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1 Trvala kardiostimulace, stimulaci indukovana kardiomyopatie a moznosti
omezeni jejiho rozvoje

1.1 Uvod
Trvald kardiostimulace je spolehlivou metodou lécby zavaznych bradyarytmii. V pribéhu vice neZ
Sedesati let od implantace prvniho kardiostimulatoru doslo k ohromnému rozvoji stimulaéni techniky;
zejména ve smyslu miniaturizace pfristrojd, jejich hardwarového a softwarového vybaveni. Trvala
kardiostimulace jiz ddvno neni jenom metodou pouZivanou pouze k udrieni dostatecné tepové
frekvence k zachovani perfuze mozku a ostatnich tkani. Moderni kardiostimulatory jsou kromé téchto
zakladnich poZadavkud dnes schopny reagovat napt. na potfebu zvyseného srde¢niho vydeje akceleraci
stimulacni frekvence, schopny prendset data o své funkci,,na dalku”, ¢i zlepSovat synchronii srdecnich
kontrakci u vybranych nemocnych se srde¢nim selhanim. | pfes tyto ohromné pokroky, ke kterym doslo
zejména v poslednich 30 letech, existuje zna¢nd ¢ast nemocnych, u kterych je trvald kardiostimulace
spojena s nepfiznivym klinickym pribéhem ve smyslu rozvoje srde¢niho selhani. Tento stav nazyvame

stimulaci indukovanou kardiomyopatii.

1.2 Stimulaci indukovana kardiomyopatie — definice, patofyziologie
Stimulaci indukovana kardiomyopatie je nejc¢astéji definovana jako pokles ejekcni frakce (EF) levé
komory srdec¢ni (LKS) v dlisledku trvalé kardiostimulace pod 45%, ¢i alespon o 10% v porovnani se
stavem pred zahajenim pravokomorové stimulace [1]. Jeji prevalence neni pfesné zndma a v literature
se nejCastéji uvadi Siroké rozpéti 9-20% z populace nemocnych s trvalym kardiostimulatorem [2, 3]. |
kdyzZ existuji nékteré rizikové faktory, které jsou s ni spojené, do dnesniho dne nejsme schopni urcit,
jestli se u daného pacienta po implantaci kardiostimuldtoru rozvine. Nejvyssi riziko je pritomné u
nemocnych s ¢astou stimulaci myokardu pravé komory srdecni a snizenou ejekcni frakci LKS. Je Castéjsi
u pacientl vyssiho véku, s ischemickou chorobou srdeéni a SirSim QRS pred trvalou kardiostimulaci, Ci
Sirokym QRS v dlsledku trvalé kardiostimulace [4]. Jistou roli miZe pravdépodobné hrat i doba

stimulace [5], i kdyZ je samoziejmé otdzkou, jestli se jedna o kumulaci skodlivého efektu davky v ¢ase,



Ci efekt narustu poctu vySe uvedenych rizikovych faktorl. Vrchol vyskytu stimulaci indukované
kardiomyopatie byl nejcastéji udavan v obdobi po dvou letech od implantace kardiostimulatoru [3].
Recentni data ale poukazuji na mnohem ¢asnéjsi vrchol jejiho vyskytu, a to jiz v obdobi do Sesti mésicl
od zacatku stimulace [6]. Jednim z prediktord spojenych s vy3sim rizikem budouciho vzniku stimulaci
indukované kardiomyopatie po tomto obdobi je ¢asnd prfitomnost poklesu ejekéni frakce LKS
v souvislosti s kardiostimulaci alespori 0 5 %. Casté&ji k tomu dochazi u nemocnych s echokardiograficky
detekovatelnou dyssynchronii arteficialné navozenych komorovych kontrakci a pritomnost

dyssynchronie je spojena s nékolikrat vyssim rizikem budouciho rozvoje PICM [7, 8].

Patofyziologickym podkladem vzniku stimulaci indukované kardiomyopatie je dyssynchronie kontrakci
navozena podrazdénim myokardu pravé komory srdec¢ni [4]. Na rozdil od Sifeni vzruchu fyziologickou
cestou prevodniho systému, pfi ni totiz dochdzi ke zpomalenému vedeni depolarizaéni viny od mista
stimulace do ostatnich casti srdecnich komor skrze kardiomyocyty. Rychlost tohoto prenosu muze byt
az deset krat pomalejsi oproti fyziologickému vedeni, a to vede k opozdéné aktivaci volné stény levé
komory srdecni [9]. Nasledkem je snizeni efektivity jeji prace, protoze v okamziku kontrakce septa je
volnd sténa jesté relaxovana. Naopak v momenté jeji kontrakce, myocyty mezikomorového septa jiz
relaxuji. To zplsobuje neefektivni vyuZiti energetickych zdroji a vede ke zvysenym naroklm na praci
myokardu volné stény LKS. Ta na vzniklou situaci mizZe reagovat kompenzacni hypertrofii a u nékterych
nemocnych muZe v ¢ase zplsobit rozvoj symptom srdecniho selhdni s poklesem EF LKS, i bez néj [4].

Tento dé&j je samoziejmé doprovdzen zménami na celuldrni a subceluldrni drovni [10].

1.3 ,,Fyziologickda™ dvoudutinova vs jednodutinova kardiostimulace a PICM
Vyssi morbidita v souvislosti s pravokomorovou stimulaci byla pozorovana jiz od pocatkUl jejiho vyuZziti
v terapii bradyarytmii [11-13]. Jesté pred zavedenim dvoudutinové stimulace do klinické praxe nebyl
vyskyt symptomd fibrilace sini ¢i srde¢niho selhani u nemocnych s jednodutinovymi stimuldtory viibec
zfidkavy. Symptomy byly pozorovany az u poloviny nemocnych se sick sinus syndromem [14]. U

podstatné casti nemocnych bylo predpokladanou pfi¢inou vyssi morbidity a mortality nemocnych



s kardiostimulatorem naruseni sifokomorové synchronie. Proto se ocekdvalo, Ze modernéjsi typy
dvoudutinovych kardiostimator povedou k redukci jejich vyskytu. V nékolika malych, observacnich
studiich byl opravdu pozorovan pfiznivy vliv dvoudutinové stimulace na vyskyt fibrilace sini a redukci
mortality [15, 16]. Jak ale prokazala prospektivni, randomizovana studie CTOPP, u pacientd se
symptomatickou bradykardii nevedla dvoudutinovd kardiostimulace k redukci celkové mortality,
vyskytu mozkovych ptihod a hospitalizaci pro srdecni selhani ve tfiletém, ani pétiletém sledovani [17,
18]. Podobné ani dalsi studie neprokazaly lepsi klinicky efekt dvoudutinové stimulace v rlznych
populacich pacientl. Prvni z vyznamnych praci na toto téma byla studie MOST, kterd nepotvrdila
superioritu DDD stimulace v redukci mortality a vyskytu CMP i pfesto, ze ve sledovaném souboru byl
pozorovan snizeny vyskyt fibrilace sini, hospitalizaci pro srde¢ni selhdni a zlepSeni kvality Zivota proti
stimulaci jednodutinové [19]. Mezi skupinami byl totiZ pozorovan vyznamny rozdil v ¢etnosti stimulace
myokardu pravé komory srdecni. Nemocni s pravokomorovou stimulaci nad 40 % ¢asu méli zhruba
trikrat vyssi vyskyt srdecniho srdecniho selhani proti nemocnym se stimulaci méné castou [19]. Tato
zjisténi narusila koncept ,,fyziologické stimulace’ jak byla v té dobé dvoudutinovd stimulace casto
oznacovana. Jeji ptiznivy benefit spocivajici v obnoveni sifo-komorové synchronie byl mitigovan
nepfiznivym efektem myokardialni stimulace na synchronii komorové aktivace a kontrakci. Jak se
nasledné ukdzalo ve studii DAVID, nepfiznivé nasledky pravokomorové stimulace jsou jesté vice
akcentovany u pacientl s preexistujici dysfunkci LKS. Studie porovnavala vyskyt umrti a srde¢niho
selhani u pacientd indikovanych k implantaci ICD s EF LKS pod 40% ve dvou skupinach pacientl bez
indikace k trvalé kardiostimulaci. Pacientim v prvni skupiné byl implantovan pfistroj v rezimu VVI,
40/min a druhé skupiné pfistroj schopny akcelerace rytmu v reakci na zatéz v rezimu DDD, 70/min.
Studie byla predcasné ukoncena po zjisténi, Ze myokardiadlni pravokomorova stimulace vedla ke
zhorseni primarniho endpointu (Umrti a hospitalizace pro srdec¢ni selhani) jiz v dobé po 12 mésicich od
implantace pfistroje [20]. Podobny fakt byl prokazan i v subanalyze studie MADIT II. V této studii
porovnavajici vliv ICD a amiodaronu na mortalitu u pacientd s dysfunkci LKS s EF pod 35%, byl ve

skupiné lécenych ICD zjistén statisticky hrani¢né vyssi vyskyt srde¢niho selhdni. Pravdépodobnym
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dlvodem byla skutec¢nost, Ze zhruba polovina nemocnych s ICD pouZivala rezim DDD, coz vedlo
k ¢astéjsi stimulaci pravé komory srde¢ni oproti ostatnim pacientim [21]. Vysledky téchto a nékolika
dalsi praci poukazaly na skutecnost, Ze myokardidlni pravokomorova stimulace je spojena s horSim
klinickym osudem zejména u nemocnych se strukturdlné nemocnym myokardem. Tento poznatek
samoziejmé ovlivnil i doporuceni odbornych spolecnosti, kde u nemocnych s poklesem EF LKS je
doporuceno implantovat ICD v reZzimu zamezujicim stimulaci do pravé komory srdecni [22]. Pokud se
jedna o nemocného se soucasnou bradykardii tak je doporucenim implantace ICD s moznosti

biventrikularni stimulace k minimalizaci vzniku ventrikularni dyssynchronie [22, 23].

1.4 Patofyziologie Sifeni vzruchu v myokardu komor pfi raménkové blokadé a komorové
kardiostimulaci

U pacientl se zachovalou EF LKS indikovanych kimplantaci kardiostimulatoru, je i v soudasnosti
metodou prvni volby implantace dvoudutinového kardiostimulatoru s pravokomorovou elektrodou
stimulujici jeji myokard. Nicméné v poslednich dvaceti letech bylo vénovano velké Usili k minimalizaci
nepriznivych nasledkd pravokomorové stimulace. Ty byly poprvé v literature popsany jiz pred zhruba
sto lety Wiggersem, ktery pozoroval méné efektivni srdecni systolu v souvislosti s arteficialni
epikardiadlni pravokomorovou stimulaci [24]. Efektivita arteficidlniho srdeé¢niho stahu byla v jeho
experimentu zdvislad také na misté stimulace. Vice efektivni srde¢ni stah pozoroval pfi epikardidlni
stimulaci v oblastech s mensi tloustkou myokardu v oblasti hrotu a méné efektivni stah pti stimulaci
bazalnich ¢asti levé komory srdecni, kde je masa myokardu srdecni stény vétsi. Postuloval hypotézu,
Ze tento jev souvisi scasem, ktery arteficidlni impulz potfebuje k dosazeni subendokardidlné
uloZzeného prevodniho systému, aktivace kterého, povede krychlé depolarizaci zbyvajicich casti
myokardu srde¢nich komor. Trvala kardiostimulace se stala efektivni zplisobem terapie bradyarytmii
od 60. let 20. stoleti. Nicméné trvalo zhruba dalSich dvacet let, neZ se oprostila prvotnich starosti
tykajicich se umisténi a spolehlivosti stimulacniho systému, optimalni technologie elektrod a jejich
umisténi, Zivotnosti zdroje energie a mnoha dalSich. Teprve v 80. letech se zacaly postupné obevovat

informace tykajici se objasnéni patofyziologie arteficidlni komorové aktivace a srde¢niho stahu. Prvni
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cenné poznatky ohledné propagace depolarizace v srdecnich komorach pfinesly pionyrské prace
Vassalla z let 1984 a 1986 vyuzivajici elektrofyziologické mapovani pfi spontdannim rytmu u zdravych
jedincl, u bloku levého raménka Tawarova Ci pti stimulaci septa a hrotu pravé komory srdecni (PKS)
[25-27]. V jedné z nich bylo prokdzano, Zze 1/ u nemocnych s levoraménkovou blokadou je prava
komora aktivovana pred komorovou levou, 2/ pocateéni aktivace endokardu levé komory srdecni u
téchto nemocnych je opozdéna nasledkem transeptalniho pfenosu vzruchu, 3/ nasledna sekvence
aktivace levokomorového endokardu je u pacientd slevoraménkovou blokddou heterogenni
s ohledem na pocet mist vstupu depolariza¢ni viny do levé komory a na posledni misto levokomorové
aktivace a 4/pacienti sanamnézou infarktu myokardu maji mnohem delsi dobu aktivace
levokomorového endokardu a trvani QRS komplexu nez pacienti bez IM v anamnéze. Na zdkladé vyse
uvedeného bylo konstatovano, Ze burky Purkynova systému pravdépodobné hraji vyznamnou roli
v aktivaci levé komory srde¢ni u nemocnych s levoraménkovou blokdadou [26]. Dalsi prace této
skupiny, kterd hodnotila vliv mista stimulace a pfitomnosti naruseného prevodniho systému
(anamnéza anteroseptdlniho infarktu myokardu) na charakter Sifeni depolarizaéni viny v levé komore
srdecni pfinesla tyto poznatky: 1/ pacienti sanamnézou infarktu myokardu (IM) maji delsi dobu
aktivace levokomorového endokardu nez nemocni bez IM, 2/ ¢as prenosu vzruchu pres septum je u
pacient(l se stimulaci hrotu LKS kratsi nez pfi stimulaci midsepta, 3/ ¢as aktivace endokardu levé
komory srdeéni je pfi stimulaci hrotu delsi nez pfi stimulaci midsepta a 4/ celkové trvani QRS komplexu
pfi stimulaci hrotu neni zdvislé na funkénosti levokomorového distalniho prevodniho systému
(anamnéza predniho IM). Na zakladé vyse uvedeného bylo s opatrnosti konstatovano, Ze pfi stimulaci
septa dochazi pravdépodobné k vétsimu vyuziti distalniho prevodniho systému levé komory srdecni
neZ pfi stimulaci hrotu, kdy se pravdépodobné podstatna ¢ast myokardu levé komory srdecni aktivuje
pomalym myokardidlnim prevodem [27]. Tyto a dalsi experimentalni prace na zvifecich modelech
v nasledujicich letech pfinesla mnoho dalSich védomosti tykajici se charakteristiky depolarizace
srdecnich komor v souvislosti strvalou kardiostimulaci. Ziskané poznatky byly vroce 2002

sumarizovany Prinznem [28] v pfehledovém ¢lanku do téchto pravidel:
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1/ depolarizaéni vina vznikld aktivaci myokardu srdeénich komor, nemuze vstoupit do pfevodniho
systému skrze Hisliv svazek ¢i Tawarova raménka, ale jediné skrze jeho burky Purkyriovych vidken,

které formuji subendokardialni sit v dolni 1/3 septa a volné stény LKS s pfestupem do papilarnich svala

2/ protoZe je Sifeni depolarizacni viny pfevodem skrze kardiomyocyty 4-10x pomalejsi (0,28-1 m/s) nez
Siteni prevodnim systémem, tak myokardialni stimulace komor vede k jeji asynchronni aktivaci, t.z.

opozdéné aktivaci od sebe vzdalenych segmentl

3/ Sifeni podél kardiomyocytd je dvakrat rychlejsi (0,75 m/s) nez Sifeni ve sméru kolmém na jejich

prabéh [29]

4/ kardiomyocyty ulozené subendokardialné vedou impulzy 1,7x rychleji nez kardiomyocyty ostatnich

vrstev srde¢ni stény [29]

Jediny problém spojeny se stimulaci myokardu komor neni jenom vznik elektrické ¢i mechanické
dyssynchronie. Jak bylo v elegantnim zvifecim experimentu prokdzano Prinzenem, arteficidlni
stimulace vede na rozdil od sinusového stahu nejenom k dyssynchronii elektrické ale i mechanické.
Tzv. elektromechanickd dyssynchronie (tzn. ¢asovy rozdil mezi elektrickou a mechanickou aktivaci
urcitého segmentu svaloviny levé komory srdecni) je zavisla na misté stimulace a je tim vétsi, ¢im je

dany segment vice od mista stimulace vzdalen [30].

1.5 Redukce vyskytu PICM zménou mista stimulace v pravé komofre srde¢ni
Zlatym standardem trvalé kardiostimulace ve 20. stoleti byla stimulace endokardu hrotu pravé komory
srdecni, i kdyZ bylo zjevné Ze tento zplisob kardiostimulace je nefyziologicky a zhorSuje mortalitu a
morbiditu pacientd s nemoci sinusového uzlu v porovnani se stimulaci sini [14, 31]. Cas, ktery
depolarizacni vina potfebuje pfi stimulaci hrotu k dosaZzeni prevodniho systému, je tak dlouhy, Ze
vétsina myokardu komor se aktivuje pomalym prevodem mezi kardiomyocyty [28]. Po stimulaci
myocytll hrotu PKS se aktivuje nejdfiv zadni oblast septa, pak rychle ostatni oblasti septa

pravdépodobné diky aktivaci prevodniho systému pravého raménka Tawarova. Jako posledni se
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aktivuje volnd sténa LKS, pravdépodobné v disledku pomalého transeptalniho prevodu vzruchu
myokardem a segmenty LKS [28]. Tato bifazickd aktivace levé komory srdecni, ma za ndsledek
nerovnomeérné rozlozeni prace mezi asynchronné aktivovanymi ¢astmi myokardu komor s pretizenim
jejich lateralnich oblasti. Porovnanim stimulace hrotu PKS a endokardu levé komory srdecni ve
zvitecich experimentech bylo zjisténo, ze levokomorova stimulace kteréhokoliv mista vede k lepSimu
vykonu levé komory srdecni. Nejlepsich vysledki bylo dosaZeno pfi stimulaci endokardu v oblasti hrotu
LKS, ale i stimulace baze volné stény LKS vedla k jeji lepsi funkci v porovnani se stimulaci hrotu PKS, a
to i presto, ze trvani QRS komplexu bylo delsi [32]. Nicméné stimulace endokardu levé komory srdeéni
nenasla vhumanni klinické praxi dodnes uplatnéni, zejména zdlvodu vyskytu zavainych

trombembolickych komplikaci spojenych s pfitomnosti stimulac¢ni elektrody v systémovém obéhu [33].

Pozornost byla tedy zaméfena k nalezeni alternativniho mista fixace stimulaéni elektrody v pravé
komore srdecni. Byla postulovdna hypotéza, ze umisténi stimulacni elektrody do lokality blizsi
prevodnimu systému levé komory srde¢ni by mélo vést ke zlepseni aktivace, depolarizace a posléze
kontrakce srdec¢nich komor [28]. Nejvice nadéjna lokalita byla i s ohledem na moZnosti stabilni polohy
stimulacni elektrody stimulace septa pravé komory srdecni, at jiz tzv. midsepta ¢i oblast vysokého
komorového septa, v literatufe nejcastéji oznaceného jako RVOT [34]. Nékteré zviteci studie prokazaly
zkraceni trvani QRS komplexu pfi stimulaci septa v porovnani se stimulaci hrotu PKS [28]. Dalsi
pozorovaly zlepSeni srdecniho vydeje Ci zlepSeni kvality Zivota pfi stimulaci téchto mist v porovnani se
stimulaci hrotu, a to jak u pacientl se srde¢nim selhanim, ¢i bez néj [35-39]. Stimulace v téchto
oblastech méla vést k synchronizaci komorové kontrakce a Upravé funkce LKS v porovnani se stimulaci
hrotu i kdyZz morfologie a trvdani QRS komplexu nebyly fyziologické [35, 40-43]. Tato inicidlni
optimistickd data nebyla potvrzena v Zadné z prospektivnich randomizovanych studii sledujicich
klinicky osud pacientd s kardiostimulatorem [36, 44, 45]. MozZnych pfi¢in tohoto selhani septdlni
stimulace je nékolik. Samoziejmé je mozné, Ze stimulace septa pravé komory srdecni nemuze byt
lepsim zpUsobem trvalé kardiostimulace nez stimulace hrotu, protozZe k aktivaci levé komory srdecni

Castecné vyuzivd pomalého pfenosu vzruchu mezi kardiomyocyty. Sice na rozdil od stimulace hrotu
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PKS, dochdzi pti stimulaci septa k vétSimu zapojeni Purkyriovych vlaken levé komory srdecni, nicméné
je jeji aktivace oproti pravé komofte zpoZdéna o Cas, ktery impulz potrebuje k pfestupu skrze septum
[27]. To se musi projevit v jisté mife mezikomorové dyssynchronie, kterd mlze byt akcentovana u
nemocnych s nefunkénim systémem Purkyrovych vldken v subendokardu levé komory srdec¢ni napft.
v dlsledku predniho infarktu myokardu. Dalsi z moZnosti je skutecnost, Ze stimulovat mezikomorovou
prepazku na zakladé RTG ¢i EKG kritérii neni vibec snadné. V minulosti pouzivana EKG kritéria jsou
k posouzeni polohy stimulaéni elektrody znaéné nespolehliva [46, 47]. Jak jsme prokazali v préci
z naseho pracovisté, ani standardné doporucené pouzivani levé Sikmé projekce v prabéhu umisténi
stimulacni elektrody, nezajisti jeji septalni polohu. Podstatna ¢ast takto umisténych elektrod totiz
nekondi v mezikomorovém septu, ale také na predni sténé, ¢i v oblasti anteroseptdlniho spojeni. K
jejich spravnému umisténi do oblasti stfedniho septa, je potfeba pouzit kromé levé Sikmé, také pravou
Sikmou projekci a elektrodu umistit do stfednich dvou Ctvrtin spojnice kranidlni a kaudalni kontury

srdecniho stinu [46].

Nejvétsim randomizovanym projektem srovnavajicim stimulaci hrotu a septa pravé komory srdecni
byla studie PROTECT PACE, kterd zaradila do kazdé skupiny 120 pacientl. Neprokazala mezi nimi Zadny
rozdil ve zméné EF LKS, srdec¢niho selhani, imrti a vyskytu fibrilace sini. Navic bylo zfejmé, Ze stimulace
septa je spojena sdelSi dobou zdkroku a delSim casem fluoroskopie nez stimulace hrotu. Dale
poukazala na skutecnost, Ze dle echokardiografické kontroly konci znacna ¢ast stimulacnich elektrod
mimo septum pravé komory srde¢ni [45]. Podobné vysledky prokdzala mensi studie Zenevské skupiny.
Zjistili, Ze pokles EF LKS a vzestup intraventriklarni dyssynchronie je pfi stimulaci pomoci elektrod
umisténych do oblasti predni stény PKS vyznamnéjsi nez pti stimulaci stfedniho septa ¢i hrotu PKS,
pficemz mezi dvéma poslednimi neni vyznamny rozdil [44]. Pfesné umisténi stimulacni elektrody do
oblasti hrotu ¢i septa pravé komory srde¢ni mize byt pro dalsi osud nemocnych pfitom zcela zasadni,

protoze ti s elektrodou mimo septum (napf. ve volné sténé PKS) vykazuji vy$si mortalitu [48].
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1.6 Redukce vyskytu PICM pomoci biventrikuldrni kardiostimulace
Za jeden znejvétSich pokrokd ve stimulacni technice za poslednich dvacet let je povaZovana
resynchronizacni terapie. Jeji pouziti je u nemocnych s levoraménkovou blokdadou a srde¢nim selhdanim
spojené se zlepSenim morbidity i mortality [49, 50]. Dalo by se ofekavat, Ze biventrikularni stimulace
je pravé tou metodou, kterd mlzZe zabranit vzniku dyssynchronie a rozvoji srde¢niho selhani u PICM
vulnerabilnich pacientd. BohuZel prospektivni randomizované studie u nemocnych s bradykardii a
zachovalou ejekéni frakci neprokazaly jeji klinicky benefit [51, 52]. Davodd mulzZe byt nékolik: 1/
optimalni umisténi stimulaénich elektrod je limitovdano anatomii vétev korondrniho sinu a proto je
Uspésnost zakroku v porovnani s pravokomorovou stimulaci nizsi [52], 2/ metoda je spojena s vyssim
rizikem pooperacnich komplikaci, které snizuji klinicky benefit [53]. Zajimavou opomijenou skute¢nosti
je, ze biventrikularni stimulace nepredstavuje fyziologickou formu aktivace srdeénich komor. Dochazi
pfi ni totiz ke stimulaci myokardu pravé a levé komory srdecni, ktera vede k pomalému Sireni
depolarizacni viny skrze kardiomyocyty. Levokomorova elektroda navic svym epikardialnim uloZzenim
depolarizuje myokard v nefyziologickém vektoru od epikardu k endokardu. Tim biventrikularni
stimulace sama osobé vede k jistému stupni dyssynchronie komorové depolarizace, ktery je nezavisly
na charakteru depolarizace komor pfi spontannim rytmu. Dle prace Ploux a spol. je stupen komorové
dyssynchronie pfi biventrikuldrni stimulaci identicky u nemocnych suzkym QRS komplexem,
nitrokomorovou poruchou vedeni, ¢i blokem levého raménka Tawarova. Jestlize biventrikularni
stimulace komorovou dyssynchronii u pacientl s levoraménkovym blokem redukuje, tak u nemocnych
s nitrokomorovou poruchou vedeni ji neméni. Nicméné u pacientl se zachovalo komorovou synchronii
(s uzkym QRS komplexem), aktivacni ¢as levé komory srde¢ni prodluzuje. Rozdil mezi synchronni
komorovou aktivaci pfi uzkém QRS komplexu a dyssynchronii navozenou biventrikularni stimulaci
nazyvame ztracenym potencidlem biventrikularni stimulace [54]. U téchto nemocnych miuze

bivetrikularni stimulace dokonce zhorSovat jejich klinicky osud [55].
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1.7 Redukce vyskytu PICM minimalizaci pravokomorové stimulace pomoci softwaru
kardiostimulator(
Dalsi z moZnosti, jak minimalizovat nepfiznivé nasledky pravokomorové stimulace je redukovat jeji
cetnost pomoci prodlouZeni atrioventrikuldrniho zpoZzdéni. MlZe se jednd o fixni ¢i proménlivé
prodlouzeni intervalu mezi depolarizaci sini a stimulaci na komorové elektrodé, ¢i zménu stimula¢niho
rezimu, s cilem omezit pravokomorovou stimulaci. Pfednima vyrobci kardiostimuldtoru bylo vyvinuto
nékolik algoritm, které jsou schopny dosahnout vyznamné redukce pravokomorové stimulace [56]. |
kdyZz nékteré z praci prokdazaly pfiznivy efekt na redukci vyskytu srdecniho selhani Ci fibrilace sini
zejména u nemocnych s onemocnénim sinusového uzlu, v jinych tyto klinické benefity pozorovany
nebyly [56]. Naruseni sifnokomorové synchronie je totiz spojené s nepfiznivymi hemodynamickymi
nasledky jako je porucha levomorového plnéni, zvyseni tlaku levé siné a pfitomnost diastolické mitralni
regurgitace [56]. Vysledkem téchto zmén mulzZe byt wvyssi vyskyt fibrilace sini, ¢i priznaky
pacemakerového syndromu u nemocnych se znaéné prodlouzenym sinokomorovym pfevodem [57].
Jak se navic zd3, u pacientd s redukovanou ejekéni frakci mlzZe byt vyznam zachovani fyziologického
AV prevodu jesté vétsi. Subanalyza MADIT-CRT prokazala, Ze zterapie pomoci CRT benefitovali
mnohem vice ti pacienti s nonLBBB morfologii, ktefi méli PQ interval delsi nez 230 ms. U druhé skupiny
vedla biventrikularni stimulace dokonce ke zvySeni mortality v porovnani se skupinou s ICD v rezimu
VVI, 40/min [58]. Zfejmou absolutni limitaci algoritm{ omezujicich pravokomorovou stimulaci je

nemoznost jejich pouZiti u pacientd s permanentni AV blokadou.

1.8 Shrnuti problematiky PICM
Stimulaci indukovana kardiomyopatie je nasledek nefyziologické stimulace myokardu pravé komory
srde¢ni jako nejcastéjsiho zplsobu trvalé kardiostimulace. Jeji pfi¢inou je zpomalend aktivace
srde¢nich komor vedouci ke vzniku dyssynchronie jejich aktivace a kontrakce. Vzajemné opozdéna
aktivace jednotlivych segmentl myokardu komor vede u nékterych pacientd ke zhorseni kontraktilni

funkce LKS s moznym rozvojem srdec¢niho selhdni. Ovlivnéni jejiho vyskytu pomoci zmény umisténi
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stimulacni elektrody v pravé komofte srdecni, biventrikularni stimulace i algoritm omezujici stimulaci

do pravé komory srdec¢ni nepfineslo ocekavany klinicky benefit pro nemocné.

2 Stimulace prevodniho systému srdce

2.1 Déleni

Stimulace prevodniho systému srdce je nejmodernéjSim zplsobem trvalé kardiostimulace, ktery si
ziskava svoje misto v klinické praxi v poslednich nékolika letech. V soucasnosti rozeznavame dva typy
stimulace prevodniho systému: 1/ stimulace Hisova svazku, 2/ stimulace levého raménka

Tawarova/levé ¢asti mezikomorového septa s uchvacenim Purkynovych vldken.

2.2 Anatomie
| kdyZ byla anatomie prevodniho systému srdce popsana jiz pred vice nez sto lety, klinicky dlleZité
prace jsou publikovédny v poslednim obdobi. Pfevodni systém srdce je tvofen kompaktnim AV uzlem a
Hisovym svazkem ktery prechazi do pravého a levého raménka Tawarova. AV uzel je struktura lezici ve
vrcholu Kochova trojuhelniku, ohrani¢eného Ustim koronarniho sinu, Todarovou Slachou a septalnim
cipem trikuspidalni chlopné. V klasické predstaveé je Hisliv svazek kranio-distalnim pokracovanim AV
uzlu a probihd smérem kvrcholu Kochova trojuhelniku. Tam v misté Uponu septdlniho cipu
trikuspidalni chlopné penetruje centralni fibrézni téleso a pak probiha pod bazi membranozniho septa
(na hrebenu muskularni ¢asti mezikomorové prepazky), kde se vétvi na pravé a levé raménko
Tawarovo. Dle této predstavy tedy Upon septalniho cipu trikuspidalni chlopné rozdéluje Hislv svazek
na jeho atridlni a ventrikuldrni porci, podobné jak je tomu u septa membrandzniho — obr 1. Tato
predstava je ale znacné zjednodusend, protozZe jak bylo recentné prokazano, tak ve vztahu AV uzlu,
septdlniho cipu trikuspidalni chlopné a membranozniho septa existuje znacna interindividualni
variabilita. Podstatna cast jedincl ma AV uzel tak vysoko ve vrcholu Kochova trojuhelniku, Ze u nich
prakticky neexistuje atridlni ¢ast Hisova svazku a zhruba u poloviny nemocnych se septdlni cip upina

vice ventrikuldarnim smérem a tim padem u téchto jedincl neexistuje rozdéleni membranozniho septa
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na atrialni a ventrikularni ¢ast. U téchto pacientl je navic pozorovano ¢asné vétveni Hisova svazku na

raménka Tawarova jiZ na Urovni Uponu septalniho cipu trikuspidalni chlopné [59].

Obrazek 1: Schématické znazornéni klasické predstavy AV kondukéni osy (autor: Filip PleSinger)

ventrikularni porce
Hisova svazku

atridlni porce
Hisova svazku

vétveni Hisova
svazku

AV uzel

Dalsi variabilita existuje ve vztahu Hisova svazku a membranozniho septa, kdy zhruba u poloviny
nemocnych je HisQv svazek kryty tenkou vrstvou kardiomyocytll a probiha tésné pod jeho spodnim
okrajem. U dalsi tfetiny nemocnych je Histv svazek vnoren hluboko mezi kardiomyocyty na hiebenu
mezikomorové prepazky a jeho vztah s membrandznim septem neni definovan tak jasné jak u prvniho
typu. A nakonec u zhruba pétiny jedincd probiha His(iv svazek na membranoznim septu a neni pokryt
kardiomyocyty — tzv. ,,nahy’"Hisliv svazek [60]. VSechny tyto skutecnosti maiji klinicky vyznam a jejich
znalost je nevyhnutnd ke spravné interpretaci ndlez( v prabéhu stimulace Hisova svazku pfi implantaci

kardiostimulatoru.

2.3 Patofyziologie fyziologické stimulace
Rozméry Hisova svazku s jeho délkou 1,5-2,5 cm a Sifkou 2-3 mm a jeho snadna identifikace v prabéhu
elektrofyziologického vysetfeni pomoci zobrazeni jeho signdld umoziuji umistit a fixovat stimulacéni
elektrodu do jeho libovolné casti u vétsiny pacientd. Timto zplisobem lze teoreticky zabezpedit
depolarizaci myokardu komor skrze prevodni systém zejména u nemocnych s onemocnénim
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sinusového uzlu a intranodalni poruchou AV prevodu. Prakticky je ale mozné Uspésné stimulovat His(iv
svazek i u vétsiny nemocnych s infrahisalni poruchou prevodu ve smyslu raménkovych blokad. Jiz v 70.
letech 20. stoleti byla totiZ popsana moZnost korekce arteficidlné navozeného bloku levého raménka
Tawarova pomoci stimulace distalniho Hisova svazku. Tento jev byl oznacen terminem longitudinalni
disociace bunék Hisova svazku, kterd znamena Ze vldkna pro pravé a levé raménko Tawarovo jsou
funkéné diferencovana jiz uvnitf svazku [61]. Tohoto poznatku se vyuZivad v klinické praxi, kdy
raménkové blokady korigujeme stimulaci Hisova svazku za mistem bloku, ¢i dokonce pred jeho
umisténim, pomoci uchvaceni bunék za mistem bloku s vyuzitim vyssiho stimulaéniho vydeje. Jak bylo
recentné prokdzano Upadhayaem a kol [62], zhruba dvé tretiny skutecnych levoraménkovych blokad
se nachazi uvnitf Hisova svazku. Dle nasi klinické zkuSenosti je lze korigovat stimulaci Hisova svazku
s pfijatelnymi hodnotami vydeje na stimulacni elektrodé. U zbyvajici tretiny nemocnych
s levoraménkovou bokadou uvnitf kmene levého raménka Tawarova lze pouZit techniku stimulace
levého raménka Tawarova, Ci stimulace subendokardialni vrsty myokardu na levé strané septa [63, 64].
U obou postupl je cilovych struktur dosazeno transeptalnim pfistupem, kde je stimulaéni elektroda
nejdriv umisténa do oblasti pravého midsepta (oblast apikdlnim smérem od od Hisova svazku, pod
prabéhem crista supraventricularis pravé komory srdecni). Postupnou rotaci stimulac¢ni elektrody je
jeji hrot zanorovan do hloubky mezikomorové prepdazky, za monitorace morfologie stimulovaného QRS
komplexu a odporu na stimulacni elektrodé az do okamziku dosazZeni stimulovaného QRS komplexu
s morfologii pseudobloku pravého raménka Tawarova [65]. U pfimé stimulace levého raménka
Tawarova stimulacni impulz aktivuje levou komoru progradné skrze Purkynova vldkna a pravou
komoru skrze pravé raménko Tawarovo, do kterého putuje retrogradné z levého raménka. P¥i stimulaci
myokardu levé subendokardidlni oblasti jsou primarné aktivovany kardiomyocyty v levé
subendokardialni oblasti mezikomorové prepazky a poté depolarizacni vina vstupuje do Purkinovych
vldken levého raménka Tawarova, skrze které aktivuje levou komoru srdecni. Prava komora srdecni je

pak aktivovana opozdéné fuzi dvou depolarizacnich vin — prvni je tvofena pomalym prevodem mezi
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kardiomyocyty ve sméru leva strana septa — prava strana septa a prava komora. Druha depolariza¢ni

vlna aktivuje pravou komoru skrze pravé raménko Tawarovo [66].

2.4 Klinickd data prokazujici benefit fyziologické stimulace
Fyziologicka trvala kardiostimulace vede ke zlepSeni elektrokardiografickych, echokardiografickych a
klinickych ukazatell v porovnani se stimulaci myokardu pravé komory srdecni. V nékolika pracich bylo
opakované prokdzano, Ze redukce trvani QRS komplexu, v soucasnosti pordd nejpouzivanéjsiho
parametru k hodnoceni komorové dyssynchronie, je pfi stimulaci Hisova svazku ¢i levého raménka
superiorni v porovnani se stimulaci hrotu ¢i septa pravé komory srdecni [67, 68]. Podobné bylo
prokazano, Ze stimulace Hisova svazku vede k redukci parametri inter- a intraventrikuldrni mechanické
dyssynchronie hodnocené pomoci echokardiografickych parametr( ¢i metod nuklearni mediciny [69,
70]. Do dnesSniho dne nemdme data z klinickych prospektivnich randomizovanych klinickych studii,
kterd by porovndvala efekt stimulace Hisova svazku proti myokardidlni stimulaci pravé komory srdecni.
Evidence se nejvice opira o data ziskana z retrospektivni analyzy publikované Abdelrahmanem v 2018.
Porovnal vyskyt primarniho endpointu (hospitalizace pro srdecni selhani, nutnost upgradu na
biventrikulatni stimulaci a mrti) mezi skupinou vice nez 300 pacientl stimulovanych do oblasti Hisova
svazku proti vic nez 400 pacientlim s podobnymi klinickymi charakteristikami a stimulaci hrotu ¢i septa
pravé komory srdecni. V prvni skupiné doslo k statisticky vyznamné redukci primarniho endpointu
oproti skupiné se stimulaci do pravé komory srdecni. Vétsina tohoto rozdilu vznikla v dlsledku
podstatné redukce hospitalizaci pro srdecni selhani, a to zejména u nemocnych, ktefi byli stimulovani
do pravé komory vice nez 20% casu. U pacientll s méné castou stimulaci srde¢nich komor nebyl
pozorovan v hodnocenych ukazatelich zadny rozdil [71]. MoZnost vyuZit stimulaci Hisova svazku ke
korekci raménkovych blokad mdze mit velky vyznam u pacientl se srde¢nim selhdnim, indikovanych
k resynchronizacni terapii. | pfes znacny pokrok ve vyvoji stimulacni techniky v poslednich 20 letech,
30-40% ztéchto nemocnych z biventrikuldrni stimulace neprofituje [72]. Prvni publikovdna data
ukazala, Ze stimulace Hisova svazku u téchto nemocnych je mozn3, a je spojend s vyznamnou redukci
trvani QRS komplexu a zlepseni ejekcni frakce LKS v kratkodobém sledovani. Toho bylo dosazeno za
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cenu delsich operacnich vykon( a energie nutné k dosazeni korekce bloku byly také vyssi, nez je tomu
u biventrikularni stimulace [73]. Retrospektivni analyza vétsiho souboru pacientll se srde¢nim selhanim
stimulovanych do oblasti Hisova svazku u heterogenni skupiny nemocnych (nonrespondéti na
biventrikularni stimulaci, nedspéch implantace levokomorové elektrody, tachyfibrilace sini pred ablaci
AV junkce a pacienti se stimulaci indukovanou kardiomyopatii) také prokdzala zna¢nou redukci trvani
QRS komplexu, impresivni vzestup ejekéni frakce LKS a zlepSeni klinickych potizi sledovanych
nemocnych [74]. Stimulace Hisova svazku se na nékolika malo pracovistich ve svété stala alternativni
metodou lécby pacientl se srdec¢nim selhanim, u kterych nebylo moZné dosdhnout efektivni
biventrikularni stimulace. Tyto povzbudivé vysledky vedly k designovani pilotniho prospektivniho
randomizovaného projektu porovnavajiciho vliv stimulace Hisova svazku a biventrikularni stimulace u
nemocnych s levoraménkovou blokadou a srdeé¢nim selhanim — His-SYNC. Primarnim endpointem bylo
zlepseni ejekéni frakce levé komory srdecni po Sesti mésicich sledovani. Do studie bylo zafazeno 41
nemocnych se srde¢nim selhanim a levoraménkovou blokaddou dle doporuéeni AHA/ACC. Jak on
treatment, tak intention to treat analyza prokazala podobny efekt obou lé¢ebnych postup( na zlepSeni
ejekéni frakce levé komory srdecni [75, 76] Vysledek nesplnil olekavani investigatort, ktefi pfi
designovani studie predpokladali 20% zlepSeni ejekcni frakce LKS v rameni se stimulaci Hisova svazku
proti stimulaci biventrikuldrni a z tohoto pohledu byla studie zklamanim. Jejim nespornym pfinosem
ale byl jeji design, ktery poukdzal na uUskali obou typl stimulace pouZitych ve studii. V projektu byl
povolen prestup mezi rameny, a to tehdy, pokud u pacienta stimulace Hisova svazku nevedla ke
zkraceni trvani QRS komplexu alespon o 20% ci pod 130ms, &i v situaci kdy nebyla dostupnd vhodna
laterdini ¢i posterolaterdini vétev korondrniho sinu. Vysledkem bylo, Ze 48% pacientl z vétve se
stimulaci Hisova svazku bylo stimulovdno biventrikuldrné a 26% nemocnych s nevhodnou vétvi
koronarniho sinu bylo stimulovano do oblasti Hisova svazku. NejcastéjsSim dlivodem selhani stimulace
Hisova svazku byla nemoZnost dosahnout korekce levoraménkového bloku [75]. U vétSiny nemocnych
byla pfi¢inou selhani nitrokomorova porucha vedeni, ktera je pravdépodobné zplsobena poruchou

vedeni vzruchu v nizsich etdzich pfevodniho systému ¢i mezi kardiomyocyty. Tyto nemocni jsou bézné
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indikovani k resynchronizacni terapii pomoci biventrikuldrni stimulace a z této skupiny nemocnych
bohuZel pochazi i nejvétsi podil nonresponder( na terapii. Pacienti s poruchou pfevodu pod urovni
Purkynovych vldken tvofi az 1/3 nemocnych s levoraménkovou blokadou dle definice AHA/ACC.
BohuzZel kritéria definice levoraménkového bloku na zdkladé morfologie QRS komplexu jsou k odliSeni

nemocnych s centralni a periferni blokddou nedostatecna [62].

2.5 Selektivni a neselektivni stimulace Hisova svazku

Pti stimulaci Hisova svazku i levého raménka Tawarova mUze dojit minimalné ke dvéma zplsobim
komorové aktivace, a to na zakladé vztahu umisténi hrotu stimulacni elektrody k burikdm prevodniho
systému. Hislv svazek je od okolni tkané izolovan fibrézni pochvou, a tak k jeho aktivaci nemdze dojit
prestupem depolarizaéni viny z okolnich kardiomyocytl. Hrot stimulaéni elektrody muze byt umistén
uvnitf svazku Hisova svazku - intrahisdlné ¢i v kardiomyocytech bazdlniho septa v jeho tésné blizkosti
— parahisdlni umisténi. V prvnim pfipadé dojde pfi stimulaci s nizkym vydejem k aktivaci obou
srdec¢nich komor exkluzivné cestou bunék prevodniho systému a stimulovany QRS komplex je u
nemocnych bez raménkové blokady témér identické morfologie jak QRS komplex spontanniho rytmu.
Po stimula¢nim artefaktu nasleduje izoelektricka linie a interval od stimulu do zacatku QRS komplexu
je podobny zmérenému HV intervalu. Tento zpUsob stimulace nazyvame selektivni stimulaci Hisova
svazku [77]. PFi navyseni stimulacniho vydeje dojde k sou¢asnému uchvaceni jak bunék Hisova svazku,
tak okolnich kardiomyocytli a komory se aktivuji jak pomoci pomalého pfenosu mezi kardiomyocyty,
tak rychlym sifenim vzruchu burikami Tawarovych ramének a Purkynovych vlaken. Myocytarni Sifeni
vzruchu nastdva prakticky okamZzité po arteficialnim stimulu a oblast jim aktivovana bude zavisla na
dobé za kterou vzruch dosahne myokard komor rychlym vedenim skrze prevodni systém (zhruba
odpovidd zméFenému HV intervalu). Cim bude tato doba delsi, tim vétsi podil kardiomyocytd komor
bude aktivovan pomalym myocytarnim prenosem s moznou vys$i mirou komorové dyssynchronie.
Tento zplUsob komorové aktivace, ktery nazyvame neselektivni stimulaci Hisova svazku, zplsobuje
pfitomnost viny pseudo-delta v QRS komplexech (je tim vétsi, ¢im je delsi naméreny HV interval v misté
stimulace), za stimula¢nim artefaktem tedy neni pfitomna izoelektricka linie a stimulovany QRS
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komplex je odlisSny od QRS komplexu spontanniho rytmu, i kdyZ orientace srde¢ni osy by méla zdstat
zachovana [77] — obrazek 2. Pokud je elektroda umisténa parahisdlné, tak pfi stimulaci s nizkym
vydejem dochazi k uchvaceni kardiomyocytli bazalniho septa a pomalé myokardialni propagaci
depolariza¢ni viny do pravé komory a skrze septum — Cistd myokardialni parahisdlni stimulace komor.
Morfologie QRS komplexu je podobna stimulaci ostatnich septalnich lokalit. Pfi navyseni stimulacni
energie pak dochazi k sou¢asnému uchvaceni kardiomyocytl septa a bunék Hisova svazku, to znamena

neselektivni stimulaci Hisova svazku s EKG obrazem popsanym vyse — obrazek 3.

Obrazek 2: Priklad intrahisdlni pozice stimulaéni elektrody se selektivnim typem stimulace Hisova

svazku pfi nizkém vydeji a neselektivnim uchvacenim komor pfi stimulaci s vy$Sim vydejem.
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Selektivni typ uchvaceni komor je Casty zejména pokud je stimulacni elektroda umisténa v atridlni ¢i
anularni ¢asti Hisova svazku. Tato lokace je i v soucasnosti mnoha operatory preferovana z diivodu
jasné synchronni aktivace srdecnich komor pfi stihlém QRS komplexu. Dalsi teoretickou vyhodou je

nepritomnost interference stimulacni elektrody s cipy trikuspidalni chlopné [78].
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Obrazek 3: Priklad parahisalni pozice stimulaéni elektrody s myokardidlnim uchvdcenim komor pfi

nizkém vydeji a neselektivni stimulaci Hisova svazku pfi stimulaci s vy$sim vydejem.
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Jednd se ale o oblast chudou na kardiomyocyty, s velkym mnozstvim vaziva, protoze je ohrani¢ena

membranoznim septem kranialné, Gponem septalniho cipu trikuspidalni chlopné apikalné a centralnim

fibréznim télesem dorsalné. Fixace elektrody je vtéto lokalité obtiznéjsi, hodnoty amplitudy

komorového signalu jsou nizsi vzhledem k relativni vétsi vzdalenosti k mase kardiomyocytd komor a

také stimulacéni prahy jsou obvykle vyssi v porovnani se stimulaci myokardu pravé komory srde¢ni [71].

Jak prokazaly retrospektivni analyzy soubord nemocnych z let 2010-2018, tento zpUsob stimulace

pravdépodobné redukuje vyskyt stimulaci indukované kardiomyopatie, nicméné cenou je vyssi riziko

reintervence na stimulaéni elektrodé — 5-7,5 % [79]. V prosinci 2018 byla predstavena stimulace

distalniho Hisova svazku s umisténim elektrody do jeho ventrikuldrni ¢asti [80]. V prezentovaném

souboru nemocnych bez raménkové blokady bylo dosazeno vysoké Uspésnosti spravného umisténi

elektrody, dobrych parametr( sensingu, stimula¢niho prahu i stability elektrody s minimalnim rizikem

reintervenci na stimulacni elektrodé. Tato lokalita poskytuje moznost dostatecné fixovat elektrodu do

masy kardiomyocytl a tim dosdhnout jeji dobré stability. Vzhledem k tomu, Ze je AV kondukéni osa
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(Histv svazek a raménka Tawarova) u vétsiny nemocnych v této lokalité jiZz uloZzena v hloubce mezi
svalovymi burnkami bazadlniho septa, je pravdépodobna Castd parahisalni pozice hrotu stimulacni
elektrody s neselektivnim typem komorové stimulace. Ten je, jak bylo vySe uvedeno, spojen
s rozsitenim QRS komplexu v dasledku pfitomnosti pseudo-delta viny a nékdy s morfologii k
nerozeznani od myokardialni stimulace parahisalni oblasti. Mohl by tedy vést ke vzniku dyssynchronie
komorovych kontrakci, podobné jak to bylo pozorovano u nékterych pacientli s komorovou preexcitaci

v dUsledku pritomnosti sinokomorové spojky, u kterych doslo k rozvoji srde¢niho selhani [81].

2.6 Neselektivni stimulace Hisova svazku a myokardialni stimulace parahisalni oblasti
U vétSiny nemocnych postacuje k odliseni neselektivni stimulace Hisova svazku a myokardialni
stimulace parahisalni oblasti provedeni manévru se snizovanim stimulacni energie. Pokud pfi nizsim
stimulacnim vydeji dojde k rozsiteni QRS komplexu a zméné jeho morfologie, tak se jednd o zménu
z neselektivni stimulace na stimulaci myokardialni. Asi u 10% pacientu je stimulaéni prah Hisova svazku
a septdiniho myokardu identicky a proto vyse pospany manévr selhava [82]. U téchto nemocnych Ize
k diferenciaci obou typld komorové aktivace pouZit programovou stimulaci Hisova svazku. Ta vychazi
z predpokladu, Ze pfi neselektivni stimulaci dochazi k excitaci dvou tkani s riznou refrakteritou. Tudiz
pfi aplikaci extrastimulu se zkracujici se refrakterni periodou dojde pfi stimulaci pod refrakteritou
jedné ze stimulovanych tkani k excitaci pouze druhé z nich. Obvykle je refrakterni perioda Hisova
svazku vyssi nez myokardu septa, a tak dojde pfti aplikaci extrastimulu se spravnym zpozdénim
ke zméné QRS komplexu z neselektivni stimulace na stimulaci myokardialni [82]. Dalsi mozZnost je
pouzit EKG parametry odvozené z 12-svodového EKG a vyuZit algoritmus, na validaci kterého jsme se
podileli vroce 2019 [83]. Spocivd v posouzeni pfitomnosti zarezd/zmény sklonu QRS komplexu
(notch/slur) ve svodech | ¢i V4-V6 a trvani aktivaéniho ¢asu LKS od stimulace ve svodu V6 (LVAT). Pokud
jsouve svodech |, V4-V6 pfitomné popsané zmény, i je LVAT > 110 ms, tak se jedna stimulaci myokardu

v parahisdlni oblasti a nikoliv neselektivni stimulaci Hisova svazku s vysokou senzitivitou a specificitou.
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2.7 Vliv neselektivni stimulace Hisova svazku na komorovou synchronii
Srovndani mechanické synchronie komor pfi selektivni a neselektivni stimulaci Hisova svazku pomoci
echokardiografie publikoval Catanzariti jiz v roce 2006. Prokdazal, Ze oba typu stimulace Hisova svazku
zachovdvaiji inter- a intraventrikularni synchronii, na rozdil od myokardialni stimulace hrotu pravé
komory srdecni [69]. Podobné vysledky byly dosazeny porovnanim obou zplsobu stimulace Hisova
svazku proti stimulaci septa pomoci SPECT MPI v praci Zhanga a kol. Prokazali, Ze jak selektivni, tak
neselektivni stimulace Hisova svazku jsou spojené s podobnymi parametry levokomorové mechanické
synchronie. Ty byly mnohem horsi jak pfi myokardidlni stimulaci parahisalni oblasti, tak pfi stimulaci
mezikomorového septa [70]. Pravdépodobné se nikdy nedockame prospektivni klinické studie
porovnavajici oba zpUsoby stimulace. Nicméné retrospektivni analyza velkého souboru nemocnych
s obéma typy stimulace Hisova svazku neprokdzala statisticky vyznamné rozdily ve vyskytu umrti a

poctu hospitalizaci pro srde¢ni selhani [84].

2.8 Shrnuti problematiky fyziologické stimulace v klinické praxi
Stimulace Hisova svazku a oblasti levého raménka Tawarova predstavuji vice fyziologicky zpUsob
komorové stimulace v porovnani s myokardidlni stimulaci pravé i levé komory srde¢ni. Dostupna data
prokazuji klinicky benefit stimulace Hisova svazku na redukci vyskytu srde¢niho selhani u nemocnych,
ktefi jsou stimulovani ¢asto. Soucasné byl ale u téchto nemocnych pozorovan vyssi vyskyt reintervenci
na stimulacni elektrodé, a to zejména z dlvodu jeji fixace v oblasti s velkym podilem fibrézniho vaziva.
Tento nedostatek je mozZné vyresit umisténim stimulacni elektrody do oblasti distalniho Hisova svazku,
kde se da ale ocekavat castéjsi vyskyt neselektivniho typu komorové aktivace s rozsifenim QRS
komplexu. Existujici data hodnotici vliv tohoto typu stimulace na komorovou dyssynchronii neprokazuji
jeho skodlivy vliv na komorovou dyssynchronii ¢i vznik srde¢niho selhani v hodnocenych populacich

pacientd.
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2.9 Neselektivni stimulace Hisova svazku s rozvojem PICM — kasuistické sdéleni

| pres to, Ze je neselektivni stimulace Hisova svazku povaZovana za zpuUsob fyziologické stimulace
srdecnich komor, tak existuji pacienti, u kterych mlze byt tento zplsob stimulace spojen se srde¢nim
selhanim. Bylo tomu tak i u jednoho z nasich pacientl, kterému byl implantovan kardiostimulator

v dubnu 2019 pro AV blokadu Il. stupné 2:1 — EKG na obrazku 4.

Obrazek 4: EKG s AV blokadou 2:1 béhem spontanniho rytmu
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Jednalo se o diabetika a hypertonika s echokardiografickym nalezem nedilatované, koncentricky
hypertrofické LKS (EDD 54 mm, stény LKS 12 mm), s jeji normalni ejekéni frakci. Pacientovi byla zaveden
DDD kardiostimulator (St. Jude Medical Assurity, Abbott, USA) s komorovou elektrodou (Select Secure
3830, Medtronic, USA) fixovanou v parahisdlni oblasti pravé komory srdec¢ni. Neselektivni typ
stimulace pfi vydeji nad 1V na 0,4 ms vedl k rozsifeni QRS komplexu s pseudodelta vinou dosahujici
50% vySe amplitudy QRS komplexu ve svodu | — obr 5. Neselektivni typ stimulace Hisova svazku byl

potvrzen programovou stimulaci Hisova svazku [82].

Pti kontrole za Sest mésicl od implantace byl nemocny bez potiZi, echokardiografické vysetreni ale
prokazalo zvétseni priiméru LKS (EDD 60 mm) s poklesem jeji ejekéni frakce na 45-50% pfi atypickém

pohybu bazalni ¢asti septa a spodni stény charakteru dyskinezy.
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Obrazek 5: Neselektivni typ stimulace Hisova svazku s rozsifenim QRS komplexu na 160 ms a

prominujici vinou delta zejména ve svodu |
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Nemocny byl referovan k provedeni selektivni koronarografie, které byla s normalnim ndlezem na
korondrnich tepndch. Protoze u nemocného doslo k dalSimu poklesu EF LKS na 35% (EDD 65 mm) a
znamek levostranné kardialni insuficience (také elevace NTproBNP z 340 na 1441 ng/l) tak byl zalécen

[é¢bou srdecniho selhani a byl objednan k resynchronizaéni terapii.

3 Moznosti hodnoceni dyssynchronie srdec¢nich komor

3.1 EKG parametry
NejpouZivanéjsi metodou k hodnoceni dyssynchrnonie kontrakci levé komory srdecni je méfeni trvani
QRS komplexu, ktery na 12 svodové EKG kfivce reflektuje depolarizaci srdecnich komor. Jedna se o
béZné pouzivany parametr, na ktery napf. spoléhala vétsina studii prokazujici efekt resynchronizacni
terapie u nemocnych se srdec¢nim selhanim. Na zakladé jejich vysledkl je pevné zakomponovany do
soucasnych doporuceni k resynchronizacni terapii [85]. | kdyZz by se mohlo zdat, Ze se jedna o
parameter optimalni, neni to Uplné tak. Problémem meteni trvani QRS je samotna metodika méreni.
Raznoroda klinicka praxe jednotlivych pracovist, vede ktomu Ze udavané hodnoty trvani QRS

komplexu jsou obtizné reprodukovatelné. Je aZ s podivem, Ze metodika méreni QRS komplexu byla za
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poslednich dvacet let revokovana pouze v doporuéenim ACC/AHA, kterd definuji trvani QRS komplexu
od zacatku vychylky v prvnim svodu, do posledni vychylky v poslednim z 12 svod( — to znamena tzv.
globalni QRSd [86]. | kdyZ je tento zplsob méfeni trvani komplexu QRS v soucasnosti preferovan, jeho
nevyhodou je neprakti¢nost jeho poutZiti v klinické praxi z 12-svodového EKG. Samotné méreni trvani
QRS komplexu vykazuje znacnou intra- i interindividualni variabilitu i mezi zkusenymi specialisty [87] a
podobné variabilni vysledky jsou dosazeny i pfi spoléhani se na digitdlni zmérfeni QRS komplexu
automatickym softwarem [88]. Vypovédni hodnota trvani QRS komplexu pro detailni posouzeni
komorové dyssynchronie neni ani dnes jasna. V informaci, kterou zobrazuje je obsazena depolarizace
pravé i levé komory srdecni, bez moznosti podrobného posouzeni jejich vlivu na vyslednou délku QRS
komplexu. Napt. studie hodnotici vliv epikardialni stimulace levé komory srde¢ni, neprokazala zavislost
mezi trvanim QRS komplexu a vykonem levé komory srdecni pfi stimulaci jeji baze a hrotu ve zvifecim

experimentu [89].

Problematickd validita a reliabilita méfeni trvani QRS komplexu vedla k hledani novych zpUsobl
hodnoceni dyssynchronie srde¢nich komor. Jednim z novych parametr( je QRS area jako soucet ploch
pod krivkou QRS komplexu, ktera vykazuje dobrou korelaci s klinickymi daty a je méné zatiZzena chybou
méreni [90]. Nicméné vysledna hodnota vypovida maélo o charakteru poruchy vedeni (RBBB vs LBBB).
K dalSim moZnostem posouzeni dyssynchronie komorové aktivace slouzi modernéjsi postupy, jako
napr. ECG belt ¢i ECGi. Jejich nevyhodou je pracnost a ¢asova narocnost. Navic je ECGi spojené

s nutnosti vyuZiti dat z CT snimku hrudniku, cozZ jesté vice znesnadriuje jeho klinické vyuziti [91].

3.2 Echokardiografické metody
Mezi zakladni zplsoby umoZnujici hodnotit mechanickou komorovou dyssynchronii patti
echokardiografie. RozliSujeme dyssynchronii mezikomorovou a nitrokomorovou. Prvni z nich chdpeme
jako rozdil mezi aktivaci/kontrakci pravé a levé komory srdecni. Intraventrikularni dyssynchronie je
chapana jako porucha sekvence aktivace jednotlivych segmentl levé komory srdecni vedouci

k opoZdéné aktivaci nékterych z nich. Mezi nejcastéji pouzivany zplsob hodnoceni interventrikularni
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dyssynchronie patfi mezikomorové mechanické zpozdéni, které se méfi jako rozdil mezi oteviracim
¢asem aortalni a pulmonalni chlopné. Za normalni hodnoty se povaZuje rozdil oteviracich casu
uvedenych chlopni do 20 ms, hodnoty nad 40 ms jsou povaZovany za jasné patologické [92]. Dalsi
moznosti hodnoceni vyuziti mezikomorové dyssynchronie je pouZiti tkanového dopplerovského
vysetieni k posouzeni rozdilli v dosaZeni vrcholné systolické rychlosti mezi lateralnim trikuspidalnim a
mitralnim anulem ve ctyfdutinové projekci. Nejjednodussi metodou hodnoceni nitrokomorové
dyssynchronie LKS je vyuziti M-mddu ke zméreni rozdilu mezi maximalni kontrakci septa a zadni stény
levé komory srdecni. Prvotni data poukazovala na vybornou senzitivitu a pfesnost metody k predikci
reverzni remodelace levé komory srdecni a klinického responderstvi u pacientl podstupujicich CRT
[93]. V dalSich studiich nebyly bohuzel tyto vysledky potvrzeny [94]. K hodnoceni levokomorové
dyssynchronie Ize pouzit i dopplerovské zobrazeni tkdni, které zobrazuje rychlost pohybu myokardu ve
zvoleném segmentu. Za patologické hodnoty intraventrikularni dyssynchronie se povazuje rozdil v ¢ase
mezi dosazenim maximalni rychlosti dvou segment( vétsi neZz 65 ms [92]. Nakonec, posledni ¢asto
pouzivanou moznosti hodnoceni nitrokomorové dyssynchronie je tzv. speckle tracking. Jednd se
dvourozmérnou techniku hodnoceni bod(/skvrn (speckle) vznikajicich odrazem ultrazvuku pfi
prichodu tkani, které jsou identifikovany specidlnim softwarem. Hodnocenim zmény deformace
(strain) odpovidajici tkané a rychlosti deformace (strain rate) ve dvou rovinach lze posuzovat miru
synchronie kontrakce jednotlivych segmenti levé komory srdeéni. Podobné jako u vSech ostatnich
echokardiografickych metod hodnoceni dyssynchronie levé komory srdecni, je i tato metoda
limitovana vysetfitelnosti nemocného a jistou mirou intra a interindividualni variability hodnoceni [92].
PfestoZe maji echokardiografické postupy hodnoceni komorové dyssynchronie uvedené limitace, i tak

predstavuji spolehlivé metody s klinicky relevantni informaci u vétSiny nemocnych.

3.3 Ultra - vysokofrekvencni EKG
V roce 2017 byla pfedstavena revolu¢ni metoda zobrazeni depolarizace srde¢nich komor pomoci ultra-
vysokofrekvencniho EKG [95]. Myslenka snimani a zobrazeni EKG ve vysSich frekvencich byla tou dobou
jiz zndma a zkoumana zejména v souvislosti s moznosti hodnoceni pritomnosti klinické ¢i subklinické
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ischemie myokardu [96]. Inovace predstaveného pfistupu spocivala ve vyuZiti vysokofrekvencéniho EKG
k zobrazeni detailniho pribéhu depolarizace srde¢nich komor. Cilem bylo ho pouZit k posouzeni
dyssynchronie komorové aktivace pfi spontannim rytmu i arteficidlni stimulaci. Na rozdil od
standardniho EKG, které zpracovava signaly myokardialni depolarizace ve frekvencich do 100 Hz,
vysokofrekvencni a ultra-vysokofrekvencéni EKG pracuje ve frekvencich 150-250 Hz (HF-EKG),
respektive 150-1000 Hz (UHF-EKG). Charakter Sifeni vysokofrekvencnich slozek, které vznikaji zejména
ve fazi 0 akéniho potencidlu kardiomyocytl je znacné odliSny od sloZek nizkofrekvencnich.
V perimyokardialni tkani totiz dochazi k jejich rychlému amplitudovému Utlumu. Diky tomu je mozné
pomoci povrchovych EKG elektrod zobrazit a rozlisit myokardidlni aktivitu rdznych oblasti myokardu
komor. Napfriklad elektroda umisténd nad oblast svodu V6, bude zobrazovat dominantné aktivitu
myokardu bocni stény levé komory srdecni, kdeZto elektroda umisténa v oblasti svodu V1, bude snimat
prabéh depolarizace volné stény pravé komory srdecni. Pfiklad zobrazeni QRS komplexu ve svodu V1

a V6 pomoci standardniho a vysokofrekvenéniho EKG v pasmu 500-1000 Hz je zobrazen na obrazku 6.

Dulezitd je skute¢nost, Ze amplituda vysokofrekvencnich slozek je vice nez 100-1000x mensi (jednotky
MuV) nez amplituda standardniho QRS komplexu (jednotky mV). Z toho plyne asi nejpodstatnéjsi
limitace metody, kterou je nutnost prlimérovani vysokofrekvenéniho QRS komplexu. Dle poméru
signal/sum je nutné vytvofit zprimérovany vysokofrekvenéni QRS komplex z nékolika desitek aZ stovek
komorovych stahl. Takto zpracovany vysokofrekvencni signdl slouZi k vytvoreni mapy UHF-EKG pro
dany pocet hrudnich svodi. Pfiklad mapy u pacienta s levoraménkovou blokddou a odvozenymi

parametry je uveden v obrazku 7.

Vyznam parametrll odvozenych z vysokofrekvenéniho EKG (e-DYS a Vd) nebyl doposud klinicky
validovan. Za ¢astecnou validaci miZou byt povazovany vysledky subanalyzy studie Madit-CRT [97].
V této praci byly analyzovana data ziskana z 12-svodovych holter EKG. Pfi analyze QRS komplex( ve
tfech frekvencich v rozmezi 150-350 Hz byl spocitan parametr VED (ventricular electrical delay) jako

nejvétsi vzdalenost mezi maximy amplitudy vysokofrekvencnich QRS komplexU v jednotlivych svodech.
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Obrazek 6: Princip Upravy vysokofrekvenéniho signalu k zobrazeni ¢asového rozdilu mezi aktivaci pravé

a levé komory srdecni.
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V édsti A jsou zobrazeny QRS komplexy ve svodech V1 a V6 pomoci standardniho (1. a 3. fddek) a ultra-
vysokofrekvencniho EKG (2. a 4. fadek, uV). V casti B jsou pod sebou zobrazeny standardni QRS komplexy V1 a V6
s odpovidajicimi vysokofrekven¢nimi 500-1000 Hz amplitudovymi obdlkami (UHFQRS) po zpracovdni signdlu
Hilbertovou transformaci a ndsledném vyhlazeni ve frekvencnim pdsmu 0-40 Hz. V &dsti C je porovndni maxim
depolarizace ve svodech V1 a V6 standardnich a ultra-vysokofrekvencnich QRS komplexi. Maxima ultra-
vysokofrekvencnich QRS komplext jsou vzdjemné posunuta o ¢asovy interval a Ize je zobrazit pro kaZdy se svodi

V1-V8 s presnosti na nékolik ms. Rozdily maxim uddvaji vzajemné casové zpoZdéni aktivace.
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Obrazek 7: Zobrazeni ultra-vysokofrekvenéni mapy depolarizace komor a vypoctu parametru e-DYS a

vd.
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Ultra-vysokofrekvencni mapa je zndzornénd v levé &dsti obrdzku. Na ose x je zndzornén ¢as v ms a na ose y
jednotlivé svody. Informace tykajici se amplitudy ultra-vysokofekvencniho QRS komplexu ve specifickém svodu je
prevedena do barevné skdly, kde maximum amplitudy odpovidd cervené barvé a minimum amplitudy barvé
modré. Z takto vykreslené mapy mizZeme stanovovat nékolik parametrd. Jednim z nich je parametr e-DYS, ktery
uddva casovy rozdil mezi depolarizaci v prvnim a poslednim svodu. Na zndzornéném obrdzku je to casovy rozdil
mezi prvni aktivaci ve svodu 2 a posledni aktivaci ve svodu V8. Dalsim parametrem je parametr Vxd (x je v tomto
pripadé 1-8), ktery popisuje trvdni depolarizace v 50% maxima amplitudy v daném svodu v ms — pravd cdst

obrdzku. Jeho priimérnad hodnota je oznacena zkratkou Vd — stfedni ¢dst obrdzku.

Pacienti s nizkou hodnotou VED pfed implantaci CRT-D byli ve vy38im riziku vyskytu srde¢niho selhani
a Umrti v porovnani s nemocnymi s jeho vysokou hodnotou — ti benefitovali z resynchronizaéni terapie
vice. Tento vztah byl jasné prokazan pro nemocné s levoraménkovou blokadou, ale nikoliv pro pacienty
s blokem pravého raménka Tawarova. U prvni skupiny nemocnych (s LBBB) byl VED skvélym
prediktorem lepsiho prinosu CRT pro pacienty témér ve vSech hodnocenych podskupinach, bez ohledu

na trvani QRS komplexu (podobny efekt ve skupiné nemocnych s QRS pod i nad 150 ms).
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Dalsi dlleZitda data prokazujici vyznam UHF-EKG byla také ziskana subanalyzou Madit-CRT [98].
Parametr VED vykazoval lepsi korelaci s pfitomnosti LBBB definovanym dle Strausse, nez QRS area a
trvani QRS komplexu [99]. Dalsim zjisténim bylo, Ze aZ u tretiny pacientd nesplfiujicich Straussova
kritéria, byly pfitomné hodnoty VED a QRSarea poukazujici na pfitomnost vyznamné dyssynchronie

komorové aktivace [98].

3.4 Vyvoj technologie ultra-vysokofrekvenéniho EKG ve spolupraci mezi 3. LF UK a UPT
Akademie véd
Kardiocentrum 3. LF UK a FNKV navéazalo spolupraci s vyvojovym tymem Ustavu pfistrojové techniky
Akademie véd (UPT) vroce 2017, kdy mu byla dodana akvizi¢ni jednotka pro zdznam ultra-
vysokofrekvencénich signalll — BioSDAQ9 (M&I Praha), kterd umoziiovala nahravani signall vznikajicich
¢innosti srdce. Tato UHF-EKG jednotka byla vysledkem dfivéjsi spoluprace UPT, Fakultni nemocnice u
sv. Anny v Brné a firmy M&I Praha. Pro méfeni byla vyuzita standardni konfigurace 14 EKG elektrod
s hrudnimi svody V1-V8 — obr. 8. Veskera data byla nahravana po dobu péti minut a ndsledné byla
odeslana ke zpracovani a vyhodnoceni do UPT, kde byla prevedena do UHF-EKG depolariza¢nich map,

ze kterych byly kalkulovany parametry e-DYS a Vd.

Obrazek 8: Plvodni jednotka urcena k akvizici ultra-vysokofrekvencnich signdll vznikajicich srdecni

¢innosti (panel A) a nejnové;jsi VDI monitor schopny analyzy UHF signald v redIném case (panel B).
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Lékati Kardiologické kliniky 3. LF UK a FNKV méli toho &asu jako jedini v CR zku3enosti se stimulaci
Hisova svazku u nemocnych s bradykardii, a proto jsme se rozhodli vyuzit technologie UHF-EKG
k porovnani charakteru komorové depolarizace pfi neselektivni a selektivni stimulaci Hisova svazku u
nemocnych s QRS komplexem bez raménkové blokady. Smyslem prace bylo porovnat uvedené
parametry dyssynchronie béhem spontanniho rytmu, selektivni a neselektivni stimulace Hisova svazku.
EKG ndlezy a UHF-EKG depolarizacni mapy od prvniho pacienta zarazeného do projektu jsou zobrazeny

na obr. 9.

Do projektu bylo zafazeno celkem 46 pacientll indikovanych kimplantaci kardiostimulatoru
s komorovou elektrodou umisténou do oblasti Hisova svazku. Dvacet osm pacientd mélo elektrodu
umisténou v intrahisalni a osmnact v parahisdlni oblasti. U vsech nemocnych bylo v priibéhu snizovani
stimulacni energie snimané kontinudlni 12-svodové EKG k identifikaci jednotlivych typd komorové
aktivace (selektivni, neselektivni stimulace Hisova svazku a Cistd myokardalni stimulace parahisdini
oblasti). Poté byly provedeny 5-minutové nahravky UHF-EKG dat v prlbéhu jednotlivych typl

komorové aktivace.

Celkem bylo provedeno 133 nahravek (44 spontannich rytm(, 28 selektivnich, 43 neselektivnich
stimulaci Hisova svazku a 18 myokardialnich stimulaci parahisalni oblasti) a byly porovnany tyto
parametry: trvani QRS komplexu (QRSd), QRS area, e-DYS (Casovy rozdil mezi prvni a posledni aktivaci
na depolariza¢ni mapé ze svodll V1-V8) a Vd (prlimér trvani UHFQRS komplexu v 50% jeho amplitudy
kalkulovany se svod(i V1-V8). Jednotlivé parametry byly mezi sebou porovnany pomoci Linear Mixed
Effects Model (LMEM) a data byla prezentovana jako primeér * intervaly spolehlivosti. Porovnani
jednotlivych typd komorové aktivace prokazalo, Ze i kdyZ je neselektivni stimulace Hisova svazku
spojena sdelSim QRSd (panel A, obr. 8), tak oba UHF-EKG derivované parametry komorové
dyssynchronie jsou identické v porovnani se selektivni stimulaci Hisova svazku (panel B a C, obr. 8).

Oba typy stimulace Hisova svazku vykazovaly e-DYS a Vd parametr podobny spontdnnimu rytmu, avsak
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myokardialni stimulace parahisalni oblasti vedla k signifikantné vyssim hodnotdm obou parametr( (p

< 0.001 pro oba) — obr. 10 [100].

Obrazek 9: UHF-EKG depolariza¢ni mapy, obdlky pro svody V1 a V6 a EKG nalezy u nemocného s
prevodni poruchu a elektrodou v oblasti Hisova svazku béhem spontanniho rytmu (panel A), selektivni

(panel B) a neselektivni (panel C) stimulace Hisova svazku.
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Je zfejmé, Ze u tohoto pacienta nevedla neselektivni stimulace Hisova svazku ke vzniku UHF-EKG detekovatelné
dyssynchronie komorové depolarizace, protoZe depolarizacni mapy jsou u vsech tii zplisobu komorové aktivace
téemeér identické. To i pres skutecnost, Ze neselektivni stimulace Hisova svazku byla spojena s rozsifenim QRS

komplexu a zménami ST useki — Cervené krouZky v panelu C.

Obrazek 10: Porovnani QRSd (A), e-DYS (B) a Vd (C) pomoci LMEM mezi jednotlivymi typy komorové

aktivace
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Nicméné je pravdou, Ze i kdyZ jsme v prezentovaném souboru pacientld s izkym QRS komplexem
prokazali, Ze neselektivni stimulace Hisova svazku nevede ke zhorSeni komorové synchronie, tak je i na
zakladé kasuistického sdéleni ve stati 2.8 zfejmé, Ze toto neplati pro vSechny takto stimulované
nemocné. Nize jsou ukazky UHF-EKG depolarizacnich map pacienta (obr. 11), u kterého doslo k rozvoji
srdecniho selhani pfi neselektivni stimulaci Hisova svazku a kterého klinicky osud byl prezentovan ve

stati 2.8.

Obrazek 11: UHF-EKG depolariza¢ni mapa srdecnich komor pti spontannim rytmu — panel A a
neselektivni stimulaci Hisova svazku — panel B u nemocného srozvojem stimulaci indukované

kardiomyopatie pfi stimulaci (12 - svodové EKG je uvedené na obrazcich 4 a 5)

Spontdnni aktivace komor vedla k synchronni aktivaci pravé a levé komory srdecni s e-DYS -11 ms. Neselektivni
stimulace Hisova svazku byla u tohoto pacienta spojena se znacnou dyssynchronnii mezi myokardem septa (svody
V2,V3) a pravé (V1) i levé komory srdecni (V5-V8). e-DYS je v tomto pripadé 42 ms a zobrazuje rozdil mezi aktivaci

septa a hrotu LKS (V4,V5).

Neselektivni stimulace Hisova svazku u tohoto nemocného vedla ke zpoZdéni aktivace jednotlivych
segmentl komor proti sobé navzajem. Je patrna jak opozdéna aktivace pravé komory (V1), tak volné
stény LKS (V6-V8) a jejiho hrotu (V4,V5), proti mistu stimulace a septu (V2,V3). Informace ziskané

analyzou této depolariza¢ni mapy jsou mnohem podrobné;jsi nez ty z 12-svodového EKG. To informuje
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pouze o celkovém trvani depolarizace obou komor a poddva hrubou kvalitativni informaci o pfitomné

dyssynchronii (vina delta) — obrazek 5.

Pouziti UHF-EKG u pacientl s neselektivni stimulaci Hisova svazku na nasem pracovisti prokazuje, Ze u
vétsiny z nich je tento zplsob stimulace spojen se synchronni depolarizaci srdec¢nich komor. Tento
zpUsob stimulace tedy zachovava synchronni komorovou aktivaci a navic je pro pacienty bezpecnéjsi,
zejména s ohledem na mozZnost progrese onemocnéni prevodniho systému. V tomto pfipadé muize
myokardialni slozka neselektivni stimulace slouzit jako jistd forma zaloZni bezpecnostni

kardiostimulace.

VysSe prezentovana prdace byla ocenéna jako jedna ze Sesti nejlepsich publikaci v prvnim pololeti roku
2020 v casopise Heart Rhythm a také Dudley White International Scholar na kongrese AHA Scientific
Sessions 2019, Philadephia, USA. Jeji vysledky navic zdsadné ovlivnily rozvoj fyziologické stimulace

v Kardiocentru FNKV a 3. LF UK.

Na projektu participovaly |ékafti z Kardiologické kliniky Jagelonské University v Krakowé, u kterych byla
pocatkem roku 2019 instalovan VDI monitor jako na tfetim klinickém pracovisti celosvétové (1. FNUSA
Brno, 2. FNKV Praha). Mezi pracovisti byla navdzdna spoluprice, vysledkem které je nékolik
probihajicich klinickych projektl. Vysledky prvniho byly jiz publikovany v roce 2019 [83]. Dal$im z nich
je projekt prokazujici aditivni benefit levoraménkové stimulace a stimulace elektrodou v korondrnim
sinu u pacientl se srde¢nim selhanim a levoraménkovou blokddou. Tohoto projektu se kromé
Jagelonské University a University Karlovy Gcastni také Geisinger Institut v USA — pracovisté, které je

celosvétovym lidrem ve fyziologické stimulaci.

Pribézné vysledky projektu byly prezentovany formou vyzvané prednasky na Sympoziu fyziologické
stimulace ve Wenzhou v Ciné v dubnu 2019. Toto pracovisté zdokonalilo techniku stimulace Hisova

svazku predstavenim stimulace distalniho Hisova svazku, ¢i stimulace levého raménka Tawarova.

Kardiologicka klinika FNKV a 3. LF UK byla rozpoznéna jako jedno z vedoucich pracovist ve fyziologické

stimulaci v ramci Evropy. Karol Curila byl jmenovan jednim z péti evropskych ¢lenti mezindrodniho
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edukaéniho tymu fyziologické stimulace a podilel se na predstaveni metody v Ceskych nemocnicich
(IKEM, KN Liberec, FN Motol, FN Plzenr, KN Kolin...) i v zahranici (FN v Trnavé, Semmelweis University,
Budapest, National Scientific Medical Center, Nur-Sultan, Kazachstan, Mater Dei Hospital, La Valetta,
Malta). Soucasné bylo koncem roku 2019 ve FNKV zaloZeno mezindrodni $kolici centrum pro
fyziologickou stimulaci a v prosinci 2019 a lednu 2020 byly uspotradany prvni workshopy fyziologické

stimulace s Ucasti jak ¢eskych lékar(l, tak specialistli z Evropy a Asie.

Doslo k vyraznému prohloubeni spoluprace mezi Kardiocentrum 3. LF UK a FNKV a UPT Akademie Véd
a FNUSA. Tym arytmologické skupiny FNKV se podili na zdokonalovani a Upravach technologie
vysokofrekvenéniho EKG, které se stalo béZnou soucasti implantaci pfistroji ke kardiostimulaci a
resynchronizaci ve FNKV. Doslo k zdokonaleni interface softwaru zafizeni, Upravé zpracovani dat a
zejména jejich vystupu do formy, kdy jsou dostupné v srozumitelné formé béhem nékolika minut. Vyse
uvedena pracovisté (spolu s Cardion s.r.o a Carim Maastricht) podali v 11/2019 pfihlasku patentu; EP
19212534.2: ,Method of electrocardiographic signal processing and apparatus for performing the

method” k Evropskému patentovému ufadu.

Zajem o technologii UHF-EKG projevila pFedni vyzkumna a klinickd pracovi$té v CR a Evropé. Probé&hla
instalace zatizeni v Nemocnici Na Homolce, chystd se instalace v Kardiocentru Liberec (prim. MUDr.
Poldsek), Kardiocentru wroclavské univerzity (prof. Ponikowski), v Catharina Hospital, Eindhoven (Dr.
Rademakers) a Cardiovascular reasearch institute, Maastricht, Holandsko (Prof. Prinzen a Prof.

Vernooy)

V Cervenci 2019 byla na Kardiologické klinice FNKV a 3. LF UK jako na prvnim pracovisti ve svété
instalovana zdokonalena verze analyzatoru UHF-EKG signdlG - VDI monitor — obr. 8, panel B. Na rozdil
od jeho predchozi verze je schopna zpracovavat vysokofrekvencni signdly v redlném case, a tak
podavat informaci o komorové dyssynchronii vznikajici pfi stimulaci myokardu komor operatérovi

v pribéhu 1-3 minut od zahdjeni stimulace. Teoreticky by tedy tato informace mohla byt pouZita

40



k optimalizaci uloZeni stimulacni elektrody tak, aby byla UHF-EKG komorovd dyssynchronie

minimalizovana.

Poznatek, Ze neselektivni stimulace Hisova svazku u vétSiny nemocnych nevede ke zhorseni synchronie
komorové aktivace a blizSi sezndmeni se s technikou stimulace distalniho Hisova svazku, zménily nas
pristup k fyziologické stimulaci. Zhruba od poloviny roku 2019 se na naSem pracovisti jiZ nezamérujeme
na Hisdv svazek, ale bazalni interventrikularni septum. Vtomto misté se snaZime optimalizovat
umisténi stimulaéni elektrody tak, aby doslo ke konkomitantni stimulaci kardiomyocytd bazalniho

septa a bunék prevodniho systému.

Vyse uvedené poznatky a nejnové;jsi technologické vybaveni vedlo k navrZeni projektu, jehoz smyslem
bylo prokazat ze stimulace bazalniho septa s uchvdcenim bunék prevodniho systému predstavuje
optimalni zplsob pravokomorové stimulace pro vsechny pacienty. Tato technika by méla eliminovat
hlavni nedostatky stimulace Hisova svazku (vys$si stimulacni prahy, nizsi hodnoty sensingu komor a
vyssi riziko intervence na stimulacéni elektrodé) a zachovat synchronni komorovou aktivaci. Souc¢asné
by mohla vést ke zméné pfristupu k septalni stimulaci, pokud by prokazala ze stimulace bazalnich partii
mezikomorového septa je jednom jednim z typ(l septalni stimulace, ktery je ale spojeny s mensi mirou

komorové dyssynchronie nez ostatni mista pravokomorové stimulace.

4 UHF-EKG studie porovnavajici stimulaci bazalniho septa s uchvacenim
prevodniho systému a myokardialni stimulaci ostatnich lokalit pravé komory
srdecni

4.1 Uvod

Jak jiz bylo uvedené, stimulace Hisova svazku predstavuje fyziologicky zplisob komorové aktivace a
vede u vétSiny pacientd kredukci vyskytu srdecniho selhdni v porovnani s pravokomorovou

kardiostimulaci. K dobrému ukotveni stimulacni elektrody je vhodné ji fixovat v oblasti, kde se nachazi
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svalova tkan. Operacni technika byla tedy modifikovdna tak, aby hrot elektrody byl fixovadn v bazalni
Casti interventrikularniho septa. Nikoliv pfimo mezi buriky prevodniho systému, ale nékolik milimetrd
od nich tak, aby je bylo mozné uchvatit vys$sim stimulacnim vydejem. Tento zplsob ukotveni elektrody
a stimulace nazyvdme stimulaci septa s uchvacenim prevodniho systému — c-Sp. Pfi spravné fixaci
elektrody jsme schopni stimulovat bazalni interventrikuldrni septum se stimulaénim vydejem
podobnym jako v jinych septalnich lokalitdch (obvykle pod 1V na 0,4 ms) a stimulovat soucasné
kardiomyocyty bazalniho septa a buriky prevodniho systému pfi vysSim stimulacnim vydeji. Vyse
stimulaéniho prahu nutna k c-Sp zavisi na vzdalenosti hrotu stimulacni elektrody od prevodniho
systému. Pfi spravném operacnim postupu je obvykle mezi 1-2V na 0,4 ms a tak neklade zvySené
naroky na zZivotnost akumulatoru kardiostimulatoru. Proti stimulaci Hisova svazku, tak jak byla prvotné
popsana, je tento zplsob implantace spojen nejenom s lepsi stabilitou elektrody, ale i vySSimi

hodnotami signal( komorové aktivace.

Vysledkem stimulace je vSak QRS komplex s vyraznéjsi vinou delta. V nasi predchozi publikaci jsme
neprokazali rozdil v UHF-EKG parametrech dyssynchronie mezi 2 zpUsoby neselektivni stimulace
Hisova svazku; programovatelné (neselektivni stimulace Hisova svazku pfi vysokém vydeji se selektivni
stimulaci Hisova svazku pfi nizkém vydeji) a povinné neselektivni (neselektivni stimulace Hisova svazku
pfi vysokém vydeji s myokardialni stimulaci parahisdalni oblasti pfi nizkém vydeji). Nicméné nedosazeni
statistické vyznamnosti v parametrech e-DYS a QRSarea mohlo byt ovlivnéno malym vzorkem
selektovanych pacientl s tzkym QRS komplexem [100]. Proto jsme designovali novou studii, smyslem
které, bylo porovnat vzory komorové depolarizace pfi stimulaci rznych mist pravé komory srdecni (s
pfimym uchvacenim prevodniho systému a bez néj). Dalsim cilem bylo ukazat, Ze UHF-EKG by mohlo

byt pouzito k optimalizaci uloZeni stimulacni elektrody v prabéhu operacniho zakroku.
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4.2 Metodika

4.2.1 Pacienti
Do projektu bylo zahrnuto 51 po sobé nasledujicich pacientt s indikaci k implantaci kardiostimulatoru
pro bradykardii, operovanych v rozmezi od zafi 2019 do unora 2020. Projekt byl schvalen Etickou

komisi Fakultni Nemocnice Kralovské Vinohrady.

4.2.2 Implantace kardiostimulatoru
Implantace probihala u vSech nemocnych preferencné z levé subklavikuldrni oblasti. Po dosazZeni
Zilniho systému cestou v. subclavia byla do¢asné zavedena siflova stimulacni elektroda do oblasti hrotu
pravé komory srdecni. Poté byla pomoci elektrody Medtronic Select Secure a sheathu C315His (oboji
Medtronic, Minneapolis, USA) sondovana oblast Hisova svazku, jak bylo popsano [101]. Poté co byl
signal Hisova svazku identifikovan, byl hrot stimulac¢ni elektrody byl posunut do parahisalni komorové
oblasti (pod uroveni trikuspidalni chlopné) a tato oblast byla mapovéana. U 5 pacientl byla pouZita
technika dvou elektrod, jak bylo publikovano v origindlni praci popisujici stimulaci distdlniho Hisova
svazku [102]. U ostatnich nemocnych byla pouzita jedna elektroda, kterd byla do ventrikularni
parahisalni oblasti uloZena dle intrakardialnich signal(. V podstaté byla elektroda presunuta z oblasti
Hisova svazku (s intrakardialnim signalem siné, Hisova svazku a komory), do oblasti bazalniho septa
(signal Hisova svazku a komory pretrvaval, ale signal siné vymizel, ¢i dosahoval minimalnich hodnot) —
priklad viz obr 12. V pfipadé, Ze jsme si nebyli jisti sprdvnym umisténim stimulaéni elektrody, byla

k zobrazeni polohy hrotu elektrody pouzita kontrastni latka — obr 13.

Poté co bylo dosazieno spravného umisténi, byla stimulacni elektroda fixovdna v mezikomorové
prepaZce 3-5 rotacemi po sméru hodinovych ruci¢ek k dosazeni parahisalniho umisténi jejiho hrotu;
t.z. pfitomnost Sirokého a deformovaného QRS komplexu s delSim aktivacnim ¢asem levé komory
(LVAT = cas od stimulu do vrcholu QRS v V6) jako zndmka cisté myokardialni stimulace pfi nizkém
vydeji, ktery se zuzil zaroven se zkracenim LVAT jako zndmka uchvaceni prevodniho systému pfi vyssim

vydeji.
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Obrazek 12: Popis techniky stimulace bazalniho interventrikuldrniho septa s moZznosti uchvaceni

Hisova svazku, kterd byla pouzita v projektu.
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Legenda obrdzku: U tohoto nemocného s paroxysmdini fibrilaci sini a intra- a infranoddlini poruchou
vedeni vzruchu (AV blok Il. stupné Mobitz Il a blokdda pravého raménka Tawarova) byl Hisv svazek
lokalizovdn v prvni pozici na levém panelu. V této lokaci byl zaznamendm HV interval 74 ms, amplituda
QRS komplexu 1,9 mV a bylo mozZné dobfe rozeznat intrakardidlni signdl siriové aktivity. Stimulace
s vydejem 2,5V na 0,5 ms vedla k selektivni stimulaci Hisova svazku bez korekce raménkového bloku.
Poté byla elektroda posunuta distdlnéji do pravé komory — stfedni panel. V tomto misté jiZ siriovd
aktivita nebyla na intrakardidlnim EKG rozeznatelnd, amplituda QRS komplexu narostla na 2,8 mV a
HV interval se zkrdtil na 54 ms. Stimulace s vydejem 1-3,5V na 0,5 ms vedla k Cisté myokardidlni
stimulaci parahisdlni oblasti a pri vydeji nad 3,5V doslo k soucasné stimulaci myokardd bazdlniho septa
a prevodniho systému — c-Sp. V tomto misté byla elektroda fixovdna 3-5 otdckami — pravy panel. To
vedlo k ndrusti signdlu komor na 3,5 mV, bez zmény HV intervalu a soucasnému sniZeni stimulacniho

prahu uchvdceni prevodniho systému na 1,25V na 0,5 ms (Cistd myokardidlni stimulace parahisdlni
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oblasti byla pritomnd v rozsahu 0,75-1,25V na 0,5 ms). Hvézdicka v panelech B a C ukazuje prvni polohu

(atridlni ¢i anuldrni) stimulacni elektrody.

Obrazek 13: Ukazka vyutziti injekce kontrastni latky k oziejméni polohy stimulacni elektrody v pribéhu

c-Sp.
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Injekce kontrastni ldtky skrze druhy katétr C315His byla pouZita u tohoto pacienta k verifikaci
ventrikuldrniho umisténi stimulacni elektrody. Na levém panelu je zobrazena atridlni poloha stimulacni
elektrody s intrakardidlnimy signdly sifiové aktivity na elektrogramu. HV interval byl v tomto misté 66
ms a stimulace vedla k selektivhimu (1,25-3,0V na 0,5 ms) a neselektivnimu uchvdceni komor (vydej
nad 3V na 0,5 ms). Na pravém panelu je pomoci kontrastni Idtky zndzornéna komorova pozice hrotu
stimulacni elektrody po fixaci v mezikomorové prepdzce. V tomto misté jiZ neni patrnd siriovd aktivita

a je pfitomna Cistd myokardidlni stimulace septa pfi nizkém vydeji a c-Sp pri vyssim vydeji.

Poté byla sifova stimulacni elektroda doc¢asné premisténa z hrotu do pfedem vybranych lokalit pravé
komory srdecni (septum, predni a volna sténa). K jejimu spravnému umisténi byla vyuZita elektroda jiz

fixovana v parahisdlni oblasti, jak je ukdzano na obr. 14.
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Obréazek 14: Docasné umisténi stimulacni elektrody do septalni pozice (vlevo), pfedni (uprostfed) a
volné stény pravé komory srdecni (vpravo) s vyuzitim elektrody v parahisalni oblasti a RAO a LAO

projekci.

RAO

LAO

Ze vsech mist stimulace byly uloZeny kratké RTG nahravky v LAO a RAO projekcich (20-30°). U
nemocnych s indikaci k implantaci dvoudutinového stimuldtoru byla poté sifiova elektroda fixovana na
konci procedury v pravé sini. VSechny nahravky byly poté posouzeny zkusenym operatérem (Petr
Stros), ktery mél za Glohu rozttidit polohy hrotu stimulaéni elektrody do téchto kategorii: a/ m-Sp —
myokardialni septalni pozice (orientace elektrody obdobnd jako orientace elektrody v parahisdlni
oblasti v LAO projekci), b/ pfedni sténa (orientace elektrody kolma“ na elektrodu v parahisalni oblasti;
tolerance + 20° v LAO projekci), ¢/ bocni sténa (stimula¢ni elektroda byla orientovdana opacnym
smérem nez elektroda v parahisalni oblasti v LAO projekci). Navic byla m-Sp pozice dale klasifikovana
jako 1/ septalni vtokova Cast pravé komory (RVIT) - (podobny smér elektrody jako elektroda
v parahisdlni oblasti a pod jeji drovni v RAO projekci), 2/ septélni vytokova ¢ast pravé komory RVOT
(podobny smér elektrody jako elektroda v parahisalni oblasti a nad jeji Urovni v RAO projekci).

V milimetrech byla zméfena vzdalenost mezi liniemi prochazejicimi srde¢nimi konturami (a+b) a také
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vzdalenost parahisalni oblasti od spodni srdecni kontury (a). Pozice parahisalni oblasti ve vztahu

k srde¢nimu stinu byla vypoc¢tena jako (a/(a+b) x 100 v procentech% - obrazek 15.

Obrazek 15: ZpUsob rozdéleni septélni pozice stimulacni elektrody na RVIT a RVOT dle vztahu k

elektrodé v parahisani oblasti u jednoho z pacientl v LAO a RAO projekcich

Dvé paralelni linie byly protaZeny horni a doini konturou srdecniho stinu v RAO projekci. Poté byla treti
paralelni linie protaZena hrotem elektrody v parahisdlni oblasti. Tato treti linie tak v RAO projekci

rozdélila septdlni pozice na RVIT (pod urovni treti linie) a RVOT pozice (nad urovni tieti linie).

Vsechny EKG nahravky pravokomorové stimulace byly restrospektivné analyzovany v systému
Labsystem (Boston Scientific, MA, USA) v posunu 25, 50 ¢i 100 mm/s dle potifeby. Byly zméreny HV
intervaly, LVAT, posuzovana pfitomnost signalu Hisova svazku i pravého raménka Tawarova a typ
komorové aktivace (zména morfologie QRS komplexu a LVAT pfi zméné stimulaéni energie) po fixaci
elektrody v parahisalni oblasti a v prlibéhu stimulace. Také byly zméreny velikosti amplitudy sifové a

komorové aktivity a spocten jejich poméru (A/V ratio) po fixaci elektrody.

4.2.3 Ziskani a kalkulace dat pro UHF-EKG analyzu
K analyze ultra-vysokofrekvencnich signalt ze 14-svodového EKG v pasmu do 5 kHz s 3 nV rozliSenim
byl pouZzit VDI monitor (Ventricular dyssynchrony imaging monitor, I1SI Brno, FNUSA, CZ 2018). Data

k analyze byla ziskédna v pribéhu 2 - 3 minutové stimulace o frekvenci 100-120/min z vySe uvedenych
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lokalit pravé komory. Zpracovani dat a jejich transformace do vysokofrekvencnich map jiz byly vyse
uvedeny. K popisu pribéhu komorové depolarizace byly stanoveny centra aktivace pod jednotlivymi
elektrodami (Mxc) jako tézisté UHF-EKG obalek nad 50 % prahem pod danou elektrodou — obr 17.
Casové rozdily mezi takto spoéitanymi centry aktivace slouZily ke kalkulaci téchto parametrd komorové
dyssynchronie: e-DYS (¢as vms od prvni do posledni aktivace na vysokofrekvenéni mapé), left
ventricular lateral wall delay (LVLWd) a right ventricular latera wall delay (RVLWd) jako ¢asovy rozdil
v ms od prvni aktivace po stimulaci do aktivace ve V8 a V1 a nakonec k zobrazeni trvani depolarizace
volné stény levé komory srdecni, ¢asovy rozdil mezi M5c do M8c byl vyjadfen v ms a pojmenovan V5-
8d — obr 16. Také byl méfen ¢as do aktivace prvniho myokardidlniho segmentu pod jednotlivymi

elektrodami v ms.

Obrazek 16: Schématické zobrazeni parametr(i dyssynchronie kalkulovanych z vysokofrekvencni mapy.

RVIT stimulace stimulace hrotu pravé komory
e-DYS e-DYS
RVLWd RVLWd
[ J
[ J
[ J
il V5-v8d —
posledni ; @| e-DYS=
i i posledni
aktivace e-0X5 R Lviwd =
LVLWd V5-vad
t [ms]

Cernd linie spojuje centra aktivace (pIné krouzky) v jednotlivych svodech (zobrazeny na ose y). Cas v
milisekunddch je zobrazen na ose x. Pfi stimulaci RVIT zobrazeném v panelu A maji vSechny parametry
rozdilné hodnoty; e-DYS = M4c-M7c, RVLWd = M4c-M1c, LVIWd = M4c-M8c a V5-V8d = M5c-M8c.
V panelu B je zobrazena vysokofrekvencni mapa pri stimulaci hrotu pravé komory srdecni. Prvni

aktivace je ve svodu V5 a posledni ve svodu V8 a tak e-DYS je shodny s LVLWd a V5-8d.

Zacatek a konec QRS komplexu byl oznacen manualné na specialné vyvinutém softwaru s vysokym

rozliSenim a moznosti nekonec¢ného zoomu v obou osach (¢as x amplituda). Trvani QRS komplexu bylo
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spocteno jako ¢as od prvni do posledni deflexe ve 12 svodech (svody V7 a V8 byly vylouéeny z kalkulace
trvani QRS komplexu). U stimulovanych QRS komplext byl za za¢atek QRS povazovan stimulacni

artefakt.

4.2.4 Statistické zpracovani

Zakladni statistickd analyza byla provedena pro vsSechny hodnocené parametry. K porovnani
neparovych méreni byla pouzita linedrni regrese. K porovnani QRSd, e-DYS a vzdalenosti Mxc
v pribéhu jednotlivych typl stimulace pravé komory srde¢ni byl pouzit Linear Mixed Effects Model
s Tuckeyho korekci pro mnohonasobné porovnani. Vysledky modelu a jednotlivda porovnani jsou
prezentovany jako priméry a 95% intervaly spolehlivosti s hodnotou p. Hodnota p < 0,05 byla
povaZzovana za statisticky vyznamnou. Ke statistickému zpracovani byl pouzit software RStudio (verze
1.2.1335) s R verzi 3.6.1 a Ime4 verze 1.1-21. Pokud neni uvedeno jinak, data jsou prezentovana jako

primér a 95% interval spolehlivosti.

4.3 Vysledky

Celkem bylo v prabéhu implantaci kardiostimuldtoru nahrano 300 typl komorové aktivace (51
spontannich rytmQ, 46 c-Sp, 61 m-Sp, 48 stimulaci pfedni a 48 stimulaci bo¢ni stény pravé komory
srde¢ni a 46 stimulaci z oblasti hrotu) u 51 pacientll — jejich charakteristika je uvedena v tabulce 1.
Davody nekompletni sady nahravek u vSech pacientd byly tyto: signdl Hisova svazku nebyla nalezen u
dvou pacientl a u tfi pacientl nebylo dosazeno korekce bloku pfi c-Sp stimulaci. Stabilni pozice
stimulacni elektrody po dobu minimalné dvou minut nebylo dosaZzeno u dvou stimulaci septa, a tfi
stimulaci predni a bocni stény pravé komory srdec¢ni. U péti nemocnych nebyla provedena stimulace
hrotu pravé komory srdecni. Kompletniho setu Sesti nahravek UHF-EKG bylo dosaZeno u tficetisSesti
pacientl, péti nahrdvek u Sestndcti, ¢tyfi u dvou a tfi nahravek u jednoho pacienta. Priimérny ¢as
vykonu byl 98 + 23 min. a byla pozorovana jedna komplikace — perikardialni vypotek, ktery spontanné

ustoupil.
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Tabulka 1: Charakteristika pacientt

Vék (roky), primér £ SD

Muzi, n (%)

Komorbidity:

e Srdecni selhani, n (%)

e ICHS, n (%)

e Diabetes mellitus, n (%)

e Hypertenze, n (%)

Ejekcni frakce LKS [%], primér + SD

Tlouétka stén LKS (septum+zadni sténa/2) (m m),

pramér = SD

Indikace ke kardiostimulaci:

AV blokada, n (%)

e SSSy, n (%)

e Bi-, trifascikularni blokada, n (%)

e Fibrilace sini s rychlou komorovou odpovédi

a pldanovanou ablaci AV junkce, n (%)

50

78+8

35(67)

11 (22)

20 (39)

25 (49)

41 (80)

56+7

29 (57)

10 (20)

8 (15)

4(8)



Morfologie QRS komplexu

e LBBB, n (%) 5(10)
e RBBB, n (%) 14 (27)
e BezBBB, n (%) 32 (63)

ICHS — ischemickd choroba srdecni, AV — atrioventrikuldrni, SSSy — sick sinus syndrome, LBBB — blokdda levého

raménka Tawarova, RBBB — blokdda pravého raménka Tawarova, BBB — blokdda raménka Tawarova

Dalsi charakteristiky vykonu jsou uvedené v tabulce 2.

PFi retrospektivni analyze uloZenych RTG nahrdvek se ukazalo, Ze u deviti ze ¢tyfFiceti osmi stimulaci
predni stény byla elektroda ve skutecnosti umisténa v RVOT (vice neZ 20° odklon od horizontalni roviny
v LAO) —viz obr 17, panel C. Z sedesati septalnich pozic bylo tficet vyhodnoceno jako RVIT a tficet jako
RVOT. Dvé nahravky (jedna m-Sp a jedna stimulace volné stény) nebyly analyzovany, protoze RTG
nahravky nebyly uloZené. Deset pacientll mélo vice neZ jednu stimulaci septa pravé komory srdec¢ni
(devét z nich mélo dvé stimulace a jeden mél tfi septdlni stimulace). Ve vysledku bylo tedy pro
statistickou analyzu pouZito tficet dva spontannich rytmu bez raménkové blokady (skupina uzky QRS),
Ctyficet Sest c-Sp, Sedesat devét m-Sp (tficet RVIT a tficet devét RVOT), tficet devét stimulaci predni,

Ctyficet sedm volné stény a Ctyficet Sest stimulaci hrotu PKS.

Stimulace vySe definovanych mist pravé komory srdec¢ni vedla k rdznym vzor(im aktivace srdecnich

komor, jak je ukazano na pripadé jednoho pacienta na obr 18.
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Tabulka 2: Proceduralni charakteristiky

Poloha hrotu stimulaéni elektrody pfi c-Sp stimulaci

e Intrahisalné”’, n (%) 1(2)

e Parahisalné”, n (%) 50 (98)

Ostatni parametry

e Prim. pomér A/V amplitudy, (%), prdm. + SD 3+4
e HVinterval, (mm), prdm. £ SD 59+11
e Trvanivykonu, (min), prim. £ SD 98 +23

e LVAT béhem c-Sp stimulace komor, (ms), prim.
969
SD

e LVAT béhem myokardidlni parahisalni stimulace
118 + 11
komor, (ms), prim. = SD

e Pocet QRS komplexU pouzitych ke kalkulaci UHF- 204 £ 106

EKG map, n, prim. + SD

e Pram. vyska uloZeni parahisaini oblasti v poméru
40+5
k vysce stinu srdce v RAO projekci, %

LVAT — aktivacni cas levé komory srdecni (vzddlenost stimulacniho artefaktu od vrcholu V6), RAO — pravad sikma

projekce
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Obrézek 17: Ukazka septaini pozice stimulaéni elektrody u tfi rznych pripadd.

RAO

LAO

Na panelu A je zndzornéna RVIT pozice stimulacni elektrody, kdy v RAO projekci se hrot stimulacni
elektrody nachdzi na linii rovnobézné s konturou srdecni prochdzejici parahisdlni oblasti a je pod urovni
parahisdlni oblasti v LAO projekci. Na panelu B je zobrazena pozice elektrody v septu vytokového traktu
pravé komory srdecni (RVOT) (elektroda nad urovni parahisdlni oblasti jak v RAO, tak v LAO projekci).
Nakonec, na panelu C je zobrazen pripad pozice stimulacni elektrody, ktera byla v pribéhu zdkroku
umistovdna na predni sténu PKS. Zpétné se ale ukdzalo, Ze hrot elektrody nesméruje kolmo nahoru (v
referenci na elektrodu v parahisdini oblasti), ale ma od ni 40° odklon smérem k mezikomorové

pfepdZce.
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Obréazek 18: Ukazka depolarizacnich map ziskanych u jednoho z pacient( s blokem levého raménka
Tawarova béhem spontanniho rytmu (vlevo nahofe) a pfi stimulaci ostatnich mist pravé komory

srdecni.

spontanni LBBB c-Sp. stimulace hrotu PKS

t [ms] ) t [ms] t [ms]

e-DYS 87 ms e-DYS 8 ms e-DYS 54 ms

m-Sp stimulace predni stény PKS stimulace volné stény PKS

t [ms] t ms]

e-DYS 27 ms e-DYS 90 ms e-DYS 96 ms

Béhem spontdnniho rytmu je u tohoto nemocného pritomna vyznamnd mezikomorovd dyssynchronie,
kterd je vyjadrena parametrem e-DYS trvajicim 87 ms. Levoraménkovd blokdda byla korigovndna
pomoci c-Sp stimulace, kdy doslo ke zkrdceni e-DYS parametr na 8 ms a obnoveni elektrické
mezikomorové dyssynchronie. VSechny ostatni typy pravokomorové stimulace u tohoto pacienta vedly
k prodlouZeni parametru e-DYS (proti c-Sp). Jeho postupné prodluZovani je zietelné pri stimulaci
pravokomorového septa, predni a volné stény pravé komory srdecni. U téchto typl stimulace dochdzi
k prvnim aktivacim pod elektrodami V3 ¢i V4 a prodlouZeni e-DYS parametru souvisi s opoZdénou
aktivaci volné stény levé komory srdecni, kterd se nachdzi pod elektrodami V6-V8. Stimulace hrotu
pravé komory srdecni naproti tomu vede k jinému typu komorové aktivace, kde dochdzi k postupné
propagaci depolarizacni viny ve sméru od hrotu PKS k bazdlnim cdstem jak pravé, tak levé komory

srdecni (V1 a V8).
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Jako prvni byly porovnany vSechny typy pravokomorové stimulace mezi sebou. Prvni nejcastéji
aktivovany segment byl pod svodem V3 pfi stimulaci c-Sp a m-Sp, pfi stimulaci pfedni stény pod
svodem V2, pfi stimulaci volné stény pod svodem V1 a pfi stimulaci hrotu PKS pod svodem V4 — viz

tabulka 3.

Tabulka 3: Cetnost prvnich aktivovanych segmenttl v jednotlivych svodech u zkoumanych typ(

pravokomorové stimulace (nejcastéjsi segment zvyraznén).

Typ stimulace/ svod Vi V2 V3 V4 V5 V6 V7 V8
c-Sp 30 20 36 4 2 0 2 6
m-Sp 12 33 35 20 0 0 0 0
Pfedni sténa 28 40 25 7 0 0 0 0
Volna sténa 42 21 37 0 0 0 0 0
Hrot PKS 0 7 32 57 2 0 2 0

Nejkratsi trvani QRS komplexu bylo pozorovano pfi c-Sp stimulaci, ndsledovala stimulace m-Sp, predni
stény, hrotu a volné stény PKS. Nebyl zjistén rozdil v trvani QRS komplexu pfi stimulaci pfedni stény a
hrotu PKS (p = 0,9). VSechny ostatni typy stimulace se v trvani QRS komplexu vyznamné lisily (p < 0,001
pro vSechny ostatni mezi sebou) — obr 20, panel A. Nejkratsi parametr e-DYS byl pozorovan pfi c-Sp
stimulaci, ndsledovala m-Sp, stimulace hrotu, prfedni a boéni stény PKS. Rozdil v ném nedosahl
statistické vyznamnosti mezi volnou a predni sténou (p = 0,09) a mezi stimulaci hrotu a m-Sp stimulaci
(p =0,78). Vsechny ostatni typy stimulace se mezi sebou v parametru e-DYS vyznamné liSily s p < 0,001
— obr 20, panel D. Vyznamné rozdily byly pozorovany také v parametru LVLWd (p = 0,02 pro stimulaci
hrotu a m-Sp a p < 0,001 pro ostatni mezi sebou) az na predni a volnou sténu PKS, kde nebyl zjistén
vyznamny rozdil vtomto parametru (p > 0,99) — obr 20, panel D. Nejdelsi trvani parametru RVLWd bylo

zjisténo pfri stimulaci hrotu PKS (p < 0,001 oproti vSem ostatnim) — obr 20, panel F. Nebyl zjiStén
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vyznamny rozdil v V5-8d mezi c-Sp a m-Sp (p = 0,71), pfedni a volnou sténou PKS (p = 0,17) a stimulaci
predni stény a hrotu PKS (p = 0,92). VSechny ostatni typy stimulace vedly ke statisticky vyznamnému

rozdilu v V5-8d; p < 0,001 mezi sebou — obr 20, panel G.

Obrazek 19: Linear Mixed Effects Model pro trvani QRS komplexu (panel A), prdmérné zpozdéni Mxc
od prvniho aktivovaného segmentu (umistén na 0 ms) (panel B), prlimérné zpozdéni M6-8c od M5c
(umisténé na Oms) (panel C), e-DYS (panel D), LVLWd (panel E), RVLWd (panel F) a V5-8d (panel G) pfi

c-Sp, m-Sp, stimulaci hrotu, pfedni a volné stény PKS.
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V druhém kroku jsme porovnali c-Sp stimulaci proti spontannimu rytmu u pacient s QRS komplexem
bez raménkové blokady. | kdyZ se tyto skupiny lisily signifikantné v QRSd, e-DYS a RVLWd (p < 0,001
pro QRSd, p=0,008 pro e-DYS a p = 0,003 pro RVLWd), rozdil v LVLWd nedosahl statistické vyznamnosti

(p =0,07) a V5-8d byl identicky (p = 0,93) — obr 21.
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Obrazek 20: Linear Mixed Effects Model pro trvani QRS komplexu (panel A), prdmérné zpozdéni Mxc

od prvniho aktivovaného segmentu (umistén na 0 ms) (panel B), priimérné zpozdéni M6-8c od M5c

(umisténé na Oms) (panel C), e-DYS (panel D), LVLWd (panel E), RVLWd (panel F) a V5-8d (panel G) pfi

c-Sp, m-Sp, stimulaci c-Sp a spontanniho rytmu s dzkym QRS komplexem.
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Nakonec jsme mezi sebou porovnali vSechny tti zplsoby stimulace septa; c-Sp, RVIT a RVOT stimulaci.

Nejkratsi QRSd, e-DYS a LVLWd byl pozorovan pfi c-Sp stimulaci (p < 0,001 pro QRSd, p < 0,001 pro e-

DYS a p < 0,007 pro LVLWd) proti RVIT a RVOT stimulaci. | kdyZ RVIT a RVOT stimulace mély identické

trvani QRS komplexu, znacné se lisily v e-DYS, LVLWd a V5-8d (p < 0,001 pro e-DYS, p < 0,001 pro LVLWd

a p =0,01 pro V5-8d). Zajimavé bylo zjisténi, ze Zadny rozdil nebyl pozorovan v V5-8d mezi c-Sp a RVIT

stimulaci (rozdil 1 ms (-5; 6), p = 0,94) — obr 22.
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Obrézek 21: Linear Mixed Effects Model pro trvani QRS komplexu (panel A), prdmérné zpozdéni Mxc
od prvniho aktivovaného segmentu (umistén na 0 ms) (panel B), plmérné zpozdéni M6-8c od M5c
(umisténé na Oms) (panel C), e-DYS (panel D), LVLWd (panel E), RVLWd (panel F) a V5-8d (panel G) pfi

c-Sp, RVIT a RVOT.
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4.4 Diskuze

Tato studie prokazala nasledujici: 1/ UHF-EKG popisuje v detailech depolarizaci srde¢nich komor pfi
pravokomorové kardiostimulaci, 2/ stimulace bazalniho interventrikularniho septa s uchvacenim
prevodniho systému je spojena s nejvice fyziologickym zplisobem komorové depolarizace ze vsech
ostatnich typu pravokomorové stimulace, 3/ existuji znacné rozdily v charakteru levokomorové
depolarizace pfi stimulaci mezikomorového septa v zavislosti na tom jestli je stimulovana jeho vtokova

a vytokova cast, Ci je stimulovan myokard samostatné ¢i spolu s pfevodnim systémem.

Tato prace demonstrovala vyuziti UHF-EKG v popisu charakteru depolarizace srde¢nich komor pfti
rGznych typech pravokomorové stimulace. Nejenom Ze jsme byli schopni ukazat rozdily v dfive
popsaném parametru e-DYS, ale nasSe prace ukazuje, Ze ultra-vysokofrekvencni EKG je schopné zobrazit

detailné ¢asové rozdily mezi aktivaci jednotlivych komorovych segment( pfi pravokomorové stimulaci.

Ultra-vysokofrekvencéni EKG reflektuje pozici hrotu stimulaéni elektrody tim, Ze zobrazuje prvni
ventrikularni segment, ktery je stimulaci aktivovan. V nasi praci to byl myokard nejcastéji pod svodem
V1 pfi stimulaci volné stény, V2 pfi stimulaci predni stény, V3 pfi stimulaci septa a V4 pfi stimulaci hrotu

PKS.

Vzddlenost mezi prvnim aktivovanym komorovym segmentem a aktivaci volné stény LKS (LVLWd) byla
znacné odlisSna mezi jednotlivymi typy stimulace. Nejkratsi byla pfi c-Sp stimulaci, nasledovaly m-Sp,
apikalni stimulace, stimulace volné a predni stény PKS. Zajimavé je, Ze parametr e-DYS se nelisil mezi
m-Sp a apikalni stimulaci PKS, i kdyZz se znacné liSili v parametru V5-8d, ktery popisuje rychlost
propagace depolarizace volnou sténou levé komory srdecni. Jeho hodnoty pfi stimulaci hrotu byly
podobné hodnotdm pfi stimulaci predni a volné stény PKS. To pravdépodobné souvisi s odliSnym
typem propagace depolarizace v levé komore u téchto typd stimulace. Je totiZz znamo, Ze stimulace
hrotu spoléha zejména na pomalé Sifeni vzruchu mezi kardiomyocyty. Naproti tomu je k aktivaci levé

komory srdeéni pti stimulaci septa vyuzivana sit Purkyrfiovych vldken (poté co elektricky impulz
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prestoupi septem) leZici v subendokardidlnich vrstvach levé komory srdecni [27]. NaSe vysledky
predpokladaji, ze pfi stimulaci pfedni a volné stény PKS (podobné jako pfi stimulaci hrotu), je podstatna
¢ast levé komory srdecni dominantné aktivovana pomalym prenosem vzruchu mezi kardiomyocyty.
Nicméné vétsi vzdalenost hrotu elektrody pfi stimulaci predni a volné stény PKS od bazdlniho
lateralniho segmentu levé komory srde¢ni (M8c) vede k mnohem vétsi mezikomorové dyssynchronii u
téchto dvou typl stimulace proti stimulaci septa ¢i hrotu PKS. Tato akcentovynda elektricka
dyssynchronie muze byt podkladem horsiho klinického osudu nemocnych u pacientd stimulovanych
do predni a volné stény pravé komory srdecni, jak bylo pozorovdno v nékterych studiich [44, 48]. P¥i
stimulaci hrotu byl také pozorovan delsi LVLWd proti stimulaci septa pravé komory srdecni, jak ale
bude diskutovano dale, znac¢né rozdily v charakteru komorové depolarizace existuji mezi riznymi misty
pravokomorové myokardialni septalni stimulace. Za povsimnuti také stoji skutecnost, Ze stimulace
hrotu pravé komory srde¢ni vedla ke znaénému prodlouzeni RVLWd proti ostatnim typlm stimulace.
Toto je nasledek konkomitantni dyssynchronie pravé komory srdecni pfi stimulaci jejiho hrotu;

podobné jak bylo popsano pomoci ECGi u pacientd se stimulaci hrotu PKS a srde¢nim selhanim [103].

Proximalni pozice stimulaéni elektrody v Hisové svazku byla povaZovdna za optimalni dle prvnich
publikaci na toto téma [101]. Jednak v tomto misté dochdazelo k ¢astéjsi selektivni stimulaci Hisova
svazku s uzkym QRS komplexem a také byla ocekdavana mensi mira interference stimulacni elektrody
s trikuspidalni chlopni. Nicméné obtizna fixace stimulaéni elektrody v misté s vysokym zastoupenim
fibrozniho vaziva vedla kvyS$Sim stimulaénim prahdm, nizSim hodnotam amplitudy komorové
depolarizace, a tim padem nizSimu Uspéchu s vyssi mirou reintervence na elektrodé v pooperaénim
obdobi [79]. Naproti tomu stimulace komorové ¢asti Hisova svazku vedla k vyborné stabilité stimulaéni
elektrody a nizké mire pooperacénich komplikaci v jedné studii z centra s dlouhodobymi zkuSenostmi
s fyziologickou stimulaci [80]. Stimulace vtomto misté mizZe byt jenom dalsim typem stimulace
mezikomorového septa, a to v pfipadé, Ze elektrodu fixujeme pod trikuspidalni chlopen, s jejim hrotem
nékolik milimetr(i od pfevodniho systému, jak jsme popsali v této praci. V téchto pfipadech jsme pak

schopni stimulovat simultdanné kardiomyocyty bazalniho septa a bunky prevodniho systému
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s parametry stimulace, které jsou identické jako pfi stimulaci jinych lokalit v pravé komore srdecni.
Tento zplsob stimulace pak muze slouZit jako bezpecnostni forma stimulace za okolnosti kdy muzZe
dojit k poruse uchvaceni prevodniho systému, jak bylo popsano napt. pfi infarktu myokardu di
administraci nékterych 1ékd [104, 105]. My tento zplsob stimulace nenazyvame stimulaci Hisova
svazku, ale stimulaci septa s uchvacenim pfevodniho systému. Neddvno bylo totiz popsano, Ze az u
60% jedincli dochazi k vétveni Hisova svazku na urovni trikuspidalni chlopné [59]. Jak je ziejmé
z obrazk( 22 a 23 v této praci, stimulacni elektroda je u nékterych nemocnych fixovana 10 — 20 mm
pod urovni triskupiddlni chlopné, kde jiz mohlo dojit k rozdéleni AV kondukéni osy na pravé a levé
raménko Tawarovo. Navic, i u nékterych pacientl z tohoto souboru jsme pfi stimulaci v této oblasti
pozorovali charakter komorové depolarizace a morfologii QRS komplexu s pseudoblokddou pravého
raménka Tawarova, kterd je specificka pro stimulaci levého raménka Tawarova ¢i subendokardialni
oblasti levé komory srdecni [63, 64]. VSichni tito pacienti vykazovali charakteristicky typ komorové
depolarizace s propagaci depolarizacni viny zleva doprava, ktery nebyl pozorovdn v Zzadném jiném

pfipadé septdlni stimulace z tohoto souboru — obr 23.

Nicméng, bez ohledu na to, jaka ¢ast prevodniho systému je pfi c-Sp stimulaci uchvacena, nase studie
prokdzala, Ze tento zplsob stimulace vede k mnohem vice fyziologickému zplsobu komorové
depolarizace neZ jakykoliv jiny typ pravokomorové myokardidlni kardiostimulace. Hodnoty zpozdéni
jednotlivych ventrikuldrnich segmentu byly velice podobné hodnotdm spontannich rytmd u pacientt
bez raménkové blokady. A i kdyzZ se tyto dva zpUsoby komorové aktivace liSily v parametru e-DYS,
detailni analyza prokazala, Ze rozdily mezi jednotlivymi svody jsou minimalni (maximalné nékolik ms)
s hranicni statistickou signifikanci a identickym ¢asem V5-8d, ktery reprezentuje rychlost depolarizace

volné stény levé komory srdecni.
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Obrazek 22: Ukazka c-Sp stimulace, kde pfi implantaci doslo k uloZzeni stimulaéni elektrody/uchvaceni
prevodniho systému pod bifurkaci Hisova svazku se stimulaci levého raménka Tawarova ¢i stimulaci

levého subendokardu.
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Panel A vpravo: je zndzornéno misto fixace stimulacni elektrody pro c-Sp stimulaci v
mezikomorové prepdzZce ve vztahu k prvni pozici ve které byl zaznamendm signdl Hisova svazku
(oznalena hvézdickou). Tato pozice se dle zobrazeni pomoci kontrastni Idtky nachdzela na
prstenci trikuspiddini chlopné — panel A vlevo. Panel B: vlevo je morfologie QRS komplexu pri
Cisté myokardidlni stimulaci s nizkym vydejem a vpravo pri c-Sp stimulaci pri navyseni
stimulacniho vydeje. Je zretelné zuZeni QRS komplexu, zména morfologie ve svodu V1
(pseudoblokdda pravého raménka Tawarova) a zkrdceni LVAT z 116 na 86 ms pri c-Sp
stimulaci. Panel C: UHF-EKG mapa ukazuje opoZzdénou aktivaci myokardu pod svodem V1
(¢ervend sipka), e-DYS — 2 ms a uzkou depolarizacni linii ve svodech V5-V8, kterd poukazuje na
rychlou aktivaci volné stény levé komory srdecni, jako ndsledek Sifeni vzruchu preferencné

skrze prevodni systém.
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Stimulace mezikomorového septa byla povaZovana za vice fyziologicky zpUsob trvalé kardiostimulace
neZ stimulace hrotu PKS. Jednak byla spojena s uzsim QRS komplexem a také nékteré studie prokazaly
zlepseni hemodynamickych parametr( pti septélni stimulaci [106]. Nicméné jeji klinicky benefit nebyl
nikdy prokazan v prospektivni randomizované studii. Jednim z dlvodu klinického netspéchu septalni
stimulace byla nedokonald definice umisténi stimulacni elektrody do septa na zakladé EKG ¢i RTG
kritérii, které se ukazaly byt nedostatecné [46, 47]. | proto podstatna cast elektrod urcenych pro
stimulaci mezikomorového septa skoncila fixovana v pfedni sténé PKS ¢i anteroseptalnim zahybu PKS
[44, 45]. Pravokomorové septum ale neni homogenni struktura, protoze ho tvofi vtokova a vytokova
¢ast. K jejich diskriminaci jsme v nasem projektu pouzili pozici elektrody v para-hisalni oblasti, a tim
jsme se snazili identifikovat polohu cristy supraventricularis, ktera je od sebe oddéluje [107]. jak jsme
ukazali, stimulace nad parahisalni oblasti vedla k mnohem hor$im parametriim dyssynchronie nez
stimulace pod jeji trovni. Nicméné toto rozdéleni je hrubou aproximaci, protoze findlni vzor komorové
depolarizace je specificky k mistu pravokomorové stimulace a mista nékolik centimetr( od sebe mohou
vést k podstatnym rozdiliim v komorové dyssynchronii. Je nicméné zjevné, Ze nizsi septalni pozice je
spojena s mensi UHF-EKG dyssynchronii, protoZe z dvanacti pacientd s parovymi nahravkami RVIT a
RVOT vtomto projektu mélo jedenact kratSi parametr e-DYS pfi stimulaci RVIT. Pfiklad zmény

komorové depolarizace pfi stimulaci tfi septalnich pozic a hrotu PKS je znazornén na obr 24.

Zajimavé bylo zjisténi, Ze i kdyz se RVIT a RVOT znacné lisili v parametrech dyssynchronie, tak v obé
skupiny méli rovnaké trvani QRS komplexu. Toto pozorovani potvrzuje vysledky ptedchozich studii,
které identifikovali trvani QRS komplexu jako nedokonaly marker dyssynchronie pfi komorové

stimulaci [108].
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Obrazek 23: Demonstrace zmény komorové depolarizace v zavislosti na pozici stimula¢ni elektrody.
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Panel A: c¢-Sp s hrotem stimulacni elektrody umisténym minimdlné 15 mm pod uroven
trikuspiddlni chlopné a mezikomorovou dyssynchronii s e-DYS 17 ms. Panel B: stimulace
vtokové cdsti PKS vedla k mirnému zhorseni mezikomorové dyssynchronie s e-DYS 22 ms. Panel
C: stimulace septa vytokové Ccdsti pravé komory srdecni byla spojena s vyraznou
mezikomorovou dyssynchronii a prodlouZeni e-DYS na 54 ms. Panel D: stimulace hrotu PKS byla
spojena s opoZdénou aktivaci bazdlnich segmentu pravé a levé komory srdecni pod svody V1 a
V8 a parametrem e-DYS 31 ms. Rovina trikuspiddini chlopné je zndzornéna injekci kontrastni

latky ¢i pferusovanou bilou linkou.
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Nami pozorovany rozdil v parametru e-DYS mezi dvéma zpUsoby myokardialni septalni stimulace je
pravdépodobné vysledkem rozdilné vzdalenosti hrotu stimulacni elektrody k siti Purkinovych vldken
v levé subendokardialni oblasti. Ta je totiz lokalizovana ve spodni tfetiné septa levé komory srdecni a
tak cas do jeji aktivace musi byt kratsi pfi stimulaci vtokové ¢asti pravokomorového septa, ktera lezi
pfimo naproti. Toto tvrzeni je potvrzeno nasim zjisténim, Ze hodnota e-DYS se progresivné zkracuje
s hloubkou zavrtu elektrody pfi transeptalni stimulaci levého raménka Tawarova aZ do okamzZiku jeho
dosaZeni. V tem moment je pozorovan levo — pravy vzor komorové depolarizace, jak je ukazano na

obrazku 25.

Obrdazek 24: Zména charakteru komorové depolarizace a parametru e-DYS v souvislosti s rliznou

hloubkou zavrtu stimulaéni elektrody v mezikomorové prepazce.

e-DYS: 58 ms e-DYS: 47 ms

e-DYS: - 13 ms

-80 dr 0 40 80
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Figure 9: Panel A: pravokomorovd septdlni stimulace vedla k e-DYS parametru 58 ms jako ndsledku
Casového rozdilu mezi aktivaci M2c a M6c. Panel B: stimulace v hloubce mezikomorové prepdzky
(vizualizovdna injekci kontrastni Idtky) byla spojena se zkrdcenim parametru e-DYS na 47 ms. Panel C:

Dalsi zavrtani stimulacni elektrody do hloubky septa (rovina septa zvyraznénd bilou linkou) vedla ke
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zkrdceni e-DYS na 26 ms. Panel D: Stimulace z levé Cdsti mezikomorové prepdzky vedla k levo — pravému

charakteru komorové depolarizace a pravokomorovému zpoZdéni s e-DYS - 13 ms mezi M5c a M1c.

4.5 Shrnuti vysledk( projektu

Ultra-vysokofrekvencni EKG je novy nastroj popisujici komorovou depolarizaci. Zobrazuje casové
rozdily v aktivaci komorovych segmentl pfi pravokomorové kardiostimulaci a spontannim rytmu. Jak
jsme ukazali v této praci, tyto rozdily jsou pfitomné nejenom mezi stimulaci septa, hrotu, predni a
volné stény pravé komory srdecni, ale také mezi rdznymi lokalitami septa PKS. P¥i jeho stimulaci byl
nejvic fyziologicky typ komorové stimulace pozorovan pfi konkomitantni stimulaci myokardu a
prevodniho systému v parahisalni oblasti. Druhy nejlepsi zplsob pravokomorové stimulace z pohledu
UHF-EKG predstavuje stimulace vtokové casti pravé komory srdecni, kterd by mohla byt pouzita jako
alternativa v pfipadech, kdy stimulace prevodniho systému neni mozna ¢i dostupnd. Nase vysledky
naznacuji, Ze UHF-EKG by mohlo byt uzitecnym nastrojem k optimalizaci uloZeni stimulac¢ni elektrody,
k redukci komorové dyssynchronie, kterd je povazovdna za hlavni faktor odpovidajici za rozvoj

srdecniho selhani ve spojitosti s trvalou kardiostimulaci.
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Obrazek 22: Ukazka c-Sp stimulace, kde pfi implantaci doslo k uloZeni stimulaéni elektrody/uchvaceni

prevodniho systému pod bifurkaci Hisova svazku se stimulaci levého raménka Tawarova ¢i stimulaci

levého subendokardu

Obrazek 23: Demonstrace zmény komorové depolarizace v zavislosti na pozici stimulacni elektrody.

Obrazek 24: Zména charakteru komorové depolarizace a parametru e-DYS v souvislosti s riznou

hloubkou zavrtu stimulaéni elektrody v mezikomoroveé prepazce. ...ooceeevecieeececiieeececiee e eseee e 65
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5.3 Seznam zkratek

AV — atrioventrikularni

A/V ratio — pomér signall siné a komory

BBB — raménkova blokada

c-Sp — stimulace septa s uchvacenim prevodniho systému

EDD — end-diastolicky primér

e-DYS —elektrickd dyssynchonie komor

EF — ejekcni frakce

FNKV — Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady

FNUSA — Fakultni nemocnice u Svaté Anny

HV — ¢asovy interval His — komora

ICHS — ischemicka choroba srdecni

IKEM — Institut Klinické a experimentalni mediciny

IM — srdecni infarkt

LAO — leva Sikma projekce

LKS — leva komora srdecni

LBBB — blokada levého raménka Tawarova

LMEM - Linear Mixed Effects Model

LVAT — aktivaéni ¢as levé komory srdecni
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LVLWd — zpoZdéni volné stény levé komory srdecni

m-Sp — myokardialni stimulace mezikomorového septa

Mxc — UHF-EKG aktivacni centrum

M5-8d — zpozdéni aktivace M5c do M8c

PICM — stimulaci indukovana kardiomyopatie

PKS — pravé komora srdecni

QRSd — trvani QRS komplexu

RAO — prava Sikma projekce

RBBB — blokada pravého raménka Tawarova

RVIT — vtokova ¢ast pravé komory srdecni

RVOT — vytokova ¢ast pravé komory srdecni

RVLW(d - zpoZzdéni volné stény levé komory srdecni

SD — standartni odchylka

SSSy — syndrom onemocnéni sinusového uzlu

UHF-EKG — ultra-vysoko frekvencni EKG

Vd — primér z trvani ultra-vysoko frekvenéniho QRS komplexu

VED - zpozdéni elektrické aktivace komor

Vxd — trvani ultra-vysoko frekvenéniho QRS komplexu ve svodu x

VDI — ventricular dyssynchrony imaging
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