn Jednostki chorobowe

Choroba wienicowa (80%) Miazdzyca tetnic wiencowych

Naczynioskurczowa posta¢ choroby wiencowe;j

L Kardiomiopatia przerostowa
Kardiomiopatie (10-15%)

Kardiomiopatia rozstrzeniowa

Arytmogenna kardiomiopatia prawej komory

Pozostate (5-10%) Zapalenie mig$nia sercowego

Wady zastawkowe

Anomalie naczyniowe
Zespot dhugiego i krotkiego QT
Zesp6t Brugadow, WPW

Bloki przedsionkowo komorowe

Rozwarstwienie aorty

Zatorowos¢ plucna

Tamponada serca
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Mechanizm SCD zalezy od rodzaju choroby podstawowej (substrat), czynnikow, ktore
skumulowane mogg doprowadzi¢ do epizodu naglej smierci sercowej (wyzwalacz, trigger)
oraz czynnikow modyfikujacych (zardwno substrat jak i wyzwalacz). Do SCD dochodzi
najczesciej u 0sob ze zmianami strukturalnymi w mies$niu sercowym, takimi jak: martwica,
przerost, wtoknienie, zapalenie czy rozstrzen, ze zmianami miazdzycowymi w naczyniach
wiencowych odpowiedzialnymi za niedokrwienie w uktadzie bodzco-przewodzacym, lub tez
ze zmianami na poziomie subkomodrkowym spotykanymi w genetycznie uwarunkowanych
kanatopatiach. W niesprzyjajacych okoliczno$ciach natozenia na istniejagce zmiany
strukturalne, zmian czynnos$ciowych, takich jak: niedokrwienie, niedotlenienie, kwasica,
zaburzenia elektrolitowe czy neurohormonalne, dziatania lekow lub toksyn, powoduje
powstanie groznych dla zycia komorowych zaburzen rytmu: migotania komor (ventricular
fibrillation - VF) lub utrwalonych czestoskurczow komorowych (sustain ventricular
tachycardia - sVT), ktore stanowig bezposrednig przyczyne naglego zatrzymania krazenia.
Brak strukturalnej choroby serca nie wyklucza wystgpienia zto§liwej arytmii wyzwalanej
jedynie zaburzeniami czynnosciowymi [15,16]. Ocenia si¢, ze zgony Spowodowane
tachyarytmia komorowa pod postaciag jednoksztaltnego czestoskurczu komorowego
(monomorphic ventricular tachycardia - mVT), wieloksztaltnego czgstoskurczu komorowego
(polymorphic ventricular tachycardia - pVT), migotania komor (ventricular fibrillation - VF.)
stanowig ok 80 % wszystkich bezposrednich przyczyn naglego zgonu sercowego.
Bradyarytmie, asystolia, rozkojarzenie elektromechaniczne (Pulsless Electrical Activity -
PEA) odpowiadaja tacznie za okoto 15-20% przypadkoéw naglego zatrzymania krazenia
(Rycina 4) [17]. Pojawiajg si¢ takze sugestie, ze procentowy odsetek tachyarytmii
komorowych, jako przyczyny SCD wynosi jedynie 30-35% [18,19].
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Torsade de
pointes

Rycina 4. Mechanizmy SCD [17].

1.4 WSKAZANIA DO IMPLANTACJI ICD - PREWENCJA
PIERWOTNA I WTORNA

Nagtly zgon sercowy 0d zawsze stanowit i nadal stanowi znaczny problem kliniczny i
populacyjny. Koniec lat 90 XX wieku i poczatkowe lata XXI wieku to okres przeprowadzenia
wielu duzych, randomizowanych, wieloosrodkowych badan Klinicznych majgcych
potwierdzi¢ i udowodni¢ skuteczno$¢ zastosowania leczenia farmakologicznego, jak i
leczenia przy uzyciu implantowanych kardiowerterow - defibrylatorow w prewencji
pierwotnej i wtdrnej naglego zgonu sercowego.

Poczatkowy entuzjazm zwigzany z zastosowaniem w tym celu lekéw
antyarytmicznych klasy I, zostat bezpowrotnie zgaszony po opublikowaniu wynikow badania
CAST, w ktérym wykazano wzrost $§miertelnosci catkowitej, liczby nagltych zgonéw wsrod
0sOb otrzymujacych leki antyarytmiczne klasy I [20]. Badania EMIAT i CAMIAT oraz
metaanaliza ATMA skupity sie na ocenie korzysci leczenia przy uzyciu amiodaronu w
prewencji SCD. Potwierdzily one skuteczno$¢ tego leku antyarytmicznego w redukcji
$miertelnosci u 0s6b zagrozonych nagtym zgonem sercowym, jednakze wyniki metaanalizy
ATMA wykazaly zmniejszenie $miertelnosci catkowitej jedynie o 13% (p=0,030) a
$miertelnosci z przyczyn arytmicznych o 29% (p=0,0003)[21,22,23]. Wyniki badan CIBIS II,
CAPRICON i MERIT HF potwierdzity silng pozycje lekow beta-adrenolitycznych (LBA) w
profilaktyce nagtego zgonu sercowego u pacjentow z choroba niedokrwienng serca, w tym po
przebytym zawale serca [24, 25, 26].
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Pozniejsze badania nad lekami z grup inhibitorow enzymu konwertujgcego
angiotensyne, antagonistow receptora dla angiotensyny |l, antagonistow receptorow
aldosteronowych oraz statynami, czyli grupami lekéw nieposiadajacych wptywu na
funkcjonowanie uktadu bodzco-przewodzacego, wykazaly ich wplyw na zmniejszenie
$miertelnosci i zagrozenia naglym zgonem sercowym. Ze wzgledu na te wlasciwosci wpisaty
si¢ one na state w schematy farmakoterapii.

Rownolegle do badan nad skutecznoscig leczenia farmakologicznego, oceniano takze
przydatnos¢ terapii przy uzyciu implantowanych kardiowerterow-defibrylatorow. Ocenie
poddano ich skuteczno$¢ zarowno w prewencji pierwotnej jak i wtornej naglego zgonu
sercowego. Poréwnywano efekty terapii przy ich uzyciu do efektow leczenia
farmakologicznego. Badania dotyczace skutecznosci dziatania ICD w prewencji wtornej
(AVID, CIDS, CASH) obejmowaty chorych, ktorzy przebyli epizod naglego zatrzymania
kragzenia w mechanizmie migotania komor lub osob, u ktorych wystapit niestabilny
hemodynamicznie czgstoskurcz komorowy[27,28,29,30] (Tabela 2). W najwigkszym z nich,
badaniu AVID (Analysis of implantable cardioverter defibrillator therapy in the
Antiarrhythmics Versus Implantable Defibrillators AVID Trial), obejmujacym liczbe ponad
tysigca chorych, poréwnano skuteczno$¢ terapii przy uzyciu ICD, terapii farmakologicznej
przy uzyciu amiodaronu lub sotalolu. Badanie to wykazato 31% redukcj¢ $miertelno$ci w
grupie ICD. Przeprowadzona w 2000 roku metaanaliza trzech wyzej wymienionych badan
potwierdzita skutecznos$¢ terapii ICD, wykazujac zmniejszenie $miertelnosci catkowitej o
28%, a ryzyka zgonu z powodoéw arytmicznych az o 51%. Metaanaliza ta wykazata ponadto,
ze mnajwieksze korzysci z leczenia przy uzyciu implantowalnych kardiowerterow-
defibrylatorow odniesli chorzy z uposledzong kurczliwoscig lewej komory (LVEF <

35%)[27,28,29,30].

Tabela 2. Wybrane badania kliniczne oceny skuteczno$ci wykorzystania ICD w prewencji wtornej SCD.

Badanie | kryteria wlaczenia grupa kontrolna | liczba badanych | redukcja $miertelnosci
AVID VF, Zle tolerowane VT | Amiodaron, 1016 31%
sotalol 5%
CIDS VF, Zle tolerowane VT, | Amiodaron 659 18%
utraty przytomnosci
CASH przebyte  zatrzymanie | Metoprolol 289 23%
krazenia amiodaron

Badania majace oceni¢ skutecznos¢ terapii ICD w prewencji pierwotnej SCD, objety

chorych zaréwno z chorobg niedokrwienng serca i przebytym zawatem serca, jak i pacjentow
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z niewydolnoscig serca o etiologii innej niz niedokrwiennej. Najwazniejsze z nich to:
MADIT, MUSTT, SCD-HeFT, MADIT Il, COMPANION (Tabela 3).

Do badania MADIT wlaczono pacjentdéw po przebytym zawale serca z obnizona
LVEF <35%, objawowa niewydolnoscig serca W klasie czynnosciowej I-111 wg NYHA, z
rejestrowanym nieutrwalonym czgstoskurczem komorowym (non sustain ventricular
tachycardia - nsVT) indukowalnym utrwalonym czestoskurczem komorowym (SVT) w
badaniu elektrofizjologicznym oraz brakiem supresji indukcji tej arytmii przy uzyciu
prokainamidu. W badaniu MUSTT uczestniczyli chorzy z chorobg niedokrwienng serca, po
przebytym zawale z obnizong LVEF < 40%, u ktoérych dokonywano wyboru leku
antyarytmicznego na podstawie wyniku badania elektrofizjologicznego. W badaniu MADIT
wykazano 54% redukcje ryzyka zgonu ze wszystkich przyczyn w grupie z implantowanym
ICD w poréwnaniu do grupy leczonej lekami antyarytmicznymi[31].W badaniu MUSTT z
kolei zanotowano 27% redukcj¢ Smiertelnosci u chorych z ICD w poréwnaniu do grupy
chorych, ktérym nie wszczepiono kardiowertera-defibrylatora[32].

Do badania SCD-HeFT witaczono chorych z LVEF <35%, objawami niewydolno$ci
serca niezaleznie od etiologii, ktorzy pozostawali w klasie czynnosciowej II lub III
wg NYHA. Pacjentow losowo przydzielono do grup: leczonych przy uzyciu ICD, przy uzyciu
amiodaronu oraz otrzymujacych placebo. Nie stwierdzono wplywu zmniejszenia
smiertelnosci ogdlnej w grupie chorych leczonych amiodaronem w poréwnaniu z placebo.
Stwierdzono natomiast istotng 23% redukcje $Smiertelno$ci w grupie z implantowanym ICD
[33]. Badaniem, ktore w znaczacy sposob wplyneto na wytyczne dotyczace wskazan do
implantacji ICD w prewencji pierwotnej bylo badanie MADIT II. W badaniu wzigty udziat
1232 osoby po przebytym przed co najmniej 30 dniami zawale serca, z obnizong LVEF
<30%, ktorych losowo przypisano do grupy leczonej farmakologicznie zgodnie z
obowiazujacymi zaleceniami, lub do grupy, ktérym dodatkowo implantowano kardiowerter-
defibrylator. Smiertelno$é ogolna w czasie 20 miesigcznej obserwacji wynosita u chorych
leczonych standardowo 19,8% a u chorych z ICD 14,2%, co oznaczato 31% redukcje ryzyka
zgonu[34].

Przeprowadzone w 2004 roku badanie COMPANION ocenialo pacjentow z
niewydolnoscig serca w Il lub 1V klasie czynnosciowej wg NYHA niezaleznie od jej
etiologii, z obnizong LVEF <35% i wydluzonym czasem trwania zespotu QRS >120 ms.
Chorych randomizowano do trzech grup: optymalnej terapii farmakologicznej (optimal
medical therapy - OMT), OMT oraz implantacji stymulatora resynchronizujgcego (OMT +
CRT-P), OMT oraz implantacji kardiowertera-defibrylatora z funkcjg stymulacji
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resynchronizujacej (OMT + CRT-D). Ryzyko wystapienia ztozonego punktu koncowego,
jakim byl zgon lub hospitalizacja z powodu niewydolnos$ci krazenia spadta o 34% w grupie z
samym stymulatorem resynchronizujagcym (CRT-P), 0 40% w grupie z CRT-D. Grupa z CRT-
P zanotowala spadek liczby zgondéw ze wszystkich przyczyn o 24%, a grupa z
implantowanym CRT-D o 36% w porownaniu do grupy leczonej farmakologicznie.
Analizujac wyniki badania COMPANION pod wzgledem etiologii niewydolno$ci Serca,
uzyskano zmniejszenie $miertelnosci o 27% u chorych z etiologig niedokrwienng natomiast w
przypadku kardiomiopatii o etiologii innej niz niedokrwienna stwierdzono 50% zmniejszenie
ryzyka zgonu [35]. Korzysci z zastosowania ICD w redukcji $miertelnosci catkowitej w
grupie chorych z kardiomiopatia o etiologii innej niz niedokrwienna potwierdzita
opublikowana w 2004 roku metaanaliza pigciu badan obejmujgca 1854 chorych, wykazujac
istotng 31% redukcj¢ ryzyka zgonu u chorych leczonych przy uzyciu ICD w poroéwnaniu do

pacjentow leczonych farmakologicznie[36].

Tabela 3. Wybrane badania kliniczne oceny skutecznosci wykorzystania ICD w prewencji pierwotnej SCD.

Badanie kryteria wlaczenia grupa kontrolna liczba redukcja
badanych |$miertelnosci
MADIT LVEF <35%,nsVT,EPS leki antyarytmiczne 1196 54%
(+) ,NYHA I-11l po Ml gtownie amiodaron
MUSTT LVEF40%, nsVT, EPS(+), |leczenie 704 27%
po Ml antyarytmiczne
MADIT Il LVEF <30% 30 dni po leczenie 1232 31%
AMI farmakologiczne
SCD-HeFT LVEF <35%,HF-NYHAII- | Leczenie 884 21%
i amiodaronem/placebo
COMPANION | LVEF <35%,HF NYHA Optymalna 1520 20%
-1V QRS<120 ms farmakoterapia

Wszystkie cytowane w powyzszej tabeli badania potwierdzity skuteczno$é i korzysci
ptynace z zastosowania ICD zar6wno w prewencji pierwotnej jak i wtérnej nagltego zgonu
sercowego, bez wzgledu na etiologi¢ 1 stanowig podstawg dla aktualnie obowigzujacych
wytycznych postepowania. Spowodowaly na catym $wiecie, takze w Polsce istotny wzrost

liczby implantacji tych urzadzen (Rycina 5).
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Rycina 5. Liczba implantowanych w Polsce ICD ( pierwszorazowo i wymian w latach 2001-2013) na podstawie
danych The EHRA White Book 2001-2014.

1.5 DETEKCJA ARYTMII PRZEZ IMPLANTOWANE
KARDIOWERTERY-DEFIBRYLATORY

Gléwnym 1 nadrzgdnym celem dziatania implantowanych kardiowerterow
defibrylatorow jest rozpoznanie i dostarczenie skutecznej terapii, majacej na celu przerwanie
zagrazajacych zyciu komorowych zaburzen rytmu serca z maksymalnie wysoka czuto$cig i
swoistoscig. Sygnal odbierany przez kardiowerter-defibrylator z elektrod endokawitarnych
jest poddawany obrobee cyfrowej a nastepnie filtrowany, dzigki czemu eliminuje si¢ inne niz
nalezace do zespolu QRS sktadowe bioelektryczne. Pozwala to na pominigcie w analizie
pradéw odpowiadajgcych potencjalom migéniowym zwigzanych z ruchami oddechowymi
klatki piersiowej, czy tez odpowiadajacym zalamkom T. Kardiowertery - defibrylatory w
poréwnaniu ze standardowymi stymulatorami serca maja znacznie wigksza czuto$¢
programowang zwykle w zakresie 0,15 do 0,3 mV (w stymulatorach serca warto$¢ ta wynosi
w kanale komorowym zwykle 2,0 mV). Pozwala to na rozpoznanie depolaryzacji mig$nia
komor, w trakcie epizodu VF o duzo nizszej amplitudzie sygnatu niz spotykana podczas
prawidtowej depolaryzacji miokardium np. w trakcie rytmu zatokowego. Detekcja utrwalonej,
zagrazajacej zyciu tachyarytmii komorowej i jej prawidtowa klasyfikacja jest mozliwa dzieki

analizie szeregu parametrow takich jak: czestotliwo$¢ rytmu, czas trwania i Sekwencja
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wykrywanych z poszczegélnych jam sygnatow, miarowo$¢, nagly poczatek, morfologia
zespotow QRS [5].

Jednym z podstawowych parametrow detekcji utrwalonej tachyarytmii komorowej
przez kardiowerter - defibrylator jest czgstotliwo$¢ rytmu serca. Urzadzenia te posiadajg
programowany system stref detekcji. Strefy detekcji to arbitralnie ustalone zakresy
czestotliwosci rytmu serca, ktorym przypisywane sa rdzne arytmie: migotanie komor,
,SZybki” lub ,,wolny” czestoskurcz komorowy, rytm zatokowy i bradykardia. Tym samym,
kazdej przebiegajacej z okreslong czestoscig aktywnosci elektrycznej serca jest przypisana
jedna ze stref i powigzana z przypisanym do tej strefy schematem interwencji terapeutycznej
(Rycina 6).

STREFA
RYTM CZESTOSKURCZ MIGOTANIE
BRADYKARDIA ZATOKOWY KOMOROWY KOMOR
~40 ~150 ~ 200

A J

CZESTOTLIWOSC RYTMU SERCA /MINUTE

STYMULACJA MONITOROWANIE | STYMULACJA ANTYTACHYARYTMICZNA
RYTMU KARDIOWERSJA
DEFIBRYLACJA
TERAPIA

Rycina 6. Przykladowy schemat stref ICD z przypisanymi terapiami.

1.6 MOZLIWOSCI TERAPEUTYCZNE IMPLANTOWANYCH
KARDIOWERTEROW- DEFIBRYLATOROW.

Kardiowertery - defibrylatory dysponuja zréznicowanymi mozliwosciami odpowiedzi
terapeutycznych w zaleznosci od rodzaju wykrytej arytmii:

e stymulacja antytachyarytmiczng (ATP - AntyTachcardia Pacing) stosowang do
przerywania czgstoskurczow komorowych.

o kardiowersja elektryczng stuzaca do przerywania czgstoskurczow komorowych.

o defibrylacja stosowang do przerywania migotania komoér oraz niekiedy takze
czegstoskurczéw komorowych.

e stymulacja antyarytmiczng stosowana do prob przerywania arytmii przedsionkowej.

e stymulacja komorowa i przedsionkowa wykorzystywana w czasie bradyarytmii.

e stymulacjg lewokomorowg w urzadzeniach resynchronizujacych wykorzystywanych

w terapii niewydolno$ci serca.
17



Defibrylacja i kardiowersja elektryczna zaliczane sg do tak zwanych terapii

wysokoenergetycznych, bedacych podstawowa metoda stuzaca do przerywania groznych dla
zycia arytmii komorowych, jakimi sg migotanie komor i czgstoskurcz komorowy.
Réznica miedzy obydwu rodzajami terapii zwigzana jest z obecnym lub nie trybem
synchronizacji dostarczonego wyladowania z zatamkiem R zapisu EKG w trakcie
dostarczenia terapii elektrycznej. Ma to na celu uniknigcie wywolania migotania komor, do
ktorego moze dojs$¢, kiedy wytadowanie dostarczone begdzie w strefie ,,ranliwej” zatamka T.
Trzeba zaznaczy¢, ze wspélczesne kardiowertery dzigki wysokiej czutosci odbieranego
sygnatu komorowego czgsto potrafia synchronizowa¢ wytadowanie nawet w strefie VF.
Urzadzenia te posiadaja mozliwo$¢ dostarczenia w czasie jednego epizodu w strefie VT lub
VF od 6 do 8 wyladowan o programowanej energii od 0,4 do 36 a nawet 40 J, uwalnianej z
kondensatora urzadzenia i dostarczanej zgodnie z zaprogramowanym wektorem do jam serca
(Rycina 7).

30 Sep 2014
-i- ST. JUDE MEDICAL 11:30

MORT COWTACL L1ss Roax In-Clinic

Eplsode. VF (315 min-1 / 190 ms)

VTIVF Episode 2 of 2

Page 2 of 2
27 Sep 2014 20:57

V Serse Amp AutoGain (O 7 mimAmV)
2 Markers Sweep Speed: 26 mmis

v e b

= 1 ! T ezl ls 1 ey
Markers I vs VS vs Vs vs
[_ 1152 |— 1154 r 750 l_ 1488 r

os 1s zs T s 5s €s

! |
I o L ’ : S
B o s s B e o
e el i e E a i BL A o T
vs vP vsS vP vs vs f f f f f f F

““1”'

B e e e e

53 s

A ‘ 3
f k ST I ) 2 1 ..l e s e & > '-‘\ ! e S
—\L 1" ~1 4 , l" ‘ .'\ *’) AR ALl 4 /,P.f Ai-il =y i -J'nn",-v', ﬂll‘ llh W { —~ 1
/E » *#2 o aace cnwwsen rees s =

60 0 00 O O [E T FF i3
L. ¥ % L.t 1 ¥ 7 L AR T T ¥ T L] 5 L | ' [} 1 1 ¥ L ' T
F.F.F FF F FNFFF FFE F ELF.F EF EF = =
x x x x x x x - - -

[= [

e 9 ~ 20s

i P"F'I"“F‘IT P e

Rycina 7. Wydruk z programatora firmy ST Jude Medical z adekwatng interwencja wysokoenergetyczng 15 J przerywajaca
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Powoduje to jednoczasowa depolaryzacje wigkszosci komodrek mig$nia serca i
przerwanie petli reentry. Poczatkowo stosowany jednofazowy impuls defibrylujacy, zostat
zastgpiony przez duzo bardziej efektywny impuls dwufazowy, pozwalajacy na uzyskanie
skutecznych progéw defibrylacji przy wartosciach energii o 30% nizszych w poréwnaniu do
impulséw jednofazowych[5].

Drugg formg przerywania arytmii komorowych jest stymulacja antytachyarytmiczna -
ATP. Urzadzenie wysyta zaprogramowany cykl impulsow elektrycznych do komory. Dla
terapii ATP mozna zaprogramowa¢ amplitude i szerokos$¢ impulsu, czestotliwosé stymulacii,
sekwencje impulsow, ich liczbe dla danego cyklu interwencji oraz liczbe cykli. Wyrdznia si¢
dwa podstawowe typy ATP: burst - jest to stymulacja o statym odstepie pomiedzy kolejnymi
impulsami w cyklu oraz ramp - charakteryzujaca si¢ zmiennymi, zwykle malejacymi
odstepami pomiedzy kolejnymi impulsami. Zastosowanie terapii ATP wiagze si¢ ze
zmniejszeniem zuzycia baterii ICD i tym samym przedtuzeniem czasu dziatania catego
uktadu ICD. Jej zastosowanie nie powoduje nieprzyjemnego bolu u pacjentow. Nie wplywa
na jako$¢ 1 komfort zycia chorego, jednoczesnie zapewniajac duzg efektywnos¢ i

bezpieczenstwo [5,37] (Rycina 8).
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Rycina 8. Wydruk z programatora firmy Medtronic. Widoczna skuteczna interwencja typu ATP w strefie detekcji V'T.
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1.7 INTERWENCJE TERAPEUTYCZNE KARDIOWERTEROW-
DEFIBRYLATOROW.

Interwencje terapeutyczne ICD mozna podzieli¢ na:

e skuteczne i nieskuteczne

e niepotrzebne

e adekwatne i nieadekwatne
Interwencje skuteczne - to interwencje ICD przerywajace istniejaca arytmig. Interwencje
nieskuteczne - to takie, w ktorych pomimo dostarczenia terapii nie udaje si¢ przerwac arytmii.
Interwencje niepotrzebne - to takie, ktore sg dostarczone dla przerwania, po krotkim czasie
detekcji, nieutrwalonego rzeczywistego VT lub VF. Nierzadko ustawienie w takim przypadku
dhuzszego czasu detekcji pozwala na samoistne zakonczenie tachyarytmii i chroni chorego
przed dostarczeniem terapii.

W sytuacji kiedy kardiowerter prawidlowo rozpoznaje arytmi¢ jaka jest migotanie
komor, utrwalony jedno lub wieloksztattny czestoskurcz komorowy i w zwigzku z takim
rozpoznaniem uruchamia interwencj¢ terapeutyczna, majaca przerywac dang arytmie, mamy
do czynienia z interwencja adekwatna.

W sytuacji kiedy urzadzenie wysyta do serca terapi¢ elektryczng z powodu arytmii,
ktora zostata mylnie rozpoznana i zakwalifikowana jako arytmia komorowa, méwimy o
interwencji nieadekwatnej. Nieadekwatne interwencje z ICD stanowig od dawna duzy
problem zarowno dla samych pacjentow jak i dla lekarzy, ktorzy si¢ nimi opiekuja. W
przeprowadzonych badaniach nieadekwatne interwencje stanowig ok. 11-30% wszystkich

interwencji kardiowerterow-defibrylatoréw (Rycina 9) [38].
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Rycina 9. Procent chorych z interwencjami adekwatnymi i nieadekwatnymi w badaniach klinicznych [38].
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Przyczyna nieadekwatnych interwencji sa najczesciej: migotanie przedsionkow,
trzepotanie przedsionkow, tachykardia nadkomorowa, tachykardia zatokowa, uszkodzenie
uktadu, (szczegodlnie uszkodzenia elektrody defibrylujacej), zaburzenia wyczuwania -
,hadczuto$¢” (,,oversensing”) zatamka T, obecno$¢ interferencji elektromagnetycznych.

Oczywiscie nieadekwatne wyladowania z kardiowerterow - defibrylatorow nie
pozostaja bez wptywu na dlugos$¢ i jako$¢ zycia chorych, u ktorych wystgpuja. Znany jest juz
fakt zwickszenia $miertelnosci i1 skrocenia czasu przezycia oraz nasilania objawow
niewydolnosci  serca u  chorych z  nieadekwatnymi  terapiami, zwlaszcza
wysokoenergetycznymi. Nie mozna poming¢ innego waznego aspektu nieadekwatnych
wytadowan - mozliwosci ich efektu proarytmicznego. Stymulacja antyarytmiczna (ATP)
wyzwolona niepotrzebnie w czasie rytmu zatokowego jest niczym innym jak bardzo
agresywnym  protokotem programowanej stymulacji komodr niosagcym ze soba

niebezpieczenstwo wywotania VT/VF. (Rycina 10)
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Rycina 10. Wydruk z programatora firmy Medtronic. Nieadekwatna interwencja ICD w przebiegu trzepotania przedsionkow

doprowadzajaca do powstania migotania przedsionkow.

Kolejnym niezmiernie waznym aspektem, czesto pomijanym, jest wptyw dostarczonej
terapii ICD, zwlaszcza wysokoenergetycznej 1 nieadekwatnej na psychike oraz komfort zycia

chorego. Nieadekwatne wyladowania zmniejszaja zaufanie do lekarzy opiekujacych si¢
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chorym, zwigkszajg uczucie leku i strachu przed $miercig, zmniejszajg akceptacj¢ stosowanej
terapii. Pacjent postrzega negatywnie urzadzenie, ktore mu wszczepiono, oceniajac, ze nie jest
ono idealne i zamiast chroni¢ powoduje niepotrzebny bol i Igk. Kazde kolejne wyladowanie
moze powodowac¢ drastyczne narastanie zaburzen depresyjnych i1 lekowych, stanowigcych
bardzo powazny problem kliniczny w leczeniu tych chorych. Nieadekwatne terapie
wysokoenergetyczne w czysto technicznym aspekcie, sa niepotrzebne i powoduja
przedwczesne zuzycie baterii, a zatem konieczno$¢ szybszej wymiany urzadzenia, co z kolei
wigze si¢ ze zwickszonym ryzykiem infekcji 1 innych powiktan podczas kolejnego zabiegu.
Powoduje to takze zwigkszenie kosztow leczenia [39,40,41,42]. W badaniu MADIT Il
stwierdzono wystepowanie wytadowan nicadekwatnych u 11.5 % pacjentéw. Stanowily one
az 31,2% wszystkich interwencji. Przyczynami 44% z nich bylo migotanie przedsionkow,
36% tachykardia nadkomorowa i tachykardia zatokowa, a w 20% przypadkow - zaburzenia
detekcji[34,43].Wszelkie dziatania majace na celu zmniejszenie liczby nieadekwatnych
wyladowan wysokoenergetycznych powoduja: wydluzenie czasu zycia pacjentow z ICD,
zwolnienie szybko$ci narastania objawow niewydolnosci serca, poprawe jakosci zycia,
zwickszenie akceptacji terapii przy uzyciu ICD, wydluzenie czasu dziatania ICD,
ograniczenie nieplanowanych, ambulatoryjnych wizyt kontrolnych, prowadzac do

zmniejszenia wydatkow systemu opieki zdrowotnej[44,45].

1.8 ROZWOJ TERAPII Z UZYCIEM IMPLANTOWANYCH ]
KARDIOWERTEROW-DEFIBRYLATOROW - PRZEGLAD BADAN
KLINICZNYCH.

Wraz ze wzrostem liczby chorych z implantowanymi ICD, zwrdcono uwage, ze tylko
pewna czgs¢ chorych zabezpieczonych kardiowerterami rzeczywiscie korzysta z
wszczepionego urzadzenia. Wynika to z oczywistego faktu, Ze arytmie komorowe
wymagajace interwencji ICD, pojawiaja si¢ tylko u pewnego odsetka chorych z
implantowanymi urzadzeniami. U znacznej czg$ci pacjentow po implantacji ICD nigdy nie
dochodzi do powstania arytmii i tym samym do realnego wykorzystania antyarytmicznego
potencjatu implantowanego urzadzenia.

Wyniki duzych badan klinicznych udowodnily, Zze w grupie pacjentéw leczonych przy
uzyciu ICD ze wskazan w ramach prewencji wtornej, skuteczne interwencje przerywajace
komorowe zaburzenia rytmu obecne s3 u ok 50-55% leczonych ta metoda, natomiast u
chorych leczonych w ramach prewencji pierwotnej adekwatne wytadowania ICD stwierdzono

u ok 20-30% [42] (Tabela 4)
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Podsumowujac okoto 70% leczonych w ramach prewencji pierwotnej i okoto 45-50%

w ramach prewencji wtdrnej, nigdy nie doswiadczy adekwatnej terapii ICD w okresie 24-60

miesi¢cy obserwacji po implantacji urzadzenia.|

Tabela 4.Czgsto$¢ wystgpowania interwencji ICD spowodowana VF/VT.

BADANIE % OSOB Z ADEKWATNYMI | OKRES OBSERWACJI W
INTERWENCJAMI ICD MIESIACACH

AVID [27] 50-55 31

SCD-HeFT [33] 21 60

MADIT I1[34] 24 24

STERLINSKI/PRZYBYLSKI[42] | 73 60

Przytoczone wyzej dane nasuwajg watpliwosci, czy z klinicznego i ekonomicznego punktu
widzenia obnizona frakcja wyrzutowa lewej komory (LVEF) jest wystarczajacg przestanka do
kwalifikowania chorych do implantacji ICD w ramach prewencji pierwotnej. Czy mozna
wyodrebni¢ chorych odnoszacych wigksze korzysci z tej formy terapii? Czy potrafimy
wskaza¢ czynniki predysponujace do wystapienie prawidtowej interwencji ICD i tym samym
wyodrebni¢ grupe chorych, ktorzy powinni by¢ zabezpieczani ICD w pierwszej kolejnosci?

Analiza wynikow badania MADIT II pozwolita na wyodrgbnienie szeregu czynnikow
predysponujacych do wystgpienia adekwatnej interwencji ICD u chorych z niewydolnoscig
serca 1 obnizong frakcja wyrzutowa. Nalezaly do nich: przebyty ostry zespot wiencowy,
hospitalizacja z powodu niewydolnosci serca, brak zastosowania w terapii lekow beta-
adrenolitycznych, leczenie preparatami naparstnicy, otylos¢ (BMI powyzej 30 kg/m?),
podwyzszone stezenie azotu mocznika w surowicy krwi powyzej 25mg/dl, wyzsza niz Il klasa
czynno$ciowa niewydolnosci serca wedtug NYHA[46,47,48].

W badaniu PROFIT[49], ktore w glownej mierze dotyczylo chorych z ICD
implantowanych w prewencji wtdrnej, niezaleznymi czynnikami ryzyka wystgpienia VI/VF
byta LVEF<40%, przetrwale migotanie przedsionkéw, QRS o0 czasie trwania >150 ms.
Pomimo tych wynikow w chwili obecnej obowigzujace wytyczne Europejskiego |
Amerykanskiego Towarzystwa Kardiologicznego gtownie stosujg wartosci LVEF.

Kolejne obserwacje ujawnity wptyw wyltadowan wysokoenergetycznych na rokowanie
chorych: $miertelno$¢ i progresje niewydolno$ci krazenia. Analiza badania MADIT I,

wykazala ponad trzykrotne zwickszenie $miertelno$ci ze wszystkich przyczyn w grupie
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pacjentow z przebytg interwencjg ICD z powodu VT/VF w poréwnaniu do pacjentdéw bez
interwencji. Zaobserwowano rowniez wzrost liczby hospitalizacji z powodu dekompensacji
niewydolno$ci serca u pacjentow po interwencji z powodu VF o 31%, a z powodu VT 0 26%
w porownaniu do 19%, u ktorych takich interwencji nie zarejestrowano[50].

Przeprowadzona analiza badania SCD-HeFT, ktora objeta 811 chorych z
implantowanym ICD w prewencji pierwotnej wykazata w okresie obserwacji trwajacym 45,5
miesigca, wystgpienic wytadowan wysokoenergetycznych u 269 pacjentow (33,2%), z tego
128 o0s6b doznato tylko terapii adekwatnej, 87 tylko terapii nieadekwatnej a 54 obydwu
rodzajow terapii. Stwierdzono, ze w grupie o0sob, u ktorych doszto do adekwatnego
wytadowania ICD nastgpito 5,68-krotne zwigkszenie ryzyka zgonu w poréwnaniu do grupy,
w ktorej nie byto takiej interwencji. Stwierdzono takze 1,98-krotne zwigkszenie ryzyka zgonu
W grupie pacjentow, u ktorej doszto do nieadekwatnego wytadowania w poréwnaniu do grupy
bez takich interwencji[51,52,53].

Whyniki tych analiz spowodowaly, Ze zaczeto zwracaé baczniejsza uwage na
mozliwosci ograniczenia nieadekwatnych i niepotrzebnych terapii dostarczanych przez
kardiowertery-defibrylatory oraz na mozliwo$¢  szerszego  stosowania  terapii
niskoenergetycznych (ATP) w leczeniu komorowych zaburzen rytmu serca. Pierwszg proba
oceny  skutecznosci 1  bezpieczenstwa  stymulacji  antytachyarytmicznej  bylo
nierandomizowane badanie PainFREE Rx Trial | i randomizowane badanie PainFREE Rx
Trial 1l. Do badania wiaczono 634 chorych, u ktorych oceniano skutecznos¢ ATP w
przerywaniu szybkich czestoskurczéw komorowych o dhugosci cyklu w zakresie 240-320 ms.
Badanych podzielono na dwie grupy w zalezno$ci od algorytmu detekcji i terapii arytmii

komorowej(Tabela 5)[44,54].
Tabela 5. Model terapii i detekcji podgrupy ATP i Shock w badaniu PainFREE Rx 1.

detekcji

strefie niezbedna do

Grupa ATP Grupa Shock
Liczba chorych 313 321
Strefa VT 167-188/min 167-188/min
Strefa FVT 188-240/min 188-240/min
Liczba pobudzen w |18z 24 18z 24

Dostarczana terapia

8 pobudzen o
czestotliwosci
odpowiadajgcej 88%
okresu VT

Shock ( DFT + 10 J)
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Zarejestrowano 1342 epizody tachyarytmii komorowej, 58% stanowity arytmie w
strefie VT, 32% w strefie FVT 1 10% w strefie VF. W grupie wyladowan
wysokoenergetycznych (Shock) ze 147 wykrytych epizodow w strefie FVT 99 (64%) byto
skutecznie leczone 110 wytadowaniami wysokoenergetycznymi. Zwraca uwage zmniejszenie
liczby leczonych epizodow o 48 czyli 0 34% spowodowane samoograniczeniem si¢
czestoskurczu 1 zakonczeniem epizodu przed dostarczeniem terapii. W grupie ATP 81 %
epizodow w strefie FVT zostato skutecznie przerwane terapig antytachyarytmiczng. Wyniki
zostaly osiaggnigte przy zachowanym podobnym stopniu bezpieczenstwa, ocenianym mediang
czasu trwania arytmii (w strefie FVT mediana wynosita; 10 s w grupie ATP i 95 w grupie
Shock) oraz liczba utrat przytomnos$ci w czasie od detekcji arytmii do momentu jej
przerwania (2 osoby z grupy ATP i 1 osoba z grupy Shock). Nagte zgony wystapity u 1 osoby
z grupy ATP i u 2 0s6b z grupy Shock[54].

W 2008 zostaty opublikowane wyniki badania PREPARE, do ktorego wiaczono 700
pacjentow ze wskazaniami do implantacji ICD w ramach prewencji pierwotnej. W badaniu
oceniano skuteczno$¢ i bezpieczenstwo réznych zdefiniowanych algorytmoéw detekeji (Tabela
6) oraz ich wplyw na liczbe interwencji wysokoenergetycznych ICD. Zatozonym
pierwszoplanowym punktem koncowym byto wystapienie ktoéregokolwiek z ponizszych:

- spontanicznego epizodu, ktory wyzwolil terapi¢ wysokoenergetyczng adekwatng lub
nie;

- Utrata przytomnos$ci spowodowang lub prawdopodobnie spowodowang arytmiga;

- niewyzwalajacego terapii napadu utrwalonej objawowej tachyarytmii komorowe;j

(ponad 30 pobudzen).

Tabela 6. Programowanie stref detekcji i terapii w badaniu PREPARE.

Strefa | Programowane Liczba zespotéw QRS Programowana terapia
wartosci detekcji | koniecznych do
stref rozpoznania

VF > 250/min 30z40 6 wytadowan 30-35J

FVT via|182-250 /min 30z40 1 ATP , nastepnie

VF 6 wytadowan 30-35J

VT 167-181/min 32 Monitoring

Wiaczone Dyskryminatory SVT: do limitu 200/min, Sinus Tach 1:1, VT-ST =66%,PR logic,Wavelet,

Podstawowymi zatozeniami w programowaniu Stref detekcji i terapii urzadzenia byta:

- detekcja wiacznie szybkich i wylgcznie utrwalonych tachykardii komorowych.
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- zastosowanie ATP jako pierwszej terapii dla przerwania szybkich czestoskurczow.
- wlaczenie algorytmow dyskryminacyjnych w celu uniknigcia nieprawidtowego
rozpoznawania arytmii nadkomorowych.

- zastosowanie wytadowan wytgcznie o maksymalnej energii.
Grupe kontrolng stanowity historyczne populacje pacjentdéw uczestniczagcych w badaniach
EMPIRIC i MIRACLE ICD. Opublikowane wyniki wykazaty, ze pacjenci badania PREPARE
mieli 0 62% mniejsza szans¢ na wystgpienie pierwszoplanowego punktu koncowego w
porownaniu z chorymi grupy kontrolnej. Terapia wysokoenergetyczna wystgpita w okresie
pierwszego roku badania tylko u 8,5% pacjentow badania PREPARE i az w 16,9% w grupie
kontrolnej. Obie réznice byly istotne statystycznie 8,5% vs 16,9%, HR=0,48 ,95% CI (0,34 ,
0,67), (p<0,01). Po dodaniu do pierwszoplanowego punktu koncowego jako dodatkowej
sktadowej epizodow leczonych przy uzyciu ATP wyzwalanych przez urzadzenie, nadal w
grupie PREPARE obserwowano istotnie nizsze o 64% prawdopodobiefistwo wystgpienia
punktu koncowego. Takze §miertelno$¢ byla nizsza w tej grupie 4,9 vs 8,7% jednak réznica
nie osiggneta istotnosci statystycznej (4,9% PREPARE vs 8,7% control, HR=0,55, 95% CI
(0,35, 0,86), p=0,01 przy zachowanej skutecznos$ci i bezpieczenstwie[55].

Badanie ADVENCE III bylo pierwszym randomizowanym badaniem, do ktorego
wlaczono pacjentow leczonych w ramach prewencji pierwotnej 1 wtornej o etiologii
niedokrwiennej i innej niz niedokrwienna, przy uzyciu uktadéw ICD-VR, ICD -DR i CRT-D.
W badaniu oceniano skuteczno$¢ terapii ICD 1 bezpieczenstwo chorych, u ktoérych podjeto
probe zredukowania liczby niepotrzebnych interwencji ATP i wysokoenergetycznych (HV -
high voltage/shock) w celu przerwania ,,szybkich” czgstoskurczow komorowych (FVT - fast
ventricular tachycardia) o dtugosci cyklu (cycle length - CL) w zakresie: 200-320 ms, poprzez
wydluzenie wartosci licznika detekcji (czasu detekcji). Protokot badania ADVENCE IlI
opieral si¢ na obserwacjach dokonanych w nierandomizowanym badaniu PREPARE
zwigzanych z redukcjg interwencji u pacjentow z ICD implantowanym w prewencji
pierwotnej, u ktorych wydluzony zostal czas detekcji arytmii komorowych. Badanie
ADVENCE 1II objeto populacje 1902 chorych randomizowanych do dwoch grup, pierwszej
obejmujacej 948 pacjentow, w ktorej do wyzwolenia terapii konieczne byto spetnienie
kryterium detekcji przez 18 z 24 kolejnych pobudzen zakwalifikowanych przez urzadzenia
jako pobudzenia komorowe, oraz drugiej 954 osobowej, w ktorej zwiekszono liczbe pobudzen
potrzebnych do rozpoznania arytmii do wartosci 30 z 40. W czasie 12 miesigcznej obserwacji
wykazano 37% redukcje wszystkich interwencji zarowno ATP jaki i HV w grupie o
wydtuzonym czasie detekcji w poréwnaniu do grupy o standardowym czasie detekcji (346

interwencji Vs 557). Redukcja ta byta istotna statystycznie
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(IRR, 0,63[95% CI:0,51-0,78]; p<.001). W analizie podgrup, w zaleznosci od rodzaju
zastosowanej terapii, istotng statystycznie redukcje¢ liczby interwencji w grupie o przediuzonej
detekcji w pordwnaniu do grupy standardowej, uzyskaty jedynie terapie przy uzyciu ATP.
llo$¢ interwencji wysokoenergetycznych, mimo ich zmniejszenia nie uzyskata istotnosci
statystycznej. Wydtuzenie czasu detekcji nie wptynelo istotnie na zwickszenie wystepowania
czestosci omdlen jak i zgonow w obu grupach badanych[56].

W badaniu MADIT-RIT podj¢to kolejng probg oceny wplywu podwyzszenia
czestotliwosci detekcji 1 wydtuzenia czasu trwania arytmii przed dostarczeniem terapii na
rokowanie u chorych leczonych przy uzyciu ICD lub CRT-D. W badaniu oceniano mozliwos¢
redukcji niecadekwatnych wytadowan ICD i CRT-D przez zastosowanie réznych algorytmow
detekcji 1 terapii. Do badania wtaczono chorych po implantacji urzadzen w ramach prewencji
pierwotnej. Tysigc pigciuset pacjentow przydzielono losowo do trzech grup (liczebnos$ci
odpowiednio 514/500/486): A — ustawienia konwencjonalne (conventional), B — wysoka
czestotliwos¢ (high-rate), C — opdznienie czasu detekcji (duration—delay) (Tabela 7). W
badaniu  oceniano  wystgpienie = pierwszego  epizodu  nieadekwatnej  terapii
wysokoenergetycznej lub ATP, wystgpienie zgonu niezaleznie od przyczyny, omdlen
poréwnujac: rami¢ B do A 1 C do A. W trakcie obserwacji trwajacej $rednio 1,4+0,6 roku, U
186 chorych (12,4%) zarejestrowano wytadowania adekwatne a u 152 (10,1%) nieadekwatne.

Nie zarejestrowano roznic w liczbie omdlen pomigdzy obserwowanymi grupami.

Tabela 7. Metody programowania urzadzen w badaniu MADIT-RIT.

Ramie A Ramie B Ramie C
(Conventional) (High-rate) (Duration-delay)
STREFA 1 STREFA 1 STREFA 1
2170/min,z2,5s 2 170/min, >170/min, z60 s

opdznieniem przed
rozpoczeciem terapii

terapia ATP + HV

monitorowanie

opo6znieniem przed
rozpoczeciem terapii

terapia ATP + HV

STREFA 2

= 200/min, z1,0 s
opoznieniem przed
rozpoczeciem terapii

terapia ATP + HV

STREFA 2

2 200/min, z2,5s
opoznieniem przed
rozpoczeciem terapii

terapia ATP + HV

STREFA 2

= 200/min, z 12s
opd6znieniem przed
rozpoczeciem terapii

terapia ATP + HV

STREFA 3

= 250/min, z 2,5s
opd6znieniem przed
rozpoczeciem terapii
terapia ATP + HV

27



Uzyskane wyniki wykazaty redukcje nieadekwatnych terapii o 75% w ramionach B 1
C w poréwnaniu do ramienia A. Redukcja ta byta istotna statystycznie (p<0,001). Uzyskano
takze zmniejszenie $miertelnosci ogodlnej o prawie 50% w ramieniu B w poréwnaniu do
ramienia A. W badaniu uzyskano istotng statystycznie redukcj¢ ilo$ci dostarczonych terapii
ATP zaréwno podczas interwencji adekwatnych jak i nieadekwatnych. Nie stwierdzono
istotnej redukcji liczby wysokoenergetycznych wyladowan adekwatnych w ramieniu B w
poréwnaniu do A i w C w pordwnaniu do A. W analizie wieloczynnikowej stwierdzono, ze
wystapienie zarowno terapii adekwatnych jak i nieadekwatnych byto zwigzane ze znaczacym
wzrostem ryzyka zgonu ze wszystkich przyczyn. Podobnego wzrostu $miertelnosci nie
zarejestrowano u  pacjentow, u ktorych  wystapita tylko adekwatna terapia
antytachyarytmiczna[57,58].

Z opublikowanych badan klinicznych wynika, ze ryzyko zgonu u chorych z
implantowanymi ICD/CRT-D, wzrasta nie tylko w przypadku adekwatnych interwencji
wysokoenergetycznych, ale réwniez u pacjentow, u ktorych wystepuja interwencje
nieadekwatne. Dotychczasowe publikacje nie pozwalaly na jednoznaczng odpowiedZz na
pytanie czy wzrost ryzyka zgonu u pacjentéw doswiadczajacych nieadekwatnych wytadowan
jest wynikiem wystapienia arytmii (bedacej markerem zlego rokowania) czy tez interwencji
wysokoenergetycznych urzadzenia (wptyw przeptywajacego pradu). Pewng odpowiedz na to
pytanie daje analiza informacji o chorych z implantowanymi ukladami ICD i CRT-D
uzyskanych w prospektywnym badaniu ALTITUDE Clinical Study opartym o dane uzyskane
za pomocg Systemu telemetrycznego monitorowania chorych LATITUDE. Poréwnano w nim
krzywe przezycia pacjentow, u ktorych wystgpity wyladowania w zaleznosci od zaburzenia
rytmu, ktore je wywotalo oraz poréwnano $miertelno$¢ chorych z i bez interwencji.
Zastosowano dwie metody analizy danych, pierwsza oparta o analize czasu od pierwszej
terapii wysokoenergetycznej do zgonu, druga typu matched-pair, porownujaca pacjentow z i
bez wyladowan, w ktorej kazdemu choremu, ktory doswiadczyt interwencji
wysokoenergetycznej przypisano podobnego pod wzgledem charakterystyki klinicznej (wiek
w trakcie implantacji, pte¢, typ urzadzenia ICD/CRT-D, rok wszczepienia i czas od
implantacji do pierwszej telemetrycznej transmisji) pacjenta bez terapii ICD. U 58,7%
badanych pierwsza interwencja byta adekwatna terapia wyzwolona przez utrwalong arytmie
komorowsg, a u 41.3 % pacjentdéw niecadekwatna terapia wysokoenergetyczna spowodowana
arytmig 1inng niz komorowa. Najczestsza przyczyna adekwatnych wytadowan byt
jednoksztaltny czgstoskurcz komorowy, nastgpnie migotanie komor i1 wieloksztattny
czestoskurcz komorowy. Najczesciej przyczyna wyzwolenia terapii nieadekwatnych bylo

migotanie/trzepotanie przedsionkoéw, a nast¢pnie tachykardia zatokowa lub czestoskurcz
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nadkomorowy. Inne przyczyny nieadekwatnych terapii (,,szumy” na elektrodzie,
,»oversensing” inne artefakty) byty przyczyna 5 % interwencji ICD. Nieskuteczna terapia ATP
poprzedzata wytadowanie u 29,4% pacjentéw. Oceniajac czas przezycia chorych w zaleznosci
od rodzaju przebytej arytmii, stwierdzono wigksze ryzyko zgonu w grupie chorych, u ktérych
pierwsze wyladowanie byto adekwatne i spowodowane komorowymi zaburzeniami rytmu
(mVT, pVT, VF) w poréownaniu do pacjentoéw, u ktorych pierwsze wyladowania
wysokoenergetyczne byty wynikiem arytmii nadkomorowej. Poréwnujac chorych z ICD, z
interwencjami wysokoenergetycznymi spowodowanymi jednoksztatltnym VT do pacjentow, u
ktorych terapia wysokoenergetyczna byta wynikiem wieloksztattnego VT lub VF, wykazano
istotnie wyzsze ryzyko zgonu w tej drugiej grupie badanych (HR: 1.35; 95 % CI: 1,01 — 1,81).
W przeciwienstwie do chorych z ICD, w populacji pacjentow z implantowanym CRT-D nie
wykazano, by przezycie réznilo si¢ znamiennie statystycznie pomigdzy chorymi, u ktorych
stwierdzono terapie wyzwolone wieloksztaltnym VT, VF czy tez jednoksztaltnym VT (HR:
0,99; 95 % CI: 0,78 — 1,28). Porownujgc grupg pacjentow, ktorzy doswiadczyli terapii
wysokoenergetycznej wyzwolonej jednoksztaltnym VT, do grupy chorych z nieadekwatng
interwencja (spowodowang tachykardiag zatokowa, czgstoskurczem nadkomorowym, lub
wyladowaniem spowodowanym inng niz arytmia przyczyna), stwierdzono nizszg $miertelnosc¢
w tej drugiej grupie chorych. Wyjatek stanowily nieadekwatne interwencje
wysokoenergetyczne spowodowane AF/AFI. W tej grupie chorych zanotowano podobne
ryzyko zgonu jak u pacjentoéw z wyladowaniem bgdacym wynikiem jednoksztattnego VT
(HR: 0,84; 95 % CI: 0,69 — 1,03). Powyzsze wyniki byly podobne w badanych grupach z
implantowanym ICD i CRT-D. Analiza typu matched-pair wykazata znamiennie wyzsze
ryzyko zgonu w trakcie obserwacji u chorych zarowno po adekwatnym (HR: 2,82; 95 % CI:
2,46 — 3,24) jak i nieadekwatnym wytadowanu (HR: 1,81; 95 % CI. 1,53 — 2,13) w
poréwnaniu do pacjentow bez interwencji ICD. Potwierdzono takze, ze badani, ktorzy doznali
terapii wysokoenergetycznej spowodowanej arytmig komorowg jak i z interwencjg bedaca
wynikiem AF/AFL mieli istotnie statystycznie wyzsze ryzyko zgonu w poroOwnaniu do
chorych bez wytadowan (VF/VT, p < 0,0001 dla AF/AFI, p = 0,003). Nie stwierdzono istotnej
statystycznie wyzszej $miertelnosci u chorych z terapiami ICD spowodowanymi: tachykardia
zatokowa, czestoskurczem nadkomorowym, arytmiami nieutrwalonymi, jak 1 przyczynami
innymi niz zaburzenia rytmu serca w porownaniu do pacjentow bez wytadowan. Wyniki tej
analizy sugerujg, ze gorsze rokowanie chorych z wytadowaniami jest bardziej zwigzane z
rodzajem arytmii niz z samym faktem dostarczenia terapii wysokoenergetycznej[59].

W badaniu ELA study oceniano skuteczno$¢ terapii ATP w przerywaniu ,,wolnych”

arytmii komorowych. Do tego prospektywnego, randomizowanego badania wiaczono 374
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chorych bez wczesniejszego wywiadu w kierunku wolnego VT (,,slow” VT - o czestotliwo$ci
ponizej 150 uderzen serca/minutg), u ktorych implantowano dwujamowy kardiowerter-
defibrylator. W urzadzeniach zaprogramowano trzy strefy detekcji tachyarytmii komorowej:
,wolnego VT” o czestotliwosci 101-148 uderzen/min., ,,szybkiego” czestoskurczu od 148 do
183/min. i strefy VF powyzej 183/min. Pacjentow przydzielono losowo do dwoch grup: 183
osobowej grupy z aktywng terapia ATP w strefie ,,slow” VT i 191 osobowej z wiaczonym
tylko monitorowaniem w tej strefie. Wyniki wykazaty obecnosc¢ ,,wolnych” czgstoskurczow u
30,4 % osob, u ktorych jej wezesniej nie potwierdzono w rocznej obserwacji. Zastosowana
terapia ATP byta skuteczna w 220 z 245 (89,8%) przypadkoéw, w 13 z 25 ATP okazata si¢
nieskuteczna, a w 12 epizodach doszto do akceleracji VT do VF i jego przerwania poprzez
wyladowanie wysokoenergetyczne. Whnioskiem wynikajacym 2z tego badania jest
stwierdzenie, ze terapia ATP moze by¢ skutecznie i bezpiecznie stosowana do przerywania
wolnych czestoskurczow komorowych, a terapia programowana w tej strefie moze sktadac sie
wylacznie ze stymulacji antytachyarytmicznej. W strefie detekcji ,,szybkiego” VT terapia
ATP powinna poprzedza¢ wytadowanie wysokoenergetyczne, a zatem powinna by¢ zawsze
programowana[60].

W kilku badaniach oceniano skuteczno$¢ roéznych algorytmoéw dostarczania terapii
ATP. Badanie ADVANCE-D oceniato skuteczno$¢ w przerwaniu szybkich czestoskurczow
komorowych, FVT o czestotliwosci rytmu serca 188-250/min. (cykl 320-240 ms) przy uzyciu
konwencjonalnej terapii antytachyarytmicznej ztoZzonej ze stymulacji 8 impulsami o czasie
sprzgzenia wynoszacym 88% cyklu FVT oraz przedluzonej terapii ATP zlozonej z 15
impulsow takze o czasie sprzezenia 88% cyklu FVT. W badaniu wzigto udziat 333 chorych, u
ktorych zarejestrowano 2781 epizodow tachyarytmii. U 243 chorych zanotowano 1646
epizodow VT i VF, a u 739 osob wystapito 145 epizodéw SVT. Terapia ATP byla skuteczna
w 71% FVT. Analizujac poszczegodlne rodzaje ATP - konwencjonalna terapia 8 impulsami
byta skuteczna w 64%, natomiast terapia 15 impulsami okazata si¢ skuteczniejsza, gdyz
przerywala epizody FVT w 70% przypadkach. Wyrazne roznice na korzys$¢ terapii ATP
sktadajacej si¢ z 15 impulsoOw nie uzyskaly istotnosci statystycznej p=0,504. Istotnos¢
statystyczng przedluzona terapia ATP uzyskata w grupie chorych z frakcja wyrzutowa
powyzej 40%, bez cech niewydolnosci serca. Nie stwierdzano réznicy wystgpowania omdlen
i stanéw przedomdleniowych w obu grupach [61].

W badaniu PITAGORA ICD trial — zaprojektowanym jako randomizowana,
prospektywna proba, oceniano roéznice w skutecznosci dwoch rodzajow stymulacji
antytacharytmicznej (ramp lub burst) w leczeniu chorych z szybkimi rytmami komorowymi

oraz wystepowanie ryzyka akceleracji arytmii i wystgpienia omdlen. Do badania wigczono
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206 chorych, u ktorych ICD zaprogramowano zgodnie z dwoma strategiami leczenia FVT
(zdefiniowanymi jako ,,Szybkie” czestoskurcze komorowe o dtugosci cyklu 240-320 ms). W
pierwszej grupie zaprogramowano pojedyncza terapi¢ ATP typu burst sktadajaca si¢ z 8
impulsow o dhugosci cyklu pomigdzy kolejnymi wynoszacym 88% czestosci VT. W drugiej
grupie zaprogramowano pojedyncza terapi¢ typu ramp sktadajaca si¢ z 8 impulséw o
czestosci cyklu stanowigcej 91% czestosci VT. Czas obserwacji wynosit 36 miesiecy. W
okresie obserwacji zarejestrowano 595 epizodow rzeczywistych komorowych zaburzen
rytmu, ktore wystapity u 79 chorych, z tego 111(18,7%) epizodow stanowito VF, 216 (36,3%)
zostato zakwalifikowane jako FVT 1 268 (45%) jako VT. Z 214 przypadkow epizodow FVT
zarejestrowanych u 56 chorych, 81 epizodow u 28 chorych byto leczone terapia ATP typu
ramp. W przypadku 133 epizodéw u 28 chorych wyzwolona zostata terapia ATP typ burst.
Terapia ATP typu ramp byta skuteczna w 44 epizodach (54%) a nieskuteczna w 37 (46%).
Zastosowana terapia ATP typu burst okazata si¢ by¢ skuteczna w 100 przypadkach (75%),
zawiodla w 33 (25%). Tym samym zastosowana terapia typu burst byta istotnie statystycznie
skuteczniejsza w przerwaniu epizodow FVT niz terapia typu ramp (p=0,015) przy
zachowanym podobnym poziomie bezpieczenstwa (po 3 epizody akceleracji FVT do VF w
kazdym z ramieniu badania, bez istotnej réznicy w wystgpieniu omdlen) [62].

Reasumujgc, na podstawie analizy wynikéw przeprowadzonych badan Klinicznych
aktualne propozycje programowania ICD powinny zawiera¢ nastepujace elementy:

- rezygnacja z konwencjonalnego ustawiania progéw detekcji stref VT i VF na korzys¢
wyzszych wartosci powyzej 170/min. dla VT i powyzej 200/min. dla VF w prewencji
pierwotnej [55,57,58].

- zastosowanie jako pierwszej terapii ATP u pacjentow ze strukturalng chorobg serca w
strefie FVT, VT oraz w strefie VF w okresie tadowania kondensatorow [54,55].

- zastosowanie ATP jako jedynej terapii w leczeniu wolnych czgstoskurczow o HR
ponizej 150/min. [60].

- preferowanie terapii ATP typu burst w poréwnaniu do terapii typu ramp [62].

- preferowanie terapii ATP sktadajacej si¢ z 15 impulsow w poréwnaniu do 8
impulsowej [61].

- preferowanie wydluzenia czasu detekcji arytmii z 18/24 do 30/40 impulséw lub
stosownego odpowiednika czasowego [55,56,57].

- programowanie wigkszej liczby terapii ATP od 3 do 5 sekwencji w strefie FVT [63].

- wlaczanie dyskryminatorow arytmii nadkomorowych i stosowanie szerokiego zakresu
ich dziatania [55 56 57].

- wylaczanie ustawien typu High rate time out [64,57].
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stosowanie wytadowan wysokoenergetycznych o maksymalnej energii [55].
stosowanie w urzadzeniach dwujamowych stymulacji DDDR z optymalizacja
wlasnego przewodzenia przedsionkowo-komorowego w celu zminimalizowania
stymulacji prawej komory lub stymulacji typu AAI [65,66].

stosowanie W urzadzeniach jednojamowych stymulacji komorowej typ VVI o

czestosci 40/min. rytmu podstawowego [67].
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2. CELE PRACY

Celami pracy byty:
* Ocena wystepowania adekwatnych i1 nieadekwatnych terapii ICD.
* Ocena skutecznosci terapii ICD zarowno ATP jak 1 wytadowan
wysokoenergetycznych w badanej grupie.
» Ocena zaleznosci czestotliwosci arytmii a skutecznos$¢ terapii antyarytmicznej.
*  Ocena wptywu wybranych parametréw klinicznych na rokowania pacjentéw po

wszczepieniu ICD.
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3. METODY

3.1 GRUPA BADANA

Do badania wiaczono 260 chorych, w tym 225 me¢zczyzn i 35 kobiet, bedacych
pacjentami Oddziatu Kardiologii lub przychodni kardiologicznej Wojewodzkiego Szpitala
Zespolonego w Kaliszu, u ktorych implantowano w latach 2002-2013, uktady ICD VR, ICD
DR, CRT-D (kod NASPE/BPEG odpowiednio: VVE-VVI00, VVE-DDDO00, VVE-DDDOQV)
wyprodukowanych przez firmy Biotronik, Medtronic, St. Jude Medical. Srednia wieku
badanej populacji wynosita 61,3 lata + 9,6 (od 18 do 85 lat). Wizyty kontrolne prowadzono w
przyszpitalnej poradni kardiologicznej.

3.2 PROTOKOL BADANIA

Badanie miato charakter retrospektywny. Przeanalizowano dokumentacj¢ chorych z
okresu okotoimplantacyjnego - wypisy szpitalne, oraz dokumentacj¢ kontroli urzadzen
znajdujacg si¢ w tutejszej poradni kardiologicznej, ktora obejmowata: dokumentacje
papierowa (karty wizyt kontrolnych pacjentow, wydruki z programatora) oraz dokumentacjg
elektroniczng (dane o zdarzeniach arytmicznych przechowywanych w  pamigci
programatoréw shuzacych do kontroli urzadzen wszczepialnych). W badaniu wykorzystano
programatory firm: Medtronic model 2090 o numerze seryjnym SN PKK106129R, "Merlin"
model 3650 firmy St. Jude Medical o numerze seryjnym SN12050650, oraz "Renamic” firmy
Biotronik o numerze seryjnym SN61702218.

Badania kontrolne w poradni kardiologicznej odbywaty si¢ planowo wedtug schematu;

e pierwsza miesigc po zabiegu implantacji.

e nastepne planowe kontrole co 4-6 miesigcy.

e kontrole nieplanowane, ktorych przyczyng byly: przypadki dostarczenia terapii
wysokoenergetycznej lub problemy sygnalizowanych przez chorych, ktorych natura

sugerowala ich zwigzek ze wszczepionym urzadzeniem.
Do badania wtaczono tylko tych kolejnych pacjentow, u ktorych mingt przynajmnie;j

rok pomigdzy wszczepieniem urzadzenia a zamknieciem bazy danych, lub okresem krotszym

w przypadku wczesniejszego wyzwolenia terapii z urzadzenia wszczepialnego.
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U kazdego wlaczonego do badania chorego zgromadzono nastepujace dane kliniczne z

okresu hospitalizacji zwiazanej z wszczepieniem ICD:

wiek w chwili implantacji urzadzenia,
ptec,
tryb pracy implantowanego urzadzenia,
warto$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory serca obliczonej metodg Simpsona na
podstawie pomiaréw z badania echokardiograficznego, w prezentacji 2D, w projekcji
koniuszkowej w osi dtugiej,
klasa czynnosciowa wedlug NYHA,
wywiad w kierunku przebytego zawatu,
przebyte interwencje na naczyniach wiencowych (rewaskularyzacja chirurgiczna lub
przezskorna angioplastyka wiencowa),
ocena wskazan do wszczepienia w ramach prewencji pierwotnej lub wtorne;j,
etiologia niewydolnosci serca,
obecno$¢ cukrzycy,
obecno$¢ nadcisnienia tetniczego,
wystepowanie  przewleklej niewydolnosci nerek  (definiowanej GRF<60
ml/min/1,73m? powierzchni ciata wyliczanego wedtug wzoru MDRD),
przebyty udar mézgu,
Obecno$¢ napadowego, przetrwatego lub utrwalonego migotania przedsionkow i

trzepotania przedsionkow.

Analizowano rowniez dane dotyczace stosowanej farmakoterapii z uwzglednieniem:

lekoéw beta-adrenolitycznych,

ACEI,

antagonistow receptora AT1,

diuretykow petlowych i tiazydowych,
antagonistow receptorow aldosteronowych,
digoksyny,

amiodaronu,

statyn.

Na podstawie analizy wydrukoéw lub zawarto$ci pamigci programatorOw oceniano

nizej wymienione parametry dotyczace pierwszorazowej interwencji ICD:

liczba i rodzaj interwencji ICD,
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e czestotliwos¢ arytmii wywotujacej interwencje,

e adekwatno$¢ interwencji,

e skutecznos$¢ pierwszej i kolejnych terapii niskoenergetycznych w trakcie pierwszej
adekwatnej interwencji ICD,

e skutecznos$¢ pierwszej 1 kKolejnej terapii wysokoenergetycznych w trakcie pierwszej
adekwatnej interwencji ICD,

e czas do wystgpienia jakiejkolwiek pierwszej interwencji implantowanego urzadzenia,

e rodzaj arytmii bedacy przyczyng interwencji,

e wystepowanie efektu proarytmicznego,

Programowanie kardiowerterow-defibrylatorow w zakresie stref detekcji, rodzajow
terapii 1 podstawowych parametréw stymulacji réznity si¢ u poszczegdlnych chorych.
Spowodowane to bylo zmieniajacymi si¢ zaleceniami, przyjetymi zasadami w osrodku w
momencie implantacji oraz z mozliwosci samych urzadzen wszczepialnych. W okresie
prowadzonego badania u chorych, u ktérych wszczepiono urzadzenie w ramach prewencji
pierwotnej dazono do ujednolicenia parametrow detekcji i terapii groznych komorowych
zaburzen rytmu. U chorych, u ktérych implantowano urzadzenia w ramach prewencji wtornej,
strefy detekcji arytmii komorowej dobierano indywidualnie dla kazdego chorego na
podstawie dostepnych danych o rodzaju 1 czestotliwosci komorowych zaburzen rytmu. W
latach 2002-2009, w 88 przypadkach ze wzgledu na ograniczone mozliwosci techniczne
wszczepionego systemu w strefie VF nie programowano ATP ,,w trakcie tadowania”, jako
pierwszej terapii antyarytmicznej, poprzedzajacej wyladowanie wysokoenergetyczne.
Przyjete docelowe ustawienia stref detekcji tachyarytmii komorowej oraz schematy

interwencji terapeutycznych zestawiono ponizej (Tabela 8).

Tabela 8.Przyjete jako docelowe zasady programowania detekcji i terapii urzadzen.

Strefa programowane |liczba zespotdéw QRS programowana terapia
wartosci detekgji | koniecznych do rozpoznania
stref
VF > 200/min 30z40 ATP w trakcie tadowania
6x wytadowanie HV
VT 171-199/min 40 ATP1,ATP2,4x
wytadowanie HV
Wiaczone Dyskryminatory SVT Do limitu 200/min, PR logic,Wavelet ,Sinus Tach 1:1 VT-ST =66%
Sudden Onset, Stability

Oceng skutecznosci terapii nisko i wysokoenergetycznych oparto o wynik w/w terapii
w trakcie pierwszorazowej adekwatnej interwencji urzadzen u kazdego z chorych. Nie brano
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pod uwage kolejnych interwencji epizodéw arytmii wystepujacych u tego samego chorego,
wychodzac z zatozenia, ze wielokrotne interwencje u pojedynczego pacjenta moga zaburzaé
obraz faktycznej skutecznosci zastosowanych terapii w catej obserwowanej grupie badanej.

W okresie obserwacji analizowano takze $miertelnos¢. U wszystkich pacjentow
niezglaszajgcych si¢ na planowe wizyty kontrolne implantowanych urzadzeh przez okres
dluzszy niz 9 miesigcy, podejmowano proby nawigzania kontaktu telefonicznego lub
listownego z samymi chorymi lub cztonkami ich rodzin w celu ustalenia dalszych losow
pacjenta. W kilkunastu przypadkach wobec braku kontaktu z chorym lub jego rodzing
wystapiono do pracownikow urzgdow miejskich badz powiatowych z prosba o sprawdzenie
informacji o ewentualnym zgonie pacjenta. Uzyskanie wiarygodnej informacji dotyczacej
przyczyny zgonu (arytmiczny lub niearytmiczny) okazalo si¢ niemozliwe. Bylo to
spowodowane faktem, ze do zgondw w badanej grupie chorych dochodzito najcz¢sciej poza
szpitalem lub w jednostkach leczniczych niedysponujacych mozliwo$cig odczytu danych z
implantowanych urzadzen.

Uzyskane dane zostaly zapisane w formie papierowej (formularzu chorego), a
nastepnie wprowadzone do zaprojektowanej na potrzeby badania, komputerowej bazy danych
w oprogramowaniu Excel 2007 z pakietu Microsoft Office Professional 2007, w ktorej

wpisano wartosci parametrow zrodtowych oraz obliczono warto$ci parametréw pochodnych.

3.3 ANALIZA STATYSTYCZNA.

Analizowane dane pochodzity z dwoch skal pomiarowych: interwatowej 1 nominalne;.
Zgodnos¢ danych ze skali interwalowej sprawdzano za pomocg testu Shapiro-Wilka. W
przypadku, gdy dane interwalowe wykazaly brak zgodnosci z rozktadem normalnym
obliczenia wykonano przy pomocy testow nieparametrycznych. Do poréwnania dwoch grup
stosowano test Manna-Whitney’a. Poréwnujac wigcej niz dwie grupy jednoczes$nie
zastosowano test Kruskala-Wallisa. Gdy test wskazywal na wystgpowanie istotnych réznic
mig¢dzy badanymi grupami zastosowano test post-hoc Dunn’a.

Dane ze skali nominalnej analizowano testem niezaleznosci chi-kwadrat.

Poréwnanie przezycia pomiedzy pacjentami z adekwatnymi i1 nie adekwatnymi
interwencjami dokonano przy uzyciu testu Log-rank. Wyniki przedstawiono przy pomocy
krzywych Kaplana-Meiera.

Za istotno$¢ statystyczng uznano wartos¢ a=0,05. Obliczenia wykonano przy pomocy

pakietu statystycznego Statistica 10 firmy StatSoft.
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3.4 OGRANICZENIA METODY

1.

Wiarygodne dane dotyczace przyczyn zgonow pacjentow (zgon arytmiczny, zgon z
przyczyn sercowych, zgon z innych przyczyn) nie byly mozliwe do uzyskania co
ogranicza analiz¢ wystgpowania groznej arytmii komorowej jako bezposredniej
przyczyny zgonu oraz ocen¢ skutecznosci terapii ICD.

Dla oceny skuteczno$ci terapii przyjeto w badaniu ocene skutecznosci dla pierwszego
epizodu groznych komorowych zaburzen rytmu serca. Nie oceniano kolejnych epizodow
arytmii i terapii, wystepujacych u tego samego chorego, wychodzac z zalozenia, ze
wielokrotne interwencje u pojedynczego pacjenta miatyby istotny wplyw na oceng

skuteczno$ci terapii dla calej analizowanej grupy.
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4. WYNIKI

4.1 GRUPA BADANA

W badaniu wzig¢to udziat 260 pacjentow, srednia wieku wynosita 61,4+9.7 lat (w
zakresie od 18 do 85 lat). Sredni czas obserwacji do dnia zamknigcia bazy danych - tj.
30.07.2014 wyniost 41,0+£23,3 miesiace. W grupie badanej byto 225 mezczyzn i 35 kobiet
(odpowiednio: 86,5 i 13,5%). Srednia frakcja wyrzutowa LV obliczona na podstawie
parametrow z badania echokardiograficznego metoda Simpsona wynosita 31,3+£8,8% (w tym:
8 0séb z EF < 20%, 148 os6b z EF >20 - < 30, 104 osoby z EF >30 %). Sposrod 260 oséb
badanych, 9 chorych byto w klasie czynnosciowej | wg NYHA, 191 w klasie Il, a 60 w III.
Urzadzenia byly implantowane w ramach prewencji pierwotnej u 182 pacjentow (70%) i u 78
(30%) w prewencji wtornej. Sposrod 78 pacjentow, u ktorych implantowano ICD w prewencji
wtornej u 40 (51,3%) wskazaniem byl przebyty epizod VT a u 38 (48,7%) epizod VF.

Sposrod analizowanych choréb wspdtistniejacych najczesciej wystepujacymi byty:
nadcis$nienie t¢tnicze - obecne u 66,5% chorych, przebyty zawat serca u 61,5% pacjentow.
Szczegdtowe zestawienie przedstawiono ponizej (Tabela 9). Etiologia niedokrwienna

stanowita przyczyne¢ niewydolnosci serca u 66,9 % ocenianej populacji.

Tabela 9. Charakterystyka kliniczna populacji badanej.

Badana populacja Mezczyzni Kobiety

Choroby towarzyszgce

(n=260)

(n=225)

(n=35)

cukrzyca 80 (30,8%) 69 (30,7%) 11 (31,4%)
nadcisnienie tetnicze | 173 (66,5%) 148 (65,8%) 25 (71,4%)
niewydolnos¢ nerek 44 (16,9%) 39 (17,3%) 5 (14,3%)
przebyty udar mézgu |26 (10,0%) 21 (9,3%) 5 (14,3%)

AF/AFI

90 (34,6%)

77 (56,0%)

13 (37,1%)

przebyty zawat serca

160 (61,5%)

140 (62,2%)

20 (57,1%)

przebyty zabieg CABG

73 (28,1%)

65 (28,9%)

8 (22,9%)

przebyty zabieg PCI

118 (45,4%)

100 (44,4%)

18 (51,4%)

CMD niedokrwienna

174 (66.9%)

154 (68,4%)

20 (57,1%)

CMD nieniedokrwienna

64 (24,6%)

57 (25,3%)

7 (20,0%)

inne

22 (8,5%)

14(6,3%)

8 (22,9%)

prewencja pierwotna

182 (70,0%)

163 (72,4%)

19 (54,3%)

prewencja wtérna

78 (30,0%)

62 (27,6%)

16 (45,7%)
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W Tabela 10 zestawiono farmakoterapi¢ stosowang w catej badanej populacji oraz dla

kazdej z pici osobno. Z wykonanej analizy wynika, ze ponad 83% chorych przyjmowato

jednoczasowo przewlekle leki z grupy ACEI, beta-adrenolitykow, blokeréw receptora

aldosteronu, statyn i diuretykow. Najszerzej stosowane byly leki z grupy inhibitoréw

konwertazy angiotensyny przyjmowane przez 90% badanych. Natomiast liczba chorych

przyjmujacych ACEI lub inhibitory AT1 osiagng¢ta 95%.

Tabela 10. Leczenie farmakologiczne w badanej populacji.

Przyjmowane grupy lekow

Cata populacja
badana
(n=260)

Mezczyzni
(n=225)

Kobiety
(n=35)

ACEI

234 (90,0%)

203 (90,2%)

31 (88,6%)

leki beta-adrenolityczne

231 (88,8%)

201 (89,3%)

30 (85,7%)

statyny 224 (86,2%) 199 (88,4%) |25 (71,4%)
diuretyki 223 (85,8%) 196 (87,1%) |27 (77,1%)
inhibitory receptora AT1 12 (4,6%) 12 (5,3%) 0 (0,0%)
antagonisci aldosteronu 218 (83,8%) 189 (84,0%) |29 (82,9%)
naparstnica 35 (13,5%) 33 (14,7%) 2 (5,7%)

amiodaron

78 (30,0%)

65 (28,9%)

13 (37,1%)

W grupie badanej implantowano urzadzenia trzech producentow: St. Jude Medical,

Medtronic, Biotronik. W 187 przypadkach (71,9%) byly to urzadzenia pracujace w trybie
VVICD, w 41 (15,7%) w trybie CRT-D aw 32 (12,3%) w DDDCD ( Rycina 11).

Rycina 11. Rodzaj implantowanych urzadzen w grupie badane;j.
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4.2 INTERWENCJE UKEADOW ICD

4.2.1 LICZBA 1 RODZAJE INTERWENC]I TERAPEUTYCZNYCH ICD W GRUPIE
BADANE]

W analizowanej grupie chorych (n=260) interwencje terapeutyczne implantowanych
urzadzen stwierdzono u 102 (39,2%) pacjentow. Wsrdd pacjentdw z zarejestrowanymi
interwencjami u 67 (65,7%) stwierdzono interwencje wylacznie adekwatne, interwencje
wylacznie nieadekwatne u 30 (29,4%) pacjentdow, interwencje zarowno adekwatne jak i
nieadekwatne u 5 (4,9%) pacjentow (Rycina 12, Rycina 13)

E BRAK INTERWENCII H ADEKWATNA
E NIEADEKWATNA L1 ADEKWATNA i NIEADEKWATNE

Rycina 12. Liczba chorych z i bez przebytych interwencji terapeutycznych.
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260 0s6b badanych

v

102(39,3%) osoby z interwencjami

158 (60,7%) osbb bez interwencji

Y

67(65,7%) 0sbb z 30 (29.4% )osdb z interwencjami
interwencjami adekwatnymi nieadekwatnymi

25 (37,3%)oséb z 19 osoby z interwencjami w
® interwencjami w strefie VT przebiegu AF/AFI

42 (62,6%)osoby z 6 0sob z interwencjami w trakcie
interwencjami w strefie VF tachykardii zatokowe;j

3 osoby z interwencjami z powodu
zaburzen sensingu zwigzanych z
nieprawidtowosciami dotyczacymi
elektrody defibrylacyinej

5(4,9%) osoby z interwencjami ICD
w obu grupach

-w grupie interwencji adekwatnych,
(3 osoby strefie VT, 2 w strefie VF)
-w grupie interwencji
nieadekwatnych ( 5 oséb w
przebiegu AF/AFI) sensingu zatamka T

1 osoba z interwencjg z powodu over

1 osoba z interwencjg w trakcie
AVNRT

v

Rycina 13. Przyczyny interwencji urzadzen wszczepialnych w okresie obserwacji.

4.2.2 WYSTEPOWANIE JAKICHKOLWIEK INTERWENC]I TERAPEUTYCZNYCH W
OKRESIE OBSERWAC(]I

Sredni czas obserwacji do dnia zamkniecia bazy danych wynosit 41,0+£23,3 miesiace
(w zakresie: od 10,9 do 144,1 miesigcy). Sredni czas od implantacji urzadzenia do pierwszej,
jakiejkolwiek interwencji terapeutycznej wynosit $rednio 12,2+17,6 miesi¢cy, mediana 5,4
miesigca (zakres: 0 do 75,5 miesiaca). Sredni czas od implantacji urzadzenia do wystapienia
pierwszej interwencji adekwatnej wyniost 13,6+19,1 miesigca mediana 5,6 miesigca (zakres
od 0 do 75,5 miesigca) a dla interwencji nieadekwatnej 9,3+13,8 miesigca mediana 1,4
miesigca (zakres od 0,1 do 62,6 miesigca). Czas od implantacji do pierwszej interwencji

adekwatnej nie roznit si¢ istotnie od czasu do pierwszej interwencji nieadekwatnej (p=0,1714)
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Odsetek pacjentow, ktorzy doswiadczyli jakiejkolwiek terapii przedstawiono narastajgco

ponizej (Rycina 14).
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czas od implantacji w miesigcach

Rycina 14. Odsetek pacjentow, ktorzy doswiadezyli jakiejkolwiek interwencji w okresie obserwacji - narastajgco.

W ciggu pierwszych 3 miesiecy od implantacji wystapienie interwencji adekwatnych
stwierdzono u 29 z 72 (40,3%) pacjentow, a interwencji nieadekwatnych u 20 z 35 (57,1%)
chorych, u ktorych zaobserwowano interwencje urzadzenia. W ciggu pierwszego miesigca od
wszczepienia - zarejestrowano 26 interwencji (14 interwencji adekwatnych i 12
nieadekwatnych, co stanowito odpowiednio 19,4 i 34,3% wszystkich interwencji ( Rycina 15,

Rycina 16, Rycina 17).

30

26

25

20

15

10

123456 7 8 910111213141516171819202122232425262728293031

H Liczba pierwszych interwencji adekwatnych i nieadekwatnych w poszczegdlnych miesigcach
od wszczepienia

Rycina 15. Liczba pierwszych jakichkolwiek interwencji (adekwatnych lub nieadekwatnych) w poszczeg6lnych miesigcach
obserwacji.
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Rycina 16. Liczba pierwszych interwencji adekwatnych w poszczegdlnych miesigcach obserwacji.
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Rycina 17. Liczba pierwszych interwencji nieadekwatnych w poszczegdlnych miesiacach obserwacji..

4.2.3 WYSTEPOWANIE INTERWENC]I ADEKWATNYCH U CHORYCH Z
WSZCZEPIONYM ICD W PREWENC]I PIERWOTNE] I WTORNE]

W badanej grupie liczba chorych, ktora doswiadczyta co najmniej jednej interwencji
adekwatnej wynosita 72 (27,7% wszystkich badanych). Interwencje adekwatne
zarejestrowano u 50 (27,5%) pacjentow w grupie, w ktorej implantowano ICD w ramach
prewencji pierwotnej (u 29 w strefie detekcji VF i 21 w strefie VT) oraz u 22 (28,2%)
pacjentow, u ktorych implantowano system w ramach prewencji wtornej (u 15 chorych w
strefie detekcji VF, 7 w strefie VT) (Rycina 18). Nie stwierdzono obecnos$ci istotnych
statystycznie roznic miedzy odsetkiem chorych z przebytymi interwencjami adekwatnymi,

pomig¢dzy grupami, u ktorych wszczepiono ICD ze wskazan w ramach prewencji pierwotnej i
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wtornej (p=0,9275). Nie zaobserwowano takze istotnych statystycznie rdéznic pomiedzy tymi
grupami, podczas analizy wystapienia interwencji adekwatnych osobno w kazdej ze stref
detekcji: VT (p=0,6645 ) i VF (p=0,5885) (Tabela 11, Tabela 12, Tabela 13).

Tabela 11. Analiza prawdopodobienstwa wystapienia interwencji adekwatnych we wszystkich strefach detekcji w zaleznoéci
od wskazan do implantacji w ramach prewencji pierwotnej lub wtorne;j.

liczba oséb liczba oséb bez
Z interwencjami % interwencji % N catosci
w strefie VT i VF w strefie VT i VF
prewencja
pierwotna |50 27,5% | 132 72,5% | 182 p=0,9275
prewencja
wtérna 22 28,2% |56 71,8% |78

Tabela 12. Analiza prawdopodobienstwa wystapienia interwencji adekwatnych w strefie VT w zaleznoéci od wskazan do

implantacji w ramach prewencji pierwotnej lub wtdérnej.

liczba oséb liczba 0s6b bez
Z interwencjami % interwenciji % N catosci
w strefie VT w strefie VT
prewencja
pierwotna |21 11,5% |161 88,5% |182 p=0,6645
prewencja
wtdrna 7 9,0% |71 91,0% |78

Tabela 13. Analiza prawdopodobienstwa wystapienia interwencji adekwatnych w strefie VF w zalezno$ci od wskazan do

implantacji w ramach prewencji pierwotnej lub wtorne;.

liczba oséb liczba oséb bez
Z interwencjami % interwencji % N catosci
w strefie VF w strefie VF
prewencja
pierwotna |29 15,9% |153 84,1% |182 p=0,5885
prewencja
wtorna 15 19,.2% |63 80,8% |78
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Rycina 18. Liczba chorych z interwencjami adekwatnymi w zaleznos$ci od strefy detekcji VT i VF u chorych po implantacji
w ramach prewencji pierwotnej i wtorne;j.

Analizujac czestotliwosci rytmu indukujace interwencje stwierdzono, ze miescity si¢
one w zakresie od 127 do 340 impulsow/min, co odpowiada dtugosci cyklu R-R od 470 do
150 ms. Ponizej (Rycina 19) przedstawiono graficznie liczbg interwencji w poszczegolnych
przedziatach warto$ci czasu trwania cyklu czestoskurczu, zachowanego w pamigci urzadzenia

jako najkrétszy odstep R-R (wyrazony w milisekundach).
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H liczba interwencji nieadekwatnych H liczba interwencji adekwatnych

Rycina 19. Rozktad liczby interwencji adekwatnych i nieadekwatnych w zalezno$ci od wartoéci czasu trwania cyklu
czestoskurczu (CL) wyrazonego odstepem R-R w ms.
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Nie stwierdzono istotnych statystycznie rdéznic pomiedzy czestotliwoscig arytmii,
ktora wyzwolita interwencje¢ adekwatng 1 nieadekwatng (p=0,1772) (Tabela 14). Analizujac
zakresy czgstotliwosci (<170, 170-<200, >200-<240, >240) dla komorowych zaburzen rytmu
wyzwalajacych interwencje adekwatne u chorych po implantacji w ramach prewencji
pierwotnej stwierdzono istotnie statystycznie czg¢stsze wystepowanie interwencji w zakresie
czestotliwosci arytmii 170-200/min (p=0,0127) i istotnie rzadsze w zakresie czestotliwosci
powyzej 240/min (p=0,0002) w poréwnaniu do pacjentow, u ktoérych implantowano

urzadzenie w ramach prewencji wtornej (Rycina 20).

Tabela 14. Analiza wystgpienia interwencji adekwatnej lub nieadekwatnej w zalezno$ci od zakresu czestotliwosci arytmii

Liczba interwenciji

zakres HR arytmii adekwatnych (N) nieadekwatnych (N) | P
ponizej 170 6 5 0,1772
>170-200 25 18
>200-240 33 10
powyzej 240 8 2

30 -

25 24(48,0%)

22(44,0%)

N
o
1

liczba interwencji
[E=Y
(9]
1

9(40,9%)

=
o
1

7(31,8%)

3(13,6%)

3(6,0%) 3(13,6%)

1(2,0%)

<170 >170-200 >200-240 > 240
zakres czestotliwosci arytmii [1/min]

H prewencja pierwotna H prewencja wtérna

Rycina 20. Liczba interwencji u chorych implantowanych w prewencji pierwotnej lub wtornej w zaleznosci od
czestotliwosci wykrytej arytmii.
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4.2.4 INTERWENC]JE NIEADEKWATNE

Oceniajgc przyczyny terapii nieadekwatnych w obu grupach chorych implantowanych
w ramach prewencji pierwotnej i wtdrnej stwierdzono, ze najczestszg arytmig wyzwalajaca
tego typu interwencje bylo migotanie lub trzepotanie przedsionkow, ktore wystapito u 17
(9,3%) chorych implantowanych w prewencji pierwotnej i u 7 (8,9%) w prewencji wtornej
oraz tachykardia zatokowa wyst¢pujaca odpowiednio u 5 (2,7%) i 1 (1,3%) pacjenta. Nie
stwierdzono istotnej réznicy wystepowania nieadekwatnych wyladowan u pacjentow z

AFI/AF implantowanych w prewencji pierwotnej i wtornej (p=0,8116)(Rycina 21).
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2,9% 2,9%
0
AF/AFL tachykardia zaburzenia nadczutos¢ AVNRT
zatokowa wyczuwania zatamka T

przyczyny interwencji

Rycina 21. Liczba chorych z interwencjami nieadekwatnymi w zalezno$ci od przyczyny.

Wytadowania nieadekwatne stwierdzono u 31 chorych z implantowanymi uktadami VVICD,
ulz DDDCD i u 3 z CRT-D. Odsetek chorych z interwencjami nieadekwatnymi w
poszczegolnych typach urzadzen przedstawiono ponizej (Rycina 22).
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Rycina 22. Procent chorych z interwencjami nieadekwatnymi w zaleznosci od typu urzadzenia.

Wykazano istotnie statystycznie wigksze prawdopodobienstwo wystepowania
nieadekwatnych wyladowan u 0so6b z implantowanymi uktadami ICD VR w poroéwnaniu do
0s0b po implantacji uktadu ICD-DR. Nie wykazano podobnych réznic pomi¢dzy pacjentami z
uktadami CRT-D a ICD-VR oraz pomi¢dzy uktadami ICD-DR a CRT-D (Tabela 15).

Tabela 15. Analiza prawdopodobienstwa wystgpienia interwencji nieadekwatnych w zaleznoéci od rodzaju implantowanego
systemu.

poréwnanie urzadzen N % N % p-wartos¢
CRT-D vs ICD VR 41 7,3% 187 17,1% p=0,1148
CRT-D vs ICD DR 41 7,3% 31 3,2% p=0,4512
ICD DR vs ICD VR 31 3,2% 187 17,1% p=0,0454

4.2.5 ANALIZA SKUTECZNOSCI TERAPII ATP

Analize skutecznosci terapii z implantowanych w badanej populacji ICD i CRT-D,
prowadzono dla dwoch rodzajow terapii, terapii niskoenergetycznych z uzyciem stymulacji
antytachyarytmicznej (ATP) i1 terapii  wysokoenergetycznej z  wykorzystaniem
kardiowersji/defibrylaciji.

Sposrdéd 72 pacjentow, u ktéorych zarejestrowano interwencje adekwatne, w 18
przypadkach ATP bylo zaprogramowane tylko w strefie VT, natomiast w strefie VF pierwsza
terapig pozostawala terapia wysokoenergetyczna (HV). W pozostatych 54 przypadkach
urzadzenia mialy zaprogramowang terapi¢ ATP w strefie VF (,,ATP w trakcie tadowania”) i
VT. W okresie obserwacji zarejestrowano 44 interwencje adekwatne w strefie detekcji VF i

28 w strefie VT. Z 44 epizodow w strefie VF ATP jako pierwszg terapi¢ zaprogramowano w
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26 przypadkach, w 18 przypadkach pierwsza terapig bylo wytadowanie wysokoenergetyczne.
W strefie VI we wszystkich przypadkach pierwszym rodzajem terapii byla terapia
niskoenergetyczna (Rycina 23).

50 -

40 -

30 -

20 A

Liczba interwencji ATP w obu Liczba interwencji ATP w strefie Liczba interwencji ATP w strefie
strefach - VT VF VT VF

H Interwencje skuteczne H Interwencje nieskuteczne

Rycina 23. Liczba interwencji ATP w strefach VT i VF.

Sposrod 26 przypadkoéw detekcji w strefie VF, w ktorych jako pierwsza byta
zaprogramowana terapia ATP, jej skuteczno$¢ w przerwaniu tachyarytmii stwierdzono
jedynie u 5 (19,3%) chorych. U 21 (80,7%) chorych, terapia ATP okazata si¢ nieskuteczna.
Arytmia  we  wszystkich przypadkach  zostala  przerwana  wytadowaniem
wysokoenergetycznym.

U 28 pacjentow stwierdzono detekcje arytmii w strefie VT. W tej strefie we
wszystkich przypadkach jako pierwsza terapia byla zaprogramowana stymulacja
antytachyarytmiczna. Pierwsza dostarczona terapia ATP przerwata skutecznie 13 z 28
(46,4%) epizodéw arytmii. Kolejne terapie ATP przerwaly dalsze 6 (21,4%) epizodow
arytmii. Podsumowujgc, w strefie VT, terapie ATP byly skuteczne w 19 przypadkach
(67,9%).

Podsumowujac adekwatne terapie ATP w strefie VT i VF okazaly si¢ skuteczne dla
przerwania 24 z 54 (44,4%) epizodow, w ktorych ten rodzaj terapii byt zaprogramowany
(Rycina 24).
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Rycina 24. Skutecznos¢ terapii ATP w strefie VT i VF.

W oparciu o krzywe ROC oceniajace skuteczno$¢ pierwszej interwencji ATP dla

przerwania arytmii komorowej w strefie VT 1 VF w zaleznos$ci od czestotliwosci arytmii

(p=0,0883) (Rycina 25) oraz skutecznosci wszystkich zaprogramowanych interwencji ATP

dla przerwania arytmii komorowej rozpoznanej w strefie VT (p=0,4744) (Rycina 26), nie

wykazano istotnej statystycznie granicy czestotliwosci arytmii wskazujacej na obecno$é

skutecznych interwencji ATP .
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Rycina 25. Krzywa ROC dla zaleznosci skutecznosci pierwszego ATP od czgstotliwosci arytmii w czasie interwencji

adekwatnych w strefach detekcji VT i VF.
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Rycina 26. Krzywa ROC dla zalezno$ci skutecznosci wszystkich ATP od czgstotliwodci arytmii w czasie interwencji
adekwatnych w strefie VT.

4.2.6 ANALIZA SKUTECZNOSCI TERAPII WYSOKOENERGETYCZNYCH

Terapia wysokoenergetyczna zostata dostarczona w 48 przypadkach z 72 pierwszych
adekwatnych interwencji dla arytmii w strefie detekcji VF lub VT.

W strefie VT, w grupie pacjentow, u ktorych zadna z terapit ATP nie byta skuteczna
dla przerwania arytmii komorowej, pierwsza terapia HV przerwata 6 (66,7%) sposrod 9
epizodow arytmii, druga przerwata pozostate 3 epizody (33,3%).

W strefie detekcji VF, terapia wysokoenergetyczna zostata zastosowana jako pierwsza
terapia u 18 chorych, w ktorych nie zostata zaprogramowana terapia ATP i w dalszych 21
przypadkach po nieskutecznej terapii ATP. Pierwsza terapia wysokoenergetyczna w strefie
detekcji VF przerwata 35 sposrod 39 epizodow (89,7%), ktore nie zostaly przerwane terapia
ATP lub w ktorych ATP nie byto zaprogramowane, druga pozostate 4 (10,3%). Sumaryczna
skutecznos¢ pierwszej terapii HV w obu strefach VT 1 VF wyniosta 85,4%. Druga
zastosowana terapia wysokoenergetyczne przerwata pozostate epizody. Nie zanotowano
przypadku koniecznosci uzycia wigcej niz dwoch terapii HV dla przerwania VT/VF. Terapie
wysokoenergetyczne byly programowane z uzyciem ich maksymalnych energii poczawszy od

pierwszej terapii (Rycina 27).
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Ze wzgledu na brak mozliwosci uzyskania danych z pamieci urzadzen pacjentow,
ktoérzy zmarli w okresie obserwacji nie mozna wykluczy¢, ze u czesci z nich nieskuteczna

terapia ATP i HV w strefie detekcji VT lub VF stata si¢ przyczyna zgonu.

60 -
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10 +

0 - ; ﬁ ;
liczba interwencji HV w w liczba interwencji HV w liczba interwencji HV w
strefach VF i VT strefie VT strefie VF

H epizody przerwane pierwszym skutecznym HV
H epizody przerwane kolejnym skutecznym HV

Rycina 27. Skuteczno$¢ pierwszej i kolejnej (drugiej) terapii wysokoenergetycznej w strefach VF i VT.

4.2.7 EFEKT PROARYTMICZNY

W 7 przypadkach terapii ICD stwierdzono efekt proarytmiczny. W trzech przypadkach
interwencje nieadekwatne (ATP) wyzwolone napadowym AF spowodowaly konwersj¢ tej
arytmii do VF. Stanowi to 8,6% wszystkich interwencji nieadekwatnych zanotowanych w
grupie badanej. W pozostatych 4 (14,3%) przypadkach interwencji adekwatnych w strefie
VT, po terapii ATP doszto do konwersji arytmii do VF. We wszystkich przypadkach

proarytmicznego dziatania terapii ATP, terapia HV przerwala arytmie w strefie VF.

4.3 SMIERTELNOSC

W okresie obserwacji w grupie badanej zanotowano 45 zgondéw co stanowi 17,3%

badanej populacji (Rycina 28)
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adekwatnych i adekwatnych nieadekwatnych  nieadekwatnych

nieadekwatnych

Rycina 28. Liczba zgonéw i odsetek procentowy wérdd zmartych chorych populacji badanej ( n=45) w zalezno$ci

od do$wiadczonej interwencji urzadzenia wszczepialnego.

Wykonana analiza statystyczna nie wykazala istotnych réznic w przezyciu chorych z
interwencjami adekwatnymi i nieadekwatnymi. Prawdopodobienstwo przezycia 60 miesiecy u
0sOb z adekwatnymi wytadowaniami wynosito 77%, z wyladowaniami nieadekwatnymi 69%
(Rycina 29).Podobnie nie zaobserwowano réznic w przezyciu chorych bez interwencji w
poréwnaniu do os6b po przebytej interwencji urzadzen wszczepialnych (Rycina 30).
Prawdopodobienstwo przezycia 60 miesigcy u oso6b z jakimikolwiek wyladowaniami

wynosito 75%, a 0sob bez interwencji 74%.
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Rycina 29. Krzywa Kaplana-Meiera prawdopodobienistwa przezycia chorych po interwencji adekwatnej i nieadekwatne;j.
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Rycina 30. Krzywa Kaplana-Meiera prawdopodobienstwa przezycia chorych po jakiejkolwiek interwencji i bez przebytej

interwencji.

Analizujac zalezno$ci pomiedzy grupa chorych ktorzy zmarli a grupa, ktdrzy przezyli

stwierdzono istotnie statystycznie czgsciej wystapienie zgondw u pacjentow z przewlekla

niewydolnoscig nerek (p=0,0052) oraz u chorych po implantacji urzadzen jednojamowych

(p=0,0059) oraz dwujamowych (p=0,0189) w pordéwnaniu do pacjentow po implantacji

trojjamowych uktadow resynchronizacyjnych (Tabela 16, Tabela 17).
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Tabela 16. Analiza wptywu wybranych czynnikow klinicznych i leczenia farmakologicznego grupy chorych, ktorzy przezyli

lub zmarli w trakcie badania niezaleznie od przebytej badz nie interwencji terapeutycznej z ICD.

chorzy zmarli | chorzy zyjgcy n p
N=45 N=215
Frakcja EF < 20% 2| 4,4% 6| 2,8% 8| 01673
wyrzutowa EF >20% < 30 30|66,7% 118| 54,9%| 148
EF > 30% 13]28,9% 91| 42,3%| 104
Przebyta terapia | adekwatna 17|37,8% 55| 25,6% 72| 0,1033
nieadekwatna 7115,6% 23| 10,7% 30
brak terapii 21|46,6% 137| 63,7%| 158
Pte¢ mezczyzni 41]91,1%| 184| 85,6%| 225| 0,3230
kobiety 4| 8,9% 31| 14,4% 35
Etiologia niedokrwienna 33|73,3%| 141| 65,6%| 174| 03149
inna 12126,7% 74| 34,4% 86
Wskazania profilaktyka
pierwotha 34175,6% 148 | 68,8%| 182
profilaktyka 0,3712
witdrna 11]24,4% 67| 31,2% 78
ACI/AT1 przyjmowane 41191,1% 205| 95,3% | 246]| 0,2521
nieprzyjmowane 4] 8,9% 10 47% 14
B-BLOKER przyjmowane 39(86,7% 192| 89,3%| 231]| 0,6095
nieprzyjmowane 6|13,3% 23| 10,7% 29
AF/AFI obecny wywiad 18]40,0% 72| 335%| 90| 0,4038
bez wywiadu 27160,0% 143| 66,5%| 170
Cukrzyca obecny wywiad 16 | 35,6% 64| 29,8% 80| 0,4443
bez wywiadu 29164,4% 151| 70,2%| 180
Klasa NYHA I 2| 4,4% 7] 3,3% 9| 0,3204
Il 29|64,5% 162 | 75,3%| 191
1l 14|31,1% 46| 21,4% 60
PNN obecny wywiad 14 |31,1% 30| 14,0% 44| 0,0052
bez wywiadu 31|68,9% 185| 86,0%| 216
rodzaj ICD VR 38|84,5% 149| 69,3%| 187] g 0228
urzadzenia ICD DR 6(13,3% 26| 12,1% 32
CRT -D 1] 2,2% 40| 18,6% 41

Tabela 17. Analiza post hoc istotnosci wptywu rodzaju implantowanego urzadzenia na przezycie lub zgon u chorych w

grupie badanej niezaleznie od przebytej badz nie interwencji terapeutycznej z ICD.

ICD VR |ICD DR 20,3% 187 18,8% 32 |p=0,8376
ICD VR |CRT-D 20,3% 187 2,4% 41 | p=0,0059
ICD DR |CRT -D 18,8% 32 2,4% 41 | p=0,0189
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Analizujgc zaleznosci w grupach pacjentow, ktorzy zmarli, a u ktorych w okresie

obserwacji, wystgpity interwencje adekwatne w poréwnaniu do 0sob zyjacych z takimi

samymi interwencjami stwierdzono, istotnie statystycznie czestsze wystgpienie zgondéw u

pacjentow z przewlekta niewydolno$cig nerek (p=0,0096) (Tabela 18).

Tabela 18. Analiza wptywu wybranych czynnikow klinicznych i leczenia farmakologicznego w grupach chorych, ktorzy
przezyli lub zmarli w trakcie badania po przebytej interwencji adekwatnej ICD.

chorzy zmarli z chorzy zyjacy z N P
adekwatnymi adekwatnymi
interwencjami interwencjami
N=17 N=55
Frakcja EF <20% 0 0,0 (4 73% |4 0,3418
wyrzutowa EF 220% <30 |13 76,5% |33 60,0% |46
EF > 30% 4 23,5% |18 32,7% |22
Czestotliwos¢ | < 170 3 17,6% |3 54% |6 0,3712
170-<200 4 23,5% |21 38,2% |25
>200- <240 8 47,1% |25 45,5% |33
> 240 2 11,8% |6 10,9% |8
Pte¢ mezczyzni 17 100,0% | 48 87,3% |65 |0,1216
kobiety 0 0,0 |7 12,7% |7
Etiologia niedokrwienna |11 64,7% |38 69,1% |49 0,7347
inna 6 353% |17 30,9% |23
Wskazania profilaktyka 12 70,6% |36 65,5% |48 |0,6947
pierwotna
profilaktyka 5 29,4% |19 34,5% |24
wtorna
ACI/AT1 przyjmowane 16 94,1% |52 945% |68 0,9463
nieprzyjmowane |1 59% |3 55% |4
B-BLOKER | przyjmowane 14 82,3% |49 89,1% |63 |0,4628
nieprzyjmowane |3 17,6% |6 10,9% |9
AF/AFI obecny wywiad |7 41,2% |18 32,7% |25 0,5225
bez wywiadu 10 58,8% |37 67,3% |47
Cukrzyca obecny wywiad |5 29,4% |13 23,6% |18 0,6308
bez wywiadu 12 70,6% |42 76,4% |54
Klasa NYHA || 0 0,0% 1 1,8% |1 0,1921
Il 10 58,8% |43 78,2% |53
1 7 41,2% |11 20,0% |18
PNN obecny wywiad |7 41,2% |7 12,7% |14 0,0096
bez wywiadu 10 58,8% |48 87,3% |58
Rodzaj ICD VR 14 82,3% |44 80,0% |58 |0,6470
urzadzenia ICD DR 2 11,8% |4 7,3% 6
CRT-D 1 59% |7 12,7% |8
Rodzaj terapii | HV 13 76,5% |35 63,6% |48 |0,3963
ATP 11 64,7% |44 80,0% |55
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Analizujgc zgony osob, u ktorych wystgpily interwencje adekwatne i nieadekwatne, w
porownaniu do grupy zyjacych z tymi interwencjami, stwierdzono bliskie istotnosci
statystycznej czestsze wystepowanie zgonow u pacjentow plci meskiej (p=0,0514) oraz

istotne u chorych z przewlekta niewydolno$cig nerek (p=0,0035) (Tabela 19).

Tabela 19. Analiza wptywu wybranych czynnikow klinicznych i leczenia farmakologicznego grupy chorych, ktorzy przezyli
lub zmarli w trakcie badania po przebytych interwencjach adekwatnych i nieadekwatnych ICD.

chorzy zmarli z chorzy zyjacy ze n p
wszystkimi wszystkimi
interwencjami interwencjami
N=24 N=78

Frakcja EF < 20% 1 4,2% 4 51% 5 10,3018
wyrzutowa EF 220% < 30 18 75,0% 45 57,7% | 63
EF > 30% 5 20,8% 29 37,2% | 34

Pte¢ mezczyzni 24 100,0% 67 85,9% | 91 |0,0514
kobiety 0 0,0% 11 14,10% | 11

Etiologia niedokrwienna 15 62,5% 50 64,1% | 65 |0,8865
inna 9 37,5% 28 35,9% | 37

Wskazania profilaktyka 17 70,8% 52 66,7% | 69 |0,7028

pierwotna
profilaktyka 7 29,2% 26 33,3% | 33
wtorna

ACI/AT1 przyjmowane 22 91,7% 74 949% | 96 |0,5595
nieprzyjmowane 2 8,3% 4 5,1% 6

B-BLOKER przyjmowane 20 83,3% 70 89,7% | 90 |0,3940
nieprzyjmowane 4 16,7% 8 10,3% | 12

AF/AFI obecny wywiad 9 37,5% 34 43,6% | 43 |0,5973
bez wywiadu 15 62,5% 44 56,4% | 59

Cukrzyca obecny wywiad 5 20,8% 18 23,1% | 23 |0,8181
bez wywiadu 19 79,2% 60 76,9% | 79

Klasa NYHA I 0 0,0% 1 1,3% 1 10,1885
Il 16 66,7% 64 82,0% | 80
1] 8 33,3% 13 16,7% | 21

PNN obecny wywiad 9 37,5% 9 11,5% | 18 |0,0035
bez wywiadu 15 62,5% 69 88,5% | 84

Rodzaj ICD VR 20 83,3% 65 83,3% | 85 |0,2907
urzgdzenia ICD DR 3 12,5% 4 51% 7
CRT-D 1 4,2% 9 11,6% | 10

Rodzaj terapii HV 15 62,5% 42 53,8% | 57 |0,3410
ATP 12 50,0% 51 65,4% | 63

Analizujac réznice pomig¢dzy grupa chorych ktérzy zmarli a grupa, ktorzy przezyli bez
jakichkolwiek interwencji urzadzen w okresie obserwacji, stwierdzono istotnie statystycznie

czeSciej wystgpienie zgondw u pacjentow po implantacji urzadzen jednojamowych
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(p=0,0120) oraz dwujamowych (p=0,0474) w pordéwnaniu do pacjentow po implantacji

trojjamowych uktadow

resynchronizacyjnych.

Zaobserwowane

trendy w kierunku

zwigkszenia $miertelnosci u chorych z cukrzyca oraz etiologia niedokrwienng stanowity

warto$ci odpowiednio p=0,0947 i p=0,0751 (Tabela 20,Tabela 21).

Tabela 20. Analiza wptywu wybranych czynnikow klinicznych i leczenia farmakologicznego grupy chorych, ktorzy przezyli
lub zmarli w trakcie badania bez przebytych interwencji adekwatnych i nieadekwatnych ICD.

chorzy zmarli bez | chorzy zyjgcy bez n p
interwencji interwencji
N=21 N=137
Frakcja EF < 20% 1 4,8% |2 1,5% |3 0,5203
wyrzutowa |EF >20% <30 |12 57,1% |73 53,3% |85
EF > 30% 8 38,1% |62 45,3% |70
Pte¢ mezczyzni 17 81,0% [117 85,4% [134 10,5968
kobiety 4 19,0% |20 14,6% |24
Etiologia niedokrwienna |18 85,7% |91 66,4% [109 |0,0751
inna 3 14,3% |46 33,6% |49
Wskazania | profilaktyka
pierwotna 17 81,0% |96 70,1% |113
profilaktyka 0,3037
wtdrna 4 19,0% |41 29,9% |45
ACI/AT1 przyjmowane 19 90,5% |131 95,6% |150 |0,3167
nieprzyjmowane |2 9,5% |6 44% |8
B-BLOKER | przyjmowane 19 90,5% |122 89,1% |141 |0,8444
nieprzyjmowane |2 95% |15 10,9% |17
AF/AF obecny wywiad |9 42,9% |38 27,7% |47 |0,1581
bez wywiadu 12 57,1% |99 72,3% [111
Cukrzyca obecny wywiad |11 52,4% |46 33,6% |57 0,0947
bez wywiadu 10 47,6% |91 66,4% (101
Klasa | 2 95% (6 4,4% 8 0,5116
NYHA Il 13 61,9% |98 71,5% |111
11 6 28,6% |33 24,1% |39
PNN obecny wywiad |5 23,8% |21 15,3% |26 0,3290
bez wywiadu 16 76,2% |116 84,7% |132
Rodzaj ICD VR 18 85,7% |84 61,3% [102 |0 0394
urzadzenia |ICD DR 3 14,3% |22 16,1% |25
CRT -D 0 0,0 |31 22,6% |31

Tabela 21. Analiza post hoc istotnosci wptywu rodzaju implantowanego urzadzenia na przezycie u populacji chorych bez

przebytej interwencji adekwatnej i nieadekwatnej ICD.

ICD VR |ICD DR 17,6% 102 12,0% 25|p=0,4990
ICD VR |CRT-D 17,6% 102 0,0% 31| p=0,0120
ICD DR |CRT -D 12,0% 25 0,0% 31|p=0,0474
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4.4 WYBRANE CZYNNIKI KLINICZNE A WYSTAPIENIE
ADEKWATNYCH | NIEADEKWATNYCH INTERWENCJI
TERAPEUTYCZNYCH ICD.

4.4.1 WYSTAPIENIE JAKICHKOLWIEK INTERWENC]I

NIEADEKWATNYCH) W JAKIEJKOLWIEK STREFIE DETEKC]I (VT LUB VF).

(ADEKWATNYCH LUB

Analizujac prawdopodobienstwo wystapienia jakichkolwiek interwencji (adekwatnych

i nieadekwatnych) przy detekcji w obu strefach (VF i VT) w zaleznosci od: pfci, etiologii,

wskazan do wszczepienia, stosowania lekéw beta-adrenolitycznych, naparstnicy, ACI/AT1,

wywiadu w kierunku wystepowania AF/AFL, warto$ci frakcji wyrzutowej, wykazano istotnie

czgstsze interwencje w grupie pacjentow przyjmujacych naparstnice (p=0,0420) i u pacjentow

z nizsza frakcja wyrzutowa (p=0,0034). Jakkolwiek dalsza analiza post hoc nie wykazata juz

obecnosci zaleznosci istotnych statystycznie dla wartosci frakcji wyrzutowej (Tabela 22,

Tabela 23).

Tabela 22. Analiza wystapienia interwencji adekwatnych i nieadekwatnej w strefie VT i VF w zalezno$ci od: plci, etiologii,

profilaktyki wszczepienia, przyjmowanych lekow beta-adrenolitycznych, ACEI/AT1, wywiadu AF/AFI warto$ci frakeji

wyrzutowe;j.
Liczba chorych z Liczba chorych bez
interwencjami interwencji
N % N % p
Pte¢ mezczyzni 91 89,2% |134 84,8% 0,0907
kobiety 11 10,8% |24 15,2%
Etiologia niedokrwienna |71 69,6% |103 65,2% 0,0823
inna 31 30,4% |55 34,8%
Profilaktyka | pierwotna 72 70,6% |110 69,6% 0,8907
wtorna 30 29,4% |48 30,4%
ACI/AT1 przyjmowane 98 96,1% | 148 93,7% 0,1638
nieprzyjmowane |4 3,9% 10 6,3%
B-BLOKER | przyjmowane 87 85,3% |144 91,1% 0,1608
nieprzyjmowane |15 147% |14 8,9%
AF/AFI obecny wywiad |33 32,4% |57 36,1% 0,0883
bez wywiadu 69 67,6% |101 63,9%
Digoxin przyjmowany 18 17,6% |17 10,8%
nieprzyjmowane |84 82,4% 141 89,2% 0,0422
Frakcja <20 % 5 4,9% 3 1,9% 0.0034
wyrzutowa | 20 -30% 63 89,2% |85 53,8% '
> 30% 34 10,8% |70 44,3%

Tabela 23. Analiza post hoc wystapienia interwencji adekwatnej i nieadekwatnej w strefach VT i VF w zaleznosci od
wartosci frakcji wyrzutowe;.

poréwnania p=wartos¢
<20% | 20-30% | 0,2968
< 20% >30% 0,1241
20-30% | >30% 0,1172

60



4.4.2 WYSTAPIENIE INTERWENC]JI ADEKWATNYCH W JAKIEJKOLWIEK STREFIE
DETEKC]I (VT LUB VF)

Analizujac zalezno$¢ pomiedzy wystapieniem interwencji adekwatnej w strefach VF i
VT a plcia, etiologig, wskazaniami do wszczepienia, stosowaniem w farmakoterapii lekow
beta-adrenolitycznych, ACEI/AT1, wywiadu AF/AFL, wartosci frakcji wyrzutowej,
stwierdzono istotnie czgstsze wystepowanie interwencji ICD u pacjentdéw z etiologia
niedokrwienng 1 nieniedokrwienng (p=0,0437) oraz istotnie czestsze wystgpowanie
interwencji adekwatnych u oséb z wartosciami EF <20 niz EF >30% (p=0,0026), oraz

pomigdzy osobami z EF 20-30 a EF >30% (p<0,0001)(Tabela 24,Tabela 25).

Tabela 24. Analiza wystapienia interwencji adekwatnej w strefach VF i VT w zalezno$ci od: ptci, etiologii, profilaktyki
wszczepienia, przyjmowanych lekéw beta- adrenolitycznych, ACEI/AT1, wywiadu AF/AFL, warto$ci frakcji wyrzutowe;j.

Liczba chorych z Liczba chorych
interwencjami bez interwenciji
N (%) N (%) p
Pte¢ mezczyzni 65 90,3% 160 85,1% 0,0938
kobiety 7 9,7% 28 14,9%
Etiologia niedokrwienna |53 73,6% 121 64,4% 0,0437
Inna 19 26,4% 67 35,6%
Profilaktyka | pierwotna 50 69,4% 132 70,2% 1,0000
wtérna 22 30,6% 56 29,8%
B-BLOKER | przyjmowane 63 87,5% 168 89,4% 0,6639
nieprzyjmowane |9 12,5% 20 10,6%
ACI/AT1 przyjmowane 69 95,8% 177 94,1% 0,7635
nieprzyjmowane |3 4,2% 11 5,9%
AF/AFI obecny wywiad |26 36,1% 64 34,0% 0,1059
bez wywiadu 46 63,9% 124 66,0%
Frakcja <20 % 5 6,9% 3 1,6% <0,0001
wyrzutowa | 20 -30% 54 75,0% 94 50,0%
> 30% 13 18,1% 91 48,4%

Tabela 25. Analiza post hoc wystgpienia interwencji adekwatnej w strefach VF i VT w zalezno$ci od wartos$ci frakcji
wyrzutowej.

Poréwnania p=wartos¢
<20% | 20-30% | 0,1556
< 20% >30% 0,0026
20-30% | >30% <0,0001
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4.4.3 WYSTAPIENIE INTERWENC]I ADEKWATNYCH W STREFACH DETEKC]JI VF

Analiza zalezno$ci wystgpienia interwencji adekwatnej w strefie VF w zaleznosci od
plci, etiologii, wskazaniami do wszczepienia, stosowaniem w farmakoterapii lekéw beta-
adrenolitycznych, ACEI/AT1, wywiadu AF/AFL, wartoéci frakcji wyrzutowej wykazata
istotnie cz¢sciej wystgpujace wytadowania u pacjentdw z wartoscig frakcji wyrzutowej >30%

niz u chorych z EF o warto$ciach EF 20-30% (p=0,0012) (Tabela 26, Tabela 27).

Tabela 26. Analiza wystapienia interwencji adekwatnej w strefie VF w zalezno$ci od: plci, etiologii, profilaktyki
wszczepienia, przyjmowanych lekow beta-adrenolitycznych, ACEI/AT1, wywiadu AF/AFI warto$ci frakcji wyrzutowe;.

Liczba chorych z Liczba chorych bez
interwencjami interwencji
N (%) N (%) P
Pte¢ mezczyzni 38 86,4% 187 86,6% 0,8427
kobiety 6 13,6% 29 13,4%
Etiologia niedokrwienna |31 70,5% 143 66,2% 0,7255
inna 13 29,5% 73 33,8%
Profilaktyka | pierwotna 29 65,9% 153 70,8% 0,5885
wtérna 15 34,1% 63 29,2%
ACI/AT1 przyjmowane 41 93,2% 205 94,9% 0,7120
nieprzyjmowane | 3 6,8% 11 5,1%
B-BLOKER | przyjmowane 37 84,1% 194 89,8% 0,2935
nieprzyjmowane | 7 15,9% 22 10,2%
AF/AFI obecny wywiad |15 34,1% 75 34,7% 0,9054
bez wywiadu 29 65,9% 141 65,3%
Frakcja <20 % 0 0,0% 8 3,7% 0,0021
wyrzutowa | 20 -30% 16 36,4% 132 61,1%
> 30% 28 63,6% 76 35,2%

Tabela 27. Analiza post hoc wystapienia interwencji adekwatnej w strefach VF w zaleznosci od wartos$ci frakcji wyrzutowe;.

poréwnania p=wartos¢

<20% | 20-30% | 1,0000

< 20% >30% 0,1974

20-30% | >30% 0,0012
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4.4.4 WYSTAPIENIE INTERWENC]JI ADEKWATNYCH W STREFACH DETEKCJI VT

Analiza zaleznos$ci wystgpienia interwencji adekwatnej w strefie VT w zaleznosci od

wybranych parametrow klinicznych wykazata istotnie czes$ciej wystepujace wytadowania u

pacjentow z warto$cig frakcji wyrzutowej < 20% niz u chorych z EF o warto$ciach > 30%

(p=0,0251) oraz istotnie czesciej wystepujace wytadowania u pacjentow z wartoscig frakcji

wyrzutowej < EF 20-30% niz u chorych z EF o wartosciach > 30% (0,0001)(Tabela 28,

Tabela 29).

Tabela 28. Analiza wystapienia interwencji adekwatnej w strefie VT w zalezno$ci od: pici, etiologii, profilaktyki

wszczepienia, przyjmowanych lekow beta-adrenolitycznych, ACEI/AT1, wywiadu AF/AFI wartosci frakcji wyrzutowe;.

Liczba chorych z

Liczba chorych bez

interwencjami interwenciji
N (%) N (%) p
Pte¢ mezczyzni 27 96,4% 198 85,3% 0,1431
kobiety 1 3,6% 34 14,7%
Etiologia niedokrwienna |21 75,0% 153 65,9% 0,3999
inna 7 25,0% 79 34,1%
Profilaktyka | pierwotna 21 75,0% 161 69,4% 0,6645
wtérna 7 25,0% 71 30,6%
ACI/AT1 przyjmowane |28 100,0% [218 94,0% 0,6142
nieprzyjmowane | 0 0,0% 14 6,0%
B-BLOKER | przyjmowane 26 92,9% 205 88,4% 0,7505
nieprzyjmowane | 2 7,1% 27 11,6%
AF/AFI obecny wywiad |7 25,0% 83 35,8% 0,2989
bez wywiadu 21 75,0% 149 64,2%
Frakcja <20 % 2 7,1% 6 2,6% 0,0001
wyrzutowa | 20 -30% 24 85,7% 124 53,4%
> 30% 2 7,1% 102 44,0%

Tabela 29. Analiza post hoc wystapienia interwencji adekwatnej w strefach VT w zaleznoéci od wartosci frakcji wyrzutowe;.

poréwnania p=wartos¢
<20% | 20-30% | 0,6211
< 20% >30% 0,0251
20-30% | >30% 0,0001

63



4.4.5 WYSTAPIENIE INTERWENC]I NIEADEKWATNYCH W JAKIEJKOLWIEK STREFIE
DETEKC]I (VT LUB VF).

Analiza wystgpowania interwencji nieadekwatnych w obu strefach VT i VF nie
wykazala istnienia istotnych zalezno$ci pomiedzy ich wystgpieniem a picia, etiologia,
wskazaniami do wszczepienia, stosowaniem beta-andrenolitykow, ACI/AT1, obecno$ciag W

wywiadzie AF/AFI oraz warto$cig frakcji wyrzutowej (Tabela 30).

Tabela 30. Analiza wystapienia interwencji nieadekwatnej w strefie VT i VF w zaleznoéci od: pici, etiologii, profilaktyki
wszczepienia, przyjmowanych lekoéw beta-adrenolitycznych, ACEI/AT1, wywiadu AF/AFI warto$ci frakcji wyrzutowe;.

Liczba chorych z Liczba chorych bez
interwencjami interwencji
N (%) N (%) p

Pteé mezczyzni 26 86,7% 199 86,5% 1,0000
kobiety 4 13,3% 31 13,5%

Etiologia niedokrwienna |17 56,7% 157 68,3% 0,2197
Inna 13 43,3% 73 31,7%

Profilaktyka | pierwotna 22 73,3% 160 69,6% 0,8328
wtdérna 8 26,7% 70 30,4%

ACI/AT1 przyjmowane 28 93,3% 218 94,8% 0,6683

nieprzyjmowane |2 6,7% 12 5,2%

B-BLOKER | przyjmowane |24 80,0%  |207 90,0% 0,1201
nieprzyjmowane |6 20,0% 23 10,0%

AF/AFI obecny wywiad |11 36,7% 79 34,3% 0,8395
bez wywiadu 19 63,3% 151 65,7%

Frakcja <20 % 0 0,0% 8 3,5% 0,4794
wyrzutowa | 20 -30% 15 50,0% 133 57,8%
> 30% 15 50,0% 89 38,7%

4.5 WYBRANE CZYNNIKI KLINICZNE A SKUTECZNOSC TERAPII
ANTYTACHYARYTMICZNEJ (ATP).

4.5.1 SKUTECZNOSC PIERWSZE] ADEKWATNE] TERAPII ATP W PRZERYWANIU
CZESTOSKURCZU W JAKIEJKOLWIEK STREFIE DETEKC]I (VT I VF).

Analiza skuteczno$ci pierwszorazowej terapii ATP w przerywaniu wszystkich
epizodow arytmii adekwatnie rozpoznawanych zarowno w strefie detekcji VF jak i VT
wykazala istotnie statystycznie wigkszg skutecznos$¢ terapii ATP w zakresie czgstotliwos$ci
arytmii ponizej 170 i pomiedzy 170-200/min. Skuteczno$¢ interwencji byla istotnie nizsza
przy arytmii o czestotliwosci powyzej 200/min by przy czestotliwosciach powyzej 240 /min
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osiggna¢ warto$¢ zerowa (p=0,0049). Analiza post hoc nie wykazata juz tej zaleznosci -tylko
trend zwickszonej skuteczno$ci ATP w zakresie 170-200 /min vs HR powyzej 240/min.
Wartos¢ frakcji wyrzutowej nie wplyneta istotnie statystycznie na efektywno$¢ terapii ATP
(Tabela 31, Tabela 32).

Tabela 31. Analiza wplywu czgstotliwo$ci arytmii, pici, etiologii, profilaktyki oraz wartosci frakcji wyrzutowej na
skuteczno$¢ pierwszej adekwatnej interwencji ATP w przerywaniu czgstoskurczu rozpoznanego w jakiejkolwiek strefie
detekeji (VT i VF).

Interwencje Interwencje
Nieskuteczne Skuteczne
N (%) N (%) P
Czestotliwos¢ |< 170 4 11,1% 2 11,1% 0,0049
170-<200 12 33,3% 11 61,1%
>200- <240 14 38,9% 5 27,8%
> 240 6 16,7% 0 0,0%
Ple¢ mezczyzni 31 86,1% 18 100,0% 0,1192
kobiety 5 13,9% 0 0,0%
Etiologia niedokrwienna | 27 75,0% 13 72,2% 0,2485
inna 9 25,0% 5 27,8%
Profilaktyka pierwotna 28 77,8% 17 94,4% 0,1024
wtorna 8 22,2% 1 5,6%
Frakcja <20 % 3 8,3% 2 11,1% 0.0259
wyrzutowa | 20 -30% 24 66,7% 15 83,3% '
> 30% 9 25,0% 1 5,6%

Tabela 32. Analiza post hoc zaleznosci wplywu czestotliwo$ci arytmii i warto$ci frakcji wyrzutowej na skutecznosé
pierwszej adekwatnej interwencji ATP w przerywaniu czestoskurczu rozpoznanego w jakiejkolwiek strefie detekcji (VT lub
VF).

poréwnania p=wartos$¢
<170 |170-200| 0,6628 : : _
<170 | 200-240 0,6008 porownania p=wartos¢
170-200 |200-240| 0,2077 <c0% >307%0 p=0,
20-30% >30% p=0,0865

170-200 >>240 0,0575

200-240 >>240 0,2887

W wykonanej analizie statystycznej wplywu: czgstotliwosci rytmu serca w trakcie
arytmii, plci, etiologii (niedokrwiennej i innej), wskazan do wszczepienia (profilaktyka
wtorna i pierwotna) oraz wartosci frakcji wyrzutowej na skutecznos¢ pierwszej adekwatnej
interwencji ATP w przerywaniu czgstoskurczu rozpoznanego w strefie VT, nie stwierdzono

obecnosci istotnego wplywu badanych czynnikéw na t¢ skutecznosé(Tabela 33).

65




Tabela 33. Analiza wptywu czgstotliwosci arytmii, plci, etiologii, profilaktyki oraz warto$ci frakcji wyrzutowej na

skuteczno$¢ pierwszej adekwatnej interwencji ATP w przerywaniu czgstoskurczu w strefie detekcji VT.

Interwencje Interwencje P
Nieskuteczne Skuteczne
N % N %
Czestotliwosé | < 170 4 26,7% |2 15,4% 0,4681
170-<200 11 73,3% |11 84,6%
Pte¢ mezczyzni 14 93,3% |13 100,0% 0.5357
kobiety 1 6,7% 0 0,0%
Etiologia niedokrwienna |10 66,7% |9 69,2% 0.3109
Inna 5 33,3% |4 30,8%
Profilaktyka | pierwotna 11 73,3% 12 92,3% 0,1806
wtérna 4 26,7% |1 7,7%
Frakcja <20 % 3 20,0% |2 15,4% 0.3611
wyrzutowa 20 -30% 12 80,0% |11 84,6%
> 30% 0 0,0% 0 0,0%

Podobnie nie stwierdzono istotnych zaleznosci pomiedzy wyzej wymienionymi

parametrami a skuteczno$cia pierwszej adekwatnej interwencji ATP w przerywaniu

rozpoznanego epizodu w strefie detekcji VF (Tabela 34).

Tabela 34. Analiza wplywu czestotliwo$ci arytmii, plci, etiologii, profilaktyki oraz wartosci frakcji wyrzutowej na

skuteczno$¢ pierwszej adekwatnej interwencji ATP w przerywaniu czestoskurczu w strefie detekcji V.

Interwencje Interwencje
Nieskuteczne Skuteczne
N % N % P
Czestotliwos¢ | < 170 0 0,0% 0 0,0% 0.1768
170-<200 1 4,8% 0 0,0%
>200- <240 14 66,7% 5 100,0%
> 240 6 28,5% 0 0,0%
Pte¢ mezczyzni 17 81,0% 5 100,0% 0,4003
kobiety 4 19,0% 0 0,0%
Etiologia niedokrwienna | 17 81,0% 4 80,0% 0,4549
inna 4 19,0% 1 20,0%
Profilaktyka | pierwotna 17 81,0% 5 100,0% 0,4003
wtdérna 4 19,0% 0 0,0%
Frakcja <20 % 0 0,0% 0 0,0% 0,2767
wyrzutowa 20 -30% 12 57,1% 4 80,0%
> 30% 9 42,9% 1 20,0%
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4.5.2

SKUTECZNOSC

JAKIEJKOLWIEK ADEKWATNE]

TERAPII

PRZERYWANIU EPIZODU ARYTMII W STREFIE DETEKCJI VT I VF

ATP W

Oceniajac wptyw analizowanych czynnikow na skutecznosc¢ jakiejkolwiek adekwatnej

terapii ATP w przerywaniu epizodu arytmii w strefie detekcji VT, nie stwierdzono zadnych

istotnych zaleznosci statystycznych (Tabela 35).

Tabela 35. Analiza wplywu czgstotliwo$ci arytmii, pici, etiologii, profilaktyki oraz wartodci frakcji wyrzutowej na
skuteczno$¢ jakiejkolwiek adekwatnej interwencji ATP w przerywaniu czgstoskurczu rozpoznanego w strefie detekcji VT.

Interwencje Interwencje
Nieskuteczne Skuteczne
N (%) N (%) p
Czestotliwosé | . 170 3 33,3% 3 15,8% 0,2161
170->200 6 66,7% 16 84,2%
Pte¢ mezczyzni 8 88,9% 19 100,0% 0,3214
kobiety 1 11,1% 0 0,0%
Etiologia niedokrwienna |8 88,9% 14 73,7% 0,2778
inna 1 11,1% 5 26,3%
Profilaktyka | pierwotna 7 77,8% 18 94,7% 0,2088
wtorna 2 22,2% 1 5,3%
Frakcja <20 % 2 22,2% 2 10,5% 0.3007
wyrzutowa | 20 -30% 7 77,8% 17 89,5% ’
> 30% 0 0,0% 0 0,0%

Ocena skuteczno$ci przerywania jakakolwiek adekwatng terapig ATP arytmii w strefie

detekcji VT i VF wykazata istotne roznice w wigkszej skutecznosci przerwania arytmii dla

czestotliwosci pomigdzy 170-200/min. w pordéwnaniu do arytmii o czgstotliwosci 200-

240/min. (p=0,0121) i czgstotliwosci powyzej 240/min. (p=0,0036).Skuteczno$¢ proby

przerwania arytmii o czestotliwosci powyzej 240/min. byta rowna zeru (Rycina 31). Istotnie

czesciej interwencje skuteczne dotyczyly mezczyzn niz kobiet (p=0,0451). Zaznaczyl si¢

nieistotny statystycznie trend wigkszej skutecznos$ci terapii przy EF 20-30% w poréwnaniu do
EF>30% (p=0,0846) (Tabela 36, Tabela 37).

67




Tabela 36. Analiza wplywu czgstotliwos$ci arytmii, pici, etiologii, profilaktyki oraz wartoéci frakcji wyrzutowej na
skuteczno$¢ jakiejkolwiek adekwatnej interwencji ATP w przerywaniu czgstoskurczu rozpoznanego w jakiejkolwiek strefie
detekeji (VT lub VF).

Interwencje Interwencje
Nieskuteczne Skuteczne
N (%) N (%) p
Czestotliwos¢ | < 170 3 10,0% 3 12,5% 0,0003
170-<200 7 23,3% 16 66,7%
>200- <240 14 46,7% 5 20,8%
> 240 6 20,0% 0 0,0%
Pteé mezczyzni 25 83,3% 24 100,0% 0,0451
kobiety 5 16,7% 0 0,0%
Etiologia niedokrwienna | 25 83,3% 17 70,8% 0,1438
Inna 5 16,7% 7 29,2%
Wskazania | pierwotna 24 80,0% 22 91,7% 0,1575
wtérna 6 20,0% 2 8,3%
Frakcja <20 % 2 6,7% 2 8,3% 0,0324
wyrzutowa 20 -30% 19 63,3% 20 83,4%
> 30% 9 30,0% 2 8,3%

Tabela 37. Analiza post hoc zalezno$ci

poréwnania P
<170 | 170-200 | 0,6328
<170 | 200-240 | 0,3442
<170 >>240 | 0,1818

170-200 | 200-240 | 0,0121
170-200 | >>240 | 0,0036
200-240 | >>240 | 0,2887

wplywu czgstotliwosci arytmii i wartoSci frakcji wyrzutowej na skuteczno$c
jakiejkolwiek adekwatnej interwencji ATP w przerywaniu arytmii w strefach detekcji VT i VF.

poréwnania P
<20% | 20-30% | 1,0000
< 20% >30% | 0,5165
20-30% | >30% | 0,0846

Liczba interwencji

<170

170-200

200-240

zakresy czestotliwo$¢ imp/min.

H interwencje nieskuteczne

H interwencje skuteczne

Rycina 31. Interwencje skuteczne i nieskuteczne a czgstotliwo$¢ wykrywanych arytmii komorowych.
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4.5.3 SKUTECZNOSC PIERWSZE] INTERWENCJI WYSOKOENERGETYCZNE] (HV) W
STREFIE DETEKC]JI VF ORAZ VT

Analiza wplywu: czestotliwosci arytmii, plci, etiologii (niedokrwiennej i1 innej),
wskazan do wszczepiania oraz wartosci frakcji wyrzutowej na skuteczno$¢ pierwszej
interwencji HV w strefie VF i/lub VT, wykazaly istotnie wigkszg skuteczno$¢ terapii HV w
strefach arytmii o czestos$ci przekraczajacej 170/min, w szczegdlnosci powyzej 240/min,
gdzie osiaggneta ona 100%. Analizy post hoc wykazaty jedynie obecno$¢ trendu wigkszej
skutecznosci terapii HV w trakcie interwencji o czestotliwosciach 200-240/min w poréwnaniu
do czestotliwosci <170/min (p=0,0878) oraz wickszej skutecznosci w zakresie powyzej
240/min w porownaniu do czestotliwosci <170/min (p=0,0545). Malejaca wartos¢ EF
wplywata na zmniejszenie skutecznos$ci terapii HV. Trend ten jednak nie osiggnat istotno$ci

statystycznej (Tabela 38, Tabela 39 ).

Tabela 38. Analiza wptywu: czgstotliwo$ci arytmii, plci, etiologii, profilaktyki oraz wartosci frakcji wyrzutowej na
skutecznos$¢ pierwszej adekwatnej interwencji typu HV w obu strefach detekcji VT, VF.

Interwencje Nieskuteczne | Interwencje Skuteczne
N (%) N (%) P
Czestotliwo$¢ | < 170 2 28,6% 1 2,4% 0,0075
170-<200 1 14,3% 8 19,5%
>200- <240 4 57,1% 24 58,5%
> 240 0 0,0% 8 19,5%
Pte¢ mezczyzni 7 100,0% 34 82,9% 0,3053
kobiety 0 0,0% 7 17,1%
Etiologia
niedokrwienna | 6 85,7% 32 78,0% 0,3749
inna 1 14,3% 9 22,0%
Profilaktyka pierwotna 5 71,4% 35 85,4% 0,2502
wtérna 2 28,6% 6 14,6%
Frakcja <20 % 1 14,3% 1 2,4% 0,0907
wyrzutowa 20 -30% 5 71,4% 29 70,7%
> 30% 1 14,3% 11 26,8%

Tabela 39. Analiza post hoc zalezno$ci wptywu czestotliwosci arytmii na skuteczno$¢ pierwszej adekwatnej interwencji typu
HV w przerywaniu czestoskurczu rozpoznanego w obu strefach detekcji VT, VF.

poréwnania p wartos¢

<170 170-200 | 0,1273

<170 200-240 | 0,0878

<170 >>240 0,0545

170-200 | 200-240 | 0,7376

170-200 >>240 1,0000

200-240 >>240 0,5551
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Analiza wplywu: czestotliwosci arytmii, pici, etiologii (niedokrwiennej i innej)
wskazan do wszczepienia ICD (profilaktyka wtorna i pierwotna) oraz wartosci frakcji
wyrzutowe] na skutecznos¢ pierwszej interwencji typu HV w strefie detekcji VF oraz VT nie
wykazaly istotnego wplywu warto$ci analizowanych parametrow na te skutecznos¢ (Tabela

40, Tabela 41).

Tabela 40. Analiza wptywu: czgstotliwosci arytmii, plci, etiologii, profilaktyki oraz wartosci frakcji wyrzutowej na
skuteczno$¢ pierwszej interwencji typu HV w strefie detekcji VF.

Interwencje Nieskuteczne | Interwencje Skuteczne
N (%) N (%) P
Czestotliwos¢ |< 170 0 0,0% 0 0,0% 0,2489
170-<200 0 0,0% 3 8,6%
>200- <240 4 100,0% 24 68,6%
> 240 0 0,0% 8 22,9%
Pteé mezczyzni 4 100,0% 29 82,9% 0,4975
kobiety 0 0,0% 6 17,1%
Etiologia niedokrwienna | 2 50,0% 23 65,7% 0,3319
inna 2 50,0% 12 34,3%
Profilaktyka pierwotna 3 75,0% 22 62,9% 0,3915
wtdrna 1 25,0% 13 37,1%
Frakcja <20 % 0 0,0% 0 0,0% 0.3183
wyrzutowa | 20 -30% 1 25,0% 16 45,7% ’
> 30% 3 75,0% 19 54,3%

Tabela 41. Analiza wptywu: czgstotliwosci arytmii, plci, etiologii profilaktyki oraz warto$ci frakcji wyrzutowej
na skuteczno$¢ pierwszej interwencji typu HV w strefie detekcji VT.

Interwencje Nieskuteczne | Interwencje Skuteczne
N (%) N (%) p
Czestotliwo$é | < 170 2 66,7% 1 16,7% 0,2143
170-<200 1 33,3% 5 83,3%
>200- <240 0 0,0% 0 0,0%
> 240 0 0,0% 0 0,0%
Ple¢ mezczyzni 3 100,0% 5 83,3% 0,6667
kobiety 0 0,0% 1 16,7%
Etiologia niedokrwienna | 3 100,0% 5 83,3% 0,6667
inna 0 0,0% 1 16,7%
Profilaktyka pierwotna 2 66,7% 5 83,3% 0,5000
wtdrna 1 33,3% 1 16,7%
Frakcja <20 % 1 33,3% 1 16,7% 0,5000
wyrzutowa 20 -30% 2 66,7% 5 83,3%
> 30% 0 0,0% 0 0,0%
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4.6 WYSTAPIENIE INTERWENC]JI TERAPEUTYCZNYCH ICD W ZALEZNOSCI
OD ZASTOSOWANEGO LECZENIA ANTYARYTMICZNEGO.

Oceniajac wystapienie interwencji adekwatnych i wszystkich interwencji w zaleznosci
od zastosowanego leczenia antyarytmicznego w grupie chorych z interwencjami adekwatnymi
nie wykazano réznic w grupach leczonych (Tabela 42, Tabela 43).

- lekami beta-adrenolitycznymi vs leki beta-adrenolityczne w potaczeniu z amiodaronem,

- lekiami beta-adrenolitycznymi vs amiodaron,

- amiodaronem vs brak leczenia lekami antyarytmicznymi,

- lekami beta-adrenolitycznymi w potaczeniu z amiodaronem vs amiodaron.

W grupie pacjentow z jakimikolwiek interwencjami (adekwatnymi i nieadekwatnymi) istotnie
rzadziej wystgpowaly interwencje u chorych leczonych samym LBA niz Samym
amiodaronem (p=0,0478) oraz u pacjentdow nieprzyjmujacych lekow antyarytmicznych w

porownaniu do przyjmujacych amiodaron (p=0,0421).

Tabela 42.Leczenie farmakologiczne a wystgpowanie interwencji adekwatnych.

Rodzaj terapii Interwencje Adekwatne Brak interwencji

N % N % p
Tylko B-Bloker 45 25,3% 133 74,7% 0,2225
B-bloker i 18 34,0% 35 66,0%
Amiodaron
tylko Amiodaron 9 36,0% 16 64,0% 0,2800
Bez lekéw 0 0,0% 4 100,0%
antyarytmicznych
Tylko B-Bloker 45 25,3% 133 74,70% 0,3326
Tylko Amiodaron 9 36,00% 16 64,00%
B-bloker i 0,7978
Amiodaron 18 34,00% 35 66,0%
tylko Amiodaron 9 36,00% 16 64,0%
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Tabela 43. Leczenie farmakologiczne a wystepowanie interwencji adekwatnych i nieadekwatnych.

Rodzaj terapii

Wszystkie Interwencje

Brak Interwencji

N (%) N (%) p
Tylko B-Bloker 66 37,1% 112 62,9% 0,7489
B-bloker i
Amiodaron 21 39,6% 32 60,4%
Tylko Amiodaron |15 60,0% 10 40,0% 0,0421
Bez lekow
antyarytmicznych |0 0,0% 4 100,0%
Tylko B-Bloker 66 37,1% 112 62,9% 0,0478
Tylko Amiodaron |15 60,0% 10 40,0%
B-bloker i 0,1436
Amiodaron 21 39,60% 32 60,40%
tylko Amiodaron 15 60,00% |10 40,00%
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5. OMOWIENIE

W badaniu wzigto udziat 260 pacjentow, srednia wieku chorych w badaniu wyniosta
61,3+9,6 lat (od 18 do 85 lat). Grupa badana sktadata si¢ z 225 (86,5%) me¢zczyzn i 35 (13,5
%) kobiet. Srednia wieku oraz odsetek plci meskiej sa zblizone do cech populacji z duzych
badan klinicznych analizujacych skutecznos¢ ICD: PainFREE Rx II ($rednia wieku 67+11 lat,
78% udziatu ptci meskiej)[54], MADIT II ($rednia wieku 65+101at,85% ptci meskiej)[34],
ADVANCE III ($rednia wieku 65412 lat, 85% udziatu ptci meskiej)[56] czy rejestrze OPERA
(Srednia wieku 62+13,5, udziat ptci meskiej 88%)[64].

Srednia frakcja wyrzutowa LV mierzona echokardiograficzna metoda Simpsona
wynosita 31,3 + 8,84 %, podobnie jak w rejestrze OPERA - 36,7+ 14,4% [60] lub badaniu
PainFREE 11 -32+12 % [54] czy ADVENCE |11 -38+14% [56], a nieco wyzsza niz w badaniu
MADIT II 23+5% [34].

Z 260 osob badanych, 9 (3,5%) prezentowalo objawy odpowiadajace | klasie
niewydolnosci serca wg NYHA, 191 (73,5%) Il, a 60 (23%) klasie I1l. Podobny rozktad
chorych obecny byt w badaniu PainFREE II, grupa os6b bgdaca w II klasie NYHA stanowita
najliczniejszy odsetek badanych chorych (odpowiednio 35% w ramieniu ATP i 32% w
ramieniu Shock) jednakze byl on znaczgaco nizszy niz w omawianym badaniu[54]. Z kolei w
badaniu MADIT II rozktad ten byt bardziej homogenny: 36% chorych w | klasie NYHA, 34%
w ll, 24% w 1111 6% w IV [34].

Urzadzenia byly implantowane u 70% (182 osob) badanych w prewencji pierwotnej i
u 30% (78 osob) w prewencji wtornej, podobnie jak w badaniu ADVANCE Il gdzie
implantacje u chorych w prewencji wtornej stanowity 25% zabiegdéw[56]. Z kolei w badaniu
PainFREE Il implantacje w prewencji pierwotnej stanowily 48% implantacji [54], a w
rejestrze OPERA tylko 30% [64].

Najliczniejszymi schorzeniami obecnymi w grupie badanej byto: nadci$nienie tetnicze
obecne u 173 osob (66,54%) oraz przebyty zawal serca u 160 (61,53%). Etiologia
niedokrwienna stanowila przyczyn¢ niewydolnosci serca u 174 osoéb (66,9 %) ocenianej
populacji. Podobne populacje chorych wtaczono do badania PainFREE 1I (chorobg
niedokrwienng stwierdzono u 84% badanych, nadcis$nienie tetnicze u 56%, przebyty zawatl u
64% pacjentow)[54] i w ADVENCE Il1 gdzie chory z niedokrwienna przyczyng uszkodzenia
migsnia sercowego stanowili 59 % grupy badanej[56].

W badanej populacji u wigkszo$ci pacjentow stosowano leczenie farmakologiczne

zgodnie z obowigzujacymi wytycznymi ESC dla terapii CHF.
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Ponad 83% chorych przyjmowata jednoczasowo leki z grupy ACEI, LBA, blokerow
receptora aldosteronu, statyn i diuretykow. Najszerzej stosowane byly leki z grupy
inhibitorbw konwertazy angiotensyny przyjmowane przez 90% (234) badanych, a w
potaczeniu z chorymi, ktérzy przyjmowali leki z grupy inhibitorow AT1 stanowito to 94,6%
(246) wszystkich badanych. Leki z grupy LBA przyjmowato 88,8% (231) chorych badanych
a leki z grupy statyn 86,2% (224) pacjentéw. Porownujac stosowna terapi¢ farmakologiczng
w leczeniu chorych we wcze$niejszych duzych badaniach klinicznych, jak w badaniu MADIT
I1 (Chorzy po przebytym zawale z EF <30% - LBA otrzymywato 70% badanych, ACEI 70%
badanych, statyny 65% chorych)[34] czy w badaniu PainFREE II (ACEI przyjmowato 50% a
LBA 59% chorych)[54] lub ADVANCE III (ACEI otrzymywato 80% chorych, LBA 81%
chorych)[56], widoczna jest stale postepujaca poprawa strategii leczenia farmakologicznego
chorych z choroba wiencowg i niewydolnoscig serca.

Rozktad implantowanych urzadzen w populacji badanej wygladat nastepujaco, w 187
przypadkach (71,9%) byty to urzadzenia pracujgce w trybie VVICD, w 41 (15.8%) w trybie
CRT-D aw 32 (12.3%) w DDDCD. Nieco inaczej wygladat ten rozktad w rejestrze Opera[60]
1 Latitude [55] gdzie urzadzenia DDDCD stanowily odpowiednio 37,4 i 34,6 %, VVICD
39,5% i 24,9%, a urzgdzenia CRT-D 23,11 40,5%

Mediana czasu od implantacji urzadzenia do wystgpienia pierwszej interwencji
adekwatnej wyniosta 169 dni (w zakresie od 0 do 2265 dni). Dla interwencji nieadekwatnej
mediana czasu wynosita 41 dni (w zakresie od 2 do 1879 dni). Sredni czas obserwacji wynosit
41,0+23,3 miesigca. W rejestrze Opera [64] czas obserwacji byt okoto potowg krotszy
(mediana: 22,8 +8,8 miesigcy), jednak czasy do pierwszej interwencji byly podobne: dla
interwencji adekwatnej 171 dni w zakresie od 50 do 363 dni a dla nieadekwatnej 90 dni w
zakres 49-258 dni. W obu badaniach zwraca uwage wystepowanie krotszego czasu od
implantacji do wystgpienia interwencji nieadekwatnych niz adekwatnych, jednak réznice te
nie okazaty si¢ by¢ istotne statystycznie. Uzyskane w obecnym badaniu dane wskazuja, ze
najczesciej do pierwszych interwencji adekwatnych lub nieadekwatnych dochodzito w ciggu
pierwszych 6 miesiecy od implantacji. W obrebie tego przedzialu czasu w ciggu pierwszego
miesigca od wszczepienia zarejestrowano 26 interwencji (14 interwencji adekwatnych i 12
nieadekwatnych). Obserwacja ta sugeruje, ze najbardziej zagrozeni wystgpieniem arytmii sa
chorzy w krotkim okresie od ustalenia wskazan do leczenia przy uzyciu ICD i w okresie
okotoimplantacyjnym. Nalezatoby zatem podja¢ dzialania majace na celu maksymalne
skrocenie okresu od momentu kwalifikacji chorego do chwili zabiegu. Wazne jest takze jak
najszybsze zaprogramowanie stref detekcji i terapii zgodnie z wynikami badan, w ktorych

udowodniono redukcje nieadekwatnych i niepotrzebnych terapii ICD przy zachowanym
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bezpieczenstwie chorego jak PainFREE 11 Rx[54] czy PREPARE[55] Wydaje si¢ jednak, ze
nie mozna bezkrytycznie przenosi¢ ustawien systemu o udowodnionych korzysciach danego
producenta na urzadzenia innych wytworcow.

W analizowanej grupie 260 badanych, w okresie obserwacji stwierdzono obecno$¢
interwencji implantowanych urzadzen u 102 o0sob (39,3%). Ogolna liczba wszystkich chorych
grupy badanej, ktora w rzeczywisty sposob wykorzystata terapie antyarytmiczne
wszczepionego urzadzenia dla przerwania groznych arytmii wyniosta 72 osoby co stanowi
28% catej ocenianej populacji.

Interwencji adekwatnych w grupie chorych implantowanych ze wskazan w ramach
prewencji pierwotnej do§wiadczyto 50 (27,5%) z 182 chorych, 29 w strefie VF i 21 w strefie
VT. Jest to warto$¢ porownywalna z uzyskanymi w badaniu MADIT 11-24% [34, 43, 48] czy
SCD-HeFT -21% [33]

Wsrod 78 osob, u ktorych implantowano system w prewencji wtornej zarejestrowano
adekwatne interwencje u 22 (28,5%) pacjentow, 15 w strefie VF i 7 w strefie VT. Wynik ten
jest nizszy niz uzyskany w badaniu AVID (55%)[27,28] przy nieco dhuzszym czasie
obserwacji 31 vs 41 miesi¢cy. Nizszy wynik moze wynika¢ z zastosowania skuteczniejszego
leczenia choroby podstawowej zarowno technikami inwazyjnymi jak i stosowang
farmakoterapig u pacjentdw po epizodzie NZK, niz miato to miejsce czasie, gdy prowadzono
badania nad przydatno$cig ICD w prewencji wtornej naglego zgonu sercowego.

W trakcie analizy prawdopodobienstwa wystapienia adekwatnego wyladowania w
okresie obserwacji dla grupy chorych implantowanej w prewencji pierwotnej lub wtornej, nie
stwierdzono obecnosci istotnych statystycznie réznic migdzy odsetkiem chorych, u ktorych
stwierdzono interwencje adekwatne pomig¢dzy tymi grupami. Nie obserwowano takze
istotnych réznic w trakcie analizy prawdopodobienstwa wystapienia wyladowania osobno w
kazdej ze stref VT i VF. Stwierdzenie braku roznic w odsetku chorych doswiadczajacych
adekwatnych interwencji pomiedzy grupa implantowang w prewencji pierwotnej a wtornej,
swiadczy o podobnym ryzyku wystgpienia groznej arytmii w obu tych populacjach,
wskazujac na skuteczno$¢ kwalifikacji do leczenia przy uzyciu ICD w ramach prewencji
pierwotnej zgodnie z obowigzujacymi zaleceniami. Poddaje to takze w watpliwos$¢ czgsto
stosowang praktyke natychmiastowego implantowania urzadzen w prewencji wtornej a
umieszczania na dtugich listach oczekujacych chorych kwalifikowanych w ramach prewencji
pierwotnej. Na szczegdlng uwagg zashuguje fakt braku roznic w wystapieniu migotania komor
u pacjentéw z grupy prewencji pierwotnej i wtornej.

Wyladowania nieadekwatne stwierdzono u 35 pacjentow (13,5%) populacji badanej.

Liczba ta jest podobna do uzyskanej w badaniu MADIT RIT 10,1% [57,58], MADIT I
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11.5% [34,43], SCD-HeFT 17,4% [33]. W badanej grupie wyladowania nieadekwatne
stanowity az 34,3% wszystkich wytadowan. Podobne wyniki uzyskano w badaniu MADIT Il
- 31,2% [34,43,48]. Oceniajac przyczyny interwencji nieadekwatnych w obu grupach chorych
prewencji pierwotnej 1 wtdrnej, najczegstsza przyczyng interwencji bylo migotanie i
trzepotanie przedsionkow, ktore bylo powodem tych interwencji u 17 (9,3%) chorych
implantowanych w prewencji pierwotnej i 7 (8,9%) w prewencji wtornej. Druga co do
czestosci wystepowania przyczyng terapii niecadekwatnych byta tachykardia zatokowa
wystepujaca odpowiednio u 5 oséb implantowanych w prewencji pierwotnej i 1 w prewencji
wtornej. Dane dotyczace przyczyn interwencji nieadekwatnych sa zbiezne z danymi
pochodzacymi z duzych badan klinicznych. W badaniu MADIT Il (AF stanowito 44%, a
tachyarytmie nadkomorowe 36% przyczyn interwencji nieadekwatnych) [34,43,48]. W
badaniu ALTITUDE migotanie przedsionkow i tachykardia zatokowa stanowity najczestsze
przyczyny wytadowan niecadekwatnych (odpowiednio 18 i 17%) [59]. Nalezy zauwazy¢, ze
sposrod 7 epizodow terapii ICD, w ktorych wystgpit efekt proarytmiczny, w trzech
przypadkach (43%) nieadekwatnych interwencji z zastosowaniem ATP, spowodowanych
napadowym AF, doszto do degeneracji tej arytmii do VF. Stanowi to 8,6% wszystkich
interwencji nieadekwatnych zanotowanych w grupie badanej. A zatem u co dwunastego
pacjenta z "banalnym™ migotaniem przedsionkéw moze pod wplywem dostarczenia
nieadekwatnej terapii ATP pojawic si¢ arytmia stanowigca bezposrednie zagrozenie zycia.

Analiza wykazata interwencje urzadzen dla przerwania arytmii w zakresie
czestotliwosci od 127 do 340 uderzen/min, co odpowiada cyklowi R-R w zakresie od 470 do
150 ms. Z uzyskanych danych wynika, ze w 65 % wszystkich interwencji adekwatnych i
ponad 70 % interwencji nieadekwatnych miato miejsce podczas arytmii o dtugosci cyklu R-R
od 330 do 250 ms, co odpowiada czgstotliwosci rytmu serca pomiedzy 181 a 240
uderzen/min.

Analiza wystapienia interwencji adekwatnej lub nieadekwatnej w zalezno$ci od
zakresu czestotliwosci arytmii nie wykazata obecnosci istotnych statystycznie rdznic. Z kolei
analizujac czestotliwo$¢ arytmii wystepujaca podczas interwencji adekwatnych u oséb z
implantowanymi urzadzeniami w prewencji pierwotnej lub wtornej, wykazano istotnie
czestsze wystepowanie interwencji w zakresie czestosci arytmii 170-200/min. u pacjentow po
implantacji urzadzen w prewencji pierwotnej w poréwnaniu do czestotliwosci arytmii
powyzej 240/min., ktora wystepowata istotnie czesciej w trakcie interwencji u oséb po
implantacji w prewencji wtorne;j.

Analiza skutecznosci pierwszorazowej terapii ATP w przerywaniu wszystkich

epizodow arytmii adekwatnie rozpoznawanych zaréwno w strefie VF jak i VT wykazata trend
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rosngcej skutecznos$ci, bez osiggniecia istotnosci statystycznej dla terapii ATP w zakresie
czestotliwoscei arytmii ponizej 170/min. (11,1% skutecznych interwencji ) i pomiedzy 170-
200/min. (61,1% skutecznych interwencji). Skutecznos$¢ interwencji spadata przy arytmii o
czestotliwosci powyzej 200/min. (27,8% skutecznosci) by przy czestotliwosciach powyzej
240 /min. osiaggng¢ warto$¢ zerows.

Zwraca uwagg znacznie nizsza skuteczno$¢ przerywania terapiag ATP czestoskurczow
komorowych w zakresie czgstotliwosci 200-240/min. w poréwnaniu do obserwowanej w
badaniu PainFREE 1.

W osobno przeprowadzonej analizie wplywu czestotliwo$ci arytmii na skuteczno$é
dziatania pierwszorazowej terapii ATP w kazdej ze stref VT oraz VF nie stwierdzono
wystepowania istotnych statystycznie roznic.

Przeprowadzona w dalszej kolejnosci ocena skuteczno$ci przerywania jakakolwiek
adekwatng terapiag ATP arytmii w strefie detekcji VT i VF wykazala obecnos¢, istotnej
statystycznie roéznicy wickszej skutecznosci przerwania arytmii 0 czgstotliwosci pomigdzy
170-200/min. w poréwnaniu do arytmii o czgstotliwosci 200-240/min. i czestotliwosci
powyzej 240/min. Proba przerwania arytmii o czestotliwosci powyzej 240/min. byla
nieskuteczna.

Skuteczno$¢ adekwatnej terapii antytachyarytmicznej w przerywaniu arytmii w strefie
detekcji VF wynosita 19,3%. W strefie detekcji VT, pierwsze ATP osiggneto skutecznosé
46,4%, kolejne 67,9%. Ogolna skuteczno$¢ terapii ATP w strefie VT i VF wyniosta 44,4%.

Poréwnujac otrzymane dane, oceniajace skuteczno$¢ interwencji ATP z danymi
uzyskanymi z duzych badan klinicznych (badanie PainFREE II skuteczno$¢ terapii ATP w
przerywaniu czestoskurczéw o dtugosci cyklu 240-320 ms (HR 188-250/min.) wyniosta 72%
[54], badanie PITAGORA skuteczno$¢ ATP w przerwaniu czgstoskurczow o podobnych
parametrach wyniosta 54% dla terapii typu ramp i 75% dla terapii burst [62], badaniu
ADVENCE-D o$mio-impulsowy burst osiagnat skuteczno$¢ na poziomie 64% [61] zwraca
uwagge nizsza skuteczno$¢ przerywania terapig ATP czgstoskurczéw komorowych w populacji
badanej.

Uzyskane wyniki sugeruja zastosowanie w praktyce klinicznej uzycia ATP gtownie do
przerywania arytmii w strefie detekcji VT. Rozwazenie zastosowania do tego celu kilku
terapii ATP na poczatku z wykorzystaniem ich bardziej agresywnych form, jak np. 15
impulsowa terapia typu burst, oraz wykorzystanie funkcji kardiowerteréw pozwalajagcych na
rozpoczynanie terapii ATP od zapamigtanej ostatniej skutecznej formy interwencji. Nie
oznacza to oczywiscie catkowitej rezygnacji z proby przerwania arytmii rozpoznanej W strefie

VF przy uzyciu terapii ATP, pamictajac jednak o fakcie, ze pomimo iz terapia ATP nie
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obcigza w istotny sposdb zuzycia baterii 1 dlugosci zycia urzadzen, a zastosowana w czasie
fadowania kondensatoréw nie wptywa na czas konieczny do dostarczenia terapii, b¢dzie ona
skuteczna tylko u ok. 20% chorych z grupy z detekcja arytmii w strefie VF > 200/min.

Przeprowadzona analiza oceniajgca skuteczno$ci pierwszej lub kolejnych terapii ATP
w przerywaniu adekwatnie rozpoznanej arytmii w strefach VT i VF wobec innych poza
czestotliwoscia arytmii, czynnikow klinicznych takich jak: ple¢, etiologia (niedokrwienna i
inna), profilaktyka implantacji (wtoérna i pierwotna) oraz wartosci frakcji wyrzutowej
przyniosta kilka interesujacych spostrzezen. Wartos¢ frakcji wyrzutowej nie miata istotnie
Statystycznego wplywu na skuteczno$¢ pierwszorazowej terapii ATP zastosowanej do
przerwania arytmii komorowej w strefie VT i VF. Z kolei oceniajac efektywnosé wszystkich
adekwatnych terapii ATP w przerywaniu arytmii komorowych w strefie detekcji VF i VT
stwierdzono statystycznie istotny wptyw na zwigkszenie skutecznos$ci terapii U pici meskiej,
oraz nieistotny statystycznie trend wigkszej skutecznosci terapii przy wartosci EF w zakresie
20-30% w porownaniu do chorych z frakcja powyzej 30%. Ocena skutecznosci ATP
pierwszorazowego jak i kolejnych w rozbiciu na osobne strefy detekcji VT albo VF nie
wykazata istotnos$ci statystycznych, co by¢ moze wynika to z niewielkiej liczebnosci grup
badanych.

Wynik stwierdzajacy obecnos¢ wigkszej skutecznosci ATP w grupach chorych z
nizsza frakcja wyrzutowa, nie znajduje potwierdzenia w wynikach uzyskanych w badaniu
PainFREE Rx Il - gdzie zaobserwowano obecno$¢ wigkszej skutecznosci terapii ATP wraz ze
wzrostem o kazde 5% wartosci EF, trend ten nie miat jednak warto$ci istotnej statystycznie
[54].

Uzyskane wyniki potwierdzity wysoka skutecznos$¢ terapii wysokoenergetycznej dla
przerywania groznych komorowych zaburzen rytmu zaréwno w strefie VF jak i VT. Pierwsza
terapia wysokoenergetyczna w strefie VF przerwata 35 (89,7%) epizodow, druga dalsze 4

(10,3%) epizody z 39 epizodow, w ktorych stwierdzono terapi¢ HV.

Sumaryczna skuteczno$¢ pierwszej terapii HV w obu strefach VT i VF wyniosta
85,4%. Podobng skutecznos$¢ interwencji wysokoenergetycznych na poziomie 92%
zanotowano w badaniu PainFREE Il [54].Zaréwno w strefie detekcji VF jak i VT 100 %
arytmii, w ktorej wystapity interwencje wysokoenergetyczne zostaty przerwane i zakonczone
z uzyciem maksymalnie drugiej interwencji. Nie zanotowano przypadku konieczno$ci
wielokrotnego uzycia HV. Terapie wysokoenergetyczne byly programowane z uzyciem ich

maksymalnych energii od pierwszej terapii.
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Analiza wplywu: czestotliwosci arytmii, plci, etiologii, wskazan do implantacji
(profilaktyka wtoérna i pierwotna) oraz wartosci frakcji wyrzutowej na skuteczno$¢ pierwszej
interwencji typu HV w strefie VF lub VT nie wykazaty istotnych statystycznie rdznic.

Przeprowadzona analiza sumaryczna dla skutecznoSci pierwszej interwencji
wysokoenergetycznej w obu strefach VT i VF wykazata wigkszg skuteczno$¢ terapii HV w
strefach arytmii o czgstosci powyzej 170/min. w szczegdlnosci powyzej 240/min., gdzie
osiggneta ona 100%. Jednak przeprowadzona pozniej analiza post hoc wykazata juz tylko
obecnos¢ trendu wigkszej skutecznosci terapii HV w trakcie interwencji o czestotliwosciach
200-240/min. w porownaniu do czgstotliwosci <170/min. oraz wigkszej skutecznosci w
zakresie powyzej 240/min. w poréwnaniu do czgstotliwosci <170/min. Malejaca warto$¢ EF
wptywala na zmniejszenie skutecznosci terapii HV, nie byto to jednak istotne statystycznie.

Analiza zalezno$¢  wystgpienia adekwatnej  interwencji  kardiowerterow-
defibrylatorow w obu strefach detekcji VF i VT w zaleznosci od: plci, etiologii, wskazan do
wszczepienia, farmakoterapii (LBA, ACI/AT1), wywiadu AF/AFIl, wartosci frakcji
wyrzutowej wykazata istotnie czestsze wystepowanie interwencji u pacjentdw z etiologia
niedokrwienng oraz u 0sob z warto$ciami EF <20 1 pomiedzy 20 a 30% niz EF >30%.

Ta sama analiza przeprowadzona osobno, dla interwencji adekwatnej tylko w strefie
VF i tylko w strefie VT wykazata ciekawg zaleznos$¢, wystepowania istotnie czgsciej arytmii
wykrywanej jako VF u pacjentow z wigksza wartoscig frakcji wyrzutowej >30% niz u
chorych z EF o warto$ciach mniejszych- EF 20-30%. Z kolei wystapienie interwencji w
przypadku arytmii wykrywanej jako VT miatlo miejsce istotnie czgsciej u pacjentow z
wartos$cig frakcji wyrzutowej <20% 1 pomiedzy 20 a 30% niz u chorych z EF o warto$ciach >
30%. Wyniki te sugerowalby zwigzek wartosci EF ponizej 30% czyli wigkszego uszkodzenia
lewej komory serca z wystepowaniem czestoskurczéw komorowych, a chorych z EF powyzej
30% z wiekszym zagrozeniem wystgpienia migotania komor. Podobne rezultaty uzyskali
badacze analizujacy chorych uczestniczacych w badaniu AVID - wystepowanie epizodow VT
bylo zwigzane z nizszymi wartosciami EF ok. 29% a VF z warto$ciami ok. 36% [68].

Analizujac  wystgpowanie  wszystkich rodzajéow interwencji  adekwatnych i
nieadekwatnych w obu strefach detekcji VF i VT w zalezno$ci w/w czynnikow klinicznych,
wykazano czestsze wystepowanie interwencji ICD u pacjentdw wraz ze zmniejszaniem si¢
wartosci EF, jednak zalezno$¢ ta nie osiagnela istotnosci statystycznej. Czesciej interwencje
mialy miejsce wsrdd chorych z grupy pacjentow przyjmujacych naparstnicg. By¢ moze
wynika z faktu zastosowania digoksyny jako leku "drugiego rzutu" w leczeniu niewydolnos$ci
serca powigzanej najczesciej z obecno$cig migotania przedsionkow - czyli u osob z bardziej

zaawansowang niewydolno$cig serca, z gorsza kontrolg czestotliwosci rytmu w migotaniu
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przedsionkow i tym samym bardziej narazonych na interwencje ICD zarowno adekwatng jak 1
nicadekwatng. Moze to takze wynika¢ z faktu samego wptywu digoksyny na zwigkszenie
$miertelnosci catkowitej 1 Sercowo-naczyniowej oraz czesto$¢ zgondw z przyczyn
arytmicznych sugerowanych przez autorow badania AFFIRM[69].

Porownujgc uzyskane wyniki do wynikéw duzych badan klinicznych to podobnie jak
w badaniu PROFIT [46,49] nizsza frakcja wyrzutowa, a w badaniu MADIT 1I [34,43]
etiologia niedokrwienna byly jednymi z czynnikoéw predysponujacych do wystapienia
adekwatnej interwencji ICD. Z kolei nie zastosowanie w terapii lekéw beta-adrenolitycznych
(MADIT 1) [34,43] oraz wywiad migotania przedsionkow (PROFIT) [46,49] uznane jako
czynniki predysponujace do wystapienia adekwatnych interwencji, nie znalazty potwierdzenia
w wynikach uzyskanych w obecnej pracy. Przyjmowanie preparatdw naparstnicy uznane w
badaniu MADIT 11 [34,43] jako czynnik wptywajacy na wystapienie adekwatnych interwencji
w uzyskanych wynikach wyptywato na wystgpienie istotnie czg¢éciej wszystkich interwencji
zaréwno adekwatnych jak i nieadekwatnych.

Analiza wystepowania interwencji nieadekwatnych nie wykazata istnienia istotnych
zalezno$ci pomiedzy ich wystgpieniem a warto$cig frakcji wyrzutowej plcia, etiologia,
wskazaniami do wszczepienia, stosowaniem beta-blokerow, ACI/ATL, czgstotliwoscig
arytmii, ani ku zaskoczeniu badacza wywiadem w kierunku wystgpowania AF/AFI, czyli
czynnikami uznanymi w badaniu MADIT-RIT [57,58] jako predysponujgce do wystapienia
terapii nieadekwatnych. Jedyng istotng zmienng wptywajaca na wystgpienie nieadekwatnych
terapii byta implantacja uktadu ICD VR vs ICD DR. Uzyskany wynik powinien sktania¢ do
szerokiego korzystania w pracy klinicznej z dyskryminatorow arytmii pozwalajacych na
ograniczenie ztej kwalifikacji arytmii nadkomorowych oraz systeméw wykorzystujacych
dodatkowo sygnat przedsionkowy (specjalnie dedykowane do tego celu elektrody
komorowe) lub zaawansowane algorytmy analizujace zmienno$¢ rytmu komor.

W uzyskanych wynikach oceniajacych wptyw leczenia farmakologicznego na ryzyko
wystgpienia interwencji adekwatnych, zdziwienie budzi fakt braku istotnej réznicy w
czesto$ci wystagpienia interwencji a zastosowanym w leczeniu antyarytmicznym roéznych
schematow terapii farmakologicznej (LBA vs LBA + amiodaron, LBA vs amioadron,
amiodaron vs brak lekow antyarymicznych, LBA + amiodaron vs amiodaron). Podczas, gdy
w badaniu EMIAT [21] i GESICA[70]] stwierdzono wigkszg efektywnos¢ amiodaronu niz
placebo, a w badaniu OPTIC[71] stwierdzono istotnie wigkszg redukcje interwencji ICD u
pacjentow leczonych terapig skojarzong lekiem betaadrenolitycznym z amiodaronem niz
samym betaadrenolitykiem. W grupie pacjentow z jakimikolwiek interwencjami

(adekwatnymi 1 nieadekwatnymi) istotnie rzadziej wystepowaty one u chorych leczonych
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samymi LBA niz amiodaronem, oraz u pacjentdw nieprzyjmujacych lekow
antyarytmicznych w poréwnaniu do przyjmujacych amiodaron. Na wyniki te mozna
spojrze¢ dwojako, oceniajac je jako proarytmiczne dzialanie amiodaronu lub wnioskujac, ze
grupa pozostajagc bez leczenia antyarytmicznego albo leczona tylko LBA, byla mniej
obcigzona ryzykiem wystgpienia arytmii komorowych, czyli niejako "zdrowsza", a tym
samym z mniejszym ryzykiem interwencji ICD. Chorzy leczeni amiodaronem
prawdopodobnie wymagali intensywniejszej terapii antyarytmicznej ze wzglgdu na
ztozonos$¢ arytmii albo na jej i1lo$¢, CO moze si¢ wigzac si¢ z gorszymi efektami terapii. By¢
moze pacjenci ze tej grupy chorych powinni by¢ traktowani jako potencjalni kandydaci do
leczenia ablacjg RF.

Kolejng nieco zaskakujaca obserwacja jest brak réznic w przezyciu pacjentow bez
interwencji terapeutycznych i po interwencjach adekwatnych oraz po wszelkiego rodzaju
interwencjach ICD. Pogorszenie rokowania u chorych z interwencjami adekwatnymi lub
jakimikolwiek potwierdzono w badaniach ALTITUD[59], MADIT RIT[57,58] czy w
badanu J. Pool i wsp. [51].

Analiza r6znic migdzy grupami chorych, ktorzy:
— zmarli 1 ktorzy przezyli niezaleznie, czy w okresie obserwacji do§wiadczyli lub nie
interwencji ICD
— ktorzy zmarli a grupa, ktorzy przezyli bez obecnosci jakichkolwiek interwencji
urzadzen w okresie obserwacji
— ktoérzy zmarli a ktorzy przezyli, a u ktorych w okresie obserwacji wystapity tylko
interwencje adekwatne
— ktorzy zmarli lub przezyli w trakcie badania po przebytych jakichkolwiek
interwencjach ICD
wykazata, w dwoch pierwszych przypadkach istotnie statystycznie wigksze ryzyko zgonu u
pacjentow po implantacji urzadzen jednojamowych i1 dwujamowych w poréwnaniu do
pacjentdw po implantacji tréjjamowych uktadéw resynchronizacyjnych. W pierwszej grupie
chorych zwigkszong $miertelnos$¢ u chorych z wywiadem przewlektej niewydolnos$ci nerek.
W grupie drugiej zaznaczyla si¢ zalezno$¢ wystepowania wigkszego ryzyka zgonu u
chorych z wywiadem cukrzycy oraz etiologii niedokrwiennej. Nie byta to jednak zaleznosc¢
istotna statystycznie. Wykazano istotnie czgstsze wystepowanie zgonow u chorych z
wywiadem przewleklej niewydolno$ci nerek w analizowanych populacjach chorych, ktorzy
zmarli, a ktorzy przezyli, a u ktorych w okresie obserwacji wystgpity tylko interwencje

adekwatne oraz populacji pacjentow, ktorzy zmarli lub przezyli z przebytymi jakimikolwiek
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interwencjami ICD. Wykazano ponadto obecnos¢ trendu wigekszej umieralnosci mezczyzn W
grupie pacjentow po jakichkolwiek interwencjach ICD przebytych w trakcie obserwaciji.
Wyniki te pozostaja w zgodzie z dostepnymi wynikami badan naukowych potwierdzajacych
wplyw przewleklej niewydolno$ci nerek na zwigkszenie ryzyka wystgpienia chordb
sercowo-naczyniowych oraz zwiekszenie ryzyka S$miertelnosci catkowitej w populacji
ogoblnej postepujaca wraz z progresja choroby nerek [72,73].

Wystapienie czestszych zgonow wsrdd pacjentow po implantacji jednojamowych oraz
dwujamowych ICD w poréwnaniu do pacjentow po implantacji trojjamowych ukladow
resynchronizacyjnych, moze wynika¢ z faktu zsumowania ochrony antyarytmicznej oraz
dodatkowych korzysci hemodynamicznych oferowanych przez uktady resynchronizujace, a
nieobecnych w dzialajacych jedynie antyarytmicznie jedno lub dwujamowych
kardiowerterach-defibrylatorach. Obserwacje z prowadzonego badania pokrywaja si¢ z
danymi uzyskanymi z analiz duzych badan klinicznych: MADIT-CRT, RAFT i REVERSE
czy metaanalizie badan COMPANION, CARE-HF, MADIT--CRT i RAFT wskazujacych, ze
pacjenci po implantacji uktadow CRT odnosili wigksza korzy$¢ pod postacia zmniejszenia
zachorowalnosci i $miertelno$ci w porownaniu z pacjentami z implantowanymi uktadami
ICD [74,75,76,77].
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6. WNIOSKI

1. Ponad pigcdziesiagt procent chorych, u ktorych stwierdzono interwencje terapeutyczne
kardiowertera-defibrylatora, doswiadczyto tych interwencji w okresie pierwszych 6-
miesi¢cy od wszczepienia uktadu.

2. Nie stwierdzono réznic w odsetkach chorych, ktérzy do$wiadczyli interwencji
adekwatnych pomiedzy grupami, w ktorych implantowano urzadzenia w ramach
prewencji pierwotnej i wtérne;j.

3. Stymulacja antytachyarytmiczna (ATP) byta skuteczna w strefie detekcji migotania
komor jedynie u 20% chorych, a w strefie detekcji czestoskurczu komorowego w
okoto 2/3 przypadkow.

4. U co 10 chorego z nieadekwatng interwencja i co 7 z adekwatng terapia stymulacja
antytachyarytmiczng (ATP) wywotuje efekt proarytmiczny.

5. Stwierdzono wptyw wartosci frakcji wyrzutowej i czestotliwoscig rytmu komor na
skuteczno$¢ terapii stymulacjg antytachyarytmiczng (ATP).

6. Wydaje sie, ze terapia wysokoenergetycznej ma mniejszg skuteczno$¢ w przerywaniu
arytmii komorowej 0 nizszej czestotliwosci.

7. Pacjenci z etiologig niedokrwienng niewydolnos$ci serca oraz z frakcja wyrzutowag
<30% maja istotnie wigksze prawdopodobienstwo interwencji adekwatnych.

8. Na $miertelno$¢ w okresie obserwacji nie miata wptywu obecno$¢ wczedniejszej

interwencji kardiowertera-defibrylatora.
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8. STRESZCZENIE

Nagly Zgon Sercowy — (SCD - Sudden cardiac death) od zawsze stanowit i nadal stanowi
znaczny problem kliniczny i populacyjny. Nagle zgony sa odpowiedzialne za okoto 12-20 %
wszystkich zgonow. Z tej liczby na SCD przypada ok 88%. Szacuje sie, ze czgsto$é
wystepowania SCD w Europie wynosi 1-2 przypadkow rocznie na 1000 mieszkancow.
Oznacza to, ze catkowita liczba zgondw w tym mechanizmie na naszym kontynencie wynosi
okoto 700 000 przypadkéw rocznie, a w Polsce okoto 38 000-76 000.Wsrdd osdb zmartych w
mechanizmie naglego zgonu sercowego gldwng przyczyng wyjsciowa $mierci byta choroba
wiencowa, lezaca u podtoza 80 % wszystkich SCD. Przeprowadzone duze, randomizowane,
wieloosrodkowe badania kliniczne potwierdzity skutecznos¢ zastosowania terapii przy uzyciu
implantowanych kardiowerterow - defibrylatorow w prewencji pierwotnej i wtornej naglego
zgonu sercowego. Spowodowaty na caltym $wiecie, takze w Polsce istotny wzrost liczby
implantacji tych urzadzen. Wraz z wzrostem liczby chorych z implantowanymi ICD,
zwrocono uwage, ze tylko pewna czg$¢ chorych zabezpieczonych kardiowerterami
rzeczywiscie korzysta z wszczepionego urzadzenia. Wynika to z oczywistego faktu, ze
arytmie komorowe wymagajace interwencji ICD, pojawiajg si¢ tylko u pewnego odsetka
chorych z implantowanymi urzadzeniami. Kolejne obserwacje ujawnity oprocz ewidentnych
korzys$ci ptynacych ze tego typu terapii, wystgpowanie negatywnego wplywu wytadowan
wysokoenergetycznych na zwigkszenie $miertelno$¢ 1 progresje niewydolnosci krazenia w
grupie pacjentow z przebyta interwencjg ICD z powodu VT/VF w porownaniu do pacjentow
bez interwencji. Kolejne obserwacje powodowaly ciagly rozwdj technologiczny
implantowanych urzadzen oraz zmiany w ich programowaniu ze zwrdceniem szczegolnej
uwagi na uzyskanie ich wysokiej skuteczno$ci przy jednoczasowym ograniczeniu
nieadekwatnych i niepotrzebnych interwencji szczegodlnie wysokoenergetycznych oraz
szerszym wykorzystaniu terapii antyarytmicznej niskoenergetycznej. Proba pordwnania
wynikow publikowanych badan z rzeczywistymi zyskami, korzysciami i oraz ujemnymi
skutkami terapii przy uzyciu ICD w "codziennej" praktyce oddziatu kardiologicznego

stanowita kanwe dla tej pracy.
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CEL PRACY
* Ocena wystepowania adekwatnych i nieadekwatnych terapii ICD.

» Ocena skuteczno$ci terapii ICD zardwno ATP jak i wytadowan
wysokoenergetycznych w badanej grupie.

» Ocena zaleznosci czegstotliwosci arytmii a skutecznos¢ terapii antyarytmicznej.

*  Ocena wplywu wybranych parametrow klinicznych na rokowania pacjentow

po wszczepieniu ICD.

GRUPA BADANA

Do badania wiaczono 260 chorych, w tym 225 mezczyzn i 35 kobiet. Bedacych
pacjentami Oddziatu Kardiologii lub przychodni kardiologiczne; Wojewodzkiego Szpitala
Zespolonego w Kaliszu, u ktorych implantowano uktady ICD VR, ICD DR, CRT-D (kod
NASPE/BPEG odpowiednio: VVE-VVI00, VVE-DDDO00, VVE-DDDOV) wyprodukowanych
przez firmy Biotronik, Medtronic, St Jude Medical. Srednia wieku badanej populacji wynosita
61,3 lata + 9,6 (od 18 do 85 lat), Wizyty kontrolne prowadzono w przyszpitalnej poradni

kardiologicznej .

PROTOKOL BADANIA

Badanie miato charakter retrospektywy. Analizie zostala poddana dokumentacja
chorych pochodzaca z okresu okotoimplantacyjnego - wypisy szpitalne, oraz dokumentacja
kontroli urzadzen, ktora sktadata si¢ z dwoch czgsci: dokumentacji papierowej (karty wizyt
kontrolnych pacjentow, wydruki z programatora) oraz dokumentacji elektronicznej (dane o
zdarzeniach arytmicznych przechowywanych w pamigci programatorow stuzacych do
kontroli urzadzen wszczepialnych. Badania kontrolne w poradni kardiologicznej odbywaty si¢
planowo wedlug schematu; pierwsza miesigc po zabiegu implantacji, nastgpne planowe
kontrole co 4-6 miesiecy. Kontrole nieplanowane, ktorych przyczyna byty: przypadki
dostarczenia terapii wysokoenergetycznej lub problemy sygnalizowanych przez chorych,
ktérych natura sugerowata ich zwigzek ze wszczepionym urzadzeniem. Do badania wiaczono
tylko tych kolejnych pacjentéw, u ktorych minagl przynajmniej rok pomiedzy wszczepieniem
urzadzenia a zamknieciem bazy danych, lub okresem krotszym w przypadku wczesniejszego

wyzwolenia terapii z urzagdzenia wszczepialnego.
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WYNIKI
W badaniu wzigto udziat 260 pacjentow, $rednia wieku wynosita 61,4 +9,7 lat (w

zakresie od 18 do 85 lat). Sredni czas obserwacji do dnia zamkniecia bazy danych - tj.
30.07.2014 wyniost 41,0+23,3 miesigce. W grupie badanej byto 225 mezczyzn i 35
kobiet (odpowiednio: 86,5 i 13,5%). Srednia frakcja wyrzutowa LV obliczona na
podstawie parametrow z badania echokardiograficznego metoda Simpsona wynosita 31,3
+ 8,8%.Sposrod 260 oso6b badanych, 9 chorych bylo w klasie czynnosciowej | wg
NYHA, 191 w klasie Il, a 60 w III. Urzadzenia byty implantowane w ramach prewencji
pierwotnej u 182 pacjentow (70%) i u 78 (30%) w prewencji wtornej. Sposrod 78
pacjentow, u ktorych implantowano ICD w prewencji wtornej u 40 (51,3%) wskazaniem
byt przebyty epizod VT a u 38 (48,7%) epizod VF.

Sposrod analizowanych chordb wspoétistniejacych najczesciej wystepujacymi byty:

nadcis$nienie t¢tnicze - obecne u 173 o0sob (66,5%) oraz przebyty zawat serca 160 pacjentow
(61,5%). Etiologia niedokrwienna stanowila przyczyne niewydolnosci serca u 174 osob (66,9
%) ocenianej populacji. Ponad 83% chorych przyjmowato jednoczasowo leki z grupy ACEI,
beta-andrenolitykow, blokerow receptora aldosteronu, statyn i diuretykow. Najszerzej
stosowane byly leki z grupy inhibitoréw konwertazy angiotensyny przyjmowane przez 234
badanych (90%). Liczba chorych przyjmujacych ACEI lub inhibitory AT1 wynosita 245
(95,01%).
W analizowanej grupie chorych (n=260) interwencje terapeutyczne implantowanych urzadzen
stwierdzono u 102 pacjentow (39,3%). Wsrod pacjentdw z zarejestrowanymi interwencjami u
67(65,7%) stwierdzono interwencje wylacznie adekwatne, interwencje wylacznie
nieadekwatne u 30 pacjentow (29,4%), zarowno interwencje adekwatne jak i nieadekwatne u
5 (4,9%) pacjentow.

Sredni czas od implantacji urzadzenia do pierwszej, jakiejkolwiek interwencji
terapeutycznej wynosit srednio 12,2+17,6 miesiecy, mediana 5,4 miesigca(zakres: 0 do 75,5
miesiaca). Sredni czas od implantacji urzadzenia do wystapienia pierwszej interwencji
adekwatnej wyniost 13,6+19,1 miesigca mediana 5,6 miesigca(zakres od 0 do 75,5 miesigca)
a dla interwencji nieadekwatnej 9,3+13,8 miesigca mediana 1,4 miesigca (zakres od 0,1 do
62,6 miesigca).Czas od implantacji do pierwszej interwencji adekwatnej nie roéznit si¢ istotnie
od czasu do pierwszej interwencji nieadekwatnej(p=0,1714)

Analiza wykazala interwencje urzadzen dla przerwania arytmii w zakresie
czestotliwosci od 127 do 340 uderzen/min, co odpowiada cyklowi R-R w zakresie od 470 do
150 ms. Z uzyskanych danych wynika, ze w 65 % wszystkich interwencji adekwatnych i

ponad 70 % interwencji nieadekwatnych miato miejsce podczas arytmii o dlugosci cyklu R-R
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od 330 do 250 ms, co odpowiada czestotliwosci rytmu serca pomiedzy 181 a 240
uderzen/min. W analizie wystgpienia interwencji adekwatnej lub nieadekwatnej w zaleznosci
od zakresu czestotliwosci arytmii nie uzyskano istotnych statystycznie roznic. (p=0,1772)

W badanej grupie liczba chorych, ktora doswiadczyta co najmniej jednej interwencji
adekwatnej wynosita 72(27,7 % wszystkich badanych). Interwencje adekwatne
zarejestrowano u 50(27,5%) pacjentow w grupie, w ktorej implantowano ICD w ramach
prewencji pierwotnej(u 29 w strefie detekcji VF i 21 w strefie VT) oraz u 22 (28,2%)
pacjentow, u ktorych implantowano system w ramach prewencji wtornej (u 15 chorych w
strefie detekcji VF, 7 w strefie VT). Nie stwierdzono obecnosci istotnych statystycznie roéznic
mi¢dzy odsetkiem chorych z interwencjami adekwatnymi pomiedzy grupa, u ktorej
wszczepiono ICD w prewencji pierwotnej i wtornej (p=0,9275). Nie zaobserwowano takze
roéznic pomigdzy tymi grupami, gdy analizowano prawdopodobienstw0 wystapienia
interwencji osobno w kazdej ze stref VT (p=0,6645) i VF (p=0,5885),

Oceniajac przyczyny interwencji nieadekwatnych w obu grupach chorych prewencji
pierwotnej 1 wtornej, najczgstszg przyczyng tego typu interwencji bylo migotanie lub
trzepotanie przedsionkow, ktore wystapito u 17(9,3 %) chorych implantowanych w prewencji
pierwotnej 1 u 7(8,9%) w prewencji wtdrnej. Nie stwierdzono istotnej réznicy wystepowania
nieadekwatnych wyladowan u pacjentow z AF/AFl implantowanych w prewencji pierwotnej i
wtornej (p=0.8116).

Sposrod 72 pacjentow, u ktorych zarejestrowano interwencje adekwatne, w 18
przypadkach ATP bylo zaprogramowane tylko w strefie VT, natomiast w strefie VF pierwsza
terapig pozostawata terapia wysokoenergetyczna (HV) .W pozostatych 54 przypadkach
urzadzenia miaty zaprogramowane terapi¢ ATP w strefie VF (,,ATP w trakcie tadowania”) i
VT. W okresie obserwacji zarejestrowano 44 interwencje adekwatne w strefie detekcji VF i
28 w strefie VT. Z 44 epizodéw w strefie VF ATP jako pierwszg terapi¢ zaprogramowano w
26 przypadkach, w 18 przypadkach pierwsza terapig byto wytadowanie wysokoenergetyczne.
W strefie VT zarejestrowano 28 epizoddéw detekcji i terapii. W tej strefie we wszystkich
przypadkach pierwszym rodzajem terapii byla terapia niskoenergetyczna. Sposrod 26
przypadkow detekcji w strefie VF, w ktorych jako pierwsza byla zaprogramowana terapia
ATP, jej skutecznos¢ w przerwaniu tachyarytmii stwierdzono jedynie u 5 (19,3%) chorych. U
28 pacjentow stwierdzono detekcje arytmii w strefie VT. W tej strefie we wszystkich
przypadkach jako pierwsza terapia byta zaprogramowana stymulacja antytachyarytmiczna.
Pierwsza dostarczona terapia ATP przerwala skutecznie 13 z 28 (46,4%) epizodéw arytmii.
Kolejne terapie ATP przerwaly dalsze 6 (21,4%) epizodéw arytmii. Podsumowujac, w strefie

VT, terapic ATP byly skuteczne w 19 przypadkach (67,9%).
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Wszystkie adekwatne terapie ATP w strefie VT i VF okazaly si¢ skuteczne dla

przerwania 24 z 54 (44,4%) epizodow, w ktorych ten rodzaj terapii byt zaprogramowany.
Terapia wysokoenergetyczna zostata dostarczona w 48 przypadkach z 72 pierwszych
adekwatnych interwencji dla arytmii w strefie VF lub VT. W strefie VT, w grupie pacjentow,
u ktorych zadna z terapii ATP nie byla skuteczna dla przerwania arytmii komorowe;,
pierwsza terapia HV przerwala 6 (66,7%) sposrod 9 epizoddéw arytmii, druga przerwata
pozostate 3 epizody (33,3%).Pierwsza terapia wysokoenergetyczna w strefie VF przerwata 35
sposrod 39 epizoddw (89,7%), ktore nie zostaly przerwane terapia ATP lub w ktorych ATP
nie bylo zaprogramowane, druga pozostale 4 (10,3%). Sumaryczna skuteczno$¢ pierwszej
terapii. HV w obu strefach VT i VF wyniosta 85,4%. Druga zastosowana terapia
wysokoenergetyczna przerwata pozostate epizody. Nie zanotowano przypadku konieczno$ci
uzycia wigcej niz dwoch terapii HV dla przerwania VT/VF.
W 7 przypadkach terapii ICD stwierdzono efekt proarytmiczny. W trzech przypadkach
interwencje nieadekwatne (ATP) wyzwolonych napadowym AF spowodowaty konwersje¢ tej
arytmii do VF. Stanowi to 8,6% wszystkich interwencji nieadekwatnych zanotowanych w
grupie badanej .W pozostatych 4 (14,3%) przypadkach interwencji adekwatnych w strefie
VT, po terapii ATP doszto do konwersji arytmii do VF. W okresie obserwacji w grupie
badanej zanotowano 45 zgondow co stanowi 17,3% badanej populacji. Wykonana analiza
statystyczna nie wykazata istotnych roéznic w przezyciu chorych z interwencjami
adekwatnymi 1 nieadekwatnymi. Prawdopodobienstwo przezycia 60 miesigcy u oséb z
adekwatnymi wyladowaniami wynosito 77%, z wyladowaniami nieadekwatnymi 69%,
Podobnie nie zaobserwowano réznic w przezyciu chorych bez jakichkolwiek interwencji w
poréwnaniu do o0s6b z przebyta jakakolwiek interwencja urzadzen wszczepialnych.
Prawdopodobienstwo przezycia 60 miesiecy u osob z jakimikolwiek wyladowaniami
wynosito 75%, a 0sob bez interwencji 74%,

Ocena skutecznosci przerywania jakakolwiek adekwatng terapig ATP arytmii w strefie
VT 1 VF wykazala istotnie roéznice w wigkszej skutecznos$ci przerwania arytmii dla
czestotliwosci pomigdzy 170-200/min w poréwnaniu do arytmii o czgstotliwosci 200-240/min
(p=0,0121) 1 czestotliwosci powyzej 240/min (p=0,0036).Skutecznos¢ proby przerwania
arytmii o czestotliwo$ci powyzej 240/min byta rowna zeru. Istotnie cze$ciej interwencje
skuteczne dotyczyly me¢zczyzn niz kobiet (p=0,0451). Zaznaczyt si¢ nieistotny statystycznie
trend wickszej skutecznosci terapii przy EF 20-30% w porownaniu do EF>30% (p=0,0846)
Analiza wptywu: czestotliwosci arytmii, plci, etiologii (niedokrwiennej i innej), wskazan do
wszczepiania oraz wartosci frakcji wyrzutowej na skutecznos$¢ pierwszej interwencji HV w

strefie VF i/lub VT, wykazaly istotnie wigkszg skuteczno$¢ terapii HV w strefach arytmii o
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czestotliwosci przekraczajacej 170/min, w szczegolnosci powyzej 240/min, gdzie osiaggneta
ona 100%. Analizy post hoc wykazaty jedynie obecnos¢ trendu wigkszej skutecznosci terapii
HV w trakcie interwencji o czgstotliwosciach 200-240/min w poréwnaniu do czestotliwosci
<170/min.(0,0878) oraz wigkszej skutecznosci w zakresie powyzej 240/min w poréwnaniu do
czestotliwosci  <170/min(p=0,0545). Malejaca warto§¢ EF wplywata na zmniejszenie
skuteczno$ci terapii HV. Trend ten jednak nie osiagnat istotno$ci statystyczne;.

Analizujac zalezno$¢ pomiedzy wystgpieniem interwencji adekwatnej w jakiejkolwiek
strefie detekcji VF lub VT a: plcig, etiologig uszkodzenia serca, wskazaniami do
wszczepienia, stosowaniem w farmakoterapii lekow beta-adrenolitycznych, ACEI/ATL,
wywiadu AF/AFL, warto$cig frakcji wyrzutowej, stwierdzono istotnie czgstsze wystepowanie
interwencji ICD u pacjentow z etiologig niedokrwienng niz nieniedokrwienng(p=0,0437),
oraz istotnie czestsze wystgpowanie interwencji adekwatnych u osob z wartosciami EF <20
niz EF >30%(p=0,0026), oraz pomi¢dzy osobami z EF 20-30 a EF >30% (p<0,0001) Ta sama
analiza przeprowadzona osobno, dla interwencji adekwatnej tylko w strefie VF i tylko w
strefie VT wykazata wystepowanie istotnie czesciej arytmii wykrywanej jako VF u pacjentow
z wigksza warto$cia frakcji wyrzutowej >30% niz u chorych z EF o warto$ciach mniejszych-
EF 20-30%. Z kolei wystapienie interwencji w przypadku arytmii wykrywanej jako VT mialo
miejsce istotnie czgsciej u pacjentdw z wartoscig frakeji wyrzutowej <20% 1 pomigdzy 20 a

30% niz u chorych z EF o wartosciach > 30%.

WNIOSKI

1. Ponad pigcédziesiat procent chorych, u ktorych stwierdzono interwencje terapeutyczne
kardiowertera-defibrylatora, doswiadczyto tych interwencji w okresie pierwszych 6-
miesiecy od wszczepienia uktadu.

2. Nie stwierdzono réznic w odsetkach chorych, ktérzy doswiadczyli interwencji
adekwatnych pomiedzy grupami, w ktorych implantowano urzadzenia w ramach
prewencji pierwotnej i wtorne;j.

3. Stymulacja antytachyarytmiczna (ATP) byta skuteczna w strefie detekcji migotania
komor jedynie u 20% chorych, a w strefie detekcji czgstoskurczu komorowego w
okoto 2/3 przypadkow.

4. U co 10 chorego z nieadekwatng interwencja 1 co 7 z adekwatng terapia stymulacjg

antytachyarytmiczng (ATP) wywoluje efekt proarytmiczny.
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Stwierdzono wptyw wartosci frakcji wyrzutowej 1 czestotliwoscig rytmu komor na
skuteczno$¢ terapii stymulacja antytachyarytmiczng (ATP).

Wydaje si¢, ze terapia wysokoenergetycznej ma mniejsza skuteczno$¢ w przerywaniu
arytmii komorowej o nizszej cz¢stotliwosci.

Pacjenci z etiologia niedokrwienng niewydolnosci serca oraz z frakcjag wyrzutowg
<30% maja istotnie wieksze prawdopodobienstwo interwencji adekwatnych.

Na $miertelnos¢ w okresie obserwacji nie miala wptywu obecnos$¢ wczesniejszej

interwencji kardiowertera-defibrylatora.
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9. ABSTRACT

ANALYSIS OF EFFICACY OF THERAPY WITH ANTIARRYTHMIC
IMPLANTABLE CARDIOVERTER DEFIBRILLATORS

IN INTERRUPTING DANGEROUS VENTRICULAR ARRHYTHMIAS

Sudden cardiac death - (SCD) has always represented and still represents a significant clinical
and population problem. Sudden deaths are responsible for approximately 12-20% of all
deaths. SCD accounts for approximately 88% of this number. It is estimated that the incidence
of SCD in Europe is 1-2 cases per year per 1000 inhabitants. This means that the total number
of deaths in this mechanism at our continent is about 700 000 cases per year, while in Poland
about 38 000-76 000 .Among the people who died in the mechanism of sudden cardiac death
the underlying cause of the death was a coronary artery disease, underlying 80% all of SCD.
Multicenter large, randomized clinical trials have confirmed the efficacy of therapy with
implantable cardioverter - defibrillators in primary and secondary prevention of sudden
cardiac death. They led to a worldwide, including Poland, significant increase in the number
of implantation of these devices. With the increase in the number of patients with implanted
ICD, it was pointed out that only a part of the cardioverter protected patients actually benefit
from the implanted device. This is due to the obvious fact that ventricular arrhythmias
requiring ICD interventions, appear only in a proportion of patients with implanted devices.
Another observation revealed, in addition to the obvious benefits of this treatment, the
occurrence of negative impact of high-energy discharges on the increased mortality and
progression of heart failure in patients with a history of ICD intervention due to VT / VF, as
compared to patients without the intervention. Subsequent observations resulted in the
continuous technological development of implantable devices, and changes in their
programming, with special attention to achieve their high efficiency with simultaneous
reduction of inadequate or unnecessary intervention especially high-energy ones and a
broader use of low-energy interventions in antiarrhythmic therapy. An attempt to compare the
results of published studies of actual gains, as well as the benefits and negative effects of

using ICD therapy in everyday practice of a Cardiology Ward was the leaven of this work.

THE PURPOSE OF THE STUDY
The purpose of the study was:
» Evaluation of prevalence of adequate and inadequate ICD therapies
» Evaluation of the efficacy of ICD therapy, both ATP and high energy discharges in the

study group.
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« Evaluation of the impact of frequency of arrhythmias on the efficacy of antiarrhythmic
therapy
» Evaluation of the influence of clinical parameters on the prognosis of patients with

implanted ICDs.

STUDY GROUP

The trial enrolled 260 patients, including 225 men and 35 women who were the
patients of the Cardiology Ward or the outpatient cardiology clinic at Regional Hospital in
Kalisz who were implanted in the years 2002-2013, VR ICD systems, DR ICD, CRT-D (code
NASPE / BPEG respectively: VVE-VVI00, VVE-DDDO00, VVE-DDDOV) produced by the
companies Biotronik, Medtronic, St. Jude Medical. The average age of the study population
was 61.3 years + 9.6 (from 18 to 85 years). Inspection visits were conducted in the outpatient

cardiology clinic.

THE STUDY PROTOCOL

The study was retrospective. The analysis included records of patients dating from the
period around the implantation - the hospital discharge summaries and documentation of
control devices, which consisted of two parts: the paper documentation (cards of patients'
follow-up visits, printouts from the programmer) and electronic documentation (arrhythmic
event data stored in the memory of programmers for control of implantable devices. Checkups
in the outpatient cardiology clinic were held as planned according to the scheme: the first one
- a month after implantation, the next scheduled checkup every 4-6 months. Unplanned visits,
whose cause were: cases of delivery of high-energy therapy or problems signaled by patients
whose nature suggested their relationship with the implanted device. The study enrolled only
those subsequent patients in whom there was at a least a year’s gap between the implanted
device and the database lock, or a shorter period in the case of the earlier triggering of the
implantable therapy device.

RESULTS

The study involved 260 patients; the average age of whom was 61.4 = 9.7 years
(ranging from 18 to 85 years). The median follow-up to the closing date of the database - i.e.
30.07.2014 was 41.0 £+ 23.3 months. In the study group there were 225 men and 35 women
(respectively: 86.5 % and 13.5%). The average LV ejection fraction calculated on the basis of
parameters from echocardiography using Simpson was 31.3 + 8.8%. Of the 260 people
surveyed, 9 patients were in functional class | NYHA Class 11 191 and 60 in the third. Devices

have been implanted for primary prevention in 182 patients (70%) and in 78 (30%) for
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secondary prevention. Of the 78 patients who were implanted with an ICD for secondary
prevention in 40 (51.3%) the indication was a previous episode of VT and 38 (48.7%) a VF
episode.

Among the analyzed comorbidities, the most frequent were: hypertension - present in
173 patients (66.5%) and myocardial infarction 160 patients (61.5%). Ischemic etiology was
the cause of heart failure in 174 patients (66.9%) of the population estimate. More than 83%
of patients were taking at the same time chronically ACE inhibitor drugs, "beta blockers",
aldosterone receptor blockers, statins and diuretics. The most widely used were the drugs
from the angiotensin-converting enzyme group taken by 234 respondents (90%). The number
of patients treated with ACE inhibitors or AT1 inhibitors amounted to 245 (95.01%).
In the analyzed group of patients (n = 260) therapeutic interventions of the implanted devices
were found in 102 patients (39.3%). Among patients with interventions recorded, 67 (65.7%)
had only adequate interventions, interventions only inadequate occurred in 30 patients
(29.4%), both adequate and inadequate interventions were found in 5 (4.9%) patients.
The mean time from implantation of a device to the first, any therapeutic intervention
amounted to an average of 12.2 + 17.6 months, median 5.4 months (range: 0 to 75.5 months).
The mean time from implantation until an adequate first intervention was 13.6 + 19.1 months
median of 5.6 months (range, 0 to 75.5 months), and for the inadequate intervention - 9.3 +
13.8 months, median 1.4 months (range, 0.1 to 62.6 months). The time from implantation to
the first adequate intervention did not differ significantly from time to first inadequate
intervention (p = 0.1714).
In the study group, the number of patients who experienced at least one adequate intervention
was 72 (27.7% of all respondents). Adequate interventions were recorded in 50 (27.5%)
patients in the group with ICD for primary prevention (in 29 in the VF detection zone, and in
21 in the VT zone ), and in 22 (28.2%) patients who were implanted the system for secondary
prevention (15 patients in the VF detection zone 7 in the VT zone ). There were no
statistically significant differences were present between the percentage of patients with
adequate interventions between the groups which had ICD implanted for primary and
secondary prevention (p = 0.9275). There were also no differences observed between these
groups when the probability of intervention separately in each zone VT (p = 0.6645) and VF
(p = 0.5885) was analyzed.

Assessing the causes of inadequate intervention in both groups of patients with
primary and secondary prevention, the most common cause of this type of intervention was
atrial fibrillation or atrial flutter, which occurred in 17 (9.3%) patients implanted for primary

prevention and 7 (8.9%) for secondary prevention . There was no significant difference in the
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occurrence of inappropriate shocks in patients with AF / AFL implanted for primary and
secondary prevention (p = 0.8116).

Of the 72 patients in whom interventions appropriate were recorded, in 18 cases ATP
was only programmed in the VT zone, whereas in the VF zone the first treatment remained
high energy treatment (HV). In other cases, the 54 devices were programmed for the ATP
therapy in the VF and VT zones ("ATP during charging™). During the observation period 44
appropriate interventions were recorded in the VF detection zone and 28 in the VT zone. Out
of 44 episodes in the VF zone, ATP as the first therapy programmed in 26 cases, in 18 cases
the first treatment was a high-energy discharge. In VT zone 28 there were 28 episodes of
detection and therapy recorded. In this zone, in all cases the first type of therapy was the low
energy therapy. Of the 26 cases detected in the VF zone, where the ATP therapy was
programmed first, its effectiveness in terminating tachyarrhythmias was only found in 5
(19.3%) patients. 28 patients had arrhythmia detected in the VT zone. In this zone, in all cases
the first therapy to be programmed was anti-tachyarrhythmic stimulation. The first ATP
therapy delivered effectively stopped 13 of 28 (46.4%) episodes of arrhythmia. The
subsequent ATP therapies interrupted by subsequent 6 (21.4%) episodes of arrhythmia. In
summary, in the VT zone, ATP therapies were effective in 19 cases (67.9%).

In summary adequate ATP therapies in theVT and VF zones turned out to be effective
in the interruption of 24 out of 52 (44.4%) episodes in which this type of therapy was
programmed. High energy therapy was delivered in 48 cases out of 72 first adequate
interventions for arrhythmia in the VF or VT zones. The VT zone, in patients in whom no
ATP therapy has been effective to interrupt ventricular arrhythmia, the first HV therapy
interrupted 6 (66.7%) of 9 arrhythmia episodes, the second interrupted the remaining 3
episodes (33.3%). The first high energy treatment in the VF zone interrupted 35 of the 39
episodes (89.7%) which had not been therapy by ATP or in which ATP had not been
programmed; the other remaining 4 (10.3%). The total efficiency of the first HV therapy in
both VT and VF zones was 85.4%. The second high-energy therapy applied interrupted the
other episodes. There has been no case of having to apply more than two HV therapies for the
termination of VT/VF.

In seven cases of the ICD therapy a pro-arrhythmic effect was found. In three cases,
inadequate interventions (ATP) liberated by paroxysmal AF resulted in the conversion of the
arrhythmia to VF. This represents 8.6% of the total inadequate interventions recorded in the
study group. In the remaining 4 (14.3%) of adequate interventions in the VT zone, after ATP
therapy arrhythmia has been converted to a VF. During the observation period group 45

deaths were reported in the study which represents 17.3% of the study population. The
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performed statistical analysis did not display any significant differences in survival of patients
with adequate and inadequate interventions. The probability of survival of 60 months in
patients with adequate discharge was 77%; with inadequate discharge - 69%. Similarly, there
were no observed differences in survival of patients without any intervention in relation to
persons with a history of any intervention with implantable devices. The probability of
survival of 60 months in patients with any kind of discharge was 75%, and without the
intervention of 74%.

Evaluation of effectiveness of interruption of adequate arrhythmias with any ATP therapy in
the VT and VF zones VT showed significant differences in more effectiveness of interrupting
the arrhythmia for frequencies between 170-200 / min compared to arrhythmia frequency of
200-240 / min (p = 0.0121), and frequencies above 240 / min (p = 0.0036). The efficacy of
attempts to terminate the arrhythmia with the frequency of 240 / min was equal to zero.
Significantly more effective interventions concerned men than women (p = 0.0451). A
statistically non-significant trend of higher effectiveness of the therapy for EF 20-30%
compared to EF> 30% (p = 0.0846) was noted down.

Analysis of the effect: the frequency of arrhythmia, sex, etiology (ischemic and otherwise),
the indications for implantation and the ejection fraction on the efficiency of first HV
intervention in the VF and/or VT zones demonstrated a significantly greater efficacy of HV
therapy in arrhythmia zones with a frequency greater than 170 / min in particular above 240 /
min, where it reached 100%. Post hoc analyzes revealed only the presence of the trend of
greater efficacy of HV therapy during the interventions with the frequency of 200-240 / min
compared to the frequency of <170 / min (0.0878) and greater efficacy in the range of 240 /
min in comparison to the frequency of <170 / min (p = 0.0545). The decreasing value of EF
reduces the effectiveness of HV therapy. However, this trend did not reach statistical
significance

By analyzing the relationship between the occurrence of adequate interventions in the VF or
VT zones, and gender, etiology, indications for implantation, the use of beta-blockers in
pharmacotherapy, ACE inhibitors / AT1, history of AF / AFL, ejection fraction, it was found
that a significantly higher incidence of ICD interventions for patients pf ischemic etiology,
than non-ischemic (p = 0.0437) and significantly higher incidence of adequate interventions
in patients with EF values of <20 than EF> 30% (p = 0.0026), and between those of EF and
EF 20-30 > 30% (p <0.0001)

CONCLUSIONS
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1. Majority of patients received first ICD therapy within 6-month after implantation.

2. There were no differences in the percentages of patients who experienced adequate
interventions between the groups in which the device was implanted for primary
prevention and secondary prevention.

3. ATP was successful in VF zone only in 20% of patients, whereas in VT zone in about 2/3
of cases.

4. Proarrhythmic effect of ATP was observed in every 10 patient after appropriate and every
7 after inappropriate therapy.

5. In addition to the ejection fraction and ventricular rate during a persisted ventricular
arrhythmia there was no effect of other parameters found on the efficacy of ATP therapy.

6. Significant trend towards lower efficacy of shock therapy for ,,slower” ventricular
arrhythmias has been observed.

7. There was a significantly higher probability of adequate intervention in patients with
ischemic etiology of heart failure and with ejection fraction <30%.

8. There were no differences found in mortality between the groups of patients who
experienced and those who did not experience an adequate ICD intervention during the

observation period.
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